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WYKAZ SKROTOW STOSOWANYCH W PRACY

ALT — aminotransferaza alaninowa
AST — aminotransferaza asparaginowa

CAMP — cykliczny adenozyno-3',5’-monofosforan
CK — Kkinaza kreatynowa

CZAS UT - czas utrzymania mocy maksymalnej
CZAS UZ — czas uzyskania mocy maksymalnej

IF — wspdlczynnik zmeczenia

LA —mleczan

LDH — dehydrogenaza mleczanowa

MOC MAX — moc maksymalna

MOC SR — moc $rednia

MRI — rezonans magnetyczny

PET — pozytonowa tomografia emisyjna

POMC - proopiomelanokortyna

PPA — prég przemian beztlenowych

PPT — uciskowy prog bélu

RPE — wskaznik subiektywnego odczucia zmeczenia
SHBG - glikoproteina wigzaca testosteron

SSRI - inhibitory zwrotnego wychwytu serotoniny

WSM (%) — wskaznik spadku mocy



1. WSTEP

1.1. Historia placebo

Termin placebo zostat wprowadzony do terminologii medycznej
w XV 11 wieku przez szkockiego lekarza i farmakologa Wiliama Cullena oraz angielskiego
lekarza Alexandra Sutherlanda. Najczgstszg przyczyna stosowania placebo w praktyce
lekarskiej bylo woéwczas zaproponowanie i1 podjecie jakiejkolwiek terapii, celem
zaspokojenia oczekiwan pacjentow. Odnotowany wowczas efekt oczekiwania poprawy
stanu zdrowia u tak prowadzonych osoéb, zostal zaobserwowany przez angielskiego
biskupa Johna Douglasa (1721-1807), ktory zapoczatkowal badania nad efektem placebo
[Jutte, 2013]. Z uptywem czasu, pojecie placebo rozszerzono na inne aspekty dziatan
terapeutycznych, m.in. pozorowang interwencj¢ chirurgiczng [Moseley i1 in., 2002],
oddzialywanie urzadzen i aparatury o charakterze medycznym niespecyficznej dla danego
schorzenia [Hashish i in., 1986] lub fizjoterapi¢ [Enck i Zipfel, 2019].

Mimo postepu nauk przyrodniczych i medycznych, biologiczne podtoze dziatania placebo
ograniczato si¢ do spekulacji, a interpretacja skutkow jego stosowania nie byla
jednoznacznie rozumiana. Ponadto, badania dotyczace placebo zacze¢ly wybiega¢ poza
dotychczasowe obszary dotyczace terapii lub odniesien klinicznych, obejmujac m.in.:
sztuke [Anderson i in., 2018], zywienie [Chiu i in., 2018] czy sport [Beedie i in., 2009].
Obecnie, termin placebo rozumiany jest jako substancja chemiczna pozbawiona
aktywnos$ci  farmakologicznej badZz tez jako preparat wykazujacy dzialanie

farmakologiczne jednak przydatny i stosowany w innych jednostkach chorobowych.

Dostrzezenie efektu placebo oraz naukowa analiza tego zjawiska spowodowaty,
ze aktualnie, zarowno w badaniach naukowych jak tez przy planowaniu czy prowadzeniu
studiow klinicznych, oczekuje si¢ kontrolnego zastosowania placebo w celu ustalenia
obiektywnej skutecznosci terapeutycznej nowych substancji wprowadzanych na rynek
farmaceutyczny. Réwniez, ocena swoistego dziatania dowolnej procedury leczniczej
wymaga okre§lenia i w miar¢ mozliwosci wykluczenia nieswoistego dziatania, w tym
takze efektu placebo. Dazenie do wykluczenie lub przynajmniej ograniczenia efektu tego
fenomenu uwzgledniane jest w badaniach klinicznych, poprzez wymog proby "podwdjnie

Slepej", tak aby osoba podajaca substancje nie mogla nieSwiadomie przekazac sygnatu
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Rycina 1. Najczgsciej stosowane metody w badaniach nad efektem placebo [Salganik,
2017].

dotyczacego swoich wlasnych oczekiwan. Rozwingly sie takze inne metody studiow
eksperymentalnych, miedzy innymi badania z wykorzystaniem metody krzyzowe;j
(crossover study) proponowane przez Clark i in., [2000] oraz techniki wskazujace na
czynniki, ktore moga wptywac na indywidualne réznice w odpowiedzi na efekt placebo
[Beedie i in., 2006]. Metodg¢ krzyzowsa przyjeli w swoich badaniach réwniez inni autorzy
[Botoms, 2014; Ross i in., 2015; Fereira i in., 2016]. Pozostale badania nad efektem
placebo w sporcie wykorzystuja within subjects design [Ariel i Saville, 1972; Foster i in.,
2004 Beedie i in., 2006; McClung i Collins, 2007 Foad i in., 2008; Duncan i in., 2009;],
between subjects [Maganaris, 2000; Kalasountas i in., 2007] lub mixed design [Beedie
and Coleman, 2007; Pollo i in., 2008]. Rzadziej, zaledwie w dwoch badaniach,
wykorzystano metode ankietowa [Beedie 1 in., 2007; Berdi 1 in., 2015]. Opis 1 roznice

pomiedzy wymienionymi metodami zestawiono na rycinie 1.

