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STRESZCZENIE

Zatozenia. Nadzorowany program c¢wiczen fizycznych na biezni ruchomej,
prowadzony do poziomu umiarkowanego lub silnego bolu jest zalecanym
sposobem postepowania u pacjentdw z chromaniem przestankowym.
Ograniczeniem tej metody jest niewielki dostep do biezni, ponadto bdl
pojawiajacy sie w trakcie ¢wiczenh jest zwigzany z lokalng reakcjg zapalna.
Celem pracy byto poréwnanie efektow modelu bezbdlowej rehabilitacji ruchowej
prowadzonego na biezni ruchomej lub cykloergometrze rowerowym

u pacjentow z chromaniem przestankowym.

Metoda. Piecdziesieciu jeden mezczyzn (wiek 50-70 lat) z chromaniem
przestankowym (Fontaine Il B), losowo przydzielonych do jednej z dwoch grup:
¢wiczacej na biezni ruchomej i na cykloergometrze rowerowym, wzieto udziat
w 12 tygodniowym nadzorowanym programie ¢wiczen fizycznych (3 razy
w tygodniu po 30 minut). W trakcie kazdej sesji pacjent wykonywat powtarzany
wysitek fizyczny ponizej progu bolu (85% oznaczonego poczatkowo czasu do
wystgpienia chromania — CDWC [w sekundach]). Efekt okreslano przez
poréwnanie CDWC na obu urzgdzeniach oraz zmiany parametrow jako$ci zycia
(kwestionariusze SF -36 i WIQ). Dodatkowo badano wptyw treningu na
parametry reologiczne krwi (elongacja i agregacja erytrocytow), czynniki ryzyka
miazdzycy, aktywnos¢ antyoksydacyjng osocza (FRAP, dyzmutaza i katalaza),
wskazniki stanu zapalnego (leukocytoza, fibrynogen, CRP), wybrane cytokiny
prozapalne (endotelina, TNF alfa, IL 1b), klasyczne czynniki ryzyka miazdzycy
(lipidogram, kwas moczowy, glukoza), profil kwasow ttuszczowych btony

komdérkowej erytrocytow i osocza.

Wyniki. Po dwunastu tygodniach ¢wiczen srednia wartos¢ CDWC mierzona na
biezni zwiekszyta sie w grupie ¢wiczacej na biezni z 80 +/- 46 do 196+/-87
(p=0,000003), a w grupie ¢wiczgcej na cykloergometrze z 72+/-30 do 161+/-113
(p=0,00001); roéznica przyrostow $rednich pomiedzy grupami nie byta

statystycznie istotna. Zmiany jakosci zycia byty zblizone w obu grupach i w



wiekszosci przypadkéw nie osiggnety istotnosci statystycznej. Zastosowana
bezbolowa metoda treningu nie spowodowata aktywacji reakcji zapalnej.
Trening fizyczny w korzystny sposob modyfikowat inne badane parametry,

wptyw ¢éwiczen na biezni i na cykloergometrze byt zblizony.

Whnioski. Po 12 tygodniowym intensywnym programie nadzorowanej
rehabilitacji ruchowej prowadzonej ponizej progu bdlu, wystgpita znamienna
poprawa kliniczna zaréwno wsréd pacjentéw c¢wiczacych na biezni jak i na
cykloergometrze. Wpyniki sugeruja, ze u pacjentow =z chromaniem
przestankowym bezbdlowa metoda treningu przy uzyciu cykloergometru
rowerowego moze stanowic alternatywe dla podobnego treningu prowadzonego

na biezni ruchome;j.



Summary

Background. A program of supervised exercise training, run on a treadmill up
to the moderate pain, is recommended as a treatment modality for patients with
intermittent claudication. A limitation of the method is lack of the treadmill,
besides that an occuring pain is connected with a local inflammatory reaction
due to ischaemic- reperfusion injury. A comparison between different metods of
physical training: the pain- free treadmill training and pain- free cycloergometer
training in patient with intermittent claudication is the aim of this work.

Methods. Fifty one patients (aged 50-70) with the intermittent claudication
(fontaine 11B) were randomly assigned to one of two groups: treadmill and
cycloergometer. All patients participated in 12- weeks of supervised training
program (3 times a week, each time 30 minutes of exercise). Each session
consisted of repeated efforts till 85% of claudication time. The effect of different
training modalities on reological properties (aggregation and elongation),
atherosclerosis risk factors, antioxidative activity (FRAP, SOD, CAT), markers
of inflammation (white blood count, neutrophils, fibrinogen, CRP),
proinflammatory cytokines (endothelin, TNF- alpha, IL 1 beta), and a
percentage contain of fatty acids in erythrocyte cellular membranes and plasma
were examined.

Results. After 12 weeks of the training time to onset of claudication rised from
80 +/- 46 sec to 196 +/- 87 sec in the treadmill group and from 72 +/- 30 sec to
161 +/- 113 sec in the cycloergometer group. The difference between both
methods was not significant. The changes in quality of life were comparable in
both groups and in most cases not significant. Pain free training was not
followed by inflammatory reaction. The effects of the exercise training on most
of the examined parameters were beneficial and comparable between both
group.

Conclusions. The 12 weeks of the pain - free supervised training program
resulted in significant beneficial clinical effect both in the treadmill and the

cycloergometer group. Presented results indicate that the pain - free training



with the cycloergometer may be the alternative training modality to the pain free

treadmill training in patient with intermittent claudication.

1. WSTEP

Przewlekte niedokrwienie kohczyn dolnych - tac. ischaemia chronica
extermitatum inferiorum- jest stanem, w ktérym podaz tlenu do konczyn dolnych
jest przewlekle niewystarczajgca z powodu upos$ledzenia przeptywu krwi
w tetnicach. Okoto 97% przypadkdéw choroby jest spowodowanych procesem
miazdzycowym w zakresie tetnic konczyn dolnych- atherosclerosis obliterans

extermitatis inferiorum [22,123].

1.1 Miazdzyca tetnic kornczyn dolnych
1.1.1 Definicja i epidemiologia.

Probujgc wyjasni¢ ztozone zjawisko, jakim jest miazdzyca, wysuwano
liczne teorie patogenetyczne sugerujgce wptyw dyslipidemii, zaburzen
krzepniecia, dysfunkcji endotelium, stresu oksydacyjnego, procesu zapalnego
badz infekcji wybranymi patogenami. Zgodnie z aktualnym poziomem wiedzy
uwaza sie, ze miazdzyca to wieloczynnikowy i wielostopniowy proces, w ktérym
na kazdym etapie, wigczajgc moment jego zainicjowania oraz dalszg progresje,
wystepuje przewlekty proces zapalny. Wszystkie czynniki ryzyka wptywajg na
procesy patogenetyczne poprzez nasilanie lezgcego u poditoza stanu
zapalnego. Ten przewlekty proces moze rozpoczaC sie juz w dziecinstwie.
Zmiany zajmujg cate tozysko tetnicze w zakresie tetnic duzego i Sredniego
kalibru, a ogniskowo wystepujg jego nasilenia [42, 58, 83, 122].

Wspdtistnienie szeregu czynnikéw, zaréwno genetycznie
uwarunkowanych jak i srodowiskowych, jest odpowiedzialne za szybkos¢
narastania i rozlegtos¢ zmian miazdzycowych oraz zmienny przebieg choroby
u kazdego chorego. W roznych tetnicach, a takze w zakresie tej samej tetnicy
u jednego cziowieka, mogg wystepowac zmiany o réznym zaawansowaniu.
Zmiany miazdzycowe w zakresie aorty brzusznej i tetnic konczyn dolnych
stwierdza sie nawet u 20% Europejczykdéw po 55rz. Wsréd chorych mtodszych
przewazajg mezczyzni (2:1); natomiast powyzej 70. roku zycia oraz u chorych
na cukrzyce roznica czestosci wystepowania miedzy ptciami zaciera sie [1, 99,
123].



1.1.2 Czynniki ryzyka i patogeneza

Gtéwnym czynnikiem ryzyka, zwiekszajagcym nawet 6- krotnie ryzyko
wystgpienia miazdzycy konczyn dolnych jest palenie tytoniu [1]. Ryzyko wzrasta
w sposob zalezny od dawki, wraz z liczbg papieroséw wypalanych dziennie
oraz z liczbg paczkolat [104]. Znaczenie majg wszystkie klasyczne czynniki
ryzyka miazdzycy: wiek i pte¢ meska, rasa czarna, nadci$nienie tetnicze,
hiperglikemia, hiperlipidemia, hiperurykemia, hiperhomocysteinemia,
zaburzenia protrombogenne, otytosc, siedzacy tryb zycia, przewlekty stres, typ
osobowosci i inne [1, 99]. Proces patofizjologiczny jest inicjowany przez
uszkodzenie srédbtonka naczynia, co prowadzi do uposledzenia jego funkcji.
Zmniejsza sie wowczas biodostepnos¢ tlenku azotu (NO), przez co dochodzi do
skurczu tetnicy. Agregacja ptytek krwi, proliferacja miesni gtadkich sSciany
naczynia, wzmozona aktywno$¢ prozakrzepowa i adhezja leukocytéw
stopniowo nasilajg proces zapalny powodujgc powstawanie zmian, ktére
klinicznie manifestujg sie ogniskowym zgrubieniem btony wewnetrznej Sciany
tetnicy. Powstaje blaszka miazdzycowa ztozona z pokrywy (od strony Swiatta
naczynia) zawierajacej duzo kolagenu i komorek miesni gtadkich oraz z rdzenia
lipidowego o rdéznej wielkoéci. Powiekszajgca sie stopniowo blaszka upos$ledza
przeptyw krwi w naczyniu tetniczym prowadzac do objawow klinicznych

przewlektego niedokrwienia [62, 80, 83].

1.1.3 Objawy choroby

W zaleznosci od nasilenia objawdw choroby wyréznia sie cztery okresy
wedtug Fontaine’a. Charakterystycznym objawem dla drugiego okresu w tej
skali jest bol wysitkowy miesni konczyn okreslany jako chromanie przestankowe
— claudicatio intermittens. Bdl pojawia sie w wyniku zaburzenia roéwnowagi
pomiedzy zapotrzebowaniem miesnia na tlen i substraty odzywcze
a mozliwoscig ich podazy. Miazdzycowo zwezone naczynia uniemozliwiajg
wzrost przeptywu krwi, niezbednego dla pracy miesnia np. w trakcie chodzenia.
Praca miesnia w warunkach niedokrwienia wywotuje dysfunkcje chodu i bdl,

ktéry zmusza pacjenta do zatrzymania sie. Dolegliwosci bolowe dotyczg zwykle



podudzi, rzadziej uda, posladkéow czy catej kohczyny dolnej. Odpoczynek,
podczas ktorego dochodzi do ponownego ukrwienia tkanek, powoduje
ustgpienie bolu i umozliwia kontynuowanie marszu do momentu powtérnego
pojawienia sie bolu. Chorzy skarzg sie ponadto na fatwg meczliwosé,
zwiekszong wrazliwos¢ konczyn na zimno badz parestezje. W miare postepu
choroby dystans do wystgpienia bolu zmniejsza sie, w stanach
zaawansowanych pojawiajg sie dolegliwosci spoczynkowe. Przedmiotowo
w zaleznosci od stadium choroby stwierdza sie brak wyczuwalnego tetna na
tetnicach obwodowych oraz styszalne szmery nad duzymi tetnicami w badaniu
fonetoskopem, zaniki miesniowe, zmiane barwy skoéry (blados¢, zasinienie,
objaw skarpetkowy), zmiany troficzne (przebarwienia, utrata owlosienia,
uposledzenie gojenia ran, owrzodzenia i martwica dystalnych czesci konczyn).

W wielu przypadkach chorobie towarzyszg objawy miazdzycy w zakresie
innych tozysk naczyniowych: choroba wiencowa wystepuje nawet w 30%
procentach przypadkow, zwezenie tetnic dogtowowych u 10% chorych, nieco
rzadziej tetniak aorty brzusznej. Miazdzyca tetnic konczyn dolnych u wiekszosci
chorych ma wieloletni, stabilny przebieg o statej, cho¢ niewielkiej progresji
objawéw. W obserwacji 5-letniej tylko u 3% chorych rozwija sie faza
niedokrwienia  krytycznego, 7% wymaga interwencji = zabiegowej
(wewnatrznaczyniowej lub chirurgicznej) a u 4 % wykonuje sie amputacje
konczyny. W okresie 5-lat od rozpoznania choroby umiera jednak ok. 29%
pacjentow (z powodu powiktan wiencowych i mézgowych); zgon jest 2 do 4 razy
czestszy w stosunku do porownywalnej populacji oséb bez chromania
przestankowego [19, 28, 71, 86, 99, 118, 123].

1.1.4 Stosowane leczenie

W prewencji wtdrnej choréb sercowo- naczyniowych i w leczeniu chorych
z rozpoznang miazdzycg kluczowe jest agresywne zwalczanie czynnikow
ryzyka miazdzycy, szczegdlne znaczenie ma zaprzestanie palenia tytoniu.
Kontynuacja palenia nie tylko sprzyja dalszej progresji miazdzycy, ale w sposéb
bezposredni obniza wartos¢ indeksu kostkowo- ramiennego oraz niekorzystnie
wptywa na dystans chromania, aktywnos¢ fizyczng i jakosé zycia chorych

w poréwnaniu do osob niepalacych [50, 72,141].
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W leczeniu niefarmakologicznym zaleca sie regularny trening fizyczny,
optymalnie w formie nadzorowanej. Stosuje sie leczenie farmakologiczne:
przeciwptytkowe i hipolipemizujgce, w zaleznosci od potrzeby hipotensyjne
badz hipoglikemizujace; wreszcie leki majgce wydtuzac¢ dystans chromania. Te
ostatnie budzg jednak szereg kontrowersji- cilostazol, jedyny lek
o udowodnionej skutecznosci podawany w zaleceniach ekspertow, jest
niedostepny w Polsce, skutecznos¢ pozostatych (pentoksyfilina, naftydrofuryl,
buflomedil, ginko biloba, L- karnityna) jest poddawana w watpliwos¢. Podejmuje
sie tez proby stosowania réznych metod fizykoterapeutycznych, jak
promieniowanie laserowe, ultradzwieki, ozonoterapia, przerywana
wysokocisnieniowa kompresja stopy i tydki. W wybranych przypadkach,
szczegOlnie w krytycznym niedokrwieniu koriczyn dolnych, stosowane jest
leczenie inwazyjne: przeskérne zabiegi wewnatrznaczyniowe (poszerzenie
zwezenia balonem z wszczepieniem stentu) Ilub leczenie operacyjne
(wszczepienie pomostu omijajacego z tworzywa sztucznego- Dakronu lub

rzadziej udroznienie tetnicy- endarterektomie) [1, 22, 99].

1.2 Trening fizyczny

Wedtug ekspertow (TASC, ACC) <wiczenia fizyczne w formie
nadzorowanego programu rehabilitacyjnego sg zalecane jako wstepne
postepowanie w leczeniu wszystkich chorych z chromaniem przestankowym
(klasa zalecen | A). Jest to zwigzane ze 2znaczacq iloscig danych
potwierdzajgcych kliniczne korzysci treningu w odniesieniu do zwiekszenia
predkosci, dystansu i czasu trwania marszu, zwiekszenia mozliwosci
funkcjonalnych chorego a takze zmniejszenia nasilenia objawdéw chromania

przy wszystkich stosowanych obcigzeniach [1, 99].

1.2.1 Stosowane metody

W leczeniu wysitkiem fizycznym mozna stosowacé réznorodne metody
i narzedzia. Historycznie wykorzystywano trening marszowy wg Balika, trening
marszowy na biezni ruchomej, cykloergometrze rowerowym, jazde na rowerze,
¢wiczenia niedokrwienno-przekrwienne, trening oporowy konczyn dolnych,
¢wiczenia konczyn gérnych, éwiczenia naczyniowe wg Buergera, gimnastyke

usprawniajgcg, taniec, chodzenie po schodach, ¢wiczenia z pedometrem,
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ewentualnie kombinacje wybranych metod. Najpowszechniejszg formg
leczenia jest proste zalecenie pacjentowi: ,prosze wiecej i regularnie
spacerowac™ bez kontroli jego wykonania w warunkach ambulatoryjnych.
Rzadziej stosowane sag doraznie kontrolowane (np.telefonicznie) programy
rehabilitacji domowej oraz nadzorowane programy rehabilitacji ambulatoryjnej.
Trening nadzorowany przez personel medyczny przynosi znacznie lepszy efekt
kliniczny w stosunku do programéw wykonywanych samodzielnie przez
chorego [16, 22, 53, 105, 113].

Obecnie zalecana przez ekspertow metoda (klasa zaleceh | A) to
minimum 12 tygodniowy, nadzorowany program rehabilitacji, w ktérym
¢wiczenia o charakterze interwatowym sg prowadzone co najmniej trzy razy w
tygodniu przez 30-60 minut. Intensywnos¢ programu powinna wywotac bol
niedokrwienny o umiarkowanym natezeniu (ponizej 4 w skali pieciostopniowej).
Po pojawieniu sie takiego bolu pacjent przerywa ¢wiczenie i odpoczywa, zanim
podejmie kolejng prébe. Cwiczenia przerywane w momencie pojawienia sie
bolu niedokrwiennego sg uwazane za mniej skuteczne. W miare stwierdzanej
poprawy zespot nadzorujgcy w trakcie kolejnych wizyt zwieksza szybkos$¢
przesuwu tasmy lub kat nachylenia biezni. Uzytecznos¢ programow
nienadzorowanych jako wstepnego postepowania w leczniu chromania
przestankowego nie jest dobrze poparta dowodami (klasa zalecen Il B) [1, 22,
99].

1.2.2 Efekty treningu- ocena z medycznego punktu widzenia

Wzrost dystansu pokonywanego do momentu wystgpienia chromania
przestankowego jest najprostszym i najczesciej ocenianym parametrem
skutecznosci zastosowanego leczenia. Zazwyczaj pomiar jest dokonywany na
biezni ruchomej, stosowany bywa takze 6 minutowy test marszu. Kolejng
metodg obiektywizacji wynikow jest pomiar indeksu kostkowo — ramiennego,
jakkolwiek stosuje sie go raczej dla oceny wynikdéw leczenia zabiegowego.

Istotnym elementem oceny jest osiagniety stopien modyfikacji czynnikéw
ryzyka i kontroli chorob towarzyszacych, utrzymywanie sie efektu

w przedtuzonej obserwacji i wreszcie uwzglednienie kosztow leczenia [1, 99].

1.2.3 Efekty treningu- ocena subiektywna chorego
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Pacjent ocenia zazwyczaj swojg chorobe poprzez aktualny przyblizony
dystans do wystgpienia chromania oraz obecno$¢ ograniczen funkcjonalnych
napotykanych w zyciu codziennym, zwigzanych z przewlekla chorobg
i trudnosciami w przemieszczaniu sie. Oczekiwania i potrzeby pacjenta
skonfrontowane z jego aktualnymi ograniczeniami sg podstawg oceny tzw.
"jakosci zycia”. Kryterium to, oparte o subiektywne odczucia pacjenta, jest
niezmiernie istotne w ocenie skutecznosci zastosowanego leczenia, poniewaz
opisuje rzeczywisty stopien uzyskanej poprawy stanu funkcjonowania pacjenta
w jego srodowisku i stopieh ztagodzenia skutkow jego inwalidztwa. Ocena jest
dokonywana przy pomocy kwestionariuszy, ktore systematyzujg problemy
chorego w grupy i utatwiajg poréwnywanie stanu w kolejnych badaniach [69, 72,
73,107, 130, 137].

1.3 Kontrowersje i watpliwosci
Leczenie ruchem jest zalecang juz od XIX wieku formg postepowania —

poczgwszy od Erba, ktory w 1898 pierwszy zalecat chodzenie jako terapie w
chromaniu przestankowym [38]. W 90 lat pdzniej Hausley podat zasade ,stop
smoking and keep walking” [69]. Kolejni badacze starali sie wytoni¢
najskuteczniejszg forme rehabilitacji. Pod koniec ubiegtego wieku opublikowano
szereg prac porownujacych dotychczasowe rezultaty, szczegdlne znaczenia
miata metaanaliza Gardnera i wsp. z 1995 roku, ktora stata sie podstawg
zalecen miedzynarodowych [53]. Przeanalizowano w niej 21 programoéw
treningu pod katem osiggnietego po rehabilitacji wydtuzenia dystansu
chromania. Wynikiem byto okreslenie elementéw sktadajacych sie wedtug
autorow na najbardziej efektywny program:

- wskazany jest trening marszowy jako najskuteczniejsza z badanych

metod

- éwiczenia powinny by¢ prowadzone co najmniej trzy razy w tygodniu

- kazda sesja powinna trwa¢ minimum 30 minut

- czas trwania treningu co najmniej 6 miesiecy

- Cwiczenia powinny by¢ prowadzone nie tylko do pojawienia sie bolu

miesni, ale dtuzej, nawet do jego maksymalnego nasilenia [52].
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W analize wigczono wiele badan nierandomizowanych i niekontrolowanych, co
spowodowato, ze stata sie ona przedmiotem krytyki. Dodatkowo zwrécono
uwage na koniecznos¢ rozszerzenia kryteriow oceny skutecznosci treningu
poza samo wydtuzenie dystansu chromania, tak by objg¢ takze samoocene
jakoéci zycia chorego, szerokg ocene mozliwosci funkcjonalnych w jego
srodowisku, osiggniety stopien modyfikacji czynnikéw ryzyka, utrzymywanie sie
efektu w przedtuzonej obserwacji i wreszcie uwzglednienie kosztéw leczenia.
Nehler i Hiatt dokonujgc w 1999 roku przegladu literatury z poprzednich 33 lat
odchodzg zatem od szukania ,najskuteczniejszego programu treningu” na
rzecz tzw. "typowego programu ¢wiczen” [95].

