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Abstract

Background: An increase of plasminogen activator inhibitor (PAI-1) activity, has been
described as a prognostic factor for visk of restenosis. Influence of short time stationary cardiac
rehabilitation on PAI-1 activity changes was evaluated.

Material and methods: Study group consisted of 26 men, age 56.7 = 1.5 years (mean = SEM)
having undergone percutaneus coronary intervention (PCI) 5.5 + 0.6 weeks before the evalua-
tion. All patients underwent 3-week stationary rehabilitation based on ergometer endurance
training, 5 days per week. Before and after rehabilitation program blood was collected for
determination of PAI-1 activity.

Results: Decrease of PAI-1 activity was observed in 16 patients (61.5%) and increase in
10 (38.5%). Statistically increased exercise tolerance from 34.5 + 2.7 kJ to 44.3 + 3.7 kJ
(p < 0.001) was shown in subgroup with decrease of PAI-1 activity. Decrease of PAI-1 activity
from 3.25 = 0.44 k] to 2.38 = 0.47 kJ was observed only in group of patients without ST
depression in control exercise test.

Conclusions: An increase of exercise tolerance and no changes of ST segment in exercise test
after training in patients after PCI are correlating with decrease of PAI-1 activity. Changes in
PAI-1 activity after endurance training together with results of exercise test may be useful in
prediction of restenosis. (Folia Cardiol. 2005; 12: 499-503)
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Wstep

W patogenezie ostrych zespolow wienicowych
duze znaczenie przypisuje sie aktywnosci endogen-
nych czynnikow fibrynolitycznych 1 antyfibrynoli-
tycznych. GIownym inhibitorem fibrynolizy jest in-
hibitor aktywatora plazminogenu typu 1 (PAI-1,
palsminogen activator inhibitor 1) [1].

Stwierdzono znamiennie wyzsza czestoS¢ wy-
stepowania zawatu serca lub nagtego zgonu serco-
wego u 0so6b z podwyzszonym stezeniem 1 aktyw-
noS$cig PAI-1 [2]. Podwyzszona aktywnoS§¢ PAI-1
utrzymuje sie co najmniej 6 miesiecy po zawale
serca [3, 4]. Podwyzszone stezenie PAI-1 stwier-
dzono u os6b z niestabilng chorobg wieficowsa
1 u pacjentow z wysitkowym niedokrwieniem [5].

Szczegdlnie interesujace wydaje sie znaczenie
wplywu aktywnos$ci PAI-1 na wczesne 1 odlegle
wyniki przezskornej interwencji wiencowej (PCI,
percutaneous coronary intervention). W 1992 r. Hu-
ber 1 wsp. [6] opisywali znamiennie wyzszy poziom
aktywno$ci PAI-1 u pacjentéw, u ktorych w ciaggu
6 miesiecy wystapila restenoza. Podobne wnioski
zawarto w pracy Fornitza i wsp. [7], ktorzy oznacza-
li aktywno$¢ PAI-1 w krwi z zatoki wiencowej. Pri-
sco1wsp. [8] wzrost aktywno$ci PAI-1 u chorych po
zabiegu PCI okreélili jako wskaznik restenozy.

Na podstawie dotychczas opublikowanych nie-
licznych prac [9-12] mozna stwierdzi¢, ze trening
wytrzymalo$ciowy moze poprawi¢ wydolno§¢ uktla-
du fibrynolitycznego mierzong zmniejszeniem ak-
tywnosci PAI-1.

Badania te jednak prowadzono u oso6b zdro-
wych. Nie oceniano natomiast wplywu treningu na
aktywno$¢ PAI-1 u pacjentéw po zabiegach angio-
plastyki wieficowe;.

Celem niniejszej pracy byla ocena wplywu
3-tygodniowej rehabilitacji w warunkach stacjonar-
nych u pacjentéw po zawale serca i po elektywnej
angioplastyce.

Material i metody

Badanie przeprowadzono u 26 pacjentow plci
meskiej, w wieku 56,7 + 1,5 roku (Srednia = SEM),
w okresie 5,5 + 0,6 tygodnia po zabiegu angiopla-
styki wiencowe;.