Beedie i in. [2008] wskazali w swoim opracowaniu, ze wzgledu na uzyskanie
powtarzalnych efektow mixed measures design wydaje si¢ bardziej przydatng metoda.

Zaproponowano réwniez [Hurst 1 in., 2017], wprowadzenie do badan nad efektem placebo
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grupy kontrolnej, ktéra nie otrzymywataby ani placebo ani substancji czynnej. Dzigki
temu, mozliwe byloby okreslenie realnego efektu placebo w stosunku do substancji
czynnej. W wigkszo$ci badan efekty odnoszono jednak do baseline grupy badanej, czyli
do pierwszego pomiaru lub pomiaréw przeprowadzanych jeszcze przed zastosowaniem
substancji czynnej lub placebo [Clark, 2000; Beedie, 2006; Beedie i in., 2007]. Takg forme
oceny, uwzgledniajgca zmiang procentowg wynikow wzgledem baseline, przyjeli rowniez

Hopkins i in. [1999] do przedstawienia réznic w zakresie wydolnosci sportowcow.
1.2. Problematyka placebo w fachowym piSmiennictwie

Zainteresowanie tematyka placebo przekladalo si¢ w ostatnich dwoch dekadach na
wzrastajacg liczbe opracowan i publikacji z tego obszaru, a takze na sposob rozumienia
i interpretacji tego fenomenu oraz dobor coraz nowszych i bardziej obiektywnych metod
badawczych.

Korzystajagc z baz danych dostgpnych w internecie, autorka zbadala zasob publikacji
dotyczacych tematyki placebo lub zastosowan terapeutycznych tego fenomenu.
Wyszukiwaniem objeto prace naukowe umieszczone w bazie danych PubMed do roku
2020, do ktorych uzyskano dostgp po wpisaniu terminow lub stéw zwigzanych z tematyka
pracy: efekt placebo (placebo effect), analgesia z zastosowaniem placebo (placebo
analgesia), placebo i sport (placebo and sport), placebo i wysitek (placebo and physical
activity), placebo i kofeina (placebo and caffeine). Pierwsze prace zawierajace te terminy
pojawity si¢ odpowiednio w latach, 1948, 1957, 1963, 1964 i 1957 [Pilsbury i in., 1948;
Gruber, 1957; Smith i in., 1963; Kimura i in., 1964; Bonica i in., 1957].

Pierwsza pracg zamieszczong w bazie danych zawierajaca okreslenia placebo effect byta
publikacja ,,A clinical evaluation of the effectiveness of hydryllin in the treatment of a
variety of dermatoses with observations on the effect of placebo therapy”, napisana przez
Pillsbury, Perry oraz Livingood w 1948 roku [Pilsbury i in., 1948]. Od tego czasu, do roku
2010, opublikowano kolejnych 89 985 artykutéw naukowych.

1.3. Placebo w sporcie

Problematyka placebo w medycynie zostata zauwazona, potwierdzona 1 opisana
w szeregu publikacji naukowych. Stosunkowo prosty sposdb oceny dzialania placebo,
opierajacy si¢ przed wszystkim na subiektywnych odczuciach osoby leczonej (pacjenta),
byl najczesciej potwierdzeniem skuteczno$ci zastosowanej procedury. W sporcie, ocena

efektu placebo jest znacznie trudniejsza, bowiem na ten fenomen moze wptywac szereg



czynnikéw oddzialujacych bezposrednio lub posrednio, modulujgc zarowno fizyczng
jak 1 psychiczng sfer¢ determinujacg mozliwosci zawodnikow. Dane z pisSmiennictwa
wskazuja, ze wydolnos¢ sportowcoéw podlegata modulacji zar6wno za posrednictwem
odpowiedniego zywienia pobudzania mechanicznego np. za pomoca dzialan
fizjoterapeutycznych czy srodkow uznanych jako ergogeniczne, np. kofeiny [Saito i in.,
2020], przy czym zaleznosci te okreslone sitg efektu Cohena wynosity odpowiednio
(d=0,35; d=0,47 i d=0,47), gdzie d=0,5 oznacza efekt sredni [Saito i in., 2020]. Ponadto,
inne doniesienia pokazuja, ze mozliwy jest efekt wzmocnienia lub jeszcze silniejszego
dziatania placebo w  sytuacji, kiedy = zawodnik  jest przekonany
0 przyjmowaniu zakazanej substancji zabronionej w sporcie, np. z grupy sterydow
anabolicznych [Saito i in., 2020]. Stwierdzono réwniez, ze zawodnicy, ktorzy spodziewali
si¢ poprawy w efekcie suplementacji placebo uzyskiwali lepsze wyniki niz ci, ktorzy takiej
poprawy nie oczekiwali [Saunders i in., 2017]. W zwiazku z tym, w pracach dotyczacych
efektu placebo w sporcie, podkresla si¢ rolg oczekiwania na wzmocnienie efektu podczas
badania.