Typowym, wg Nehlera, programem ¢wiczen, powienien byc¢
nadzorowany trening marszowy, prowadzony na biezni, o charakterze
interwatowym, czyli przerywany w momencie wystgpienia umiarkowanego bolu i
wznawiany po jego ustgpieniu. W trakcie cyklu treningowego intensywnosc¢
¢wiczen powinna by¢ weryfikowana na podstawie wydituzajgcego sie czasu
marszu na biezni z zadang predkoscig i dostosowywana do osigganych

wynikéw [95].

1.3.1 Trening powodujgcy wystgpienie bolu a trening bezbolowy

Forma proponowana prze Nahlera nadal budzi pewne watpliwosci,
poniewaz wysitek wysitek fizyczny doprowadzajacy pacjentéw z niedokrwieniem
kohczyny do wystgpienia bélu konczyny jest rbwnoznaczny z rozwojem reakcji
zapalnej. Powtarzajagce sie epizody niedokrwienia i reperfuzji, wystepujace w
czasie przerywanego ¢wiczenia do poziomu umiarkowanego bolu, powodujg
nasilenie proceséw oksydacyjnych i powstawanie wolnych rodnikow,
szczegolnie w okresie reperfuzji. Dochodzi do uszkodzenia $rodbtonka
naczyniowego, uwolnienia mediatoréw procesu zapalnego, agregaciji i aktywac;ji
ptytek krwi oraz neutrofildbw. Proces ten nie jest ograniczony lokalnie lecz moze
prowadzi¢ do systemowej reakcji zapalnej [6, 65, 101, 128,129,138] .

Ostatnie kilka lat to okres intensywnych badan nad bezbdélowymi formami
treningu, ktore potencjalnie pozwolityby na unikniecie nasilenia odczynu
zapalnego. Mika i inni autorzy wykazali, ze rehabilitacja prowadzona metodg
nie dopuszczajgcqg do wystepowania bélu przynosi korzysé chorym z miazdzyca

kohczyn dolnych poprzez zwiekszenie dystansu chromania i zwiekszenie
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dystansu marszu; nie potwierdzili przy tym indukcji reakcji zapalnej [85, 89, 94,
114].

1.3.2 Trening na biezni ruchomej a trening na cykloergometrze

Trening marszowy na biezni ruchomej jest zalecany jako ,ztoty
standard”~ najskuteczniejszg metode w wydtuzaniu dystansu chromania.
Z obserwacji wtasnych wynika, ze jest jednoczesnie w zasadzie niedostepny dla
0gotu pacjentow w warunkach polskich. Gtéwng przyczyng jest brak dostepu do
odpowiedniego sprzetu- bieznia ruchoma poza pracowniami prob wysitkowych
nie jest powszechnie stosowana, a w pracowniach rehabilitacji obecna jest
incydentalnie i w zasadzie zawsze pojedynczo. Kolejng trudnoscig sg wymiary
i konieczno$¢ nadzoru i obstugi biezni przez wyszkolony personel.
Réwnoczesnie szereg pracowni rehabilitacji, prowadzacych ¢wiczenia
u chorych po zawale serca, szeroko wykorzystuje cykloergometry rowerowe.
Zazwyczaj na wyposazeniu takich pracowni znajduje sie kilka cykloergometrow,
co pozwala na jednoczesne C¢wiczenia kilku osob. Uzasadnia to podjecie
problemu rehabilitacji na cykloergometrze pacjentow z MKD w kraju, gdyz
pozwala na znaczace rozszerzenie dziatan fizjoterapeutycznych na kolejng
grupe pacjentéw bez dodatkowych naktadéw finansowych na sprzet. Moze to
przynies¢ wymierne korzysci w zakresie zmniejszenia chorobowosci
i Smiertelnosci tej grupy chorych, szczegdlnie narazonych na s$mieré¢ lub
kalectwo w wyniku powiktan chordéb sercowo — naczyniowych. Mimo, iz
cykloergometr rowerowy jest uwazany za mniej skuteczne narzedzie
w poréwnaniu z bieznig, niemniej istnieje szereg korzystnych cech
cykloergometru, ktére mogg sugerowaé co najmniej rownowaznos¢ takiej formy
treningu dla przecietnego pacjenta. Wieksza jest dostepnos¢ sprzetu
w osrodkach rehabilitacyjnych, mniejszy rozmiar i koszt urzadzen, istnieje
mozliwos¢ kontynuacji ¢wiczeh w warunkach domowych, obecnos¢ wyszkolonej
obstugi nie jest niezbedna. W trakcie samych ¢wiczen istnieje mniejsze ryzyko
upadku, metoda jest mozliwa do zastosowania i wydaje sie by¢ szczegodinie
korzystna dla chorych otytych, starszych, ze zmianami stawowymi lub
z zaburzeniami rownowagi, by¢é moze takze u chorych po amputacjach [13,
112].
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1.3.3 Mechanizmy odpowiedzialne za obserwowany efekt kliniczny

Pacjenci poddani treningowi fizycznemu zgtaszajg subiektywng poprawe
dystansu chromania i poprawe jakosci zycia, obiektywne pomiary wykazujg
wzrost dystansu chromania nawet o 100- 200 % wartosci wyjsciowej. Nadal nie
sq jasne wszystkie mechanizmy odpowiedzialne za obserwowang poprawe
w nastepstwie leczenia wysitkiem fizycznym. Obecnie uwaza sie, ze w wyniku
rehabilitacji zachodzi redystrybucja obwodowego przeptywu krwi, zahamowanie
progresji miazdzycy, poprawa wtasciwosci reologicznych i fibrynolitycznych
krwi, zmiany metaboliczne i morfologiczne w miesniach szkieletowych, poprawa
mechaniki chodu, zmiana percepcji bolu. Ponadto regularny wysitek poprawia
funkcje endotelium oraz profil lipidowy osocza (wzrost wartosci HDL i spadek
wartosci trojglicerydéw), kontrole glikemii i ciSnienia tetniczego [57, 70, 76, 109,
111, 121].
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2. CEL PRACY

Celem pracy jest poréwnanie efektow bezbdlowego treningu

prowadzonego na odmiennych urzadzeniach treningowych: biezni ruchome;

lub na cykloergometrze rowerowym.

Postawiono nastepujgce pytania badawcze:

1.

Jakie sg mozliwosci zastosowania cykloergometru rowerowego zamiast

biezni ruchomej w rehabilitacji pacjentéw z objawowg miazdzyca konczyn

dolnych?

Jaki jest wptyw odmiennych metod treningu na subiektywnie odczuwane

mozliwosci funkcjonalne chorego w zakresie chodu oraz na jego jakos$¢

zycia?

Jaki jest wptyw r6znych metod treningu na:

a) czas do wystgpienia chromania

b) aktywnos¢ antyoksydacyjng osocza (FRAP, dyzmutaza i katalaza)

c) wskazniki stanu zapalnego (leukocytoza, fibrynogen, CRP)

d) wybrane czynniki patogenetyczne rozwoju miazdzycy (endotelina, TNF
alfa, IL 1b)

e) klasyczne czynniki ryzyka miazdzycy (lipidogram, kwas moczowy,
glukoza)

f) aktywnosc reologiczng krwi (agregacja i elongacja erytrocytow)

g) profil kwasow ttuszczowych btony komorkowej erytrocytow

h) profil kwasow ttuszczowych osocza

Jakie sg prawdopodobne mechanizmy odpowiedzialne za stwierdzang

poprawe czasu do wystgpienia chromania?
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3. MATERIAL | METODA
3.1 Charakterystyka pacjentow
Wsréd  pacjentéw  Poradni  Naczyniowej, na podstawie danych
z dokumentaciji, wstepnie wybrano grupe 420 mezczyzn w wieku 50-70 lat
Z rozpoznang miazdzycq zarostowg tetnic konczyn dolnych. Wszyscy w czasie
ostatniej wizyty w Poradni deklarowali dolegliwosci o typie chromania
przestankowego po przejsciu 50-200 metréw (Fontaine 11B), stabilny przebieg
choroby oraz brak zmian w leczeniu farmakologicznym w trakcie
poprzedzajacych 3 miesiecy. Jednoczesnie w dokumentacji nie znaleziono
informacji o stanach traktowanych jako kryterium wykluczenia z udziatu
W programie:
a) niezdolno$¢ do marszu na biezni ruchomej o nachyleniu 12%
z predkoscig 3,2 km/godz. lub niezdolnos¢ do jazdy na rowerze
b) ostry zespdt wiehcowy, pomostowanie aortalno- wiehcowe lub
angioplastyka wewnatrznaczyniowa w zakresie tetnic wiencowych w
ciggu poprzedzajgcych 12 miesiecy
c) interwencja chirurgiczna badz wewnatrznaczyniowa w zakresie
konczyn dolnych w ciggu poprzedzajgcych 12 miesiecy
d) niewydolno$¢ nerek, watroby, oddechowa lub krgzeniowa
e) nowotwor ztosliwy
f) choroby stawow utrudniajgce poruszanie sie
g) stan po amputacji kohczyny
h) zaawansowane choroby zyt lub zespdét pozakrzepowy
i) choroba Buergera
j) choroba psychiczna uniemozliwiajgca kontakt z chorym
k) niekontrolowane nadcisnienie tetnicze

[) inne znane przeciwwskazania do wysitku fizycznego.
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Z kazdym z wyselekcjonowanych w ten sposdb chorych skontaktowano
sie telefonicznie celem zaproponowania udzialu w programie rehabilitacji
ruchowej oraz kolejnej weryfikacji kryteriow wiaczenia i wylgczenia.
Piecdziesieciu jeden chorych (ok.12% wyselekcjonowanej grupy) wyrazito
zainteresowanie udziatem w programie i zostato doktadnie zapoznanych z jego
planowanym  przebiegiem, celem oraz potencjalnymi  korzysciami
i niedogodnosciami wynikajgcymi z udziatu w badaniu. Pacjenci otrzymali na
pismie Informacje dla Uczestnika Badania i wyrazili Swiadomag, pisemng zgode
na swoj udziat. Przed wyrazeniem zgody pacjenci mieli mozliwos¢ zadawania
pytan i udzielono im wyczerpujgcych odpowiedzi w sposéb dla nich w pefni

zrozumiaty.

3.2 Plan badan

Przed rozpoczeciem rekrutacji do badania uzyskano zgode Komisji
Bioetycznej Uniwersytetu Jagiellonskiego na prowadzenie eksperymentu
medycznego.

Przed wilaczeniem do badania ostatecznie zweryfikowano kryteria
witgczenia i wytgczenia kazdego z pacjentdw. U kazdego z 51 chorych
wigczonych do badania, po podpisaniu zgody na udziat w badaniu,
przeprowadzono szczegotowe badanie przedmiotowe i podmiotowe. Do 7 dni
przed przystgpieniem do ¢wiczeh oraz do 7 dni po ich zakohczeniu
wykonywane byty pomiary czasu do wystgpienia chromania na biezni ruchomej
i cykloergometrze rowerowym, zmierzono spoczynkowy indeks kostkowo-
ramienny oraz pobierano krew do badan laboratoryjnych. W badaniach tych
oznaczano:

I. Morfologie krwi oraz leukocytoze z rozmazem

II. Fibrynogen

lll. CRP

IV. Lipidogram

V. Glukoze

VI. Kwas moczowy
VII. Endoteline
VIIl. TNF-alfa

IX. Interleukine 13
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X. FRAP
Xl. Dyzmutaze nadtlenkowg
Xll. Katalaze ponadtlenkowg
XIlIl. Indeks agregaciji erytrocytow
XIV. Indeks elongaciji erytrocytow
XV. Skifad procentowy kwasow ttuszczowych btony komorkowej erytrocytu
XVI. Sktad procentowy kwasow ttuszczowych osocza

Krew pobierano przy zapewnieniu petnej sterylnosci, w warunkach
szpitalnych przez doswiadczong pielegniarke, nastepnie w ciggu 2 godzin od
chwili pobrania dostarczano do poszczegdlinych osrodkow wykonujacych
oznaczenia.

Dodatkowo przed rozpoczeciem badan pacjenci samodzielnie wypetniali
kwestionariusze SF-36 i WIQ (Aneks, strony 100-103). W kolejnym etapie
losowo byli przydzielani do jednej z dwdch grup- éwiczacej na cykloergometrze
rowerowym badz ¢wiczacej na biezni ruchomej, a kolejnosS¢ przydzielania
pacjenta do danej grupy wynikata z kolejnosci zgtoszenia sie do badan.

W trakcie 12 tygodni trwania eksperymentu 13 pacjentéw z réznych
przyczyn nie zwigzanych ze stanem zdrowia (gtébwnie z powodu braku
systematycznej wspotpracy) zostato wytgczonych z analizy. Pozostatych 38
oséb ukonczyto petny 12 tygodniowy program rehabilitacji i stanowi grupe
badang w eksperymencie: 21 pacjentow w grupie ¢wiczacej na cykloergometrze
oraz 17 pacjentow w grupie ¢wiczacej na biezni ruchome;.

Leczenie farmakologiczne miazdzycy konczyn dolnych, hipotensyjne,
hipolipemizujgce, hipoglikemizujace i przeciwdusznicowe w trakcie programu
byto podawane w zaleconych dawkach i bez zmiany dawkowania, pacjenci byl
stabilni i nadal pozostawali pod opiekg swojego lekarza prowadzgcego

w Poradni Naczyniowej.

3.3 Prowadzony trening

Pacjenci zostali poddani treningowi na jednym 2z przydzielonych
urzadzen treningowych- biezni ruchomej lub cykloergometrze rowerowym.
W ciggu trzech miesiecy nie zmieniano rodzaju urzadzenia treningowego,
natomiast badania kontrolne wykonywano zawsze na obu urzadzeniach.

Cwiczenia dla kazdego chorego prowadzono przez 12 tygodni, 3 razy
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w tygodniu w sesjach po 30 minut kazda, metodg interwatowg. Przed
rozpoczeciem c¢wiczen, w potowie programu oraz po jego zakonczeniu
u kazdego z pacjentéw okreslono jego indywidualny czas do wystapienia
chromania na biezni ruchomej oraz na cykloergometrze rowerowym. Marsz na
biezni odbywat sie z predkoscig 3,2 km/godz i przy nachyleniu 12% [88].
Cwiczenie na cykloergometrze byto prowadzone z predkoscig 60 obrotéw/min
i przy obcigzeniu 50 WAT, wysokos¢ siodetka pozwalata na petne
wyprostowanie nogi w stawie kolanowym [41, 98]. Na kazdym z urzgadzen
pacjent wykonywat 3 kolejne proby oddzielone minimum 5 minutowym
odpoczynkiem. W trakcie prob mierzono czas do wystgpienia chromania,
z uzyskanych czasow wyciggano wartosc¢ srednig. Nastepnie 85% tej wartosci
przyjeto jako indywidualny czas treningu dla pacjenta na przydzielonym mu
urzadzeniu. W kazdej sesji trening prowadzono tylko do wyliczonego czasu
treningu (85% czasu do wystgpienia chromania), co pozwalato unikngc
niedokrwiennego bodlu konczyn dolnych. Czas przerwy pomiedzy kolejnymi
probami byt indywidualnie wyznaczany przez samego chorego jako najkrotszy
czas odpoczynku, po ktéorym w kolejnej probie nie wystepowaty dolegliwosci
bolowe. Kolejne proby tgcznie z odpoczynkami pozwalaty na wykorzystanie 30
minut czasu pojedynczej sesji. W miare odczuwanej poprawy pacjenci skracali
czas odpoczynku i podejmowali wiecej prob ¢wiczen w trakcie jednej sesji.

Po 6 tygodniach ¢wiczen weryfikowano aktualny dystans do wystgpienia
chromania i wyznaczano nowy indywidualny czas treningu dostosowany do
zwiekszajacych sie mozliwosci lokomocyjnych chorego. Dla bezpieczenstwa w
trakcie ¢wiczen systematycznie (po 5 minutach odpoczynku a bezposrednio
przed rozpoczeciem ¢éwiczen, po ukonczeniu pierwszego wyliczonego czasu
treningu, po 15 minutach ¢wiczen, po 30 minutach ¢wiczeh, w 5 minut po
zakonczeniu C¢wiczen) monitorowano czestosS¢ rytmu serca oraz wielkosc

cisnienia tetniczego.

3.4  Ocena jakosci zycia i mozliwosci funkcjonalnych w zakresie chodu
W trakcie trwania programu dwukrotnie w odstepie 3 miesiecy, tj. przed
rozpoczeciem treningu oraz po jego zakonhczeniu, oceniano jakos¢ zycia. W

ocenie zastosowano kwestionariusz SF-36, opracowany przez Medical
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Outcomes Study w 1990 i nastepnie zmodyfikowany przez Ware i Sherborne w
1992 roku [137].

Przy pomocy szeregu pytan analizuje on 8 aspektow zwyktej codziennej
aktywnosci chorego, nastepnie odpowiedzi sg oceniane na réznych skalach
specyficznych dla analizowanej kategorii. Oceniane kategorie to: ograniczenia
funkcjonalne zwigzane ze stanem zdrowia, ograniczenia wynikajgce
z problemow emocjonalnych, codzienna aktywnos¢ fizyczna, odczuwane
dolegliwosci  bdlowe, postrzeganie  wtasnego  zdrowia,  witalnosc,
funkcjonowanie spoteczne, zdrowie psychiczne.

Wyniki zostaty przedstawione w skali 0-100%, gdzie 100% oznacza
petng sprawnosc¢ lub brak dolegliwosci. Wykupiono licencje nr R1-122807-
34059 firmy QualityMetric Corporation, wytacznego dysponenta praw
autorskich, na korzystanie z kwestionariusza SF-36 dla potrzeb niniejszego
badania.

Oceniajagc mozliwosci funkcjonalne w zakresie chodu zastosowano
kwestionariusz  WIQ (Walking Impairment Questionnaire) autorstwa
Regensteiner i wsp. z 1990 roku [107].

Pacjent okresla w nim nasilenie bolu Iub innych dolegliwosci
w konczynach dolnych zwigzanych z chodzeniem oraz stopien trudnosci
zwigzanych z chodzeniem bez zatrzymywania sie na wzrastajgcych dystansach
od kilku do 500 metréw, chodzeniem z rdézng predkoscig na dystansie 100
metrow i wreszcie wchodzeniem po schodach od kilku schodéw do wiecej niz

1,5 pietra. Kwestionariusz i kryteria jego oceny sg ogolnodostepne na stronie
http://www.cebp.nl/vault_public/filesystem/?ID=1458.

3.5 Potencjat antyoksydacyjny osocza

Aktywno$¢ katalazy (CAT) oznaczano metodg spektrofotometryczng
wedtug Aebiego. Metoda ta mierzy rozktad nadtlenku wodoru przez pomiar
spadku absorbancji, przy dtugosci fali 240 nm, w pasmie charakterystycznym
dla nadtlenku wodoru. Pomiaréw absorbancji dokonano wobec préby Slepej
w temp. 37° C. Pierwszy odczyt wykonano natychmiast po dodaniu H.O. do
prébki badanej (A1), nastepny po 15 sekundach (A2). Aktywnos$¢ katalazy
wyrazona jest w jednostkach U/g biatka/s lub U/g Hb/s, jej wartos¢ odpowiada

statej szybkosci reakcji | rzedu przeprowadzonej przez katalaze (U=0,153 x log
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A1/ A2). Stosowano spektrofotometr rejestrujgcy model Lambda-15 firmy Perkin
Elmer (USA) [2].
Aktywnos¢ dyzmutazy ponadtlenkowej (SOD) oznaczano metoda Misry
i Fridrovicha. Prébke badang przed dodaniem adrenaliny doprowadzono do
temperatury 37°C. Po dodaniu 0,1 % roztworu wodorowinianu adrenaliny (0,2
ml) odczytano absorbancje prébki badanej i kontrolnej wobec préby Slepej, przy
dtugosci fali 480 nm. Pomiaru absorbancji dokonano w ciggu 5 minut, co 30
sekund od chwili dodania adrenaliny do prébki badanej i kontrolnej. Aktywnos¢
SOD podano w jednostkach U/g Hb lub U/g biatka. Przyjeto, ze 1 jednostka
aktywnosci tego enzymu odpowiada 50% inhibicji reakcji samoutlenienia
adrenaliny do adrenochromu. Do pomiaréw absorbancji zastosowano
spektrofotometr model Bio firmy Marcel-Media (Polska) [90].

