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SUGS 7czenie ‘Wprowadzenie: Neuroplastyczno$¢ stanowi funkcje osrodkowego uktadu nerwowego umozliwiajaca jego reorganizacje strukturalng
i funkcjonalng w odpowiedzi na czynniki zewnetrzne i wewnetrzne. Jest to kluczowe zjawisko pozwalajace na przywrdcenie funkeji
ruchowych i poznawczych u chorych z organicznym uszkodzeniem moézgu. Pacjenci ze stwardnieniem rozsianym moga odnies¢
szczegodlng korzy$¢ z dziatan wspomagajacych neuroplastycznos¢ moézgu. Dazac do stymulacji neuroplastycznoéci, podejmuje si¢ proby
poszukiwania czynnikéw, ktdre na nig wplywaja. Cel: Celem badania bylo okreslenie wplywu treningu aerobowego na stezenia
neurotrofin potencjalnie odpowiedzialnych za zjawisko plastycznosci mézgu u chorych ze stwardnieniem rozsianym. Material
i metody: Badanie przeprowadzono w grupie 22 pacjentéw ze stwardnieniem rozsianym objetych programem lekowym Narodowego
Funduszu Zdrowia. Badana grupa odbywata 4-tygodniows rehabilitacje, na ktora skladal si¢ trening na ergometrze poziomym 2 razy
dziennie po 15 minut 6 razy w tygodniu. Grupa kontrolna nie odbywata treningu. U wszystkich pacjentéw wykonano dwukrotny
pomiar stezen neurotrofin w osoczu (BDNE, PDGFE, NGE, GDNF) i fraktalkiny (chemokina CX,CL1) oraz oceniono ich w skali
niepelnosprawnosci ruchowej, przesiewowej ocenie funkcjonowania poznawczego i skali depresji Becka na poczatku badania i po
4 tygodniach. Wyniki: W przeprowadzonym badaniu nie stwierdzono istotnej statystycznie réznicy w stezeniach ocenianych
neurotrofin przed 4-tygodniowym treningiem aerobowym i po jego zakonczeniu. W grupie badanej zaobserwowano istotng poprawe
stanu klinicznego chorych mierzong Rozszerzong Skalg Niepelnosprawnoséci Ruchowej (EDSS) i Krotka Skalg Oceny Stanu
Umystowego (MMSE). Wnioski: Niezbedna jest kontynuacja badan w duzych grupach pacjentéw homogennych pod wzgledem
charakterystyki klinicznej i demograficznej.

Stowa kluczowe: stwardnienie rozsiane, neuroplastyczno$¢, rehabilitacja

A bSt ract Introduction: Neuroplasticity is the function of the central nervous system that allows structural and functional reorganisation in response
to external and internal factors. It is a crucial aspect that allows for the restoration of motor functions in people with limited brain damage.
Patients with multiple sclerosis may obtain a special benefit from activities that support brain neuroplasticity. In order to stimulate
neuroplasticity, several attempts were made to identify neuroplasticity-influencing factors. Aim: The objective of the study was to measure
the effect of aerobic training on plasma neurotrophin levels that are potentially responsible for the brain plasticity phenomenon in patients
with multiple sclerosis. Materials and methods: The study was conducted on a group of 22 patients with multiple sclerosis remaining in
the drug programs of the National Health Fund. The study group underwent a 4-week rehabilitation scheme that consisted of training on
a horizontal ergometer twice a day for 15 minutes 6 days a week, whereas the control group did not participate in any form of training.
The plasma levels of neurotrophins (BDNE PDGE, NGE GDNF) and fractalkine (chemokine CX,CL1) were tested in all patients,
the patients were assessed in the motor disability scale, the cognitive function screening and Beck depression inventory at the beginning
of the study and after 4 weeks of rehabilitation. Results: The study showed no statistically significant difference in the levels of neurotrophins
assessed before and after 4 weeks of aerobic training. A significant improvement in the clinical condition evaluated with the Expanded
Disability Status Scale (EDSS) and Mini-Mental State Examination (MMSE) was observed in patients from the study group. Conclusion:
Further studies on larger groups and with more homogenous participants are necessary to gain more insights into this aspect.
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WSTEP

