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Dlugotrwaly trening interwalowy o wzmozonej intensywnosci (HI1T) moduluje stan zapalny poprzez
zmiane ekspresji specyficznych mikroRNA w surowicy u pacjentéw z idiopatyczna choroba
Parkinsona.

Idiopatyczna posta¢ choroby Parkinsona, druga po chorobie Alzheimera, jest najczg$ciej wystgpujaca
choroba neurodegeneracyjna. Utrata ponad 50% neuronéw dopaminergicznych w substancji czarnej
prazkowia wywotuje objawy takie jak bradykinezja, drzenie spoczynkowe, spowolnienie ruchu i mowy.
Etiologia tej choroby weciaz nie jest doktadnie poznana. Jedna z hipotez postuluje, ze za zwigkszong
neurodegeneracje neurondw odpowiada wzrost stresu oksydacyjnego w moézgu. Na zwigkszone stgzenie
wolnych rodnikow w médzgu moze mie¢ wptyw wiele czynnikow, jednak jeden z nich moze odgrywaé wazna
role¢ w chorobie Parkinsona. Na skutek mutacji w genie kodujacym biatko a-synukleiny badz zaburzen
epigenetycznych moze doj§¢ do akumulacji tego biatka, co prowadzi do powstania ztogdéw w modzgu
zwanych ciatami Lewy’ego. Uwalniana a-synukleina z obumartych neuronéw powoduje aktywacje
mikrogleju, a co za tym idzie, pobudzenie do produkcji cytokin prozapalnych. Dhugotrwale aktywowany
mikroglej negatywnie wptywa na astrocyty powodujac ich aktywacj¢ i produkcje, nie tylko czynnikow
prozapalnych ale rowniez wolnych rodnikéw. Diugotrwate pobudzenie obu rodzajow neurondéw powoduje
uszkodzenie bariery krew-mozg a takze pobudzenie obwodowego uktadu immunologicznego. Wiele badan
wskazuje na pozytywny efekt wzmozonej aktywnos$ci fizycznej na obnizenie si¢ stanu zapalnego w mozgu
jak i poza nim oraz na status stresu oksydacyjnego. Badania z ostatnich kilku lat dowodza ze nawet 8
tygodniowy interwatowy wysitek fizyczny pozytywnie oddziatuje na na napiecie miesni szkieletowych czy
stan kliniczny pacjentow z choroba Parkinsona. Kolejnym czynnikiem na ktéry wpltyw ma aktywnosé
fizyczna jest ekspresja matych niekodujacych miRNA. Te mate czasteczki postranskrypcyjnie reguluja
ekspresje wielu gendéw w tym cytokin prozapalnych. Zmiany pod wplywem treningu oraz uwolnienie
nadmiaru miRNA z migs$ni szkieletowych moze pozytywnie wpltywaé na regulacje genow w innych
komorkach. Wiadomo, ze we krwi miRNA sa one transportowane za pomoca egzosomow i moga dotrze¢ do
kazdej komorki organizmu, a takze dzigki ich zdolnosci do przechodzenia przez barierg krew-médzg moga
pozytywnie wpltywaé na regulacje ekspresji w mozgu. Glownym celem badania jest sprawdzenie czy
dhugotrwaty trening interwatowy o wzmozonej aktywnosci moduluje stan zapalny poprzez zmiang ekspresji
specyficznych miRNA w surowicy u pacjentow z choroba Parkinsona. Na szczegotowe cele projektu beda
si¢ sktada¢: 1. Zbadanie czy dtugotrwaly trening interwalowy o wzmozonej aktywno$ci ma wplyw na
czynniki zwiazane ze stanem zapalnym i stresem oksydacyjnym w surowicy u 0séb z choroba Parkinsona.
2. Zbadanie czy dlugotrwaty trening interwatowy o wzmozonej aktywno$ci wplywa na zmiang ekspresji
wybranych miRNA zaangazowanych w regulacj¢ stanu zapalnego. Grupg badang bgdzie stanowito 40 osob
ze zdiagnozowana choroba Parkinsona w stadium $redniozaawansowanym (skala H&Y 1-2). Chorzy
pacjenci zostana podzieleni na dwie grupy: trenujaca (TR-PD) i nietrenujaca (NTR-PD) jako grupe
kontrolng. 20 0s6b zdrowych w zblizonym wieku bez choréob neurologicznych bedzie stanowito dodatkowa
grupe kontrolna. Grupa TR-PD bedzie przez 12 tygodni trenowata na cyklometrze 3 razy w tygodniu przez 1
godzing. Badania krwi beda wykonane przed treningiem, w krotkim czasie po treningu oraz 3 miesiace po
zakonczeniu treningu. Zbadanie wptywu 12-t0 tygodniowego wzmozonego treningu pozwolitoby oceni¢ czy
zachodza zmiany w ilo$ci cytokin zapalnych oraz biatek GFAP i S100beta jako markerow stanu zapalnego w
moézgu a takze zbadanie jego wplywu na status mechanizméw ochrony komorki przed wolnymi rodnikami
(CAT, SOD, GHS). Dodatkowym czynnikiem ktoéry mogltby przynies¢ odpowiedz na temat mechanizmu
potencjalnego obnizenia stanu zapalnego jest analiza ekspresji miRNA zwiazanych z regulacja wyzej
wymienionych czynnikéw. Wiedza na temat wpltywu tego rodzaju wysitku fizycznego na pacjentow z
choroba Parkinsona pozwolilaby na szybsze wprowadzenie regularnej aktywnosci fizycznej jako rehabilitacji
wspomagajacej leczenie farmakologiczne. Obecnie standardowe leczenie preparatami L-dopy, nie wptywa
na cofniecie si¢ zmian a jedynie na ztagodzenie objawdw choroby. Pacjenci nie przyjmuja rowniez lekow
przeciwzapalnych, przez co nie ma farmakologicznego wplywu na obnizenie si¢ tych zaburzen w
organizmie. Wyniki uzyskane w trakcie trwania projektu moga si¢ przyczyni¢ do szybszego wprowadzenia
interwatowego wysilku fizycznego w formie rehabilitacji, co pomogloby obnizy¢ koszty leczenia, ryzyka
efektow ubocznych po zazyciu lekow a takze na prawdopodobne poprawienie stanu klinicznego pacjentow a
nie jedynie zatagodzenie objawow.