Catkowity potencjat antyoksydacyjny osocza oznaczano
spektrometrycznie metodg FRAP (Ferric Reduction Ability of Plasma). Metoda
ta polega na redukcji jonéw zelazowych — Fe(lll), wystepujacych w postaci
kompleksu z tripirydylo-triazyng, do jonéw zelazawych — Fe(ll). Kompleks
[TPTZ-Fe(ll)] posiada instensywng barwe z maksimum absorbancji przy
diugosci fali 593 nm. Intensywnos¢é barwy jest wprost proporcjonalna do
stezenia jonow zelazawych-Fe(ll). FRAP w badanej probie obliczano
poréwnujgc absorbancje przy dtugosci fali 593nm w mieszaninie badanej ze

znanym stezeniem jondw zelazawych [17].

3.6  Klasyczne czynniki ryzyka miazdzycy
Parametry biochemiczne (lipidogram, glukoza, kwas moczowy)
oznaczano metodg suchej chemii przy uzyciu zestawow odczynnikéw firmy

Johnson & Johnson przy pomocy aparatu Vitros 250.

3.7  Inne wybrane czynniki ryzyka miazdzycy

Stezenie  TNF-alfa oraz Interleukiny-13  oznaczano  metodg
immunoenzymatyczng zestawami odczynnikéw f-my Camay Chemical
Corporation i Diagnostic Products Corporation (USA).

Stezenie endoteliny oznaczano enzymatyczne i wykonywano przy uzyciu
zestawu odczynnikéw firmy Cayman Chemical i czytnika ptytek - Microplate
Reader RT - 2100C firmy Hayto.
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3.8  Wskazniki stanu zapalnego

Stezenie biatka C-reaktywnego i fibrynogenu wykonywano przy uzyciu
zestawdéw odczynnikéw firmy DADE Behring metodg nefelometryczng przy
pomocy aparatu BN II. Morfologie krwi i leukocytoze oznaczano przy pomocy
automatycznego czytnika morfologicznego SYSMEX K1000 firmy DADE
Behring.

3.9 Aktywnos¢ reologiczna krwi — agregacja i elongacja krwinek czerwonych

Witasnosci reologiczne krwi wyrazone indeksem elongacji i agregaciji
krwinek, mierzono za pomocqg aparatu Laser-assisted Optical Rotational Cell
Analyzer (LORCA) (RR Mechatronics, Holandia).

Krwinka, aby pokona¢ kapilare o srednicy mniejszej niz jej wtasna musi
ulega¢ odksztatceniu. Stopnien odksztatcenia erytrocytéow (IE - Indeks
Elongaciji) jest wyliczany z wzoru:

IE= (D-S)/(D+S),
gdzie: D- dtugos¢ erytrocytu, S- jego szeroko$¢é. Wartosci podaje sie
w procentach. Idea pomiaru polega na odksztatcaniu krwinek (wydtuzeniu) pod
wptywem wzrastajacej sity naprezenia stycznego (shear stress) generowanej
przez urzadzenie i pomiarze przy pomocy wigzki laserowej stopnia wydtuzenia
krwinki [30, 59].

Pomiar elongacji wykonano w nastepujacy sposéb: 25 ul krwi pobranej
na EDTA dodano do 5 ml 0.14 mM PVP (polivinylopyrrolidone, M=360 000,
Sigma, viscosity at 37 C up to 31 mPa.s.), PBS ma pH 7.4, wymieszang krew
z PBS w probéwce wlewano do cylindra (ktéry jest wewnatrz aparatu)
i rozpoczeto oznaczenie. PVP jest przechowywane w zamrazarce
w temperaturze -70 C i przed kazdym oznaczeniem rozmrazane, w probowkach
po 5 ml.

Agregacja krwinek czerwonych jest odwracalnym procesem
fizjologicznym specyficznym dla krwi. Krwinki pod wptywem réznych czynnikéw
taczg sie poczatkowo w dwuwymiarowe tzw. rulony (fr. rouleaux), a nastepnie w
wieksze trojwymiarowe agregaty krwinek. Zjawisko to poprzedza opisang przez
Biernackiego sedymentacje krwinek (OB) i nasila sie w warunkach zwolnionego

przeptywu krwi, powodujac zwiekszenie lepkosci krwi. Lepkos¢ krwi jest miarg
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oporu stawianego przez ciecz podczas wzajemnego przesuwania sie warstw
ptynu [18, 30, 59].

Pomiar agregacji byt wykonany nastepujgco: krew pobrang na EDTA
natlenowano w szklanym naczyniu przez 10 minut powietrzem o temperaturze
pokojowej, mieszajac. Tak przygotowang krew w ilosci 1 ml wtozono do cylindra
aparatu i wykonano pomiar agregaciji.

Urzadzenie LORCA mierzy szybkos¢ taczenia sie krwinek w agregaty
oraz szybkosc¢ i stopien dezagregacji agregatéw w wyniku zastosowania sity
stycznej, co pozwala na rejestracje sit adhezyjnych miedzy zagregowanymi
krwinkami. Najczesciej oznaczane parametry to:

T % - czas, po ktorym potowa krwinek w zawiesinie jest potgczona

w agregaty
« AMP amplituda agregacji, roznica pomiedzy pomiarem maksymalnej i

minimalnej intensywnosci $wiatta, ktora zalezy od interakcji pomiedzy

erytrocytami
* Indeks agregacji erytrocytow (Al) wskaznik ilosci zagregowanych krwinek

mierzony w procentach.

3.10 Profil kwasow ttuszczowych btony komérkowej erytrocytow

Izolacje bton komdérkowych przeprowadzono wg metody Rodriguez i wsp.
Probki krwi uzupetniono w probowkach wirowniczych wodg destylowang do
objetosci 20 ml i energicznie wytrzgsano. Nastepnie byty wirowane z sitg
odsrodkowg 10.000xg przez 15 min. w temp. 4 st. C. Po zakonczeniu wirowania
zlewano nadsacz, a supernatant ponownie zawieszano w wodzie destylowanej
i wirowano. Cata procedura byta powtarzana, najczesciej czterokrotnie az do
odbarwienia supernatantu. Uzyskane bfony erytrocytarne do czasu wykonania
dalszych analiz byty przechowywane w temp. -80 st. C [109].

Ekstrakcje lipidéw catkowitych z bton komorkowych erytrocytow
wykonano w nastepujgcy sposob. Probki pozostawiono w temperaturze
pokojowej do rozmrozenia, a nastepnie zanurzono w ciektym azocie przez 30
sekund. Ponownie pozostawiono w temperaturze pokojowej do catkowitego
rozmrozenia i procedure powtdérzono trzykrotnie. Lipidy zostaty wyekstrahowane
metoda Folch’a przez inkubacje probek z 4,5 ml roztworu chloroform — metanol

(2:1 viv) [44]. Tak przygotowane probki wytrzgsano przez 2 minuty, a nastepnie
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pozostawiono na 15 minut w temperaturze pokojowej do rozdziatu faz. Po
ustaleniu sie réwnowagi pomiedzy fazami, usunieto faze wodng. Faze
organiczng sgczono przez odttuszczone sgczki, na ktére dodawano po ok. 1 g
bezwodnego Na,SO.. Po przesaczeniu probowki umieszczono w tazni wodnej,
w temperaturze 37°C i odparowano do sucha strumieniem azotu. Ekstrakty
lipidow rozpuszczono w 100 ul chloroformu i przechowywano w temperaturze —
80°C do czasu dalszych analiz.

Synteza estrow metylowych kwasow ttuszczowych (FAME) zostata
przeprowadzona metodg wg Morrison’a i Smith’a [91]. Metylacja wolnych
kwaséw ttuszczowych. Do kazdej z probéwek dodano po 1 ml 2,85 % roztworu
KOH w metanolu i ogrzewano przez okres 20 minut w fazni wodnej
w temperaturze 70°C. Nastepnie do kazdej z probek dodano po 1 ml 14 %
roztworu BF3 w metanolu i ogrzewano przez 2 minuty w temperaturze 100°C.
Po uptywie tego czasu probki ochtodzono.

Ekstrakcje estrow metylowych kwaséw ttuszczowych (FAME)
przeprowadzono dodajgc do kazdej probowki po 3 ml heptenu i 2 ml wody.
Kazdg prébke wytrzgsano przez 3 minuty i odstawiono na 15 minut
w temperaturze pokojowej do rozdziatu faz.

Po ustaleniu sie rownowagi pomiedzy fazami, zebrano faze organiczng
i sgczono przez odttuszczone saczki, na ktore dodawano po ok. 1 g
bezwodnego Na,SO.. Po przesaczeniu probowki umieszczono w tazni wodnej,
w temperaturze 37°C i odparowano do sucha strumieniem azotu. Suchg
pozostatos¢ rozpuszczono w 500 pl n — heksanu i przechowywano
w temperaturze 40°C do czasu dalszych analiz.

Rozdziat estréw metylowych kwasow ttuszczowych frakcji fosfolipidow
i estrow cholesterolu przeprowadzono technikg kapilarnej chromatografii
gazowej wg metody Chaves’a [25]. Uzyto chromatograf gazowy Agilent 6890N
z kolumng kapilarng DB — 23 i detektorem ptomieniowo — jonizacyjnym (FID).
Chromatograf gazowy Agilent 6890C =z kolumng kapilarng DB-23,
z generatorem wodoru Agilent 5184-3503.
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3.11 Analiza statystyczna danych
Wszystkie dane zbierano w bazie danych Excel, a nastepnie poddano
opracowaniu statystycznemu przy pomocy programu Statistica 6.0 for Windows.

Normalno$¢ rozktadu danych oceniano testem Shapiro-Wilka. Test ten

sprawdza hipoteze, ze ,rozktad danego wskaznika nie jest rozkltadem
normalnym”. Przy wartosci statystyki W bliskiej 1.0 oraz poziomie istotnosci
p<0,05 hipoteze te przyjmowano, czyli rozktad byt rozktadem
nieparametrycznym.

Z powodu niewielkiej liczebnosci grup oraz nieparametrycznego rozktadu

danych, réznice miedzy podgrupami pacjentdéw oceniano testem U Manna -

Whitneya. Test ten jest najmocniejszg nieparametryczng alternatywg dla testu t
dla préb niezaleznych. Test U rézni sie od testu t tym, ze obliczenia sg
wykonywane w oparciu 0 sume rang a nie o wartosc srednia.

W obliczeniach statystycznych przedstawionych w pracy za wartosc
graniczng przyjeto p < 0,05.

Wraz z wzrostem liczby bardzo zréznicowanych danych czesto trudno
jest znalez¢ korelacje statystyczne miedzy wynikami (w biezacej pracy
analizowane sa 124 réznorodne zmienne). Rozwigzaniem moze byc¢

zastosowanie analizy skupien. Analiza skupieh (wieloczynnikowa analiza

danych) jest jedng z nowych technik statystycznych, ktéra pozwala na
znalezienie  zaleznosci miedzy wieloma roéznorodnymi  zmiennymi
statystycznymi, o réznych jednostkach. Poniewaz w metodzie tej analizowane
sg dane o roznorodnych wtasciwosciach zachodzi konieczno$¢ ujednolicenia
jednostki wszystkich danych, czyli konieczna jest standaryzacja danych (tzn.
przypisanie im pewnej odlegtosci w przestrzeni, tzw. odlegtosci euklidesowe)).
Analiza skupien umozliwia pogrupowanie danych w skupiska, w oparciu
o odlegtosci euklidesowe i reguty amalgamacji (wigzania). Jedng z regut

wigzania jest metoda Warda. Metoda Warda mierzy sume kwadratow odlegtosci
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pomiedzy wszystkimi zmiennymi w danej grupie zmiennych w stosunku do

maksymalnej odlegtosci wg ponizszego wzoru:

Y %12
I x -x.,

d?(r,s) =nn_
(n.+n,)

d?- odlegto$¢ Warda

N, -liczba elementéw skupienia r

ns - liczba elementéw skupienia s

| |22 - odlegto$¢ Euklidesowa

X - odlegtosc¢ skupienia r

Xs - odlegtos¢ skupienia s

Wyniki pogrupowania przedstawia sie za pomocg wykreséw
drzewkowych. Na wykresie drzewkowym obserwujemy, ktore zmienne lezg

blizej siebie, a wiec sg ze sobg bardziej powigzane / skorelowane.
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4. WYNIKI
Dla wiekszej przejrzystosci pracy wyniki badan najistotniejsze dla
whnioskowania zostaty przedstawione w tabelach oraz na rycinach bezposrednio

w tekscie, inne wybrane dane zamieszono w Aneksie (str.87).

4.1  Statystyki opisowe

Przy pomocy testu Shapiro Wilka sprawdzono typ rozktadu parametrow
zmierzonych przed rozpoczeciem programu, nastepnie testem U Manna
Whitneya porownano poszczegdlne uzyskane parametry. Mata liczebno$¢ grup
i nieparametryczny rozktad wielu danych spowodowaty wystgpienie w ocenie
poczatkowej niewielkich, cho¢ chwilami znamiennych statystycznie réznic
pomiedzy grupami.

Wsréd badanych stwierdzono wysokg czestos¢ wystepowania choréb
sercowo- naczyniowych oraz ich czynnikéw ryzyka: 5 oséb (13%) podawato
przebyty incydent moézgowy, 12 (32%) rozpoznang wczesniej chorobe
wiencowg, z czego 9 przebyto zawat serca, 7 (18%) zgtaszato w wywiadzie
wczesniejszg rewaskularyzacje chirurgiczng a 1 pacjent leczenie
wewnatrznaczyniowe w zakresie tetnic konczyn dolnych. Dwudziestu czterech
chorych (63%) miato nadcisnienie tetnicze, 25 (66%) zaburzenia gospodarki
lipidowej, 4 (10%) cukrzyce, wszyscy (100%) podawali w wywiadzie palenie
tytoniu a 20 z nich (53%) nadal czynnie palito papierosy. Rozktad schorzenh
towarzyszacych nie réznit sie pomiedzy grupami. Pacjenci byli jednakowo
leczeni farmakologicznie w obu grupach, leczenie nie byto zmieniane w trakcie
trwania programu.

Wszyscy mezczyzni byli rasy biatej, kaukaskiej. Klinicznie oceniano wiek,
BMI, indeksy ABI po stronie prawej i lewej, ci$nienie skurczowe i rozkurczowe,
tetno, czas do wystgpienia chromania na biezni i na cykloergometrze
rowerowym, czas trwania choroby, liczbe wypalanych papierosow i lata palenia
( w postaci tzw. ,paczkolat’) oraz czas uptywajacy od chwili zaprzestania

palenia w grupie ¢wiczacej na biezni oraz na cykloergometrze rowerowym.
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W obu grupach w zakresie badanych parametrow sSrednie, mediany
i rozstepy kwartylowe nie réznity sie istotnie miedzy sobg. Wyjatkiem byty
wartosci BMI, wyjsciowo wyzsze u pacjentow ¢wiczacych na rowerze (27,76 vs
24,92; p=0,047 - tabela 1).
Tabela 1.  Test U Manna Whitneya: réznice miedzy medianami danych u

pacjentéw cwiczacych na cykloergometrze rowerowym i biezni przed

programem ¢éwiczen (gdzie p- poziom istotnosci; cykloerg oznacza

cykloergometr).
cykloerg bieznia Z p

Zmienna mediana | mediana

Wiek [lata] 62,00 60,00 0,35 0,728
BMI 27,76 24,92 1,82 0,047
Indeks ABI P strona 0,64 0,56 0,63 0,542
Indeks ABI L strona 0,63 0,63 0,62 0,542
Cisnienie skurczowe S 145,00 140,00 0,75 0,467
Cisnienie rozkurczowe R 80,00 80,00 0,57 0,581
Tetno/min 80,00 74,00 1,46 0,152
Czas do wystagpienia chromania na biezni 63,30 71,00 -0,53 0,601
Czas do wystagpienia chromania na cykloergometrze 93,00 128,00 -0,38 0,706
Czas trwania choroby [lata] 8,00 9,00 -0,46 0,663
Liczba paczkolat 40,00 50,00 -1,71 0,095
lle [jak dtugo] nie pali [lata] 8,50 4,00 1,13 0,291

Wiekszos¢ chorych podawata dolegliwosci bodlowe zlokalizowane w
obrebie tydek, nie stwierdzono réznic w poziomie dolegliwosci pomiedzy
grupami. Podobnie wiekszos¢ podawata dolegliwosci wystepujace symetrycznie
w obu konczynach dolnych, po szesciu pacjentéw w kazdej z grup zgtaszato
dolegliwosci jednostronne. Ws$réd tych ostatnich dolegliwosci prawostronne
dominowaty w grupie ¢wiczacej na cykloergometrze, natomiast lewostronne w

grupie ¢wiczacej na biezni ruchome;j (rycina 1).
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Rycina 1. Poréwnanie symetrycznosci dolegliwosci bdlowych u pacjentow

¢wiczacych na cykloergometrze rowerowym i na biezni

1;6%
1,19%

2:29%
2,10%

3 65%
3%

Metoda treningu: cykloergometr Metoda treningu: bieznia

Symetrycznosé dolegliwosci hélowych:

1- bole ograniczone do prawej koficzyny;
2-bdle ograniczone do lewej konczyny;
3-bole symefrycznie, obu korczyn

W obu badanych grupach oceniono jakos¢ zycia przy pomocy
kwestionariusza SF 36 oraz ograniczenia funkcjonalne zwigzane
z utrudnieniami w chodzeniu (WIQ). Nie stwierdzono istotnych réznic pomiedzy
grupami w zakresie badanych kategorii w zadnym z kwestionariuszy (tabela 2
oraz 3).

Tabela 2. Réznice kategorii jakosci zycia wg SF 36 pacjentéw ¢wiczacych
na biezni oraz na cykloergometrze rowerowym przed rozpoczeciem programu

éwiczen.
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ierwsz

cykloerg | bieznia Y4 Poziom istotnosci

zmienna mediana | mediana p

Aktywnos¢ fizyczna 50,00 50,00 0,88 0,40
Ograniczenia zwiazane z stanem zdrowia 25,00 25,00 -0,28 0,80
Dolegliwosci bolowe 44.40 4440 -0,15 0,89
Postrzeganie wtasnego zdrowia 40,00 30,00 0,97 0,34
Witalnos¢ 50,00 45,00 0,29 0,77
Funkcjonowanie spoteczne 62,50 50,00 0,82 0,42
Ograniczenia wynikajace z problemdéw emocjonalnych 0,00 100,00 -1,52 0,17
Zdrowie psychiczne 52,00 52,00 0,00 1,01

Poziom istotnosci dla ograniczeh chorego wynikajacych z problemdw
emocjonalnych wynikat z duzej wartosci odchylen — ryciny A1- A3 (Aneks,
str.87-88).

Tabela 3. Réznice w kategoriach kwestionariusza WIQ pacjentéw
¢wiczacych na biezni oraz na cykloergometrze rowerowym przed rozpoczeciem

programu éwiczen.

cykloerg bieznia Z Poziom istotnosci
zmienna mediana = mediana p
Bdl w trakcie chodzenia 75,00 71,40 0,29 0,79
Dystans chodzenia 27,20 29,50 -0,18 0,87
Predkos¢ chodzenia 39,45 28,72 0,73 0,48
W chodzenie po schodach 65,30 62,50 0,00 1,01

W  wykonanych  przed programem  ¢wiczen  oznaczeniach
biochemicznych nie stwierdzono znamiennych réznic pomiedzy badanymi
grupami w zakresie wiekszosci analizowanych parametrow, jedynie poziom
biatka C - reaktywnego (CRP), cholesterolu catkowitego i jego frakcji oraz liczba
ptytek krwi (PLT) byty wyzsze w grupie randomizowanej do ¢wiczen na rowerze
(tabela 4).

Tabela4. Test U Manna Whitneya dotyczacy poréwnania wskaznikdw
biochemicznych miedzy pacjentami ¢wiczacymi na cykloergometrze i na biezni

przed rozpoczeciem programu ¢wiczen.
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cykloerg | bieznia Z | Poziom istotnosci

zmienna mediana mediana p

CRP [mg/l] 2,48 1,62 1,09 0,02
Cholesterol catkowity [mmol/I] 5,30 4,40 2,03 0,04
LDL [mmol/I] 3,18 2,45 2,48 0,01
HDL [mmol/I] 1,38 1,09 2,33 0,02
Trojglicerydy [mmol/I] 1,20 1,58 -1,56 0,12
Leukocyty [tys/ul] 7,30 6,50 0,65 0,52
Neutrofile [%] 4,50 410 0,88 0,38
PLT [tys/ul] 205,00 176,00 1,60 0,03
Fibrynogen [g/]] 3,82 3,82 0,25 0,82
Kwas moczowy [umol/l] 358,00 376,00 -0,19 0,86
Glukoza [mmol/l] 5,10 5,00 -0,06 0,95
RBC [min/ul] 4,79 4,71 0,79 0,43
Hb [g/dcl] 15,20 14,80 0,88 0,38
Hct [%] 44,60 43,90 0,62 0,54
MCV [fl] 93,20 93,50 -0,90 0,38

W oznaczeniach poczatkowych grupy badanych nie roznity sie miedzy
sobg pod wzgledem poziomoéw wskaznikéw antyoksydacyjnych i cytokin (tabela
5).