przewlekla chorobg o$rodkowego ukladu nerwowe-

go (OUN) o podtozu autoimmunologicznym i jedna
z najczegstszych przyczyn niepelnosprawnosci wsréd osob
dorostych. MS rozpoznaje si¢ najczesciej u mlodych do-
rostych, gtéwnie miedzy 20. a 40. rokiem Zycia; wykazano
réwniez, ze kobiety choruja 2-3 razy czeéciej niz mezczyzni.
Najczestsza posta¢ MS to posta¢ rzutowo-remisyjna (re-
lapsing-remitting multiple sclerosis, RRMS), stanowiaca
okoto 85% przypadkéw (Filippi et al., 2018). MS typowo
objawia sie m.in. pogorszeniem sprawno$ci motorycznej,

Stwardnienie rozsiane (multiple sclerosis, MS) jest

zaburzeniami widzenia, zaburzeniami czynnosci zwieraczy
i objawami czuciowymi. Niezwykle istotne znaczenie maja
tez uposledzenie funkcji poznawczych, towarzyszace zabu-
rzenia depresyjne i zespol przewleklego zmeczenia, ktore
w wielu przypadkach wystepuja juz na wczesnych etapach
choroby. Mimo stosowania leczenia farmakologicznego
modyfikujacego przebieg choroby dochodzi do akumula-
cji objawow i narastania niepetnosprawnosci. Ztozonos¢
objawow MS wiaze si¢ z konieczno$cig multidyscyplinar-
nego podejscia do chorego. Rehabilitacja stosowana u pa-
cjentéw z MS przyczynia si¢ do poprawy sprawnosci ru-
chowej, poprawy funkcji poznawczych oraz zmniejszenia
absencji zawodowej i mozliwie dlugiego utrzymania na jak
najwyzszym poziomie jakosci Zycia i niezaleznosci (Flache-
necker, 2015). Ze wzgledu na postepujacy charakter choro-
by rehabilitacja jest jedna z najwazniejszych form terapii,
problemem pozostaja jednak jej dobér, intensywno$¢ i czas
trwania. Jesli wzig¢ pod uwage zmiennos$¢ wynikow lecze-
nia rehabilitacyjnego skojarzonego z farmakoterapia, istot-
nym problemem staje si¢ okreslenie, jakie czynniki decydu-
ja o skuteczno$ci rehabilitacji.

Szeroko dyskutowanym zagadnieniem jest obecnie to,
w jaki sposob zjawisko neuroplastycznosci warunkuje do-
bor odpowiedniej formy terapii. Neuroplastycznos¢, de-
finiowana jako zdolno$¢ ukladu nerwowego do reorgani-
zacji swojej struktury synaptycznej w reakcji na bodzce
egzo- i endogenne, wydaje si¢ stanowi¢ jeden z gléwnych
predyktoréw sukcesu rehabilitacji, niestety nie ma metod
stuzacych jego obiektywnemu pomiarowi. Uznaje sie, ze
neuroplastyczno$c¢ jest zjawiskiem, wskutek ktérego do-
chodzi do zmiany sily transmisji synaptycznej, powstawa-
nia nowych synaps, reorganizacji kory mézgowej i indukeji
neurogenezy. Ze wzgledu na rodzaj bodzca synapsy moga
by¢ pobudzane lub hamowane, co prowadzi do dlugotrwa-
tego wzmocnienia lub hamowania synaptycznego.
Prowadzone w ostatnich latach badania wykazaly, ze zjawi-
sko neuroplastyczno$ci moze si¢ wigzaé ze zmiang stezen we
krwi bialek okre$lanych jako markery neuroplastycznosci.
Sposrod nich jednym z najlepiej do tej pory poznanych jest
neurotroficzny czynnik pochodzenia mézgowego (brain-
derived neurotrophic factor, BDNF), ktory nalezy do waz-
nych regulatoréw plastyczno$ci neuronalnej wywola-
nej wysitkiem fizycznym (Cotman et al., 2007). Innym
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obiecujacym markerem neuroplastycznoéci wydaje sie
fraktalkina (CX,;CL1), nalezaca do grupy chemokin CX;,C.
Wykazano, ze ekspresja receptoréw fraktalkiny (CX,CR1)
zachodzi w mikrogleju (Arli et al., 2013). U chorych z MS
stwierdzono podwyzszone stezenia fraktalkiny w ptynie mo-
zgowo-rdzeniowym oraz w surowicy (Owtasiuk et al., 2009).
Substancja ta odgrywa wazna role w utrzymaniu homeostazy
i thumieniu odpowiedzi zapalnej w uszkodzonym madzgu po-
przez regulacje rownowagi cytokin pro- i przeciwzapalnych,
takich jak czynnik martwicy nowotworu-alfa (tumour necrosis
factor alpha, TNF-a), interleukina-6 (IL-6), interleukina-1p
(IL-1p) oraz interleukina-10 (IL-10) (Laing et al., 2010).
Wirdd innych markeréw neuroplastycznosci wymienia sie
m.in. interleukine-1 (IL-1), amyloid-p czy czynnik wzrostu
nerwdw beta (nerve growth factor-beta, B-NGF), jednak wy-
niki dotychczas przeprowadzonych badan dotyczacych ich
funkeji pozostajg niejednoznaczne. W odniesieniu do ptytko-
pochodnego czynnika wzrostu (platelet-derived growth factor,
PDGF) wykazano, ze odgrywa on kluczows role w fazie remi-
sji MS, promujgc réznicowanie si¢ neurondw oraz przyczy-
niajac si¢ do zmniejszenia nasilenia proceséw apoptotycznych
(Ksiazek-Winiarek et al., 2015).