Do tej pory, wplyw placebo w sporcie oceniano najczesciej wykorzystujac zdarzenia
obiektywne, pozwalajace si¢ zwymiarowacé. Odnoszono je do uzyskanych warto$ci: mocy
maksymalnej, czestosci skurczoéw serca, czasu wykonywania pewnej procedury lub testu
czy tez wskaznika subiektywnego odczucia zmgczenia po wykonaniu wysitku (RPE, ang.
Rating of perceived exertion). Nadal jednak nie wykazano, ktore z czynnikow, szczegdlnie
pte¢, poziom wytrenowania (amator vs zawodnik) czy typ wykonywanego wysitku
(beztlenowe vs tlenowe) wpltywaja modulujaco, wzmacniajac efekt placebo [Saito i in.,
2020].

Doboér substancji lub zabiegéw stosowanych jako placebo do oceny tego fenomenu
w sporcie nie byt przypadkowy. W tym celu najcze$ciej wykorzystywano zwigzki
chemiczne, niejednokrotnie leki, ktére z fizjologicznego punktu widzenia mogtly
mobilizowa¢ organizm cztowieka do zwiekszonego wysitku lub koncentracji. W Tabeli 1
przedstawiono stosowng analize¢ pisSmiennictwa dostepnego w bazach danych,
uwzgledniajacg najczescie] badany efekt placebo w sporcie. Najczesciej oceniano efekt
placebo wywotany podaniem kofeiny, szczegodlnie w odniesieniu do wydolnosci
u sportowcoOw uprawiajacych dyscypliny wytrzymatosciowe [Beedie i in., 2006; Beedie
1 in., 2008; Foad 1 in., 2008; Saunders i in., 2017] oraz sity mi¢sniowej u mezczyzn
przy treningu oporowym [Duncan i in., 2009]. Inne studia dotyczyty efektu placebo

w kontek$cie dziatania sterydow anabolicznych 1 spodziewanego przyrostu sily
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mig$niowe] [Ariel 1 Saville, 1972; Maganaris, 2000], nowych suplementéw
poprawiajacych wydolno$¢ zawodnikow [Foster 1 in., 2004; Porcari i in., 2006; Beedie
i Coleman, 2007; Beedie i in., 2007; Foad i in., 2008; Bottoms i in.,2014]
oraz suplementow o udowodnionym wcze$niej dzialaniu ergogenicznym [Mc Clung
1 Collins, 2007; Hurst, 2017]. Kolejne doniesienia dotyczace efektu placebo, odnosity si¢
do suplementacji wybranych aminokwasow [Kalasountas i in., 2007] lub innych
sktadowych diety, np. weglowodanow [Clark 1 in.,, 2000] oraz zabiegow
fizjoterapeutycznych [Sonnetti i in., 2001; Hopker i in., 2010]. Przedmiotem analiz byt tez
wplyw zasugerowanego ,,specjalnego treningu” ptywackiego poprawiajacego wydolnosé
[Fereira i in., 2016] lub zastosowanie ¢wiczen wptywajacych na poprawe wlasnego

samopoczucia [Desharnaris i in., 1993].

Efekty stwierdzane metodami obiektywnymi, mierzalnymi, a przypisywane placebo byty
w poszczegdlnych doniesieniach znacznie zroznicowane. W przypadku badan klinicznych
dotyczacych leczenia bolu, wynosity one od 30 do 90% [Haour, 2005], natomiast
wykazane w piSmiennictwie efekty placebo w sporcie byly wielostronne, zaréwno
w  odniesieniu  do  dyscyplin, jak tez  poszczegdlnych  zawodnikow
i przyjmowaly nizsze wartosci od 1 do 9,5% w kontek$cie uzyskanych wynikow

wytrzymalo$ciowych.

Réwniez w tych samych dyscyplinach efektowi placebo przypisywano zrdéznicowane
wartosci. U zawodnikow podnoszacych cigzary, wynosit odpowiednio 9,5% oraz 3,8%
w pracach Ariel i Saville [1972] oraz Maganaris, [2000], natomiast u kolarzy odpowiednio
4% i 2,2% [Clark i in., 2000; Beedie i in., 2006]. W innych badaniach [Foad i in., 2008]
stwierdzono tendencj¢ do zwigkszenia wydolnos$ci u kolarzy przekonanych o otrzymaniu
kofeiny w ilosci 5 mg/kg masy ciata. Takze w przypadku biegaczy, po zastosowaniu
rzekomego suplementu, efekt placebo zostat okreslony w granicach od 1 do 8% [Porcari,
2006; McClung i Collins, 2007; Ross i in., 2015].