Tabela5. Test U Manna Whitneya dotyczacy rdéznic wskaznikéw
antyoksydacyjnych oraz cytokin miedzy pacjentami ¢wiczacymi  na

cykloergomettrze rowerowym i na biezni przed programem c¢wiczen.

suma rang| suma rang Z 2*1str.
zmienna cykloerg | bieznia | popraw. dokt p
FRAP [mmol/l] 417,0 324,0 0,2 0,84
END [pg/ml] 438,0 303,0 0,8 0,42
TNF alfa [pg/ml] 380,0 361,0 -0,9 0,40
IL1b [pg/ml] 395,0 346,0 -0,4 0,68
SOD [U /g Hb] 455,0 286,0 1,3 0,19
CAT [U/g Hb /s] 396,0 345,0 -0,4 0,71

Przed programem c¢wiczen pomiedzy grupami stwierdzono istotne
réznice wartosci indeksu elongacji (EI) w zakresie wyzszych wartosci sit
Scinajacych, nie stwierdzono natomiast réznic w wartosciach indeksu elongaciji

przy nizszych wartosciach naprezen ani roznic wskaznikéw agregacii.
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Tabela 6. Test U Manna Whitneya dotyczacy réznic wskaznikow reologicznych

miedzy pacjentami ¢wiczacymi na cykloergometrze rowerowym i biezni przed

rozpoczeciem programu ¢wiczen

cykloerg | bieznia Z | Poziom istotnosci

zmienna mediana | mediana p

El w naprez.st. 0,3 Pa [%] 0,40 0,50 -0,59 0,56
El w naprez.st. 0,58 Pa [%] 3,50 3,25 0,59 0,56
El w naprez.st. 1,13 Pa [%] 12,30 10,30 1,82 0,07
El w naprez.st. 2,19 Pa [%] 23,70 21,10 1,92 0,06
El w naprez.st. 4,24 Pa [%] 35,40 31,70 2,57 0,01
El w naprez.st. 8,23 Pa [%] 44,70 4260 2,16 0,03
El w naprez.st. 15,96 Pa [%] 51,50 50,00 2,57 0,01
El w naprez.st. 31,04 Pa [%] 56,60 55,50 2,62 0,01
El w naprez.st. 59,97 Pa [%] 59,30 58,80 2,28 0,02
AMP [au] 28,48 29,11 0,75 0,47
T1/2 [1/s] 1,73 1,78 -0,90 0,38
Al [%] 67,90 66,91 0,90 0,38

El - indeks elongacji; AMP — amplituda agregaciji; T 72 - czas potowiczej agregacji; Al - indeks

agregaciji

Przed programem c¢wiczen stwierdzono takze graniczne réznice median

sktadu procentowego kwasow tluszczowych bton komorkowych krwinki

czerwonej, dla kwasu palmitooleinowego (p=0,05), heptadekanowego (p=0,05),

linolowego (p=0,05) oraz arachidowego (p=0,03), wartosci pozostatych 9

kwasow ttuszczowych byty podobne w obu grupach (tabela 7).

Tabela7. Test U Manna Whitneya dla rdéznic procentowej zawartosci

kwasow ttuszczowych w btonach krwinek czerwonych u pacjentéw ¢wiczgcych

na cykloergometrze i na biezni, dane przed programem ¢wiczen

cykloerg | bieznia Z | Poziom istotnosci

zmienna mediana mediana p

Kwas tridekanowy w rbc [%] 3,62 4,08 -0,37 0,79
Kwas mirystynowy w rbc [%] 2,81 3,45 -0,75 0,54
Kwas mirystooleinowy w rbc [%] 0,00 0,00 -1,35 0,43
Kwas pentadekanowy w rbc [%] 0,00 0,00 0,27 0,93
Kwas palmitynowy w rbc [%] 15,12 16,93 -0,73 0,54
Kwas palmitooleinowy w rbc [%] 2,20 1,79 1,83 0,05
Kwas heptadekanowy w rbc [%] 0,00 2,09 -1,91 0,05
Kwas stearynowy w rbc [%] 11,88 9,36 0,73 0,54
Kwas oleinowy w rbc [%] 9,04 10,81 -0,73 0,54
Kwas linolowy w rbc [%] 6,35 10,44 -1,83 0,05
Kwas arachidowy w rbc [%] 7,18 1,69 2,20 0,03
Kwas linolenowy w rbc [%] 4,99 5,85 -0,91 0,43
Kwas arachidonowy w rbc [%] 35,42 32,67 0,55 0,66
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Réznice procentowej zawartosci kwaséw ttuszczowych w osoczu w obu
grupach, poza granicznie rdozng zawartoscig kwasu behenowego (p=0.05), nie

osiggnety istotnosci statystyczne,;.

4.2  Efekty rehabilitacji

Dwunastotygodniowy program nadzorowanej rehabilitacji ruchowe;j
spowodowat znaczacy wzrost czasu do wystgpienia chromania (CDWC) na
biezni- podstawowego parametru uzywanego dla oceny skutecznosci
zastosowanego postepowania. Wzrost ten byt wysoce znamienny statystycznie
zaréwno dla pacjentéw ¢wiczacych na biezni (mediana 71 s. vs 159 s.,
p<0,001) jak i éwiczacych na cykloergometrze (mediana 63 s. vs 123 s,
p<0,005) (tabela 8 ponizej, rycina A4 str.89).

Tabela 8. Poréwnanie wartosci czasu do wystgpienia chromania (CDWC —
w sekundach) mierzonego na biezni u pacjentéw ¢wiczgacych na biezni
ruchomej i na cykloergometrze rowerowym przed rozpoczeciem i po
zakonczeniu treningu.

Metoda treningu Ktore badanie n Srednie Mediana Q25 Q75 Wariancja
cykloergometr przed 21 71,81 63,30 59,00 73,00 918
cykloergometr po 21 153,87 123,30 95,00 159,60 12639
bieznia przed 17 7994 71,00 52,00 80,30 2100
bieznia po 17 196,54 159,00 116,30 288,00 7404
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Jednoczesnie testem Tukeya nie potwierdzono istotnej statystycznie réznicy
pomiedzy efektem treningu uzyskanym przy pomocy biezni a efektem

uzyskanym przy pomocy cykloergometru rowerowego (p=0,328).

Efektem 12 tygodniowego programu rehabilitacji byt wzrost czasu do
wystgpienia chromania mierzonego na cykloergometrze rowerowym.
W przypadku oséb ¢wiczacych na biezni nie osiggnat on jednak istotnosci
statystycznej (p=0,092), w odrdznieniu od grupy ¢éwiczacej na cykloergometrze

(p=0,033) (tabela 9 ponizej, rycina A5 strona 89).

Tabela 9.  Porownanie CDWC mierzonego na cykloergometrze u pacjentow
¢wiczacych na biezni i na cykloergometrze rowerowym przed rozpoczeciem i po

zakonczeniu treningu.

Metoda treningu Ktére badanie n Srednie Mediana Q25 Q75 Wariancja
|cykloergometr przed 21 98,20 93,00 67,00 118,00 1410
|cykloergometr po 21 262,23 215,60 154,30 266,00 40423
| bieznia przed 17 244,38 128,00 56,60 302,70 174849

bieznia po 17 309,49 165,60 101,60 374,00 164441

Testem Tukeya nie potwierdzono istotnej statystycznie réznicy pomiedzy
efektem treningu uzyskanym przy pomocy biezni a efektem uzyskanym przy

pomocy cykloergometru rowerowego (p=0,981).

Obiektywnie mierzony wzrost CDWC poréwnano z subiektywng
samooceng pacjentdw prowadzong przy pomocy kwestionariuszy SF 36 oraz
WIQ. W kwestionariuszu SF-36, w grupie ¢wiczacej na biezni ruchome;j
stwierdzono nieznaczng poprawe w kategoriach sprawnosci fizycznej
i funkcjonowania spotecznego oraz zmniejszenie ograniczeh wynikajgcych ze
stanu zdrowia i dolegliwosci bdélowych. Podobnie w grupie ¢wiczacej na
cykloergometrze tendencja do poprawy wystgpita gtdéwnie w kategoriach

sprawnosci fizycznej i funkcjonowania spotecznego, ponadto zmniejszyty sie
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ograniczenia wynikajgce z problemoéw emocjonalnych i dolegliwosci bolowych.
Powyzsze zmiany po treningu nie osiggnety jednak istotnosci statystycznej w
zadnej z grup. Wielkos¢ zachodzgcych zmian w obu grupach byta zblizona
i ostateczny uzyskany wynik nie réznit sie istotnie pomiedzy grupami (tabela
11).

Tabela 11.Test U Manna Whitney’a dla réznic kateqgorii jakosci zycia wag SF36

pacjentow éwiczacych na rowerze i biezni po zakonczeniu programu

Cwiczen.
cykloerg | bieznia Z | Poziom istotnoSci

Zmienna mediana mediana p

Aktywnos¢ fizyczna 60,00 55,00 1,48 0,14
Ograniczenia zwigzane z stanem zdrowia 25,00 37,50 -0,18 0,87
Dolegliwosci bdlowe 55,50 66,60 -0,81 0,44
Postrzeganie wtasnego zdrowia 35,00 30,00 0,70 0,49
Witalnos$¢ 50,00 50,00 -0,58 0,57
Funkcjonowanie spoteczne 62,50 75,00 -0,87 0,41
Ograniczenia wynikajace z probleméw emoc;j. 66,60 50,00 0,27 0,80
Zdrowie psychiczne 56,00 52,00 0,37 0,73

Kwestionariusz WIQ nie potwierdzit istotnych zmian w Zadnej z
badanych kategorii w grupie ¢wiczacej na biezni ruchomej, cho¢ obserwowano
trend w kierunku poprawy samooceny mozliwosci funkcjonalnych pacjentow.
Podobny efekt stwierdzono w grupie ¢wiczacej na cykloergometrze, z istotnym
statystycznie zwiekszeniem deklarowanego dystansu pokonywanego bez
zatrzymywania sie (p=0,004). Poréwnujac wykazane w kwestionariuszach po
programie rehabilitacji odpowiedzi nie stwierdzono znamiennych statystycznie

réznic pomiedzy grupami (tabela12).
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Tabela 12. Test U Manna Whitney’a dla réznic danych parametréw

kwestionariusza \WI acijentdw éwiczacych na rowerze i biezni po

zakonczeniu programu éwiczen.

Mediana Mediana Z Poziom istotnosci
zmienna rower bieznia p
Bo6l w trakcie chodzenia 71,43 67,90 1,04 0,30
Dystans chodzenia 43,40 33,82 0,61 0,56
Predkos$¢ chodzenia 39,80 33,11 0,00 1,00
Wchodzenia po schodach 65,60 78,10 -0,16 0,89

Po zakonczonym programie rehabilitacji w grupie ¢éwiczacej na biezni

ruchomej stwierdzono nieznaczny obustronny wzrost spoczynkowego indeksu

kostkowo- ramiennego, niewielkie obnizenie czestosci tetna oraz znamienne

obnizenie cisnienia skurczowego (p=0,045) (tabela 13).

Tabela 13. Test U Manna Whitneya dla réznic danych klinicznych pacjentéw

cwiczgcych na biezni ruchomej przed rozpoczeciem i po

zakonczeniu programu éwiczen.

mediana | mediana

Z Poziom istotnosci

zmienna przed po p

BMI 24,92 24,79 0,21 0,838
Indeks ABI P strona 0,56 0,57 -0,16 0,892
Indeks ABI L strona 0,63 0,69 -0,69 0,496
Cisnienie skurczowe S 140,00 125,00 2,01 0,045
Cisnienie rozkurczowe R 80,00 70,00 1,75 0,085
Tetno/min 74,00 72,00 0,16 0,892
Czas do wystgpienia chromania na biezni 71,00 159,00 -4,32 0,001
Czas do wystapienia chromania na cykloergometrze 128,00 165,60  -1,71 0,092
Czas trwania choroby [lata] 9,00 9,00 0,00 1,000
Liczba paczkolat 50,00 50,00 0,00 1,000
lle [jak dtugo] nie pali [lata] 4,00 5,00 -0,44 0,731

W grupie ¢éwiczacej na cykloergometrze obserwowano identyczny

kierunek zmian, tu istotnos¢ statystyczng osiggneto obnizenie cisnienia

rozkurczowego (p=0,020) (tabela 14).

Tabela 14. Test U Manna Whitneya dla réznic danych klinicznych pacjentéw

éwiczacych na cykloergometrze przed i po programie éwiczen.
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mediana = mediana VA Poziom istotnosci

zZmienna przed po p
BMI 26,87 27,00 0,69 0,5
Indeks ABI P strona 0,58 0,66 -0,45 0,654
Indeks ABI L strona 0,63 0,71 -1,01 0,318
Cisnienie skurczowe S 140,00 130,00 1,91 0,059
Cisnienie rozkurczowe R 80,00 70,00 2,40 0,020
Tetno/min 76,00 72,00 1,21 0,230
Czas do wystgpienia chromania na biezni 69,00 143,65 -3,95 0,001
Czas do wystgpienia chromania na cykloergometrze 93,50 207,45 -4,69 0,001
Czas trwania choroby [lata] 9,00 9,00 0,00 1,000
Liczba paczkolat 42,00 42.00 0,00 1,000
Czy palit kiedykolwiek 5,00 5,00 0,00 1,000

Uzyskany koncowy efekt zmian czestosci akcji serca, cisnien tetniczych i
indeksoéw ABI nie réznit sie istotnie statystycznie pomiedzy badanymi grupami.

Préby wptywu na inne modyfikowalne czynniki ryzyka miazdzycy -
powtarzane sugestie co do redukcji masy ciata i zaprzestania palenia tytoniu-
nie spowodowaty wyraznej poprawy, zmiany masy ciata po ¢wiczeniach w obu
grupach byty nieznaczne i ponizej progu istotnosci statystycznej. Tylko jeden
pacjent przestat pali¢ w trakcie programu, niemniej powrdcit do natogu wkrétce
po jego zakonczeniu.

Po zakonczonym programie ¢wiczen, w obrebie kazdej z badanych grup
stwierdzono korzystny trend zmian wybranych parametrow biochemicznych
(obnizenie poziomoéw CRP, cholesterolu catkowitego i frakcji LDL, leukocytozy
catkowitej i liczby neutrofildw), niemniej zmiany nie osiggnety istotnosci
statystycznej. Wptyw treningu na parametry biochemiczne nie roznit sie istotnie
pomiedzy grupami c¢wiczacymi na rdznych urzadzeniach rehabilitacyjnych.
Réznice obserwowane pomiedzy grupami przed programem rehabilitacji
zmniejszyly sie ponizej progu istotnosci, jedynie poziom CRP nadal pozostawat
istotnie statystycznie rdézny pomiedzy grupami <¢wiczacymi na roznych
urzadzeniach treningowych.

W grupie ¢wiczacej na biezni model bezbdlowej rehabilitacji ruchowej nie
spowodowat istotnych statystycznie zmian w poziomach cytokin (TNF alfa,
endotelina i IL 1 beta), poziom catkowitej aktywnosci antyoksydacyjnej osocza
(FRAP) pozostat niezmieniony, podobnie zmiany aktywnosci enzymow (SOD i
CAT) nie osiggnety poziomu istotnosci statystycznej. Natomiast w grupie
¢cwiczgcej] na cykloergometrze obserwowano istotny statystycznie spadek
poziomu TNF alfa (p=0,046) i obnizenie aktywnosci SOD (p=0,005) i CAT
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(p=0,041). Aktywnos¢ FRAP oraz poziomy pozostatych cytokin nie ulegty
zmianie. Poroéwnujgc zmiany poziomow cytokin i enzymow zachodzace po
zakonczonym programie rehabilitacji zwraca uwage istotna roznica pomiedzy
obnizeniem poziomu enzymow SOD i CAT w grupie <¢wiczacej na
cykloergometrze wobec braku takiej zmiany w grupie éwiczacej na biezni

ruchomej (tabela 15).

Tabela 15. Test U Manna Whitneya dla réznicy pomiedzy efektem rehabilitacji

wyrazonym jako procent warto$ci poczatkowej cytokin i catkowitego uktadu

antyoksydacyjnego w grupie pacjentow c¢wiczacych na biezni i na
cykloergometrze
Mediana Mediana| Z poziom istotnosci

cykloergometer| bieznia p
FRAP 2,95 -9,34 0,51 0,622
END -4,19 -13,04 -0,43 0,685
TNFalpha -23,53 -29,25 -0,63 0,542
IL1b 53,64 61,66 -0,84 0,416
SOD -18,78 -263  -1,81 0,047
CAT -10,23 14,97 -1,89 0,046

Po zakonczonym programie c¢wiczen, w pomiarach odksztatcalnosci
krwinek czerwonych nie obserwowano istotnych roznic pomiedzy grupami,
réznice stwierdzane przed programem zostaty zniwelowane. Zmiany
zachodzgce pod wptywem treningu w kazdej z grup byty niewielkie i generalnie
nie osiagnety istotnosci statystycznej. Wyjatkiem byly znamienne zmiany
wartosci indeksu elongacji po zastosowaniu pojedynczych duzych cisnien w
grupie ¢wiczacej na cykloergometrze. Wspdtczynniki agregacji nie zmienity sie

istotnie w trakcie treningu w zadnej z grup. Wptyw treningu na badane
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parametry reologiczne nie roznit sie istotnie pomiedzy grupami éwiczacymi na

odmiennych urzadzeniach treningowych (tabela 16).

Tabela 16.

reologicznych miedzy pacjentami

Test U Manna Whitneya

cwiczacymi

dotyczacy roznic wskaznikow

na cykloergometrze przed

rozpoczeciem i po zakonczeniu programu ¢wiczen.

Mediana | Mediana Z Poziom istotnosci

zmienna przed po p

El w naprez.st. 0,3 Pa [%] 0,40 0,00 0,28 0,78
El w naprez.st. 0,58 Pa [%] 3,50 2,70 1,32 0,19
El w naprez.st. 1,13 Pa [%] 12,30 10,20 1,51 0,13
El w naprez.st. 2,19 Pa [%] 23,70 21,50 1,70 0,09
El w naprez.st. 4,24 Pa [%] 35,40 33,50 1,54 0,13
El w naprez.st. 8,23 Pa [%] 44,70 42,70 1,67 0,10
El w naprez.st. 15,96 Pa [%] 51,50 4980 2,16 0,03
El w naprez.st. 31,04 Pa [%] 56,60 55,20 2,04 0,04
El w naprez.st. 59,97 Pa [%] 59,30 59,00 1,16 0,25
AMP [au] 28,48 28,54 0,19 0,86
T1/2 [1/s] 1,73 1,75 0,09 0,94
Al [%] 67,90 67,46 -0,19 0,86

El - indeks elongacji; AMP — amplituda agregacji; T 2 - czas potowiczej agregaciji; Al - indeks

agregacji

Jednoczesnie wykonywane pomiary sktadu procentowego kwasow

ttuszczowych bton komodrkowych erytrocytow wykazaty szereg zmian w grupie

¢wiczgcej na cykloergometrze, zmiany w grupie ¢wiczacej na biezni byty mniej

wyrazone.
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Wsrdd pacjentéw ¢wiczacych na biezni ruchomej trening fizyczny w
sposéb istotny statystycznie zwiekszyt zawartoS¢ procentowg nasyconego
kwasu stearynowego (C18) i zmniejszyt zawartos¢ procentowg
wielonienasyconwgo kwasu arachidonowego (C20:4) w btonie komorkowej
erytrocytow. U pacjentow c¢wiczacych na cykloergometrze w btonach
komorkowych  krwinki czerwonej obserwowano istotny wzrost zawartosci
procentowej jednonienasyconego kwasu mirystynoleinowego (C14:1),
nasyconych: palmitynowego (C16), heptadekanowego (inaczej margarynowy-
C17) i stearynowego (C18) z towarzyszacym istotnym spadkiem zawartosci
procentowej nasyconego kwasu tridekanowego (C13) arachidowego (C20),
jednonienasyconego palmitooleinowego (C16:1), i wielonienasyconego
arachidonowego (C20:4) (tabela 17).

Tabela 17. Test U Manna Whitneya dla réznic median zawartosci kwaséw
ttuszczowych w btonach krwinek czerwonych u pacjentow c¢wiczacych na
cykloergometrze przed rozpoczeciem (pierwsze) i po zakonczeniu programu

¢wiczen (drugie).