Chociaz wykazano, ze rozne formy rehabilitacji mogg zmie-
nia¢ stezenia markeréw neuroplastycznosci, wydaje sie, ze
trening aerobowy ma najwiekszy wplyw na reorganizacje
polaczen synaptycznych w moézgowiu (Flachenecker, 2015).
Jesli wzia¢ pod uwage wysokie koszty leczenia MS, zasadne
jest okre$lenie mozliwosci wykorzystania markeréw neu-
roplastycznosci w przewidywaniu skutecznosci rehabilitacji
ruchowej. Dlatego tez celem niniejszego badania byt pomiar
stezen fraktalkiny, BDNF, PDGEF, f-NGF oraz czynnika
neurotroficznego pochodzenia glejowego (glial cell line-de-
rived neurotrophic factor, GDNF) we krwi obwodowej cho-
rych z MS leczonych immunomodulujgco i poddanych tre-
ningowi aerobowemu.

MATERIAL | METODY

Do badania zakwalifikowano lacznie 22 pacjentéw (9 mez-
czyzn, 13 kobiet) z RRMS w trakcie leczenia immunomo-
dulujacego MS. Kryteriami wlaczenia do badania byly: roz-
poznanie MS wg kryteriéw McDonalda z 2010 roku, terapia
immunomodulujgca I lub II linii leczenia wg programu le-
kowego Narodowego Funduszu Zdrowia (NFZ), brak rzu-
tu MS w ciggu 30 dni przed wlaczeniem do badania, wy-
razenie pisemnej, sSwiadomej zgody na udziat w badaniu.
Kryteriami wylaczenia z badania byly za$: ciaza i okres kar-
mienia, choroby ukladowe i ciezkie schorzenia ukladu ser-
cowo-naczyniowego: stan po zawale serca w ciaggu 30 dni
przed wlaczeniem, niestabilna dtawica piersiowa, niewydol-
nos¢ krazenia, ciezka arytmia, stan po zatozeniu rozruszni-
ka serca, wynik ponizej 24 punktéw w Krotkiej Skali Oce-
ny Stanu Umystowego (Mini-Mental State Examination,
MMSE). Badanych podzielono na dwie grupy: grupe kon-
trolng (n = 11), ktora nie wykonywata treningu aerobowe-
go, i grupe badang (n = 11), wykonujaca trening aerobowy.
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Grupa kontrolna | Grupa badana
(n=11) (n=11) P
Wiek 34,73 +9,10 40,82 £7,95 0,0999
Wiek zachorowania 31,91+9,48 36,45+10,31 0,5539
Czas choroby 518+3,19 8,45+6,12 0,2328
Linia leczenia 0,6109
| 8 9
Il 3 2
Pte¢ 0,0302
Kobiety 9 4
Mezczyzni 2 7