Na atrakcyjno$¢ placebo 1 swoiste otwarcie zawodnikow na ten efekt, wskazuja rowniez
wyniki przeprowadzonej ankiety opisujacej doswiadczenia sportowcoéw z efektem
placebo. Az 73% responendentow wskazato, ze doswiadczyto tego fenomenu, podczas gdy

az 97% bylo zdania, ze moze on wptywaé na wydolno$¢ sportowca [Beedie, 2007].
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Tabela 1. Czynnik placebo rozpatrywany w aspekcie badanego efektu.
(Opracowanie wilasne na podstawie piSmiennictwa).
Czynnik placebo Badany efekt Zrédlo
Sterydy anaboliczne Zwigkszenie wydolnos$ci [Ariel 1 Saville, 1972;

zawodnika

Maganaris, 2000]

Substancje podobne do

Zwigkszenie wydolnos$ci

[Ross 11n., 2015]

zakazanych, ale zawodnika
niewykazanych na liscie
WADA
[Beedie i in., 2006; Pollo
) Zwigkszenie wydolnos$ci i in., 2008, Dupgan ',
Kofeina 2009; Saunders i in., 2017]

zawodnika

[Hurst i in., 2019],
[Anderson i in., 2020]

Nowy, korzystny
suplement dla zawodnika

Zwigkszenie wydolnos$ci
zawodnika

[Foster i in., 2004; Porcari
iin., 2006; Beedie
1 Coleman, 2007; Foad
iin., 2008; Bottoms i in.,
2014]

Suplement o charakterze
ergogenicznym

Zwigkszenie wydolnos$ci
zawodnika

[Hurst 1 in., 2017]

Substancja o specyficznej
budowie/funkcji

Zwigkszenie wydolnos$ci
zawodnika

[Desharnaris, 1993]

Aminokwasy

Zwigkszenie wydolnosci
zawodnika

[Kalasountas i in., 2007]

1.4. Neurobiologiczne aspekty efektu placebo

Kamieniem milowym na drodze rozumienia neurobiologicznych efektow placebo byto
wykazanie, ze jego analgetyczne dzialanie jest znoszone przez nalokson [Levine i in.,
1978] oraz jednoznaczne powigzanie tego fenomenu z endogennym uktadem opioidowym
[Petrovic i in., 2002]. Rowniez, zastosowanie nowoczesnych technik diagnostycznych,
takich jak m.in. pozytonowa tomografia emisyjna (PET) czy rezonans magnetyczny
(MRI), umozliwily pozyskanie nowej wiedzy o neurobiologicznym podtozu efektu

placebo [Oken, 2008; Zubieta i Stohler, 2009; Wager i Atlas, 2015].
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W kategoriach neurofizjologicznych, efekt placebo asocjowany jest ze strukturami moézgu
odpowiedzialnymi za system nagrody i motywacji, zlokalizowanymi m.in. w jadrze
potlezacym [Girach 1 in.,, 2019]. Badania przeprowadzone przy zastosowaniu
diagnostycznych technik obrazowych (PET, MRI) wykazaly, ze oczekiwanie poprawy
odnoszace si¢ do stanu obecnego, lokalizowane byto w okolicach kory czotowej: gtdwnie
w czesci oczodotowo-czotowej, przedczotowo grzbietowo-bocznej i w przednim zakrecie
obreczy. Cze¢$¢ brzuszna prazkowia, ma natomiast zwigzek z oczekiwaniem na bodziec
nagrody, petniac t¢ funkcj¢ wraz z korg przedczotowa, w indukowanym przez placebo
oczekiwaniu na korzysci [Lindstone, i Stoessl 2007; Scott i in., 2007]. W badaniach
prowadzonych przy uzyciu PET z raklopromidem (jako antagonista receptorow
dopaminergicznych D2-D3) i MRI wykazano, ze zwigkszajgca si¢ sekrecja dopaminy
poprzez wtdkna dopaminergiczne w jadrze potlezacym, wzmacniata efekt placebo zalezny
od uktadu nagrody [Enck i in., 2008]. Wskazuje to na zaleznos¢ efektu placebo od uktadu
nagrody co moze tlumaczy¢, dlaczego jedni zawodnicy lub pacjenci sg bardziej podatni na
efekt placebo, a inni mniej. W pracach dotyczacych efektu placebo w sporcie podkresla
si¢ role oczekiwania na wzmocnienie efektu podczas badania. Wykazano tez, ze
zawodnicy, ktorzy spodziewali si¢ poprawy w nastepstwie suplementacji placebo

uzyskiwali lepsze wyniki niz ci, ktorzy takiej poprawy nie oczekiwali [Saunders, 2017].
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2. WPROWADZENIE DO BADAN WEASNYCH