Pacjentéw poddano rehabilitacji stacjonarnej po
uprzednim przeprowadzeniu badania klinicznego,
badania echokardiograficznego i wstepnej elektro-
kardiograficznej proby wysitkowej typu symptom-
-limited. Przed cyklem rehabilitacyjnym i po jego
zakonczeniu pobierano krew zylng w celu oznacze-

nia aktywno$ci czynnika PAI-1. Krew pobierano
o tej samej porze dnia, tj. okolo godz. 8.00 (7.30-8.30).
Oznaczen dokonywano metoda chromogenna, za
pomoca zestawu odczynnikowego Dade-Behring/
/automat BCT-Dade-Behring na osoczu cytryniano-
wym (norma 0,3-3,5 U/ml).

Po przeprowadzeniu wstepnych badan kazde-
go pacjenta wigczono do 3-tygodniowego programu
treningowego. Wszyscy chorzy otrzymali te same
instrukcje dotyczace diety — zgodne z zaleceniami
European Atherosclerosis Society[13]. W trakcie po-
bytu nie zmieniano farmakoterapii.

Na przeprowadzenie badan uzyskano zgode
Terenowej Komisji Etyki Badan Naukowych oraz
zgode kazdego chorego.

Podstawg rehabilitacji byly codzienne 40-minu-
towe sesje treningu interwalowego na cykloergo-
metrze trwajace przez 5 dni w tygodniu. Ponadto
kazdy chory codziennie uczestniczyt w 30-minuto-
wych ¢wiczeniach ogo6lnokondycyjnych oraz
w 30-60-minutowych spacerach wytyczonymi szla-
kami (dystans ok. 2 km). Sesje treningowe odbywa-
ly sie nie wczeSniej niz 2 godziny po spozyciu posit-
ku 1 byly poprzedzone codziennym badaniem lekar-
skim. Laczna liczba sesji treningowych wynosita
15 w ciggu catego cyklu rehabilitacji (3 tygodnie).

W sesji treningowej, po 5-minutowej rozgrzew-
ce (jazda bez obciazenia), nastepowalo 6 cykli,
z ktoérych kazdy skiadat sie z 3 min jazdy z obcigze-
niem i 2 min przerwy (acznie 20 min jazdy z obcia-
zeniem), przy czym rozpoczynano od obcigzenia
25 W, ktore kontynuowano przez pierwsze 2 min po
rozgrzewce. Nastepnie obciazenie dobierano tak, aby
zwiekszajac je stopniowo w kazdym kolejnym cyklu
0 10 W, uzyskac obciazenie réwne szczytowemu 0sia-
gnietemu we wstepnym tescie wysitkowym. Po ostat-
nim obcigzeniu pacjenci przez 5 min wykonywali jaz-
de bez ohciazenia. W czasie kazdej sesji treningowej
kontrolowano regularnie tetno i ciSnienie tetnicze.
W pierwszym tygodniu rehabilitacji u chorych, u kt6-
rych obserwowano obnizenie szczytowe] czestoSci
tetna w czasie treningu o co najmniej 15%, zwieksza-
no maksymalne obciazenie treningowe o 25 W.

Po 3 tygodniach treningu (15 sesji treningo-
wych) przeprowadzono koncowe badanie wysitko-
we, a takze oznaczano we krwi aktywno§¢ PAI-1.
W przeddzien wypisu ze szpitala przeprowadzono
koncowy test wysitkowy typu symptom-limited (po-
dobnie jak test wstepny) w celu oceny wplywu tre-
ningu na nastepujace parametry: wielko$¢ tolero-
wanego obciagzenia, calkowita prace wykonang
w czasie badania oraz czas trwania proby wysitko-
wej, wystepowanie zmian odcinka ST.
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Analiza statystyczna

Wyniki przedstawiono za pomoca Sredniej
arytmetycznej i standardowego bledu Srednie;j
(SEM, standard errov of measurement). W celu po-
rownania danych w obrebie tej samej grupy przed
treningiem 1 po jego zakonczeniu uzyto testu sta-
tystycznego Wilcoxona, a w celu poréwnania danych
pomiedzy grupami — testu Manna-Whitneya. Za
warto$¢ znamienna statystycznie uznano p < 0,05.