Mediana| Mediana| Z Poziom istotnosci

zmienna pierwsze | drugie p

Kwas tridekanowy w rbc [%] 3,62 1,39 3,01 0,001
Kwas mirystynowy w rbc [%] 2,81 0,58 0,31 0,800
Kwas mirystooleinowy w rbc [%] 0,00 0,91 -2,90 0,002
Kwas pentadekanowy w rbc [%] 0,00 1,13 -1,33 0,230
Kwas palmitynowy w rbc [%] 15,12 25,28 -3,27 0,001
Kwas palmitooleinowy w rbc [%] 2,20 1,13 2,75 0,004
Kwas heptadekanowy w rbc [%] 0,00 1,48 -2,15 0,033
Kwas stearynowy w rbc [%] 11,88 18,95 -3,01 0,001
Kwas oleinowy w rbc [%] 9,04 14,23 -1,88 0,066
Kwas linolowy w rbc [%] 6,35 8,60 -0,83 0,445
Kwas arachidowy w rbc [%] 7,18 1,54 2,31 0,019
Kwas linolenowy w rbc [%] 4,99 5,57 -0,65 0,553
Kwas arachidonowy w rbc [%] 35,42 12,98 3,27 0,001

Zachodzgce  zmiany  spowodowaty  zniwelowanie  wiekszosci
obserwowanych przed rozpoczeciem c¢wiczen roznic w sktadzie kwasow
ttuszczowych pomiedzy grupami ¢wiczacymi na cykloergometrze i na biezni. Po
programie znamienng roznice zaobserwowano tylko w zawartosci procentowej
kwasu tridekanowego (nizsza warto$¢ w grupie ¢wiczgcej na cykloergometrze,

p=0,001). Zmiany sktadu kwasoéw ttuszczowych bton komérkowych erytrocytéw
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nie roznity sie istotnie w grupie chorych ¢éwiczacych na cykloergometrze w
stosunku do zmian u chorych ¢éwiczacych na biezni ruchomej (tabela A2 strona
82, rycina A6 strona 90)

Ponadto po programie rehabilitacji sprawdzono takze sktad procentowy
kwaséw ttuszczowych w osoczu, niemniej nie obserwowano istotnych zmian w
zadnej z badanych grup. Stopien zachodzacych zmian takze w wiekszosci nie
byt istotnie rézny pomiedzy grupami, za wyjatkiem kwasu mirystynoleinowego,
spadajgcego w grupie cykloergomeru i rosngcego w grupie ¢wiczacej na biezni
(p=0,001)(rycina A7 strona 90).

4.3 Podsumowanie efektow rehabilitacji
Dwunastotygodniowy program ¢wiczen prowadzonych ponizej progu bélu na

biezni ruchomej spowodowat:
* W sposob istotny statystycznie:

1. wydtuzenie czasu do wystgpienia chromania na biezni ruchomej

2. obnizenie skurczowego cisnienia tetniczego

3. zwiekszenie = zawartosci  procentowej kwasu  stearynowego
i zmniejszenie zawartosci procentowej kwasu arachidonowego w
btonie komdrkowej erytrocytéw

* ponizej progu istotnosci statystycznej:

1. wydtuzenie czasu do wystgpienia chromania na cykloergometrze
rowerowym

2. poprawe samooceny pacjenta w kategoriach sprawnosci fizycznej
i funkcjonowania spotecznego w kwestionariuszu SF 36

3. poprawe samooceny pacjenta w zakresie jego mozliwosci
funkcjonalnych w kwestionariuszu WIQ

4. obnizenie poziomow wskaznikbw stanu zapalnego (leukocytoza,
fibrynogen, CRP)

5. obnizenie poziomow klasycznych czynnikbw ryzyka miazdzycy

(lipidogram, kwas moczowy, glukoza)
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* nie stwierdzono zmian w zakresie:
1. catkowitej aktywnosci antyoksydacyjnej osocza (FRAP) oraz
aktywnosci enzyméw: dyzmutazy nadtlenkowej (SOD) i katalazy
(CAT)
2. poziomu badanych cytokin (endotelina, TNF alfa, IL 1b)
3. wiasciwosci reologicznych krwi (agregacja i elongacja erytrocytow)
4. zmian zawarto$ci procentowej kwasow ttuszczowych osocza

Dwunastotygodniowy program ¢wiczen prowadzonych ponizej progu bélu na

cykloergometrze rowerowym spowodowat:

* W sposob istotny statystycznie:

1. wydtuzenie czasu do wystgpienia chromania zaréwno na biezni
ruchomej jak i na cykloergometrze rowerowym

2. obnizenie rozkurczowego cisnienia tetniczego

3. poprawe samooceny pacjenta w kategorii dtugosci dystansu
pokonywanego bez zatrzymywania sie w kwestionariuszu WIQ

4. zmniejszenie aktywnosci dyzmutazy nadtlenkowej (SOD) i katalazy
(CAT)

5. obnizenie poziomu TNF alfa

6. obnizenie indeksu elongacji przy stosowanych duzych naprezeniach
stycznych (15,96 Pa oraz 31,04 Pa)

7. zwiekszenie  zawartosci  procentowej kwasow  nasyconych:
palmitynowego, heptadekanowego, stearynowego
i jednonienasyconego mirystynooleinowego

8. zmniejszenie  zawartosci procentowej kwasow  nasyconych:
tridekanowego i arachidowego, jednonienasyconego kwasu
palmitooleinowego i wielonienasyconego kwasu arachidonowego.

e ponizej proqu istotnosci statystycznej:

1. poprawe samooceny pacjenta w kategoriach sprawnosci fizycznej
i funkcjonowania spotecznego w kwestionariuszu SF 36

2. poprawe samooceny pacjenta dotyczacej jego mozliwosci
funkcjonalnych w zakresie chodu (kwestionariusz WIQ) w zakresie

predkosci marszu i mozliwosci pokonywania schodéw
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3. obnizenie wskaznikdbw stanu zapalnego (leukocytoza, fibrynogen,
CRP)

4. obnizenie pozioméw klasycznych czynnikow ryzyka miazdzycy
(lipidogram, kwas moczowy, glukoza)

* nie stwierdzono zmian w zakresie:

1. catkowitej aktywnosci antyoksydacyjnej osocza (FRAP)

2. poziomu endoteliny i IL 1beta

3. witasciwosci reologicznych krwi (agregacja i elongacja erytrocytow
przy stosowaniu pozostatych naprezen)

4. zawartosci procentowej kwasow ttuszczowych osocza

Poréwnujac uzyskane efekty rehabilitacji na biezni i na cykloergometrze
rowerowym stwierdzono:
» |[stotng statystycznie przewage treningu na cykloergometrze rowerowym nad
treningiem na biezni w odniesieniu do:
e wzrostu czasu do wystgpienia chromania mierzonego na
cykloergometrze
* poprawy samooceny pacjenta w kategorii dystansu pokonywanego
bez zatrzymywania sie w kwestionariuszu WIQ
» obnizenia aktywnosci zaréwno SOD jak i CAT w grupie ¢wiczacej na
cykloergometrze, ktorego to efektu nie obserwowano w grupie
¢wiczacej na biezni ruchomej
 wplywu na odksztatcalnosSc¢ erytrocytow przy wysokich warto$ciach

stosowanych naprezen

» Brak istotnych statystycznie réznic pomiedzy treningiem na cykloergometrze

rowerowym oraz na treningiem na biezni w odniesieniu do:
» obserwowanego wzrostu czasu do wystgpienia chromania

mierzonego na biezni ruchome;j
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» deklarowanej poprawy jakosci zycia ocenianej przy pomocy
kwestionariusza SF 36

* zmian w poziomie natezenia bodlu, predkosci marszu i mozliwosci
pokonywania schodéw w kwestionariuszu WIQ

» zmian catkowitej aktywnosci antyoksydacyjnej osocza (FRAP)

» stopnia obnizenia wskaznikow stanu zapalnego (leukocytoza,
fibrynogen, CRP)

« zmian poziomu endoteliny, TNF alfa i IL 1 beta

* zmian poziomu klasycznych czynnikow ryzyka miazdzycy (lipidogram,
kwas moczowy, glukoza)

* wptywu na zmiany zdolnosci do agregacji erytrocytow

» zmian skfadu procentowego kwasow ttuszczowych btony komérkowej
erytrocytow

* wptywu na sktad procentowy kwaséw ttuszczowych osocza

4.3 Analiza skupien

W badaniach pacjentéw z chromaniem przestankowym zmiana czasu do
wystgpienia chromania (CDWC) mierzonego w trakcie proby na biezni ruchomej
jest najczesciej poréwnywanym parametrem dla okreslenia efektu klinicznego
zastosowanego leczenia [14, 20, 22-24, 45, 48, 50, 85, 86, 92, 102, 127].
Starajac sie odnalez¢ odpowiedz na pytanie o potencjalne mechanizmy
odpowiedzialne za stwierdzane zmiany CDWC, wykonano analize skupien
wszystkich — tgcznie ponad 120 - badanych parametréw (ryciny A8-A20 strony
91-103). Zwiazki zachodzace pomiedzy zmiennymi badano w kolejnych
etapach, aby odpowiedzie¢ na nastepujace pytania:

1. ktore z parametrow zmierzonych przed rozpoczeciem <¢wiczeh majg
najwiekszy wptyw na wzrost CDWC

2. ktére z zachodzgcych zmian badanych parametréw majg najwiekszy wptyw
na wzrost CDWC

3. ktore parametry majg najwiekszy wptyw na efekty treningu prowadzonego

na biezni ruchomej
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4. ktoére parametry majg najwiekszy wptyw na efekty treningu prowadzonego

na cykoergometrze rowerowym.

| tak wzrost CDWC mierzonego w trakcie testu na biezni ruchomej w catej

grupie wszystkich badanych chorych, bez wzgledu na rodzaj stosowanego

urzadzenia treningowego, byt najsilniej powiazany z poczatkowymi

wartosciami:

uktadow antyoksydacyjnych (FRAP, SOD, CAT)

cytokin zapalnych (IL 1 beta, TNF alfa, endotelina)

cholesterolu catkowitego, LDL i trojglicerydéw

indeksu agregaciji i liczba ptytek krwi

zawartosci procentowej niektorych kwasow ttuszczowych w  btonie
komérkowej krwinki czerwonej (mirystynoleinowy, heptadekanowy,
arachidowy, palmitynowy, oleinowy, stearynowy, tridekanowy) i osocza
(cis11- eikozonowy, arachidowy, arachidonowy, mirystynowy, oleinowy,
linolowy, kaprylowy, stearynowy, palmitynowy)

jakoscig zycia chorego we wszystkich 8 badanych kategoriach

subiektywnie odczuwanymi ograniczeniami funkcjonalnymi zwigzanymi z
chodem, mierzonymi przy pomocy kwestionarisza WIQ we wszystkich 4
badanych kategoriach

wiekiem pacjenta i czasem trwania choroby (rycina 2).
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Rycina 2. Wykres drzewkowy dla zmiennych zgrupowanych metoda Warda w

odlegtosci euklidesowej; fragment analizy skupien parametréw mierzonych

przed rozpoczeciem ¢&éwiczen oraz zachodzacych zmian u_pacjentow

éwiczacych na cykloergometrze i na biezni.
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Na wzrost CDWC mierzonego na biezni ruchomej wsréd wszystkich
badanych chorych, bez wzgledu na rodzaj stosowanego urzadzenia
treningowego, najwiekszy wpltyw miaty zmiany nastepujacych parametrow:

« CRP

« HDL

49



s PLT

* Indeksu elongacji w szerokim spektrum stosowanych naprezen

o Zawartosci procentowej wybranych kwasow ttuszczowych btony
komédrkowej erytrocyta (tridekanowy) i osocza (C22/4-arachidonowy,

behenowy).

Z efektem treningu na biezni ruchomej, definiowanym jako wzrost
czasu do wystgpienia chromania (CDWC) mierzonego takze na biezni,
najscislejszy zwigzek miaty nastepujgce parametry:

* wyjsciowe:

o glukoza, LDL, HDL

o IL 1 beta, CAT

o indeks elongacji w szerokim spektrum stosowanych naprezen

o zawartos¢ procentowa wybranych kwasow ttuszczowych bton
komoérkowych  erytrocyta ( tridekanowy, arachidowy,
linolenowy) i osocza ( linolenowy)

* oraz zmiany w zakresie:

o CRP, TNF alfa,
o zawartosci procentowej wybranych kwaséw ttuszczowych bton

komorkowych erytrocyta ( palmitoleinowy, linolowy) (Rycina 3)

Rycina 3. Wykres drzewkowy dla grupy zmiennych zgrupowanych metoda
Warda w odlegtosci euklidesowej; fragment analizy skupienh

parametréow mierzonych przed rozpoczeciem éwiczen oraz

zachodzgcych zmian u pacjentéw ¢wiczgcych na biezni.
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Il Grupa Zmiennych

(L1b [pgim]
Elw napreZ.st. 31,04 Pa [
Elwnaprez.t. 5997 Pa ']
Kwas fnolenowy osocze (]

Kws ridekanowy w bc (%]

Kuwas arachidowy wrbe ']

CAT Ulg Hb ]
HOL [mmoll]

Efek! Treningu i biezni %)

Efekt Treningu nia rowerze (]
Kwas inolenowy wrbe ]
LOL [mmoll]
Glkoza [mmoll
Zmiana TNFa %)
Zmigna CRP %]

Zmiana kw. palmitooleinowy w rbc [
Zmiana kw. fnolowy w rbe ]

Elwnaprez.st. 1,13 Pa ']
Elwnaprez.st. 2,19 Pa %)
Elwnaprez st 4,24 Pa %]
Elwnaprez st 8,23 Pa %]
Elwnaprezst. 16,96 Pa ']

=TT RI T YL

N
100°0lOcl maks

=4

Z efektem treningu na cykloergometrze, definiowanym jako wzrost
CDWC mierzonego na biezni, najscislejszy zwigzek miaty nastepujace
parametry:

* wyjsciowe:

o tetno oraz skurczowe i rozkurczowe cisnienie tetnicze

o czas trwania choroby
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o poziom endoteliny (END)

o aktywnosc¢ katalazy (CAT)

o morfologia krwi obwodowej (liczba erytrocytéw, poziom
hemoglobiny, hamatokryt, MCV)

o indeks agregacji

o zawartos¢ procentowa wybranych kwaséw ttuszczowych bton
komorkowych  erytrocyta  (mirystynowy, mirystynoleinowy,
tridekanowy, arachidowy, linolenowy, penta- i heptadekanowy)
i osocza ( elaidowy, penta- i heptadekanowy, arachidonowy,
cis 11 eikozonowy, kaprynowy, erukowy, mirystynowy,
mirystynoleinowy)

e oraz zmiany w zakresie:

o aktywnosci dysmutazy nadtlenkowej (SOD)

o poziomu cholesterolu catkowitego, LDL i HDL

o zawartosci procentowej wybranych kwasow ttuszczowych bton
komorkowych erytrocyta ( heptadekanowy, linolowy)

o indeksu elongacji w szerokim spektrum stosowanych naprezen

(rycina 4)

Rycina 4. Wykres drzewkowy dla grupy zmiennych zgrupowanych metoda

Warda w odlegtosci euklidesowej; fragment analizy skupien

parametréw mierzonych przed rozpoczeciem ¢wiczen oraz
zachodzacych zmian u pacjentéw éwiczacych na cykloergometrze.
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5. DYSKUSJA

Przeprowadzone przeze mnie randomizowane, prospektywne badania
wykazaty skutecznos¢ 12 tygodniowego cyklu treningu prowadzonego ponizej
progu bélu u pacjentow z chromaniem przestankowym w skali || wg Fontaine.

Granice obcigzenia treningiem na obu urzgdzeniach wyznaczono opierajgc sie

53



o wczesniejsze wyniki Miki i wsp. uzyskane w odniesieniu do treningu na biezni
[88]. Efektywnos¢ treningu byta zblizona w obu losowo dobranych grupach
pacjentow: cwiczacych na biezni i na cykloergometrze.

Przedmiotem wieloletniej dyskusji jest optymalny sposéb prowadzenia
treningu u pacjentéw z chromaniem i rodzaj urzadzenia treningowego, ktére
nalezy stosowacC w rehabilitacji chorych. Watpliwosci sg zwigzane z brakiem
standaryzacji stosowanych metod, odmiennoscig stosowanych protokotow
badan dotyczgca natezenia wysitku fizycznego, czestotliwosci i czasu trwania
sesji oraz brakiem bezposrednich badan poréwnawczych miedzy metodami.
Efektem jest szereg niejasnosci i czesto sprzecznych wynikow [5]. Wiekszos¢
badan byta prowadzona z wykorzystaniem biezni ruchomej, ktéra to metoda jest
tez obecnie zalecana przez wiekszos$¢ ekspertéw, aczkolwiek jej dostepnosc
jest mniejsza niz ergometrow rowerowych — stosowanych powszechnie
w ambulatoryjnej rehabilitacji kardiologicznej [1,99].

Istotnym pytaniem jest: Jakie powinno by¢ natezenie treningu
u pacjentéw z miazdzycg konczyn dolnych? Aktualne stanowisko ekspertow
sugeruje trening o natezeniu doprowadzajgcym do umiarkowanego bdlu,
a trening prowadzony do pojawienia sie chromania okresla jako przynoszacy
mniej optymalng odpowiedz (w oryginale: ,The patient should stop walking
when claudication pain is considered moderate (a less optimal training
response will occur when the patient stops at the onset of claudication)” [1, 99].
Jednoczesnie szereg prac wskazuje na nasilenie procesdw oksydacyjnych i
reakcji zapalnej w przebiegu zjawiska niedokrwienia- sygnalizowanego
wystepieniem bolu w trakcie chodzenia oraz reperfuzji [6, 8, 36, 56, 65, 66, 67,
75, 96, 116, 117, 128,129, 133] .

Reakcja zapalna odgrywa kluczowg role w patogenezie miazdzycy na
wszystkich jej etapach, poczawszy od uszkodzenia Srodbtonka, poprzez rozwdj
blaszki miazdzycowej, do wystgpienia powikan miazdzycy wiacznie [42, 54, 58,
100, 135].

Istniejg publikacje dokumentujgce, ze rehabilitacja prowadzona ponizej
progu bolu - a zatem nie stymulujgca reakcji zapalnej - powoduje efektywne
wydtuzenie dystansu marszu u pacjentow z chromaniem. Mika i wsp.,
prowadzac przez 3 miesigce 3 razy w tygodniu trening do poziomu 85%

wyznaczonego poczatkowo dystansu chromania, potwierdzili skutecznos¢
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takiego programu w wydtuzeniu dystansu chromania, ktéry w ich badaniu
wzrost o 119%. Jednoczesnie nie zaobserwowali istotnego wzrostu catkowitej
liczby leukocytow, neutrofiléw czy mikroalbuminurii [88].

Z kolei McDermott, prowadzgc trening na biezni u pacjentéw z chorobg
tetnic obwodowych bez typowych objawéw chromania, wykazat istotny wzrost
maksymalnego dystansu marszu (389 +/- 248 vs 585 +/- 293 stop; P <.001),
6 - minutowego dystansu marszu oraz poprawe mozliwosci funkcjonalnych
w zakresie chodu (kwestionariusz WIQ), trening nie spowodowat wzrostu
wskaznikéw stanu zapalnego [84].

Z drugiej strony, pojawity sie prace wskazujgce wprost na dychotomiczng
reakcje ustroju na pojedynczy incydent wysitku fizycznego powodujgcego bol
w stosunku do regularnie prowadzonych éwiczen. Andreozzi, Turton i Drozdz
w swoich pracach pokazali, ze znaczne jednorazowe obcigzenie marszowe,
takie jak maksymalny dystans marszu, wyzwala ogolnoustrojowq reakcje
zapalng podobng do tej, jaka wystepuje w okresie reperfuzji. Natomiast
regularnie i przez dtuzszy okres (3-12 miesiecy) prowadzone nadzorowane
¢wiczenia w znacznym stopniu osfabiajg te reakcje. Zatem, w opinii autorow,
nie potwierdza sie teza, ze prowadzac dtugotrwaty program <¢wiczen
marszowych uzyskujemy u chorych wzrost wydolnosci marszowej i ogolnej
sprawnosci fizycznej kosztem wystgpienia systemowej reakcji zapalnej mogace;j
przyspiesza¢ rozwoOj miazdzycy. Korzystny wptyw déwiczen miatby wynikac
raczej z mechanizmu niedokrwiennej adaptacji (ischaemic preconditioning) [6,
31, 133].

Dane dotyczace aktywacji reakcji zapalnej w trakcie treningu
prowadzacego do wystgpienia bélu nie sg wiec jednoznaczne i wymagajg
dalszych badan co do stopnia natezenia wysitku fizycznego, jaki powinien by¢
stosowany w treningu ruchowym chorych z chromaniem przestankowym.
Niemniej wydaje sie, ze udowodniony korzystny efekt rehabilitacji prowadzonej
ponizej progu bélu i brak watpliwosci co do bezpieczenstwa tej metody
upowazniajg nas do proponowania chorym tej formy treningu.
W przeprowadzonym przeze mnie badaniu zastosowatem metode opisang
przez Mike i wsp., czyli powtarzany pojedynczy wysitek o natezeniu rownym

85% wyznaczonego wczesniej czasu do wystgpienia chromania z
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nastepujgcym po nim okresem odpoczynku, tak by nie dopusci¢ do wystapienia
bolu w trakcie cwiczen [88].