Realizacja tematyki badawczej i konkretyzacja celu badan wymaga koncepcji, doboru
odpowiednich metod badawczych oraz stosownych narz¢dzi. Kolejne kilka podrozdziatow
koncentruje si¢ zatem na elementach, ktore zastosowano opisujac problematyke
stanowigcg przedmiot badan wlasnych. Przedstawione zostang zatem czynniKi
obiektywne, oddzialujace na organizm czlowieka w postaci silnego bodzca
mechanicznego, obcigzenia wysitkiem oraz reakcja na ten wysilek wyrazona
za posrednictwem zmian biochemicznych. Odbior tych obcigzen uwzglednia juz jednak
element subiektywny, angazujacy osrodkowy system nerwowy, ktory, jak wspomniano

w poprzednim podrozdziale, ,,rozpatrzy” to mi¢dzy innymi w aspekcie nagrody.

2.1. Kofeina jako substancja sugerowana w badaniach wlasnych

Kofeina jest alkaloidem purynowym, spozywanym od wiekdéw pod postacig kawy, herbaty
lub czekolady oraz jako dodatek do napojow typu Coca-Cola lub energy drink. Jest tez
sktadowa wielu lekow [Lipton i in., 2017]. Liczng grupe produktéw dostepnych w Polsce,
Stanowig preparaty zawierajace kofeine, ktore jednak nie sg klasyfikowane jako leki.
Posiadajg one status suplementu diety lub srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia,
przy czym duza grupa stanowi $rodki spozywcze dla sportowcow [Siwek i in., 2013].
Po spozyciu, kofeina zostaje szybko i prawie w calo$ci wchlaniana w przewodzie
pokarmowym [Pacanis, 2001], a wydalana zostaje przez nerki. Po kilku minutach staje si¢
aktywna farmakologicznie, natomiast jej stezenie we krwi osigga najwyzsza wartos¢ po

okoto 40 minutach [Nestler i in., 2015].

Preparaty zawierajace kofeing, niebedace lekami, stanowig liczng grupe produktow
kwalifikowanych jako suplementy diety lub srodki spozywcze specjalnego przeznaczenia.
Czes$¢ z nich, ktorej przypisuje si¢ wlasciwosci ergogeniczne, wykorzystywana jest przez
sportowcow [Siwek 1 in., 2013; Pickering 1 Grigic, 2019]. Wiele badan wskazuje, ze
podloza tego zjawiska moza upatrywa¢ w antagonizmie kofeiny do receptorow
adenozynowych, mobilizacji wapnia wewnatrz komorki oraz hamowaniu przez nig
enzymu fosfodiesterazy, prowadzacego do zwickszania stezenia komorkowego cAMP 1
pobudzenia aktywnos$ci proceséw komorkowych [Cappelletti i in., 2015; Guest i in., 2018].
W duzej rodzinie receptorow purynowych wyrdznia si¢ grupe P1, zwang receptorami
adenozynowymi, ktore wiaza adenozyn¢ i jej analogi poprzez receptory sprz¢zone z

biatkiem G. Kofeina, podobnie jak inne metyloksantyny, jest antagonista adenozyny.
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Receptory P2 dziatajg zarbwno poprzez receptory jonotropowe (P2X)
jak 1 sprzezone z biatkiem G (P2Y). Te pierwsze odgrywaja istotng role w procesach
modulacji bolu, co niewatpliwie zwigksza atrakcyjnos¢ kofeiny w sporcie [Nestler i in.,

2015].

Wykazano, ze dziatanie farmakologiczne adenozyny w mozgu moze by¢ sttumione przy
wzglednie niskich poziomach kofeiny w organizmie (ponizej 100 mmol/l). Adenozyna
dziata hamujaco na osrodkowy uktad nerwowy, zas kofeina znosi ten wptyw poprzez
zwigkszone uwalnianie neuroprzekaznikow, w tym katecholamin (adrenaliny,

noradrenaliny, dopaminy) i acetylocholiny [Nestler i in., 2015].

W dostepnej literaturze pokazujacej zainteresowanie kofeing w sporcie, zwraca uwage
szerokie spektrum zastosowania tej substancji. Wskazuje si¢, ze suplementacja kofeiny
moze mie¢ dziatanie zwigkszajace wydolnos¢ przy wysitkach trwajacych do 60 minut
np. w pltywaniu, wioslarstwie czy bieganiu, ale rowniez przy sportach typu ,,stop and go”
takich jak tenis ziemny [Burke, 2008]. Ws$rod dostepnych protokotow suplementacyjnych,
proponuje si¢ dawki od 3 do 9 mg kofeiny/kg masy ciata, ktorej przyjmowanie doustne
jest mozliwe w postaci kapsutek, napojow, batondéw sportowych, zeli oraz gum do zucia
[Wickham i Spriet, 2018]. Umiarkowane dawki kofeiny (100-300 mg/dzien) dziatajg
stymulujagco na czynno$¢ kory moézgowej. Obserwuje si¢ zwickszong sprawno$¢

umystowa i fizyczna, zniesienie uczucia sennosci i zmeczenia [Siwek i in., 2013].