Wyniki

Zmiane aktywnoS$ci PAI-1 w calej grupie przed
treningiem i po jego zakonczeniu przedstawiono na
rycinie 1. Srednia aktywno$¢ PAI-1 w calej grupie
ulegia nieznamiennemu statystycznie obnizeniu
23,23 = 0,31 U/mldo 2,92 = 0,33 U/ml. Obnizenie
aktywnoS§ci PAI-1 obserwowano u 16 pacjentow
(61,5%), a wzrost u 10 0s6b (38,8%). Porownanie
efektywnoSci treningu u chorych, u ktérych odno-
towano poprawe aktywnosci PAI-1 i bez poprawy
po treningu, przedstawiono na rycinie 2. Istotny
wzrost tolerancji wysitku (z 34,5 + 2,7 k] do 44,3 +
+ 3,7Kk]J; p < 0,001) stwierdzono jedynie w pod-
grupie, w ktorej jednoczes$nie wystapilo obnize-
nie aktywno$ci PAI-1. W grupie pacjentéw, u kto-
rych nie osiagnieto spadku aktywnos$ci PAI-1,
wzrost tolerancji wysitku nie byl znamienny sta-
tystycznie (z 32,0 + 3,4 kJ do 40,7 = 5,3 kJ).

Na rycinie 3 przedstawiono zmiany aktywnos$ci
PAI-1 po treningu w grupach z wysitkowym obnize-
niem i bez wysitkowego obnizenia odcinka ST. Istot-
ne obnizenie aktywno$ci PAI-1 z 3,25 + 0,42 U/ml
do 2,38 + 0,47 U/ml obserwowano tylko w grupie
pacjentdéw, u ktérych w koncowym badaniu wysii-
kowym nie stwierdzono obnizenia odcinka ST.
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Rycina 1. Aktywnos¢ PAI-1 w catej grupie przed trenin-
giem i po jego zakonczeniu ($rednia = SEM)

Figure 1. PAI-1 activity in whole group before and after
training (mean = SEM)
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Rycina 2. Poréwnanie efektywnosci treningu u pacjen-
tow z obnizeniem i bez obnizenia aktywnosci PAI-1
(Srednia = SEM)

Figure 2. Comparison of training effectiveness in pa-
tients with reduction and without reduction of PAI-1
activity after training (mean + SEM)
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Rycina 3. Zmiany aktywnosci PAI-1 po treningu w gru-
pach z wysitkowym obnizeniem i bez wysitkowego ob-
nizenia odcinka ST ($rednia = SEM)

Figure 3. Changes in PAI-1 activity after training in gro-
up with exercise induced ST segment depression and
without ST segment depression (mean + SEM)

Dyskusja

Osiagnieto niewielka redukcje aktywnos$ci PAI-1
w calej badanej grupie chorych uczestniczacych
w rehabilitacji po zabiegu PCI, co jest zgodne z opi-
sywang uprzednio poprawa wydolno$ci ukiadu fibry-
nolitycznego uzyskiwang pod wplywem treningu
fizycznego u oséb zdrowych [9-12]. Wskazuje to,
ze poprawa taka moze ujawniac sie juz po krotko-
trwalym treningu. Ponadto stwierdzono, ze korzyst-
ny wplyw treningu wytrzymato$ciowego na obnize-
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nie aktywnoS§ci PAI-1 wiaze sie ze znamienng sta-
tystycznie poprawg tolerancji wysitku. Natomiast
korelacja zmian aktywnos$ci PAI-1 pod wplywem
treningu ze zmianami odcinka ST w zapisie EKG
wysilkowego jest zbiezna z obserwacjami Sakaty
1 wsp. [5], wedlug ktérych podwyzszone wartoS$ci
PAI-1 towarzysza zmianom niedokrwiennym w ba-
daniu wysilkowym. Zaobserwowany w niniejszej
pracy znamienny statystycznie spadek aktywnoSci
PAI-1 w grupie pacjentéw bez zmian odcinka ST
w zapisie EKG wysitkowego i odwrotnie — wzrost
aktywno$ci w grupie ze zmianami niedokrwienny-
mi stwierdzonymi w badaniu EKG wysitkowym,
przy poréwnywalnych poziomach aktywnos§ci PAI-1
przed treningiem — moze stanowi¢ dodatkowe po-
twierdzenie warto$ci prognostycznej aktywnoS$ci
PAI-1 jako wskaznika przetrwalego niedokrwienia
po leczeniu interwencyjnym. Wszystkie dotychcza-
sowe badania oparto na obserwacjach ,statycz-
nych”, tzn. na zmienno$ci aktywnosci PAI-1 w cza-
sie uplywajacym od interwencji wiehcowej.