Kolejne watpliwosci sg podnoszone w stosunku do stosowanego
narzedzia treningowego. Eksperci amerykanscy zalecajg wykorzystanie biezni
ruchomej jako najbardziej efektywnego urzadzenia dla rehabilitacji pacjentéw
z chromaniem, sugerujac, iz skutecznos¢ ta jest zwigzana z najwierniejszym
oddaniem chodzenia chorego w jego zwyktych warunkach. Jednoczesnie ci
sami autorzy wskazujg na szereg ograniczen w jej wykorzystaniu: obecnosc¢
choréb wspdtistniejacych, dostep do sprzetu rehabilitacyjnego, niezbedne
posiadanie wyszkolonego personelu do jego obstugi, a takze wyraznie
zaznaczony lek osob starszych zwigzany z chodzeniem na biezni [1].

Istniejg zatem przestanki teoretyczne, poparte nielicznymi badaniami
poréwnawczymi, aby w terapii chorych obok biezni ruchomej zastosowac
cykloergometr rowerowy. Pozwala to na ominiecie szeregu czynnikéw
zaktécajacych przebieg rehabilitacji na biezni ruchomej, zwigzanych np. z
nadmierng masg ciatg czy zaburzeniami chodu pacjenta, niesie tez mniejsze
ryzyko upadku u osoéb starszych z zaburzeniami réwnowagi. Tuner i wsp. w
publikowanej w tym roku pracy twierdzg, ze trening z uzyciem roweru oferuje
alternatywng, wiarygodng i powtarzalng metode oceny chromania
przestankowego i ¢wiczen w stosunku do treningu na biezni. Jednoczesnie
moze by¢ metodg preferowang, poniewaz indukuje wiekszg odpowiedz
metaboliczng i uktadu sercowo- naczyniowego (w zakresie wartoSci
szczytowych: czestosci rytmu serca, wyrzut dwutlenku wegla, wentylacji
minutowej i wspotczynnika wymiany gazowej), jest tez lepiej tolerowany przez
pacjentow [132].

Woczesniej Askew i wsp. przeprowadzili w grupie 16 chorych
z chromaniem porownanie odpowiedzi fizjologicznej i objawow klinicznych po
zastosowaniu stopniowanego testu na biezni i na cykloergometrze. W wyniku
¢wiczen uzyskali podobny efekt w zakresie obcigzenia metabolicznego i uktadu
sercowo- naczyniowego na obu urzgdzeniach, gtdwna roznica wystgpita
w indywidualnej odpowiedzi hemodynamicznej na wysitek (spadek ABI)
w zakresie konczyn i w objawach klinicznych pierwotnie limitujgcych

wykonywane c¢wiczenie. W grupie c¢wiczacej na rowerze czesciej bowiem
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objawem limitujgcym byt bol w zakresie uda, w odrdznieniu od bdlu tydek
wystepujgcego u pacjentow maszerujacych na biezni [13].

Z kolei Arfvidsson i wsp. w grupie 183 chorych wykazali, ze pomimo
réznych objawéw limitujgcych wysitek na biezni i na rowerze oba urzadzenia
daja jednakowg informacje o maksymalnej mozliwej do wykonania pracy
(MWC- maximum walking capacity, mierzone w watach). Srednie wartosci
MWC mierzone na biezni i na rowerze wyniosty odpowiednio 8613 W oraz
87+2W, jednoczesnie stwierdzili stabg =zaleznos¢ pomiedzy uzyskanymi
wartosciami MWC a pomiarami hemodynamicznymi (ciSnienie tetnicze na
wysokosci ramienia, kostki i palucha, pomiar po- niedokrwiennego przeptywu
krwi). W podsumowaniu autorzy sugerujg potgczony wptyw innych czynnikdéw,
jak motywacja pacjenta, jego wczesniejsze doswiadczenie, zmiany stawowe,
ktére mogg ttumaczy¢ zmiennos¢ pomiedzy chorymi w mozliwosci chodzenia
zaréwno w trakcie testow, jak i w codziennym funkcjonowaniu [12].

W przeprowadzonym przeze mnie badaniu z 51 wstepnie witgczonych
chorych 13 osob (5 w grupie éwiczacej na cykloergometrze i 8 w grupie
¢wiczacej na biezni) z réznych przyczyn niezwigzanych ze stanem zdrowia
zrezygnowato z treningu w trakcie trwania programu. Nie byto Zzadnych
komplikacji w czasie prowadzonych sesji treningowych. Pacjenci dobrze
tolerowali sesje cwiczen prowadzonych ponizej progu bélu. Zwiekszone ryzyko
wystgpienia incydentdw sercowo- naczyniowych uzasadniato konieczno$c¢
nadzoru prowadzonych c¢wiczen, stad stata obecnosc¢ rehabilitanta i lekarza.
Ten wspolnie spedzany czas ¢wiczeh pozwolit tez na dodatkowe interwencje w
styl zycia, nakfanianie do rzucenia palenia i wzmacnianie motywacji do
zwiekszenia aktywnosci fizycznej i normalizacji masy ciata. Szereg publikacji
wskazuje na przewage treningu nadzorowanego w stosunku do prowadzonego
samodzielnie przez chorego pod wzgledem osiggnietego wzrostu dystansu
chromania i catkowitego dystansu marszu [16, 24, 106, 120, 140].

Zastosowatem opublikowany w literaturze miedzynarodowej bezbdlowy
model rehabilitacji i do tego modelu, a takze do wczesniejszych prac innych
autorow, prébuje odnies¢ osiggniete wyniki na biezni. Predkos¢ przesuwu
tasmy i nachylenie biezni zostaty przyjete za modelem zaprezentowanym przez
Mike i wsp. [88]. Liczba obrotéw na minute oraz obcigzenie w Watach wybrano

arbitralnie, kierujgc sie gtownie checig uzyskania zblizonego obcigzenia w
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METs, wartosci VO, i czestosci rytmu w trakcie wysitku na obu urzadzeniach
[43,103].

Z wyselekcjonowanej, homogennej grupy chorych kolejno wigczani do
badania pacjenci byli losowo przydzielani do jednej z grup ¢wiczacych.
Gtownym celem mojej pracy byto bezposrednie poréwnanie rehabilitacji
prowadzonej na biezni ruchomej z rehabilitacjg na cykloergometrze rowerowym,
z tego powodu nie wigczano do badania grupy nie ¢wiczacej. Grupg kontrolng
w moim badaniu byta grupa ¢wiczaca na biezni ruchomej, poniewaz korzystny
efekt tak prowadzonej rehabilitacji jest dobrze poznany i nie budzi watpliwosci,
a rehabilitacja prowadzona na biezni ruchomej jest zalecana przez
miedzynarodowe wytyczne [1, 99].

Wyniki prezentowanego przeze mnie badania wskazujg na co najmniej
poréwnywalng skutecznos¢ 12 - tygodniowego treningu prowadzonego ponizej
progu bdélu na biezni ruchomej i na cykloergometrze rowerowym. Traktujac
szeroko pojecie uzyskanego efektu wzigtem pod uwage nie tylko sam czas do
wystgpienia chromania w trakcie testéw wykonanych na biezni ruchomej oraz
na cykloergometrze rowerowym, ale takze jakosS¢ zycia chorych, stopien
ograniczen funkcjonalnych wynikajacych 2z utrudnienia chodu, redukcje
czynnikbw ryzyka incydentow sercowo- naczyniowych, brak wzrostu
wskaznikébw stanu zapalnego, zmiany w ukfadzie antyoksydacyjnym krwi,
zmiany zawarto$ci procentowej kwasow ttuszczowych btony komorkowej
erytrocytow i zmiany ich zdolnosci do odksztatcania sie i agregacji. We
wszystkich tych parametrach wyniki uzyskane w grupie ¢wiczacej na rowerze
nie byty istotnie gorsze od wynikdw grupy ¢wiczacej na biezni ruchomej, w
czesci byty nawet lepsze. Jest to pierwsza randomizowana, prospektywna
praca pokazujgca mozliwos¢ alternatywnego stosowania cykloergometru
zamiast biezni ruchomej, zaktadajgc prowadzenie treningu wedtug
zastosowanego bezbolowego modelu rehabilitacji ruchowe;.

Jakos¢ zycia, oceniana samodzielnie przez chorego przy pomocy
kwestionariusza SF 36, po zastosowanym programie rehebilitacji wykazywata
zblizong nieznamienng statystycznie tendencje do poprawy w obu grupach.
Wzrost dystansu chromania pozwolit na lepszg samoocene sprawnosci
fizycznej i lepsze funkcjonowanie spoteczne, zmniejszyty sie takze odczuwane

na co dzien przez chorych dolegliwosci bélowe. Wyrazny trend w kierunku

58



poprawy samooceny jakosci zycia jest zgodny z obserwacjami innych autorow
i potwierdza korzystny wptyw treningu bez wzgledu na rodzaj stosowanego
urzadzenia treningowego.

Kwestionariusz SF 36 byt wielokrotnie wykorzystywany na przestrzeni
ostatnich lat w badaniach z udziatem chorych z chromaniem, wykazujac swa
wartos¢ w ocenie jakosci zycia oraz dobrg korelacje ze stanem klinicznym
i obiektywnymi pomiarami stopnia ciezkosci choroby. [35, 63, 64, 69, 81, 85, 87,
108, 115, 119, 137].

W odréznieniu od SF- 36, ktory dotyka bardziej ogdlnych
nieprawidtowosci  funkcjonalnych  wynikajagcych z przewlekiej choroby,
kwestionariusz WIQ pozwala na ocene codziennych ograniczen zwigzanych
konkretnie z utrudnieniami w chodzeniu. Jest szeroko wykorzystywany w
badaniach poswieconych chorobom tetnic kohAczyn dolnych, poniewaz
potwierdzono dobrg korelacje pomiedzy stanem klinicznym chorego
i zgtaszanymi przez niego odpowiedziami w kwestionariuszu WIQ. W licznych
pracach wykazano wzrost samooceny chorych w zakresie ich mozliwosci
funkcjonalnych wraz z wydtuzaniem sie dystansu marszu [23, 27, 69, 87, 108].

W przeprowadzonym przeze mnie badaniu uzyskano poprawe
samooceny chorych i poréwnywalny efekt obu metod rehabilitacji z niewielkg
przewaga cykloergometru, gdzie poprawa samooceny w zakresie mozliwosci
pokonywania réznych dystanséw bez zatrzymywania sie osiggneta istotno$é
statystyczna.

Ocena jakosci zycia dokonywana przez chorego nie jest wolna od
pewnych ograniczen. Nie mozna bowiem wykluczyé, ze po zastosowanym
leczeniu mamy do czynienia z efektem placebo danej procedury. Mozliwe tez,
ze po wielu tygodniach wspdlnej pracy pacjent czuje sie zobligowany do
udzialania odpowiedzi satysfakcjonujacych badacza, niekoniecznie zgodnie ze
stanem faktycznym [49].

Dodatkowo ocena jakosci zycia jest w istotnym stopniu zalezna od typu
osobowosci chorego (typ D osobowosci) i odczuwanego przez niego stresu, co
moze stanowi¢ zmienng zakitdcajgcg otrzymane wyniki. Wysoki poziom stresu
moze wptywac niekorzystnie na mozliwosci lokomocyjne chorego, jego stan
zdrowia i jako$¢ zycia w stopniu poréwnywalnym z innymi wskaznikami
klinicznymi [9,10,11].
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W przeprowadzonym przeze mnie badaniu pacjenci nie mieli
wykonywanych pogtebionych testow dla oceny osobowosci czy odczuwanego
stresu (np. World Health Organization Quality of Life Assessment Instrument-
100 (WHOQOL-100), nie moge wiec wykluczy¢ istnienia takiej zmiennej.

Dla oceny dystansu marszu pacjentéw zastosowatem wytgcznie czas do
wystgpienia chromania (CDWC) na biezni i na cykloergometrze rowerowym.
Zamierzajgc zastosowaC bezbolowy model treningu konsekwentnie
zrezygnowatem z oceny maksymalnego czasu marszu, nieodtacznie
zwigzanego z silnym bdlem niedokrwionych mies$ni i aktywacjg kaskady
zapalnej. Podobnie ze wzgledu na jedno z kryteridw wigczenia- dolegliwosci
o typie chromania ponizej 200m- nie stosowatem testu 6 - minutowego marszu,
poniewaz w badanej grupie chorych bdél niedokrwienny pojawiat sie przed
uptywem 6 minut (obserwacja wtasna, dane nieprezentowane).

W bezposrednim poréwnaniu efektu bezbdlowego treningu na biezni
i cykloergometrze wzrost CDWC (mierzony w trakcie testu na biezni ruchomej,
jako powszechnie uzywany parametr oceny skuteczno$ci treningu) pomiedzy
rozpoczeciem a zakonczeniem treningu, jakkolwiek wiekszy wsrod pacjentow
¢wiczgcych na biezni, nie roznit sie jednak istotnie statystycznie pomiedzy
grupami. Niezaleznie od zastosowanego urzadzenia treningowego uzyskano
wyrazng i zblizong poprawe CDWC u wszystkich chorych.

Podobnie pomiary CDWC wykonane w trakcie testow przed i po
zakonczeniu treningu na cykloergometrze rowerowym daty zbiezne wyniki
z uzyskanymi na biezni, jakkolwiek w tym przypadku poprawa byta istotnie
wieksza w grupie ¢wiczacej na cykloergometrze. Roznice te wigzano z typem
prowadzonego treningu, preferujgcym w pomiarach kontrolnych osoby
przyzwyczajone do jazdy na cykloergomerze lub rowerze.

Podobne co do zastosowanej przeze mnie metody porownanie
zaprezentowali w 2006 roku Sanderson i wsp [112]. Nasze wyniki nie sg jednak
catkowicie zgodne, poniewaz wg Sandersona trening na rowerze nie jest
efektywny w poprawie parametrow marszu u wszystkich pacjentow z
chromaniem przestankowym, cho¢ moze by¢ skuteczng alternatywg u czesci
pacjentow limitowanych przez zblizone objawy w trakcie wysitku na biezni i na
cykloergometrze rowerowym. Rozbieznos¢ obserwacji moze wynikac

z zastosowania przez Sandersona i wsp. zaledwie 6 tygodniowego programu
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¢wiczen, podczas gdy zalecenia ekspertow mowig o co najmniej 12 tygodniach
niezbednych do uzyskania korzystnego efektu rehabilitacji. Dodatkowo wyrazna
heterogennos¢ w obrebie badanych podgrup (wiek, pte¢, choroby
towarzyszgce) przy liczebnosci kazdej rzedu 13- 15 chorych byta przyczyng
znacznego rozrzutu uzyskanych efektéw. Nie mozna zatem wykluczy¢, ze efekt
treningu na rowerze po petnym trzymiesiecznym programie w wiekszej
i bardziej homogennej grupie mégtby osiagnac¢ istotnosc statystyczng. Warto
zwroci¢ uwage na fakt, ze w badanej przez Sandersona i wsp. grupie grupie
pacjentow ¢wiczacych na rowerze mozna byto wyodrebni¢ podgrupe dobrze
odpowiadajgca na trening juz po 6 tygodniach, ktéra poprawita swoje parametry
chodu bardziej niz Srednia grupy ¢wiczacej na biezni.

Podobnie jedynie 6 tygodni trwat program prowadzony przez badaczy
japonskich, niemniej wystarczyto to do uzyskania wzrostu maksymalnego
dystansu marszu (mierzonego na biezni ruchomej) o 86%. W badaniu
uczestniczyto tylko 8 chorych, wszyscy c¢wiczyli na cykloergometrze
rowerowym, nie byto grupy ¢wiczacej na biezni ruchomej, do ktérej mozna by
odnies¢ wyniki. Niestety, praca jest w jezyku japonskim i nie mam do niej
petnego wgladu [92].

Wynik mojej pracy nie jest zgodny z metaanalizg Gardnera z 1995 roku,
ktory okreslit bieznie jako narzedzie gorujgce skutecznoscig nad innymi
w rehabilitacji chorych z chromaniem, niemniej Gardner nie poréwywat
bezposrednio treningu na rowerze z treningiem na biezni. W badanych
programach rehabilitacji ruchowej Gardner starat sie zidentyfikowac te
elementy, ktére mogty byé odpowiedzialne za obserwowane najwieksze
wydtuzenie dystansu lub czasu do wystgpienia chromania. Kryterium wigczenia
do metaanalizy byla obecno$¢ w rezultatach badan Srednich badz
indywidualnych dystanséw marszu i chromania lub czaséw chromania i czasu
maksymalnego marszu przed i po rehabilitacji na biezni ruchomej, nie starano
sie natomiast o porownywanie efektéw biezni i cykloergometru przy
zastosowaniu podobnego protokotu badania i przy podobnym obcigzeniu.
Trudno jest zatem poréwnacé bezposrednio wyniki mojego prospektywnego,
randomizowanego badania z wynikami metaanalizy Gardnera [52].

Dystans chromania na biezni, zastosowana przeze mnie

i najpowszechniej do tej pory stosowana metoda dla obiektywnej oceny
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dystansu chromania chorego, zostat ostatnio poddany krytyce. Otéz przy
pomocy pedometru mierzacego liczbe krokdw pacjenta udowodniono, ze sama
mozliwos¢ pokonania wiekszego dystansu w wyniku zastosowanej procedury
medycznej (zabieg chirurgiczny, wewnatrznaczyniowy badz 12 miesieczny (!)
nadzorowany trening) nie ma wptywu na faktyczny wzrost aktywnosci fizycznej
i zwiekszenie pokonywanych przez chorego dystansow w ciggu dnia [29, 49,
93, 139].

Dodatkowo bieznia jako ,ztoty standard” dla oceny pomiaru dystansu
chromania nie jest dostepna dla kazdego lekarza, stad proby zastosowania
prostego aparatu GPS (Global Positioning System - system nawigaciji
satelitarnej pozwalajacy na precyzyjng identyfikacje pozycji geograficznej
w wybranym uktadzie odniesienia) dla jednoczasowej oceny rzeczywistego
dystansu i predkosci marszu pacjenta w jego normalnych warunkach [82].

Powstajg zatem pytania, czy w kolejnych badaniach jako metody
obiektywizacji osiggnietych wynikow nie nalezy stosowa¢ metod pozwalajgcych
na faktyczny pomiar aktywnosci pacjenta w jego $rodowisku naturalnym
zamiast porownywacé osiggi w sztucznych warunkach stwarzanych przez
bieznie. | drugie pytanie, czy naszym celem terapeutycznym w odniesieniu do
dystansu marszu chorego nie powinna byC raczej zmiana nawykow chorego,
pozwalajgca na zwiekszenie jego codziennej aktywnosci, a nie tylko sam wzrost
dystansu chromania na biezni, nie zwigzany z rzeczywistym funkcjonowaniem
chorego.

Zastosowany przeze mnie bezbdolowy model treningu nie spowodowat
indukcji stanu zapalnego. Poziom CRP, fibrynogenu, leukocytoza i liczba
neutrofilbw nie ulegly istotnym zmianom. Powyzsze wyniki sg zgodne
Z obserwacjami innych autorow [84, 88]. Wydaje sie, ze bezbdlowy model
rehabilitacji nie zwieksza ogodlnego odczynu zapalnego, a zatem ryzyka
progresji miazdzycy i wystgpienia incydentéw sercowo- naczyniowych i jest
bezpieczny dla chorych.

Z kolei uzyskane przeze mnie zmiany w aktywnosci antyoksydacyjnej
osocza (obnizona aktywnos¢ jednoczesnie dysmutazy nadtlenkowej- SOD
i katalazy- CAT), co ciekawe znamienne w grupie c¢wiczacej na
cykoergometrze, mogg wskazywac na zmniejszenie produkcji wolnych rodnikéw

tlenowych u pacjentéw poddanych regularnemu treningowi fizycznemu i w
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konsekwencji zmniejszone zapotrzebowanie na produkcje enzymow
antyoksydacyjnych. Nie znalaztem w pismiennictwie danych poréwnujacych
jednoczesne zmiany aktywnosci dyzmutazy i katalazy, do ktorych mogtbym sie
odnies¢. Dotychczasowe prace oceniaty zazwyczaj jeden z tych enzymédw.

Tauler i inni wykazali indukcje stanu zapalnego i wzrost produkcji
wolnych rodnikow pojawiajace sie bezposrednio w wyniku pojedynczego,
intensywnego wysitku fizycznego [3, 74, 125, 126].

Natomiast u pacjentow poddanych regularnym 12- tygodniowym
¢wiczeniom na biezni ruchomej powyzej progu bolu Partyka i wsp. uzyskali
wzrost mechanizméw antyoksydacyjnych (znamienny wzrost stosunku grup
tiolowych do albuminy i tendencje wzrostowg catkowitego potencjatu
redukcyjnego osocza (FRAP)). Wynik byt istotnie rézny w stosunku do wartosci
uzyskanych w grupie chorych leczonych chirurgicznie [102].