Tab. 1. Charakterystyka uczestnikéw badania

Wlaczeni do badania pacjenci nie réznili si¢ w istotny spo-
sob pod wzgledem wieku, plci, poziomu wyksztalcenia
i czasu trwania choroby. Pacjenci wlaczeni do grupy bada-
nej wykonywali trening aerobowy z wykorzystaniem cyklo-
ergometru rowerowego poziomego (Kettler SX1, Niemcy)
ze stalym $rednim obcigzeniem 2 razy dziennie po 15 mi-
nut 6 razy w tygodniu przez 4 tygodnie. Pacjenci wlacze-
ni do grupy kontrolnej nie odbywali treningu. Kazdy cho-
ry wlaczony do badania zostal dwukrotnie poddany ocenie
psychologicznej - w momencie wlaczenia do badania i po
4 tygodniach, z wykorzystaniem przesiewowej oceny funk-
cjonowania poznawczego (test MMSE) i przesiewowej
oceny stanu afektywnego (skala depresji Becka). Wszyscy
uczestnicy badania zostali tez poddani pelnemu badaniu
neurologicznemu i ocenie niepelnosprawnosci przy zasto-
sowaniu Rozszerzonej Skali Niepelnosprawnosci Ruchowej
(Expanded Disability Status Scale, EDSS) w chwili wlacze-
nia do badania i po 4 tygodniach. Od wszystkich badanych
pobrano 5 ml krwi zylnej do probéwki zawierajacej antyko-
agulant EDTA (kwas wersenowy; ethylenediaminetetraace-
tic acid) w dwoch punktach czasowych — w chwili wiaczenia
do badania i po 4 tygodniach. Pobrang krew odwirowywa-
no w warunkach 1800 g przez 15 minut w temperaturze
20°C w celu izolacji osocza, ktére nastepnie porcjowano
i przechowywano w temperaturze —80°C do dalszej analizy.
Do analizy ekspresji bialek wykorzystano dost¢pne ko-
mercyjne zestawy do testéw immunoenzymatycznych (en-
zyme-linked immunosorbent assay, ELISA) wedlug protoko-
tu dostarczonego przez producentéw: BDNE GDNE, PDGE,
B-NGF - R&D Systems, CX,CL1 - Biorbyt.

Analize statystyczng wynikéw wykonano z uzyciem opro-
gramowania GraphPad Prism 9. Po spelnieniu warunkéw
normalno$ci rozkladu badane grupy zostaly poréwnane
z wykorzystaniem uogdlnionego modelu regresji liniowej
z powtdrzonymi pomiarami. Testy post-hoc wykonano za
pomocg testu Tukeya. Wyniki przedstawiono jako $red-
nie z btedem standardowym $redniej (standard error of
the mean, SEM). W przypadku nieréwnej liczebnosci grup
nie przeprowadzano wnioskowania statystycznego. Za po-
ziom istotnosci statystycznej przyjeto p < 0,05.
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Sktadnik modelu EDSS MMSE

Grupa

(kontrolna vs badana)
Réznica miedzy
pomiarami (przed
rozpoczeciem badania | 0,0056 0,0082 0,0566
vs po 4 tygodniach od
rozpoczecia leczenia)
Wptyw grupy na rozni-
ce miedzy pomiarami

Skala depresji Becka

0,0061 0,1000 0,7738

0,0056 0,0292 0,1190

Tab. 2. Wyniki uogdlnionej regresji liniowej z powtérzonymi po-
miarami dla poszczegolnych sktadnikéw modeli wyko-
rzystujgcych EDSS, MMSE i skalg depresji Becka

Wszyscy uczestnicy podpisali formularz $wiadomej zgody
na udzial w badaniu. Na badanie wyrazita zgode Komisja
Bioetyczna Uniwersytetu Medycznego w Lodzi (nr zgody
RNN/172/17/KE z dnia 16 maja 2017 roku,).