Streszczenie

W niniejszym badaniu wykazano istotne zmiany
w trakcie obserwacji dynamicznej, czyli u chorych
poddanych treningowi. Uzyskane wyniki po§rednio
sugeruja, ze ocena zmiennoS$ci aktywnos$ci PAI-1
pod wplywem stosowanego treningu fizycznego
moze utatwiaé identyfikacje chorych, u ktorych ry-
zyko restenozy jest szczeg6lnie zwiekszone. Fak-
tyczne wyjaénienie roli zmian aktywnosci PAI-1 pod
wplywem treningu rehabilitacyjnego u pacjentow po
PCI wymaga jednak dalszych badan.

Whioski

1. Poprawa tolerancji wysitku i brak zmian odcin-
ka ST w probie wysitkowe] po zakoficzeniu tre-
ningu rehabilitacyjnego u chorych po zabiegu
PCI wiaza sie z obnizeniem aktywno§ci PAI-1.

2. Ocenazmiany aktywnos$ci PAI-1 po treningu reha-
bilitacyjnym u pacjentow po zabiegu PCI skojarzo-
na z analiza wyniku badania wysitkowego moze by¢
pomocna w ocenie ryzyka wystapienia restenozy.

Wstep: W zwigzku z faktem, ze poziom aktywnosci inhibitora aktywatora plazminogenu
(PAI-1) moze byc czynnikiem prognostycznym ryzyka restenozy u pacjentow po zabiegu przez-
skornej interwencyi wiencowej (PCI), oceniono, na ile aktywnosc¢ PAI-1 zmienia si¢ pod wply-

wem 3-tygodniowego treningu rehabilitacyjnego.

Material i metody: Badanie przeprowadzono u 26 pacjentow pici meskiej, w wieku 56,7 +
+ 1,5 voku (srednia = SEM) w okresie 5,5 *+ 0,6 tygodnia po zabiegu PCI. Chorych poddano
3-tygodniowej rehabilitacyi, ktorej podstawq byl trening wytrzymalosciowy na cykloergometrze
(Cwiczenia wykonywano codziennie, przez 5 dni w tygodniu). Przed cyklem rehabilitacyjnym
1 po jego zakonczeniu pobierano krew w celu oznaczenia aktywnosci PAI-1.

Wyniki: Obnizenie aktywnosci PAI-1 wystgpilo u 16 0sob (61,5%), a wzrost zanotowano
u 10 (38,5%). Znamienny statystycznie wzrost tolerancyi wysitku z 34,5 + 2,7 k] do 44,3 + 3,7 k]
(p < 0,001) stwierdzono jedynie w podgrupie, w ktorej jednoczesnie wystgpilo obnizenie ak-
tywnosci PAI-1. Istotne obnizenie aktywnosci PAI-1 z 3,25 + 0,44 k] do 2,38 + 0,47 kJ
zaobserwowano tylko w grupie pacjentow, u ktorych w konicowym badaniu wysitkowym nie

stwierdzono obnizenia odcinka ST.

Whnioski: Poprawa tolerancji wysitku i brak zmian odcinka ST podczas proby wysitkowej po
zakonczeniu treningu rehabilitacyjnego u chorych po PCI wiqzq sie z obnizeniem aktywnosci
PAI-1. Ocena zmian aktywnosci PAI-1 po treningu rehabilitacyjnym skojarzona z analizq
wyniku badania wysitkowego moze byc¢ pomocna w ocenie ryzyka restenozy. (Folia Cardiol.

2005; 12: 499-503)

aktywnos$c¢ PAI-1, przezskorna interwencja wiencowa, rehabilitacja kardiologiczna,

trening wytrzymalo§ciowy
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