Nalezy podkresli¢, ze w wielu publikacjach stwierdzono wsrdd sportowcdw stosunkowo
wysoki poziom wiedzy na temat kofeiny i jej dziatania [Desbrow i Leveritt, 2007; Jovanov
i in., 2019], wysoka popularno$¢ stosowania [Maughan i in., 2007; Petroczi i in., 2008;
Jovanov i in., 2019] oraz przydatnos¢ w studiach naukowych dotyczacych badania efektu
placebo [Beedie i in., 2006; Beedie i in., 2008; Foad i in., 2008; Saunders i in., 2017].
Te argumenty przewazyly przy wyborze kofeiny jako sugerowanej substancji placebo

do badan wtasnych.

2.2. Prég bolu uciskowego (PPT) - odniesienia do placebo

Przyjmuje si¢, ze prog bolu uciskowego (PPT, ang. Pressure Pain Threshold) jest
obcigzeniem granicznym tkanki wywolanym w warunkach do$wiadczalnych przez
bodziec mechaniczny oddzialujacy na nig poprzez nacisk. Fizjologiczny aspekt

odpowiedzi organizmu na to zdarzenie, wyraza si¢ w dazeniu do uwolnieniem si¢
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od dziatania tego bodzca, co nastepuje najczesciej poprzez sygnat werbalny lub w inny,

uzgodniony sposob [Maquet i in., 2004].

Prog bolu uciskowego mierzony jest za pomocag algometru, ktory czgsto uzywany jest
w badaniach klinicznych zmierzajacych do oceny bolu pacjenta oraz jego wrazliwosci
na bodziec mechaniczny [Maquet i in., 2004]. Dostepnych jest wiele opracowan
dotyczacych oceny wartosci PPT u pacjentow z fibromialgia [King i in., 2017], bélami
plecéw o roznej etiologii [Immamura i in., 2016], ale takze do okreslenia wplywu ¢wiczen
lub masazu na odczucia bélowe u sportowcow [Kaplan i in., 2014]. Zmiennos¢ PPT
opisano takze w odniesieniu do profilu psychologicznego zawodnikow sportéw walki
[Leznicka i in., 2017]. Badane wartosci progu bolu uciskowego (PPT) mogg podlegaé
modulacji spowodowanej oddziatywaniem réznych czynnikow. Jego obnizenie
stwierdzono po przebytej chorobie neurologicznej lub stresie [Chapman i in., 2007; Ahmad
i in., 2015], natomiast podwyzszenie warto$ci PPT stwierdzano po aplikacji lekow
o dziataniu analgetycznym, w tym srodkow farmakologicznych z grupy niesteroidowych
srodkow  przeciwzapalnych  (Aspiryna, Voltaren), S$rodkéw przeciwbolowych
(Paracetamol) oraz opioidow [Bussin i in., 2017; Kang i in., 2018]. Podwyzszenie PPT
oraz progu wrazliwosci na ciepto zanotowano rowniez u 0sob przyjmujacych wyzsze niz
zwyczajowo dawki kofeiny w réznych formach (kawa, napoje energetyczne, czekolada)

przez 7 dni [Demario i in., 2018].

2.3. Wskazniki fizjologiczne. Test wydolnosci beztlenowej Wingate —
odniesienia do placebo

Test Wingate, jest jedna =z najbardziej przydatnych 1 popularnych procedur
umozliwiajagcych pomiar wskaznikéw fizjologicznych charakteryzujacych wydolnos¢
beztlenowa u ludzi. Stosowany jest zarowno w badaniach naukowych jak i1 na potrzeby
praktyki sportowej, zwlaszcza w sporcie wyczynowym. Test ten, zawdzigcza swoja duza
popularno$¢ 1 szerokie zastosowanie poprzez wysoka wiarygodno$¢, powtarzalnosé
wynikéw badan oraz trafno$¢ pomiaru takich wskaznikéw jak moc maksymalna, praca
catkowita, praca wzgledna, wskaznik spadku mocy oraz wskaznik utrzymania mocy
maksymalnej [Harvey i in., 2017]. Test Wingate doczekat si¢ wielu modyfikacji,
najczesciej stosowany jest jednak wariant testu 30-sekundowego z obcigzeniem

hamujacym wynoszacym 0,075kp/kg masy ciala badanej osoby [Bar-Or., 1987].