WYNIKI

Srednia wieku w grupie kontrolnej wynosita 34,73 (£9,10),
a w grupie badanej 40,82 (+7,95) roku, wiek zachorowa-
nia wynosil odpowiednio 31,91 (+£9,48) i 36,45 (+10,31)
roku, czas trwania choroby 5,18 (+£3,19) i 8,45 (+6,12) roku
(tab. 1). Srednia warto$¢ EDSS w grupie kontrolnej w chwi-
li wiaczenia wynosita 1,68 (+£0,48), w grupie badanej 3,86
(£0,48), a w drugim pomiarze, wykonanym po 4 tygo-
dniach - odpowiednio 1,68 (+0,44) i 3,45 (+0,44). Srednia
warto§¢ MMSE wynosila 29,00 (£0,58) dla grupy kontrol-
nej 127,36 (£0,58) dla grupy badanej w pierwszym pomia-
rze oraz 29,09 (+0,48) i 28,18 (+0,48) w drugim pomiarze.
W skali depresji Becka w grupie kontrolnej i badanej uzy-
skano wyniki odpowiednio: 9,09 (£2,62) i 11,64 (£2,62)
w pierwszym pomiarze oraz 8,73 (£2,61) i 8,27 (+2,61) po
4 tygodniach (tab. 2, 3).

Uogolniony model regresji liniowej z powtérzonymi po-
miarami wykazal, ze w przypadku skali EDSS réznice po-
miedzy grupami (p = 0,0061), jak réwniez zmiana punktacji
w czasie byly istotne statystycznie (p = 0,0056). Wykaza-
no tez, ze fakt zastosowania interwencji mial istotny wplyw
na zmiane w tej skali w czasie (p = 0,0056) (tab. 2, 3). Test
post-hoc Tukeya wykazal, Ze zmiana punktacji w skali EDSS
dla grupy z interwencja byta istotna w czasie (3,86 + 0,48
vs 3,45 + 0,44, p = 0,0016), podczas gdy dla grupy kontro-
Inej nie zaobserwowano takiej prawidtowosci (1,68 + 0,48
vs 1,68 £ 0,44, p = 1,0000) (tab. 2, 3).

W przypadku skali MMSE nie wykazano istotnych réznic
miedzy grupami (p = 0,1000), wykryto jednak istotng roz-
nice miedzy punktami pomiarowymi (p = 0,0082). Zastoso-
wanie interwencji mialo istotny wplyw na zmiane punktacji
w skali MMSE w czasie (p = 0,0292). Test post-hoc Tukeya
wykazal, Ze zmiana punktacji w skali MMSE dla grupy z in-
terwencja byla istotna w czasie (27,36 + 0,58 vs 28,18 + 0,48,
p =0,0066), podczas gdy dla grupy kontrolnej nie zaobser-
wowano takiej prawidlowosci (29,00 + 0,58 vs 29,09 + 0,48,
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Przed .
Skala Grupa badaniem Po badaniu /]
Kontrolna | 1,68+0,48 | 1,68+0,44 | 1,0000
EDSS

Badana 3,86+048 | 3,45+0,44 | 0,0016
Kontrolna | 29,00 +0,58 | 29,09+ 0,48 | 0,9753
Badana 27,36 0,58 | 28,180,438 | 0,0066
Kontrolna | 9,09+2,62 | 873+2,61 | 0,9922
Badana 1,64+2,62 | 827+2,61 | 0,0771

MMSE

Skala depresji Becka

Tab. 3. Statystyki opisowe skal EDSS, MMSE i depresji Becka
dla badanej grupy

p = 0,9753) (tab. 3). Dla skali depresji Becka wykazano,
ze badane grupy nie réznily si¢ w istotny sposéb od siebie
(p = 0,7738), nie wykryto tez réznicy miedzy punktami po-
miarowymi (0,0566), jak réwniez nie wykazano, aby zasto-
sowana interwencja miala wplyw na réznice miedzy pomia-
rami (p = 0,1190) (tab. 2).