Drozdz i wsp. w swojej pracy uzyskali wzrost SOD w wyniku treningu na
biezni ruchomej. Nalezy podkresli¢, ze w ich protokole badania trening takze byt
zwigzany z wystepowaniem bolu. Jednoczesnie grupa kontrolna os6b bez
miazdzycy kohczyn dolnych miata o niemal 50% nizsze wartosci SOD
w poréwnaniu z wartosciami uzyskanymi u pacjentow w wyniku rehabilitacji
ruchowej. Uzyskany przez Drozdza i wsp. wzrost SOD moégtby wowczas
Swiadczy¢ o zwiekszonej produkcji SOD w odpowiedzi na stres oksydacyjny
indukowany przez mechanizm niedokrwienia i reperfuzji w trakcie prowadzonej
rehabilitacji powyzej progu bdlu [32].

Moje wyniki potwierdzajg fakt, ze wielotygodniowy, bezbdlowy,
nadzorowany trening fizyczny nie nasila procesu zapalnego, a otrzymany
przeze mnie spadek SOD i CAT moze sSwiadczy¢ o normalizacji sytuacji
zapalnej u pacjentéw rehabilitowanych ponizej progu bolu.

Badane przeze mnie cytokiny prozapalne (endotelina, TNF alfa, IL 1beta)
takze nie wykazywaty tendencji do istotnego wzrostu w Zzadnej z badanych
grup. lzolowany spadek poziomu TNF alfa w grupie ¢éwiczacej na
cykloergometrze potencjalnie ma korzystne znaczenie, bytbym jednak ostrozny
w przypisywaniu tej obserwacji zbyt wielkiego znaczenia. Wydaje sie, ze to
raczej roznorodne interakcje i potgczone dziatanie wielu cytokin odpowiadajg

za progresje procesu miazdzycowego u danego chorego i ze nie mozna
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wyrozni¢ pojedynczej cytokiny mogacej stuzy¢ jako marker nasilenia procesu
[54, 117].

Andreozzi i wsp. wykazali wzrost poziomu IL1beta bezposrednio po
osiggnieciu maksymalnego dystansu marszu na biezni ruchomej. Stwierdzili
przy tym r6zng odpowiedz na odpoczynek (spadek lub dalszy wzrost poziomu
cytokin zapalnych), nie zwigzang ze stopniem nasilenia zmian miazdzycowych
u danego chorego. Sugerujg zatem, ze aktywacja stanu zapalnego moze
zaleze¢ nie tylko od stopnia uszkodzenia endothelium, ale od innych
indywidualnych czynnikow [7].

Brak wzrostu cytokin zapalnych w badanej przeze mnie grupie chorych
wydaje sie potwierdza¢ bezpieczenstwo zastosowanego modelu treningu.

Zaobserwowane, w wyniku zakonczonego programu rehabilitacji,
zmniejszenie wysoko$ci cisnienia tetniczego i czestosci tetna oraz obnizenie
wybranych parametréow biochemicznych (cholesterol catkowity, LDL), chociaz
w wiekszosci mierzonych parametrow nie osiggngto progu istotnosci
statystycznej, jest waznym efektem zastosowanego leczenia. Korzystnie
bowiem modyfikuje klasyczne czynniki ryzyka progresji miazdzycy i wystgpienia
incydentow sercowo- naczyniowych, co moze poprawi¢ rokowanie odlegte
u leczonych pacjentow. Skutecznos$¢ cykloergometru i biezni byta podobna.
Wynik ten wskazuje na ztozone korzysci wynikajgce z obydwu form treningu.
Patrzac z tej perspektywy, oba programy éwiczen dla pacjentow z miazdzycag
konczyn dolnych miaty wymiar zaréwno terapeutyczny jak i prewencyjny, co jest
zgodne z obserwacjami innych autorow [15, 29, 48, 76, 78, 121, 124]. Jest to
tez pewna przewaga rehabilitacji w stosunku do zabiegdéw inwazyjnych, gdzie
uzyskany efekt ogranicza sie gtdwnie do wydtuzenia dystansu chromania
i zwiekszenia indeksu kostkowo- ramiennego [49].

O istotnym wptywie obnizenia osoczowych lipiddow (LDL) mowi
interesujgcy fakt poprawy klinicznej, wyrazonej takimi parametrami jak wzrost
ABI i maksymalnego dystansu marszu, ustgpienie boléw spoczynkowych
i zmniejszenie obszaru a nastepnie petne wyleczenie niedokrwiennych
owrzodzen pod wpltywem zastosowania aferezy czgsteczek LDL. Nieinwazyjne
badania przy pomocy bliskiej podczerwieni spektroskopii (ang. near-infrared
spectroscopy (NIRS) potwierdzity ponadto poprawe w zakresie mikrokrgzenia

niedokrwionego miesnia pod wptywem aferezy [131].
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Zaburzenia wtasnosci reologicznych krwi sg podawane jako niezalezny
czynnik ryzyka choréb sercowo- naczyniowych. Wzrost gestosci krwi moze
zaburzaC przeptyw kapilarny i doptyw tlenu do tkanek. Obserwowany
bezposrednio po pojedynczym wysitku, jest zwigzany ze wzrostem hematokrytu
i gestosci osocza, podczas gdy odksztatcalno$¢ i agregacja erytrocytow
pozostajg niezmienione. Wzrost ten jest przypisywany transferowi ptynu z krwi
do przestrzeni srédmigzszowej. Przeciwnie natomiast, jednym z rezultatow
regularnego treningu jest wzrost objetosci osocza, co powoduje wzrost
objetosci krwi. Zwiekszona ptynnos¢ (ang.fluidity) krwi ufatwia takze
dostarczanie tlenu do pracujgcych miesni ze wzgledu na obnizony opér dla
przeptywu krwi w mikrokrgzeniu. Natomiast wptyw treningu na reologie nie jest
do kohca okreslony i nadal pozostaje w duzej mierze obszarem spekulacji [26,
37].

Badania niektérych autorow wykazaty, ze regularne ¢wiczenia fizyczne
mogq poprawia¢ wiasciwosci reologiczne krwinek czerwonych. Efekt ten byt
obserwowany nie tylko u zdrowych, nieéwiczacych wczesniej osob, ale takze
u chorych z zaawansowang miazdzycg tetnic konczyn dolnych [39].

Zmiany zdolnosci erytrocytow do wydtuzania sie sg wiec postulowane
jako jeden z mechanizméw odpowiedzialnych za poprawe kliniczng chorych
poddanych rehabilitacji ruchowej [34, 40], jakkolwiek nie wszyscy badacze
obserwowali korzystny wptyw rehabilitacji ruchowej na wtasciwosci reologiczne
[124].

Wzrost zdolnosci erytrocytow do odksztatcania sie wykazali w swoich
pracach Mika i wsp. oraz Drozdz i wsp [89, 33]. Pomimo zastosowania
opisanego przez Mike protokotu nie uzyskatem tak wyraznych efektéw
w poprawie wtasciwosci reologicznych krwi ani wsréd pacjentow ¢wiczacych na
biezni ruchomej, ani wsréd ¢wiczacych na cykloergometrze rowerowym. Zmiany
parametréw reologicznych w moich badaniach generalnie nie osiggnety progu
istotnoéci statystycznej a efekt obu metod treningu byt zblizony. Jedyne dwie
wartosci sit naprezenia stycznego (15,96 oraz 31,04 Pa), dla ktérych wplyw
treningu na cykloergometrze osiggnat prog istotnosci statystycznej
(odpowiednio p=0,03 i p=0,04) i spowodowat zmniejszenie odksztatcalnosci
krwinki, znajdujg sie poza zakresem fizjologicznych wartosci obserwowanych

w kapilarach (informacja ustna, prof. Zbigniew Dgbrowski).
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Z kolei Drozdz i wsp. przeprowadzili swoje badanie na innych grupach
chorych niz w badaniu Miki oraz w moim. W grupie pacjentow leczonych
wysitkiem fizycznym, gdzie wykazali istotng poprawe reologiczng, Sredni
dystans chromania wynosit 400m, natomiast w grupie leczonej chirurgicznie, nie
wykazujgcej poprawy reologicznej, dystans ten wynosit ponizej 50m lub
wystepowat bdl spoczynkowy. By¢ moze zatem mozliwos¢ uzyskania wiekszej
zmiany odksztatcalnosci krwinek czerwonych wigze sie z mniejszym stopniem
zaawansowania choroby, co mogtoby sugerowaé celowos¢ wczesniejszego
stosowania rehabilitacji ruchowej niz w stadium Fontaine IIB.

Zarowno Mika jak i Drozdz korzystali z innego urzgdzenia pomiarowego-
Rheodyn SSD. Nowoczesniejsza LORCA nie byta dostepna w okresie, kiedy
prowadzili swoje badania, w bezposrednich badaniach poréwnawczych
pomiedzy tymi urzadzeniami wystepujg pewne réznice, szczegdlnie dla krwinek
o sztywniejszej Scianie [1306].

Podobnie w obu wymienionych badaniach grupy leczone wysitkiem miaty
wiekszg liczebnos¢, odpowiednio 49 i 83 osoby. Mika i Drozdz, dzieki wiekszej
liczebnosci badanych grup i otrzymanemu rozktadowi normalnemu danych,
mogli zastosowac test T-Studenta. Pacjenci badani przeze mnie prezentowali
wiekszy rozrzut cech osobnicznych, co zmusito mnie do zastosowania testow
nieparametrycznych. Weryfikacja otrzymanych wynikbw wymagataby zatem
zwiekszenia grupy chorych.

Okreslenie sktadu kwasoéw ttuszczowych bton komérkowych erytrocytéw
miato mnie zblizy¢ do zrozumienia zachodzacych zmian reologicznych.
Niestety, nie ma prac do ktérych mogtbym sie odnies¢ w tej dziedzinie, moja
praca jest pierwszg znang mi obserwacjg u ludzi taczacag wysitek fizyczny,
zmiany parametréw reologicznych i zmiany sktadu procentowego kwasow
ttuszczowych bton komérkowych krwinek czerwonych. Prace badajgce wptyw
wysitku na skiad kwasow tluszczowych wskazujg na odmienng reakcje
organizmu na pojedynczy intensywny wysitek oraz na regularny trening
fizyczny. Nagty wysitek powoduje wzrost ilosci nienasyconych, szczegdlnie
jednonienasyconych, nieestryfikowanych kwasow tluszczowych w osoczu.
Przewlekly wysitek wydaje sie zwieksza¢ proporcje wielonienasyconych
kwaséw tluszczowych kosztem zmniejszenia jednonienasyconych. Ponadto

przewlekty wysitek wydaje sie obniza¢ ilo§¢ nienasyconych kwasow
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ttuszczowych w watrobie. Nie ma zgodnosci wsréd badaczy co do wptywu
¢wiczen na sklad kwasow ttuszczowych w innych tkankach. Wydaje sie
natomiast, ze wptyw cCwiczen moze byC niezalezny od diety. Niestety,
pojedyncze dostepne badania okreslajagce wptyw c¢wiczen na sktad kwasow
ttuszczowych sg zréznicowane pod wzgledem modelu, badanych parametréw i
probek biologicznych, stgd obraz zmian pozostaje niejasny i wymaga dalszych
badan [97, 142].

Zastosowany przeze mnie trening fizyczny nie miat bezposredniego
istotnego wptywu na zmiany skfadu procentowego kwasow ttuszczowych
osocza W zadnej z badanych grup. Zaobserwowano natomiast zwiekszenie
zawartosci procentowej kwasow nasyconych w stosunku do nienasyconych
w btonie komodrkowej erytrocytow. Reakcja ta moze wynikaé ze zwiekszonego
utlenowania kwasow ttuszczowych pod wptywem wysitku [55]. Przesuniecia
procentowego sktadu kwasow ttuszczowych bton erytrocytow nie wptynety
istotnie statystycznie na zmiany odksztatcalnosci krwinki czerwone;j.

Jakie sg zatem mechanizmy odpowiedzialne za stwierdzang poprawe
kliniczng? Wydaje sie, ze przyczyna poprawy jest ztozona i wynika z licznych
obustronnych powigzan i oddziatywan wielu czynnikow. Przy pomocy analizy
skupien, biorgc pod uwage wytgcznie oceniane przeze mnie parametry, mozna
zobaczy¢ wzajemnie zazebiajgcq sie sie¢ zaleznosci, ktére tacznie powodujg
okreslony efekt kliniczny. | tak na przyktad na procentowy wzrost czasu do
wystgpienia chromania na biezni - najczesciej oznaczany i wymierny dla
chorego efekt treningu - najwiekszy wptyw majg zarowno niektére parametry
mierzone obiektywnie, jak wyjSciowy poziom tréjglicerydow, aktywnos¢
katalazy, liczba ptytek krwi, sktad procentowy kwaséw tluszczowych w osoczu
i bionie komodrkowej erytrocytow, odksztatcalnos¢ erytrocytow przy
najmniejszych stosowanych cisnieniach, jak i pewne cechy osobowosci chorego
widoczne w kwestionariuszu SF- 36 (nasilenie dolegliwosci bolowych, witalnosc
i zdrowie psychiczne) czy subiektywnie odczuwane utrudnienia w chodzeniu
(symetrycznos¢ dolegliwosci bélowych, predkosé chodzenia w kwestionariuszu
WIQ). Dopiero potaczony wptyw tych parametrow powoduje zmiane CRP i ma
zwigzek z dystansem chodzenia bez zatrzymywania sie, co z kolei wigze sie
z deklarowang aktywnoscig fizyczng, funkcjonowaniem spotecznym,

odczuwanymi ograniczeniami zwigzanymi ze stanem zdrowia i emocjonalnymi.
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Na powyzsze zaleznosci dodatkowy, mniejszy wpltyw majg ponadto wiek, czas
trwania choroby i sposob postrzegania witasnego zdrowia a takze aktywnosc
uktadow antyoksydacyjnych.

Doktadna analiza wszystkich zaleznosci nie byta gtébwnym celem mojego
badania. Wartoscig zastosowanej tu analizy skupien wydaje mi sie natomiast
wskazanie na wzajemny i wielokierunkowy wptyw badanych zaleznosci. Stopien
skomplikowania modelu i istotny wptyw czynnikow subiektywnych i zwigzanych
z psychikg chorego wskazujg na koniecznosé¢ wielokierunkowych dziatan
w leczeniu chorych z miazdzyca konczyn dolnych, obejmujgcych poza kontrolg
czynnikbw ryzyka, leczeniem farmakologicznym (a w razie potrzeby
zabiegowym) i treningiem fizycznym takze dziatania motywacyjne dla poprawy
skutecznosci naszych interwenciji [79].

Pozostaje jeszcze szereg watpliwosci wynikajacych z istniejgcych
ograniczen tego badania. Gtéwne ograniczenia badania wynikajg z matej grupy
¢wiczacych, niemniej po czesci wynika to z zaskakujgco niewielkiego
zainteresowania chorych, a takze ich lekarzy prowadzacych, mozliwoscig
zastosowania nadzorowanej rehabilitacji w chromaniu przestankowym. Z grupy
420 wstepnie wyselekcjonowanych chorych, z ktérymi skontaktowatem sie
telefonicznie proponujac udziat w programie, zainteresowanie udziatem
wykazato tylko nieco ponad 12% pacjentdw. Mimo informacji o programie
rozpowszechnionej przy pomocy ogtoszeh w Poradniach Choréb Naczyn,
praktykach lekarzy rodzinnych i pielegniarek srodowiskowych Zzaden chory
samodzielnie nie odpowiedziat na ogtoszenie, natomiast mimo bezposrednich
rozméw z wieloma lekarzami zajmujgcymi sie chorymi z chromaniem zaledwie
jeden pacjent (!) zostat bezposrednio skierowany do udziatu w programie
rehabilitacji przez swojego lekarza prowadzacego. Te fakty wskazujg na
aktualng pozycje rehabilitacji w swiadomosci chorych oraz niektérych lekarzy
w Polsce i stojg w sprzecznosci z zaleceniami ekspertéw, stawiajgcymi
rehabilitacje w formie nadzorowanej jako podstawowe wstepne postepowanie
w leczniu chorych z chromaniem. (,A program of supervised exercise training is
recommended as an initial treatment modality for patients with intermittent
claudication. (Class 1, Level of Evidence: A)” [1].

Sytuacja ta nie odbiega od sytuacji stwierdzanej w innych krajach.

Bartelink badajgc rzeczywiste wdrazanie zalecenia treningu marszowego przez
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pacjentow z chromaniem w populacji holenderskiej wykazat, ze ¢wiczania
marszowe nie sg wykonywane przez niemal potowe (48%) ankietowanych
przez niego chorych. Jako gtéwng przyczyne niepodejmowania ¢wiczen okreslit
wiasnie brak odpowiednich porad oraz brak nadzoru przez personel medyczny
[14].

Ograniczeniem mojego badania moze by¢ takze dobdér badanej grupy.
Doboru dokonano pod wptywem danych epidemiologicznych okreslajacych
mezczyzn jako grupe najbardziej narazong na wystgpienie choroby oraz
publikacji wskazujacych na zalezne od pitci zréznicowanie dystansu chromania
i wydolnosci fizycznej przy tej samej wartosci indeksu kostkowo- ramiennego
[45]. Inne kryteria, jak: wiek, dystans chromania, stabilny przebieg choroby w
ciggu poprzedzajgcych 3 miesiecy- byt zgodny z publikacjg Miki i wsp. [88]
Badana grupa byta zatem jednorodna i umozliwita poréwnanie pomiedzy
réznymi metodami treningu i odniesienie do wczesniejszych publikacji. Niemniej
jednak wysuniete wnioski i okreslona skutecznos¢ treningu sg wiarygodne tylko
w odniesieniu do grupy mezczyzn z chromaniem w klasie 11B wg. Fontaine. Dla
potwierdzenia wynikdbw w szerszej populacji chorych niezbedne sg dalsze
badania.

Kolejng zmienng mogacq zakitécaC wyniki badania jest brak probki
losowej z catej populacji chorych w badanej grupie pacjentéw. Do badania
wiaczono tylko ochotnikdéw, nie moge zatem wykluczyé, ze sg to osoby bardziej
zmotywowane lub lepiej chodzgce niz pozostali chorzy z chromaniem w klasie
[IB wg. Fontaine.

Badanie radiologiczne stawow kolanowych i biodrowych nie byto czescig
protokotu badania. Nie moge zatem wykluczy¢ istnienia potencjalnie
zaktocajacej zmiennej w postaci zmian zwyrodnieniowych w tych stawach,
szczegolnie prawdopodobnych u 0os6b starszych biorgcych udziat w badaniu.

Podobnie dieta pacjentow nie byta przedmiotem badania, nie wiadomo
zatem, na ile efekt wysitku mogt by¢é modyfikowany przez diete.
Wysokoenergetyczna dieta, z nastepujgcg przewlektg popositkowg lipemig
i hypertriglicerydemia, poprzez zaburzenie réwnowagi miedzy uktadem
antyoksydacyjnym a generowanym stresem oksydacyjnym prowadzi do
aktywacji endotelium i jest niezaleznym czynnikiem ryzyka rozwoju miazdzycy

[60]. Nie przeprowadzitem doktadnego oznaczenia pokarmow spozywanych w
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ciggu dnia ani w ciggu tygodnia, nie moge zatem wykluczy¢ wptywu diety jako
kolejnej zmiennej zaktocajgcej moje wyniki.

Sama zwiekszona aktywnosc¢ fizyczna ma istotny i zalezny od ,dawki’
wptyw na profil lipidowy, niezalezny od spadku masy ciata [78]. By¢ moze efekt
ten ma zwigzek z obserwowanymi w trakcie ¢wiczeh zmianami w proporcji
pomiedzy tkankag tluszczowg i tkankg miesniowa. Intensywny wysitek fizyczny
powoduje bowiem utrate tkanki ttuszczowej na rzecz wyraznego wzrostu masy
miesniowej [127]. W moim badaniu nie prowadzitem pomiarow zawartosci
procentowej tkanki ttuszczowe;.

Innym ograniczeniem jest czas badania, nie prowadzitem bowiem
obserwacji dtugotrwatej pozwalajacej na ocene utrzymywania sie korzystnych
efektow rehabilitacji. Publikacje wskazujg na potrzebe kontynuacji treningu.
Dtuzszy czas obserwacji i zwiekszenie wielkosci badanej probki chorych
pozwolityby na poréwnanie wptywu obu metod na chorobowosc¢ i umieralnosc.

Przebieg naturalny miazdzycy konczyn dolnych wigze sie z postepujaca
utratg sprawnosci chorego [52]. Zmiana stylu zycia i kontynuacja aktywnosci
pozwala na utrzymanie korzystnego efektu rehabilitacji takze w obserwaciji 18 —
miesiecznej [47]. Niestety, nie dysponujgac odpowiednimi urzgadzeniami
pomiarowymi (pedometr, aparat GPS), nie posiadam obiektywnych danych, czy
pacjenci kontynuowali ¢wiczenia w warunkach domowych i w jakim zakresie
oraz czy ich aktywnos$¢ fizyczna rzeczywiscie wzrosta i zostata utrzymana
w obserwaciji odlegte;.