Powtarzany okresowo u danego zawodnika 30-s test Wingate stanowi wazny element

oceny wydolnosci beztlenowej w sportach indywidualnych: tyzwiarstwie szybkim
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[Hofman, 2017], kolarstwie [Bernardi i in., 2010;Driss i Vandevalle, 2013], narciarstwie
alpejskim [Emeterio i in., 2010], sportach walki [Durkalec-Michalski i in., 2014] oraz
zespotowych grach sportowych [Lovell i in., 2013; Harvey, 2017]. Trwajacy p6t minuty
test Wingate, byl wykorzystywany rowniez do oceny wydolno$ci anaerobowej
u studentow aktywnych fizycznie [Harvey iin., 2017]. Stosowany jest czegsto do okreslenia
efektow suplementacji diety zawodnikow, m.in. monohydratu kreatyny [Okudan i Gokbel,
2005], soku z buraka [Dominguez i in., 2017], dwuweglanu sodu [Wang i in., 2019], beta
alaniny [Rodriguez i in., 2014] lub kofeiny [Grgic, 2018], ocenianych poprzez kryterium

polepszenia mozliwosci wysitkowych organizmu.

W dostepnej literaturze udokumentowano pozytywne dziatanie kofeiny na wskazniki
wydolno$ci beztlenowej uzyskiwane w tescie Wingate [Collomp i in., 1991; Grgic, 2018].
Ogodlna wiedza spoteczenstwa dotyczaca dzialania kofeiny na organizm cztowieka
[Al Shoshan, 2007; Cappelletti i in., 2015; Cornelis, 2019] oraz duza popularnosé
suplementow zawierajacych kofeine na rynku odzywek dla sportowcow, zdeterminowaty
wybor tej substancji w badaniach wtasnych, jako domniemanego $rodka dziatajacego

ergogenicznie w procedurze placebo.

2.4. Wskazniki biochemiczne - odniesienia do placebo

Odkad wprowadzono protokot podwojnie slepej proby z randomizacja w odniesieniu do
placebo jako ztoty standard w badaniach klinicznych, po raz kolejny zwrdécono uwage,
ze placebo moze w okreslony sposob oddziatywac na pacjentow lub zawodnikow. Dopiero
pod koniec XX wieku, Kienle i Kiene [1997] zauwazyli, ze w dostepnej literaturze
dotyczacej placebo, brak jest jednoznacznych 1 uchwytnych markerow, ktore mogtyby ten
efekt potwierdzi¢. Podobne obserwacje poczynili Hrébjartsson 1 Getzsche, ktorzy w 2001
i 2004 opublikowali dwie meta-analizy w oparciu o odpowiednio 114 i 44 prac na temat
placebo [Hrobjartsson i Gotzsche, 2001, 2004]. Powyzsze dwie meta-analizy oraz
znajomo$¢ fizjologii, a zwlaszcza neurofizjologii cztowieka, wskazywaty na mozliwos¢
pozyskania nowej wiedzy o efekcie placebo za posrednictwem monitoringu wybranych
wskaznikow biochemicznych oraz poprzez ocen¢ takich marker6w na poziomie
tkankowym. Oczekiwania 1 skuteczno$¢ sukcesu w tym zakresie oceniane byty
niejednakowo. Meissner i in., [2007] stwierdzili, ze efekt placebo byt uchwytny w 50%
prac odnoszacych si¢ do wskaznikow fizjologicznych, natomiast w ocenie wskaznikow

biochemicznych jego efektywnos¢ zostata okreslona jedynie na poziomie 6%.
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W zwigzku z powyzszym, w badaniach wtasnych podjeto problematyke monitorowania
efektu placebo w aspekcie aktywnosci wskaznikow o udokumentowanej, klinicznej
przydatnosci, w tym enzymoOw: aminotransferazy asparaginowej (AST) i alaninowej
(ALT) oraz markeréw duzych obciazen fizycznych (mleczanu La) oraz tych wskazujacych
na mozliwe uszkodzenia mig¢éni: kinazy kreatynowej (CK) i dehydrogenazy mleczanowej
(LDH).

Aktywnos¢ aminostransferaz jest bardzo istotna we wszystkich badaniach klinicznych
nad nowymi lekami, bowiem enzymy te wlaczone s3 m.in. w monitorowanie
hepatotoksycznoséci badanych substancji [Rosenzweig i in., 1999]. Wzrost aktywnosci
ALT w osoczu obserwuje si¢ w uszkodzeniach watroby, migsni szkieletowych (urazy,
mioliza, niedokrwienie) oraz w zawale serca. Druga transferaza, AST, réwniez wzrostem
aktywnos$ci informuje o uszkodzeniu watroby oraz migsni szkieletowych [Dembinska-
Kie¢ 1 Naskalski, 2010]. W literaturze, nie ma natomiast jednoznacznych wynikow
w odniesieniu do wptywu placebo na warto$ci AST i ALT. Cze¢$¢ publikacji wskazuje na
obnizenie aktywnosci AST, ALT [Kobayashi i in., 1993; Merz i in., 1997; Loomb i in.,
2008], inne natomiast na ich zwigkszenie [Rosenzweig i in., 1999]. Interpretacja wynikow
biochemicznych, wymaga uwzglednienia wszystkich czynnikow oddziatujacych
na organizm czlowicka, bowiem nawet 8 dniowa dieta bogata w cukry proste oraz
zapewniajaca nadmiar kalorii w stosunku do zapotrzebowania, moze zaburzy¢ wartosci
AST 1 ALT, doprowadzajac do blednie postawionych wnioskéw badawczych [Porikos
i Van, 1983; Purkins i in., 1997].