Uogolniony model regresji liniowej z powtdrzonymi pomia-
rami wykazal, Ze stezenie fraktalkiny nie réznilo sig istot-
nie miedzy badanymi grupami (p = 0,4000). Zaobserwowa-
no istotne roéznice miedzy pomiarami w czasie (p = 0,0005),
nie udowodniono natomiast, aby zastosowanie interwen-
cji mialo istotny wplyw na roznice miedzy pomiarami
(p = 0,2979). Test post-hoc Tukeya wykazal istotny spadek
stezenia fraktalkiny miedzy punktami pomiarowymi w gru-
pie kontrolnej (176,81 + 33,92 vs 158,57 + 34,06, p = 0,0075)

(tab. 4, 5). Nie wykazano, aby stezenie BDNF réznilo sie
w istotny sposob miedzy badanymi grupami (p = 0,6945),
jak réwniez zeby istniaty réznice miedzy punktami pomia-
rowymi (p = 0,1059). Nie wykazano tez wplywu interwencji
na réznice miedzy pomiarami (p = 0,2883) (tab. 4). W przy-
padku B-NGF i GDNF nie przeprowadzano analizy staty-
stycznej ze wzgledu na nieréwne liczebnosci grup (tab. 5).
W przypadku PDGF wykazano istotne roznice migdzy ba-
danymi grupami (p = 0,0330). Nie wykryto istotnych roz-
nic miedzy punktami pomiarowymi (p = 0,9728) ani wply-
wu grupy na réznice miedzy pomiarami (p = 0,4758). Testy
post-hoc nie wykazaly jednak, aby zmiany stezenia PDGF
byly istotne miedzy poréwnywanymi grupami (tab. 4, 5).

OMOWIENIE

Dotychczas przeprowadzone badania obserwacyjne suge-
rujg, ze trening aerobowy wplywa korzystnie na poprawe
sprawnosci ruchowej chorych z MS. W prezentowanym ba-
daniu uzyskano istotne obnizenie punktacji w skali EDSS
w grupie badanej, co wigzato si¢ z poprawg sprawnoéci ru-
chowej. Golzari i wsp. (2010) wykazali, Ze w ciagu 24 se-
sji ¢wiczen (5 minut rozgrzewki, 10 minut ¢wiczen roz-
ciagajacych, 20 minut ¢wiczen aerobowych oraz 20 minut
¢wiczen wytrzymato$ciowych) w trakcie 8 tygodni docho-
dzi do znaczacego obnizenia punktacji w skali EDSS z 2,14
(£1,06) do 1,65 (+1,12). W badaniu Kerlinga i wsp. (2015)
nie uzyskano znamiennej réznicy w ocenie w skali EDSS za-
réwno w grupie treningu wytrzymato$ciowego, jak i grupie

Sktadnik modelu Fraktalkina BDNF B-NGF GDNF PDGF

Grupa (kontrolna vs badana) 0,4000 0,6945 0,2693 0,1681 0,0330
Réznica miedzy pomiarami (przed rozpoczeciem badania vs po 4 tygodniach

od rozpoczecia leczenia) 0,0005 0,1059 0,1063 0,7841 0,9728
Wptyw grupy na réznice miedzy pomiarami 0,2979 0,2883 0,6689 0,3964 0,4758

Tab. 4. Wyniki uogélnionej regresji liniowej z powtérzonymi pomiarami dla poszczegolnych skladnikéw modeli wykorzystujgcych stezenia

poszczeglnych neurotrofin

Marker Grupa Przed badaniem Po badaniu P
Kontrolna (n=11) 176,81+ 33,92 158,57 £ 34,06 0,0075
Fraktalkina
Badana (n=11) 131,83 +33,92 121,09 + 34,06 0,1659
BDNF Kontrolna (n=11) 331,38+ 48,96 351,53+ 69,39 0,9734
Badana (n=11) 326,02+ 48,96 419,12+ 69,39 0,2327
Kontrolna (n = 4) 71,68 32,16 66,25 + 29,97
B-NGF nc
Badana (n=2) 23,84+32,16 14,66 = 29,97
Kontrolna (n =5) 137,41 £ 53,38 128,94 £ 51,57
GDNF nc
Badana (n=3) 2536 +£53,38 29,71£51,57
- Kontrolna (n = 11) 402,96 + 68,71 357,66 +75,23 0,9606
Badana (n=11) 534,31+ 68,71 584,13 +75,23 0,9487
nc¢ — not calculated; nie wykonywano obliczer statystycznych ze wzgledu na nierdwne liczebnosci miedzy grupami.
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Wptyw treningu aerobowego na zmiany stezert markeréw neuroplastycznosci u pacjentow ze stwardnieniem rozsianym — badanie pilotazowe