Mimo powyzszych ograniczen, poréwnujac wszystkie uzyskane efekty
treningu wydaje sie, ze cykloergometr jest obiecujgcym narzedziem
w rehabilitacji chorych z chromaniem przestankowym. W zatozonym,
bezbdélowym modelu, efekty rehabilitacji prowadzonej na obu urzadzeniach sg
zblizone, co pozwala na stosowanie cykloergometru w miejsce biezni w sytuacji
chronicznego braku dostepu do tej ostatniej dla celéw rehabilitacji. W moim
badaniu nie prowadzitem poréwnania kosztéw do efektywnosci, niemniej nawet
pobiezne spojrzenie wskazuje na przewage cykloergometru w tym zakresie:
jest tanszy w zakupie i eksploatacji, zajmuje mniej miejsca, pozwala na
uzytkowanie wiekszej liczby urzadzen w pomieszczeniu, jedna osoba
z powodzeniem moze nadzorowacC trening kilku o0s6b ¢wiczacych na

cykloergometrze. Przyktad kilku moich pacjentow (dane nie prezentowane)
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pokazuje tez, ze mozliwy jest zakup i uzytkowanie cykloergometru w warunkach
domowych, szczegdlnie w miesigcach jesienno- zimowych, kiedy aktywnosc¢
chorych z powodu utrudnien lokomocyjnych zwigzanych z pogoda jest
najbardziej ograniczona. Tym bardziej, ze jak podaje Gardner i wsp. wsrdd
pacjentow nie podejmujgcych  systematycznych ¢éwiczen fizycznych
w warunkach domowych obserwuje sie stopniowe ograniczenie
funkcjonowania, zmniejszenie dystansu chromania, aktywnosci fizyczne;j
i przeptywu krwi na poziomie tydki nawet bez wczesniejszego spadku ABI [51].
Kontynuacja ¢wiczen w warunkach domowych moze mie¢ zatem kluczowe
znaczenie dla utrzymania korzystnego efektu nadzorowanego programu
rehabilitacji ruchowej w obserwacji odlegtej [47, 87]. Potencjalnie przedstawione
wyniki pozwalajg na szersze zastosowanie cykloergometru rowerowego
w codziennej praktyce, szczegdlnie w obliczu wiekszej dostepnosci tego
narzedzia w stosunku do biezni.

Podsumowujac, w prowadzonym ponizej progu boélu nadzorowanym
programie rehabilitacji ruchowej u chorych z chromaniem przestankowym
trening na cykloergometrze rowerowym wydaje sie stanowiC¢ obiecujacq
alternatywe dla zalecanego obecnie przez ekspertow treningu prowadzonego

na biezni ruchome;j.

5. WNIOSKI
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. W$rdéd pacjentow z miazdzycg konczyn dolnych (Fontaine 11B) model
rehabilitacji prowadzonej ponizej progu bodlu doprowadzit do poprawy
szeregu badanych parametréw klinicznych zaréwno w grupie ¢wiczgcej na

cykloergometrze rowerowym jak i na biezni ruchomej.

. W zastosowanym modelu bezbdlowej rehabilitacji ruchowej obserwowane
efekty byly podobne pomiedzy badanymi grupami w wiekszosci
analizowanych parametrow. Wyniki sugeruja, ze trening prowadzony na
cykloergometrze  stanowi réwnorzedng alternatywe dla  treningu

prowadzonego na biezni ruchomej

. Zastosowany model bezbdlowej rehabilitacji ruchowej doprowadzit do
istothnego wzrostu czasu do wystgpienia chromania mierzonego na biezni

ruchomej w obu badanych grupach.

. Odmienne metody treningu w podobny sposéb wptynety na poprawe oceny
jakosci zycia i mozliwosci funkcjonalnych w zakresie chodu mierzonych przy

pomocy kwestionariuszy SF — 36 oraz WIQ

. Poziom catkowitej aktywnosci antyoksydacyjnej osocza (FRAP) pozostat
niezmieniony w obu grupach, zaobserwowano istotny statystycznie spadek
poziomu TNF alfa (p=0,046) i obnizenie aktywnosci SOD (p=0,005) i CAT
(p=0,041) w grupie ¢wiczacej na cykloergometrze, co moze swiadczy¢ o
normalizacji sytuacji zapalnej u pacjentow rehabilitowanych ponizej progu

bolu

. Bezbdlowy model rehabilitacji ruchowej nie spowodowat wzrostu poziomu

cytokin zapalnych i innych wskaznikdw zapalenia w zadnej z analizowanych

grup

. Zastosowany model treningu nie wptynat w sposob istotny na parametry

reologiczne krwi w zadnej z analizowanych grup

72



8. Zwiekszenie zawartosci procentowej kwaséw nasyconych w stosunku do
nienasyconych w btonie komorkowej erytrocytow nie spowodowato istotnych

zmian odksztatcalnosci krwinki czerwonej

9. Obserwowany kierunek zmian parametréw biochemicznych (lipidogram,
kwas moczowy, glukoza) i ciSnienia tetniczego, korzystnie modyfikujg
czynniki ryzyka wystgpienia incydentow sercowo- naczyniowych i moga
mie¢ znaczenie prewencyjne w obserwacji dtugoterminowej, nie stwierdzono

jednak zmian w nawyku palenia papierosow.
10.Wyrazny wptyw wielu réznych czynnikow, w tym takze subiektywnych,
wskazuje na koniecznosc¢ wielokierunkowych dziatah w leczeniu chorych z

miazdzycg konczyn dolnych, obejmujgcych takze dziatania motywacyjne dla

poprawy skutecznosci naszych interwenciji.
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8. ANEKS

Tabela A1. Test U Manna-Whitney'a dotyczgcy réznic median zmian
procentowych zawartosci kwaséw ttuszczowych w btonach krwinek
czerwonych u pacjentéw ¢wiczgcych na cykloergometrze i na biezni.

Mediana| Mediana| Z Poziom istotnosci

zmienna rower bieznia p

Kwas tridekanowy w rbc -51,95 -37,44  -1,10 0,329

Kwas mirystooleinowy w rbc [%] 2,15 1,13 0,91 0,429

Kwas palmitynowy w rbc [%] 58,18 59,64 0,18 0,931

Kwas palmitooleinowy w rbc [%] -34,46 -26,72 -0,73 0,548

Kwas stearynowy w rbc [%] 212,17 166,10 -0,18 0,931

Kwas linolowy w rbc [%] -12,90 -42,89 1,10 0,329

Kwas arachidowy w rbc [%] -68,90 -46,79 -0,49 0,730

Kwas arachidonowy w rbc [%] -84,47 -76,26 | -0,73 0,537

Rycina A1. Poréwnanie rozktadu ograniczen wynikajgcych z problemow

emocjonalnych pacjentéw ¢wiczacych na cykloergometrze i na

biezni.
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Rycina A2. Poréwnanie rozktadu ograniczen wynikajacych z problemoéw

emocjonalnych pacjentow ¢wiczacych na cykloergometrze i na biezni.
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Rycina A3. Pordéwnanie ograniczen wynikajacych z probleméw emocjonalnych

pacjentow c¢wiczacych na cykloergometrze i na biezni.
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Metoda treningu: rower Metoda treningu: bieznia

Metoda treningu Ktére badanie n Srednie Mediana Q25 Q75 Wariancja
rower pierwsze 20 41,69 0,00 0,00 100,00  2325,53
rower drugie 21 53,95 66,60 0,00 100,00 1608,14
bieznia pierwsze 17 64,70 100,00 33,00 100,00 1872,43
bieznia druaie 16 54,16 50,00 0,00 100,00  2055,89

Rycina A4. Pordwnanie efektu treningu na biezni
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0 [ o8
- S
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Metoda treningu n  Srednie = Mediana Q25 Q75 Wariancja
rower 21 114,28 78,59 44 95 176,46 9765
bieznia 17 175,89 128,21 68,55 216,60 19653
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Efekt treningu oznacza zmiane wyrazong jako procent wartosci czasu do
wystgpienia chromania w badaniu wyjsciowym.

Rycina A5. Poréwnanie efektu treningu na rowerze.
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Efekt treningu oznacza zmiane wyrazong jako procent wartosci czasu do
wystgpienia chromania w badaniu wyjsciowym.
Metoda treningu n = Srednie Mediana Q25 Q75 Wariancja

rower 21 163,07 125,32 69,22 168,44 18921
bieznia 17 78,78 72,97 17,94 124,45 7536

Rycina A6. Podsumowanie procentowej zmiany kwaséw tluszczowych w

btonach krwinek czerwonych u pacjentéw ¢wiczacych na cykloergometrze
i _na biezni. Wysokos¢ prostokatow z punktem odpowiada wartosci

mediany.
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Meloda Werda; Kiadralowa od!. euklidesowa

| Grupa Zmiennych

Il Grupa Zmiennych
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Zmiennych

100°0diOd maks

Rycina A8. Wykres drzewkowy dla 124 zmiennych zgrupowanych metoda
Warda w odlegtosci euklidesowej; analiza skupien u pacjentéw

cwiczacych na cykloergometrze i biezni, dane przed programem
éwiczen oraz zmiany parametrow spowodowane treningiem
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Rycina A9. Woykres drzewkowy dla | grupy zmiennych zgrupowanych metodag

Warda w odlegtosci euklidesowej; analiza skupieh u pacjentéw

¢wiczacych na cykloergometrze i biezni, dane przed programem
éwiczen oraz zmiany parametrow spowodowane treningiem
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Rycina A10. Wvkres drzewkowy dla Il grupy zmiennych zgrupowanych metod

Warda w odlegtosci euklidesowej; analiza skupien u pacjentéw

cwiczacych na cykloergometrze i biezni, dane przed programem
éwiczen oraz zmiany parametrow spowodowane treningiem
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Rycina A11. Wykres drzewkowy dla Ill grupy zmiennych zgrupowanych metoda

Warda w odlegto$ci euklidesowej; analiza skupien u pacjentéw

cwiczacych na cykloergometrze i biezni, dane przed programem

éwiczen oraz zmiany parametrow spowodowane treningiem
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Rycina A12. Wykres drzewkowy dla 124 zmiennych zgrupowanych metoda
Warda w odlegto$ci euklidesowej; analiza skupien u pacjentéw

¢éwiczacych na cykloergometrze, dane przed programem ¢wiczen oraz
zmiany parametrow spowodowane treningiem
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Rycina A13. Wykres drzewkowy dla | grupy zmiennych (podgrupy A)

zarupowanych metoda Warda w odlegtosci euklidesowej; analiza

skupien u pacjentéw éwiczgcych na cykloergometrze, dane przed

programem éwiczen oraz zmiany parametrow spowodowane

treningiem
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Rycina A14. Wykres drzewkowy dla | grupy zmiennych (podgrupy B)
zgrupowanych metodg Warda w odlegtosci euklidesowej; analiza

skupien u pacjentéw éwiczgacych na cykloergometrze, dane przed

programem ¢éwiczen oraz zmiany parametrow spowodowane
treningiem
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Rycina A15. Wykres drzewkowy dla Il grupy zmiennych zgrupowanych metodg

Warda w odlegtosci euklidesowej; analiza skupien u pacjentéw

éwiczacych na cykloergometrze, dane przed programem ¢éwiczen oraz

zmiany parametréw spowodowane treningiem
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Rycina A16. Wyvkres drzewkowy dla 124 zmiennych zgrupowanych metoda
Warda w odlegto$ci euklidesowej; analiza skupien u pacjentéw

cwiczacych na biezni, dane przed programem ¢éwiczen oraz zmiany
parametrow spowodowane treningiem
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Rycina A17. Wykres drzewkowy dla | grupy zmiennych zgrupowanych metoda

Warda w odlegtosci euklidesowej; analiza skupien u pacjentéw
éwiczacych na biezni, dane przed programem éwiczenh oraz zmiany
parametrow spowodowane treningiem
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Il Grupa Zmiennych
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Rycina A18. Wykres drzewkowy dla Il grupy zmiennych zgrupowanych metodg

Warda w odlegtosci euklidesowej; analiza skupieh u pacjentow
éwiczacych na biezni, dane przed programem éwiczen oraz zmiany

parametréw spowodowane treningiem
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Rycina A19. Wykres drzewkowy dla |Il grupy zmiennych zgrupowanych metoda

Warda w odlegtosci euklidesowej; analiza skupieh u pacjentow
éwiczacych na biezni, dane przed programem éwiczen oraz zmiany

parametréw spowodowane treningiem
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IV Grupa Zmignnych
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Rycina A20. Wykres drzewkowy dla IV grupy zmiennych zgrupowanych

metoda Warda w odlegto$ci euklidesowej; analiza skupien u

pacjentow ¢wiczacych na biezni, dane przed programem éwiczen oraz
zmiany parametrow spowodowane treningiem

Nazwy badanych kwasoéw ttuszczowych
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kwas Nazwa angielska Nazwa polska
C8:0 caprylic kaprylowy
C10:0 capric kaprynowy
C12:0 lauric laurynowy
C13:0 tridecanoic tridekanowy
C14:0 myristic mirystynowy
C14:1w9 myristoleic mirystooleinowy
C15:0 pentadecanoic pentadekanowy
C16:0 palmitic palmitynowy
C16:1w9 palmitoleic palmitooleinowy
C17:0 heptadecanoic heptadekanowy
C18:0 stearic steraynowy
C18:1w9trans elaidic elaidowy
C18:1w9 oleic oleinowy
C18:2w6 linoleic linolowy
C20:0 arachidic arachidowy
C20:1 cis11eicosenoic eikozanowy
C18:3w3 linolenic linolenowy
C22:0 behenic behenowy
C22:1w9 erucic erukowy
C22:4w6 arachidonic arachidonowy

Kwestionariusz WIQ
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1. Jak duze trudno$ci w chodzeniu powodowaly wymienione nizej przyczyny w czasie

ostatniego tygodnia? Skala oceny O - 4.

A. Dolegliwosci Stopien nasilenia dolegliwosci Wynik
Zaden Maly Umiarkowany | Duzy Bardzo duzy

Bole albo kurcze 4 3 2 1 0
w tydkach,
posladkach nogi
prawej, lewej
lub obu nog.
%wynik

B. Inne Stopien nasilenia dolegliwosci Wynik

dolegliwosc

1
Zaden Maly Umiarkowany | Duzy Bardzo duzy

Bol, sztywnos¢, 4 3 2 1 0
obolatos$¢
stawow (kostek,
kolan, bioder)
Stabos¢ w jedne;j 4 3 2 1 0
albo obu nogach
Bol lub 4 3 2 1 0
dyskomfort w
klatce
piersiowej
Krotki oddech 4 3 2 0
Kolatanie serca 4 3 2 0
Inne problemy 4 3 2 0

(ponizej prosze¢
wymienié
jakie...)

%wynik

II. Dystans chodzenia: Jak duza trudno$¢ powodowato chodzenie na podanych nizej
dystansach ( bez zatrzymywania si¢) w czasie ostatniego tygodnia? Skala oceny 0- 4.
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Dystans Stopien trudnosci Parametr | Wynik
Zaden Maly Umiarkowa | Duzy Bardzo duzy | Metry punkty
ny
Chodzenie po 4 3 2 1 0 X6
domu- ok. 6m
Przejscie 15m 4 3 2 1 0 x15
Przej$cie 5S0m 4 3 2 1 0 x50
Przejscie 100m 4 3 2 1 0 x100
Przejscie 200m 4 3 2 1 0 x200
Przejscie 300m 4 3 2 1 0 x300
Przej$cie 500m 4 3 2 1 0 x500
% wynik

II1. Predkos$¢ chodzenia: Jak duza trudnos¢ powodowato chodzenie ( bez

zatrzymywania si¢) z podanymi nizej predkosciami podczas ostatniego tygodnia? Skala

oceny 0- 4.
Predkos¢ Stopien trudnosci Parametr | Wynik
Zaden Maly Umiarko- | Duzy Bardzo km/h punkty
wany duzy
Przej$cie 100m powoli 4 3 2 1 0 x2,5
Przej$cie 100m ze 4 3 2 1 0 x3,3
srednia predkoscia
Przejscie 100m szybko 4 3 2 1 0 x35,0
Bieg na dystans 100m 4 3 2 1 0 x8,0
(jogging)
Y%wynik

IV. Chodzenie po schodach: Jak duza trudno$¢ powodowato wchodzenie po schodach

bez odpoczynku w trakcie ostatniego tygodnia? Skala oceny 0- 4.

Schody Stopien trudnosci Parametr | Wynik
Zaden Maly Umiarko- | Duzy Bardzo stopnie punkty
wany duzy
Wchodzenie % pigtra 4 3 2 1 0 x9
Wchodzenie 172 pigtra 4 3 2 1 0 x27
Wchodzenie 2 pictra 4 3 2 1 0 x36
% wynik
SF - 36.
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Kwestionariusz SF-36 ( Short Form- 36) wg Ware i wsp. 1992

1.0go6lnie méwiac moge powiedzie¢, ze moje zdrowie jest:
znakomite
bardzo dobre

dobre

dostateczne

stabe

2.W porownaniu do ubieglego roku jak mozesz oceni¢ obecny stan zdrowia:
duzo lepszy niz rok temu
trochg lepszy niz rok temu
taki sam jak rok temu
trochg gorszy niz rok temu
duzo gorszy niz rok temu

COOCC O0O00O0O0

3. Kolejne pytania dotycza tego, co moglbys zrobi¢ podczas normalnego dnia. Czy teraz
twoje zdrowie ogranicza Cig¢ w tych czynno$ciach. Jesli tak, to jak bardzo?

Tak, bardzo
ogranicza

Tak, troche
ogranicza

Nie, nie
ogranicza

Czynnos$ci wymagajace duzego wysitku, takie jak:

bieganie, podnoszenie ci¢zkich przedmiotow,
sporty wymagajace wysitku

Czynno$ci wymagajace umiarkowanego wysitku,
takie jak: przesuwanie stotu , fotela, popychanie
odkurzacza, Scielenie 16zka

Noszenie zakupow

Wchodzenie kilku pigter po schodach

Wchodzenie jednego pietra po schodach

Znizanie sig, klgkanie, pochylanie si¢

Spacer wigcej niz 1500 metrow

Przejs$cie 100 metrow

Przejscie 300 metrow

Mycie si¢ i ubieranie samodzielne

4. Czy ze wzgledu na stan twojego zdrowia:

nie

Musiates$ ograniczy¢ czas poswigcany na prace lub inne codzienne czynnosci

Zrobites mniej niz zaplanowates

Wystapity ograniczenia w rodzajach wykonywanej pracy lub innych codziennych

czynnosciach

Wystapity trudnosci w wykonywaniu pracy lub innych czynnos$ci ( np. wymagaty one

dodatkowego wysitku)

5. Czy z uwagi na Pana/Pani stan emocjonalny:

ta |nie

lub inne codzienne czynno$ci

Ograniczytes ilo$¢ czasu poswigcanego na pracg

Zrobites mniej niz zaplanowates

Nie zrobites$ pracy lub innych czynnosci tak
doktadnie jak zwykle
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6. W jakim stopniu w ciagu ostatniego miesiaca twoje zdrowie fizyczne lub stan
emocjonalny wptywatly na stosunki z rodzina, przyjaciéimi lub sasiadami :

wcale

w niewielkim stopniu

w umiarkowanym stopniu

W znacznym stopniu

w bardzo duzym stopniu

7.Jak silne dolegliwosci bolowe miale§ w czasie ostatniego miesiaca:

zadnych

bardzo stabe

stabe

umiarkowane

powazne

bardzo powazne @)

8. Jak silny bol przeszkadzal Panu/Pani w pracy zawodowej w ciagu ostatnich 4 tygodni.

OCOC0OQC 00CCO

wcale
troch¢

umiarkowane

znacznie

O
O
Q)
o

bardzo mocno @)
9. Ponizsze pytania dotycza Twojego samopoczucia i tego, co si¢ z Toba dziato w czasie
ostatniego miesiaca.

Jak czgsto w czasie ostatniego miesiaca: | Zawsze | Wigksz |czgsto |czasami |rzadko |wecale
0$¢
czasu
Czutes sie pelen werwy?
Byte$ nerwowy?
Czutes sig tak kiepsko, ze nic nie mogto
poprawi¢ Ci samopoczucia ?
Bytes spokojny i zrelaksowany?
Miale$§ duzo energii?
Bytes smutny i przygngbiony?
Czute$ sie wyczerpany?
Bytes szczesliwy?
Czules si¢ zmeczony?
10.Jak czgsto w ciagu ostatniego miesiaca Twoje zdrowie fizyczne lub stan emocjonalny
wplywatly na stosunki towarzyskie ( odwiedzanie znajomych, krewnych, itp.)

caly czas @)

wigkszo$¢ czasu @)

czasami @)

rzadko O

wcale @)
11. Jak prawdziwe lub falszywe jest kazde z ponizszych stwierdzen u Ciebie:

Prawda Przewaznie | nie wiem | Przewaznie | nieprawda

prawda nieprawda

Latwiej choruje niz inni ludzie

Jestem tak samo zdrowy jak inni
ludzie

Spodziewam sig¢ pogorszenia
mojego stanu zdrowia

Moje zdrowie jest znakomite
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