treningu kombinowanego — wytrzymatosciowo-oporowego —
podczas 3-miesiecznych ¢wiczen skladajacych sie z 2 sesji
treningowych w tygodniu po 40 minut. W badaniach ist-
nieja rozbiezne dane co do istotnego spadku w skali EDSS,
autorzy zwracaja jednak uwage na poprawe w zakresie sily
i wydolnosci u pacjentdéw po treningu aerobowym.
Mokhtarzade i wsp. (2018) wykazali istotny wzrost steze-
nia BDNF u chorych z MS w trakcie 8 tygodni ¢wiczen (po
3 sesje w tygodniu) na ergometrach Monark 891E i 894E
z intensywnoscig 60-70% mocy szczytowej. Nie uzyska-
no jednak istotnej roznicy w zakresie stezen innych neu-
rotrofin (w tym NGF i PDGF) i nie zaobserwowano rdz-
nic w EDSS (Mokhtarzade et al., 2018). W prezentowanym
badaniu nie stwierdzono istotnego wzrostu wartosci stezen
BDNF, B-NGF ani PDGF po treningu. Jednak w 4. tygo-
dniu, poréwnujac grupe kontrolng z badana, stwierdzono
istotng roznice stezenia PDGF w wymienionych grupach.
W badaniu przeprowadzonym w grupie chorych z MS Bansi
i wsp. (2013) wykazali istotny wzrost stezenia BDNF po
3 tygodniach ¢wiczen na ergometrze wodnym. Nie odno-
towano jednak istotnych réznic w wynikach u pacjentéw
¢wiczacych analogicznie na ergometrze na ladzie. W obu
grupach nie stwierdzono istotnych wzrostow stezen m.in.
B-NGF, IL-6, TNF-a (Bansi et al., 2013). Schulz i wsp.
(2004) nie zaobserwowali istotnej zmiany stezen BDNF
oraz B-NGF podczas 8-tygodniowego treningu na ergome-
trze, zwrocili jednak uwage na istotny wzrost sprawnosci
fizycznej w grupie badanej. W metaanalizie opublikowanej
przez Negaresha i wsp. (2018) analizowano dostepne dane
literaturowe dotyczace wplywu treningu fizycznego na ste-
zenia cytokin i adipokin u chorych z MS. Ze wzgledu na
brak usystematyzowanych istotnych zmian w stezeniach
tych substancji wskazano, ze przeciwzapalne oddzialywanie
¢wiczen nie jest gtownym mechanizmem posredniczagcym
w pozytywnych efektach treningu ocenianych za pomoca
EDSS i innych danych klinicznych po krétkotrwalym cyklu
¢wiczen (ponizej 6 miesiecy) u pacjentéw z MS. Co wazine,
w zadnym badaniu nie stwierdzono cech nasilenia choro-
by po przeprowadzonym treningu (Negaresh et al., 2018).
Biorgc pod uwage dotychczas przeprowadzone badania,
nie odnotowano jednoznacznych zmian stezen neurotrofin
w odpowiedzi na trening aerobowy, cho¢ w wigkszosci pu-
blikacji wykazano jego korzystny wptyw na stan kliniczny
pacjentow. Ze wzgledu na to, ze MS jest choroba dynamicz-
ng, konieczne sg kolejne badania, obejmujace osoby cechu-
jace sie bardziej homogennymi parametrami, ze szczeg6l-
nym uwzglednieniem zaawansowania klinicznego, czasu
trwania choroby, wieku pacjentéw oraz zaawansowania ra-
diologicznego. Warto zauwazy¢, ze dobor takich grup jest
znacznie utrudniony, co przelozyto si¢ m.in. na liczebnos¢
grup w badaniach przeprowadzonych do tej pory.

WNIOSKI

W prezentowanym badaniu nie odnotowano istotnych
zmian stezen markeréw neuroplastycznosci w osoczu krwi

AKTUALN NEUROL 2020, 20 (4), p. 173-177

chorych z MS pod wptywem treningu. Nie potwierdzilo
ono zatem wynikéw wiekszo$ci dotychczas opublikowa-
nych analiz. Nalezy je jednak traktowa¢ jako badanie pi-
lotazowe, ktdre bedzie kontynuowane w wigkszych gru-
pach pacjentéw, z uwzglednieniem zmiennych klinicznych,
takich jak na przyklad rodzaj stosowanej terapii immuno-
modulacyjnej.

Konflikt interesow

Autorzy nie zglaszajg zadnych finansowych ani osobistych powigzan
z innymi osobami lub organizacjami, ktére moglyby negatywnie wply-
ngé na tres¢ publikacji oraz roscic¢ sobie prawo do tej publikacji.

Zrédlo finansowania
Praca finansowana przez Uniwersytet Medyczny w Lodzi z zadania ba-
dawczego nr 502-03/5-062-01/502-54-206.

Pismiennictwo

Arli B, Irkec C, Menevse S et al.: Fractalkine gene receptor polymor-
phism in patients with multiple sclerosis. Int ] Neurosci 2013; 123:
31-37.

Bansi J, Bloch W, Gamper U et al.: Training in MS: influence of two
different endurance training protocols (aquatic versus overland)
on cytokine and neurotrophin concentrations during three week
randomized controlled trial. Mult Scler 2013; 19: 613-621.

Cotman CW, Berchtold NC, Christie LA: Exercise builds brain health:
key roles of growth factor cascades and inflammation. Trends
Neurosci 2007; 30: 464-472.

Filippi M, Bar-Or A, Piehl F et al.: Multiple sclerosis. Nat Rev Dis
Primers 2018; 4: 43.

Flachenecker P: Clinical implications of neuroplasticity - the role of
rehabilitation in multiple sclerosis. Front Neurol 2015; 6: 36.

Golzari Z, Shabkhiz F, Soudi S et al.: Combined exercise training
reduces IFN-y and IL-17 levels in the plasma and the supernatant
of peripheral blood mononuclear cells in women with multiple
sclerosis. Int Immunopharmacol 2010; 10: 1415-1419.

Kerling A, Keweloh K, Tegtbur U et al.: Effects of a short physical exer-
cise intervention on patients with multiple sclerosis (MS). Int
] Mol Sci 2015; 16: 15761-15775.

Ksiazek-Winiarek DJ, Szpakowski P, Glabinski A: Neural plasticity in
multiple sclerosis: the functional and molecular background.
Neural Plast 2015; 2015: 307175.

Laing JM, Smith CC, Aurelian L: Multi-targeted neuroprotection by
the HSV-2 gene ICP10PK includes robust bystander activity
through PI3-K/Akt and/or MEK/ERK-dependent neuronal release
of vascular endothelial growth factor and fractalkine. ] Neurochem
2010; 112: 662-676.

Mokhtarzade M, Motl R, Negaresh R et al.: Exercise-induced changes
in neurotrophic factors and markers of blood-brain barrier perme-
ability are moderated by weight status in multiple sclerosis. Neu-
ropeptides 2018; 70: 93-100.

Negaresh R, Motl RW, Mokhtarzade M et al.: Effects of exercise train-
ing on cytokines and adipokines in multiple sclerosis: a systemat-
ic review. Mult Scler Relat Disord 2018; 24: 91-100.

Owtasiuk P, Zajkowska JM, Pietruczuk M et al.: Fraktalkina - budo-
wa, wlasnoéci i biologiczna rola. Pol Merkur Lekarski 2009; 26:
253-257.

Schulz K, Gold SM, Witte ] et al.: Impact of aerobic training on
immune-endocrine parameters, neurotrophic factors, quality of
life and coordinative function in multiple sclerosis. ] Neurol Sci
2004; 225: 11-18.

DOI: 10.15557/AN.2020.0021

177