Kinaza kreatynowa jest enzymem, ktory wykazuje aktywno$¢ m.in. w miocytach
1 uwazana jest za najlepszy marker uszkodzen migsni. Dochodzi do nich najczegsciej
podczas wysitku fizycznego [Baird i in., 2012; Banfi i in., 2012], niektorych choréb mig$ni
szkieletowych [Wu Ah i Perryman, 1992; Brewster, 2018] lub migénia sercowego
[Ndrepepa 1 in., 2018]. Rowniez w przypadku tego enzymu, zastosowana dieta
1 suplementy takie jak kofeina, moga wplywac na jego aktywnos$¢. Suplementacja kofeiny
przed wysitkiem moze spowodowacé zwigkszenie aktywnosci CK po wysitku. W tym
przypadku mechanizm polega na analgetycznym i ergogenicznym dziataniu kofeiny, co
umozliwia wykonanie bardziej intensywnego 1 dluzszego wysitku, skutkujacym
zwigkszonym uszkodzeniem wiokien mig$niowych [Chiang i in., 2014]. Podobnych
zalezno$ci w odniesieniu do aktywno$ci kinazy kreatynowej, nie zaobserwowano
natomiast w przypadku placebo oraz innych suplementow majacych dzialanie
ergogeniczne, np. soku z buraka [Clifford i in., 2016].
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Dehydrogenaza mleczanowa (LDH) zlokalizowana jest we wszystkich tkankach
organizmu ludzkiego, a jej najwigkszg aktywno$¢ obserwuje si¢ w tkankach cechujacych
si¢ wysokim metabolizmem energetycznym, migdzy innymi w hepatocytach, erytrocytach
oraz migs$niu poprzecznie prazkowanym. Ze wzgledu na wzrost jej aktywnosci po
rozpadzie komorek, stluzy do diagnostyki m.in. chordob watroby, zatru¢ oraz
niedokrwisto$ci hemolitycznej [Jelinek i in., 2018]. Wysoka aktywno$¢ tego enzymu
wykorzystywana jest rowniez w diagnostyce sportowej, poniewaz okresla stopien
rozwinig¢cia procesow beztlenowych poprzez szybkos¢ utylizacji mleczanu po wysitku
[Pawlak i Podgorski, 2016]. Do tej pory nie opublikowano prac, ktore wskazywatyby na

role placebo w modulowaniu aktywnosci tego enzymu.

W badaniach wilasnych wykorzystano réwniez oznaczenia mleczan (La),poniewaz
warto$¢ stezenia tego wskaznika biochemicznego pozwala na okre$lenie cigzkosci
wykonanego wysitku. Tworzenie mleczanu uwarunkowane jest m.in. przemianami
glikolitycznymi w miocytach, bedacymi jednymi z podstawowych szlakéw zaopatrzenia
pracujacych komoérek migsniowych w energi¢ niezbedna do resyntezy ATP. Glikoliza jest
procesem uniwersalnym, poniewaz powstajacy w nim produkt - pirogronian,
przeksztalcany jest dalej zarbwno w obecnosci tlenu jak i przy jego braku. W warunkach
dostatecznego zaopatrzenia tkanek w tlen, pirogronian przy udziale kompleksu
dehydrogenazy pirogronowej ulega utlenieniu i dekarboksylacji do acetylo-CoA, ktory
wlgczany jest do cyklu Krebsa i dalszych przemian oksydacyjnych w mitochondriach.
Kiedy intensywnos¢ tworzenia pirogronianu przekracza jednak mozliwosci wiaczenia go
w przemiany tlenowe (np. hipoksja) pirogronian redukowany jest do mleczanu w procesie
katalizowanym przez dehydrogenaz¢ mleczanowa. Jest to proces fizjologiczny,
odbywajacy si¢ nieprzerwanie, co potwierdza niewielkie, ale stale stezenie mleczanu
w warunkach spoczynku, mierzone standardowo we krwi obwodowej [Pawlak 1 Podgorski,
2016]. Dane literaturowe, zebrane w tabeli 5 w rozdziale materiat i metodyka, okreslaja
spoczynkowe wartosci mleczanu w zakresie od 0,7 do 2,1 mmol/l [Dembinska-Kie¢ i in.,
2016]. Po wysitkach maksymalnych lub supramaksymalnych, st¢zenie mleczanu zawsze
wzrasta, osiggajac wartosci przekraczajace nawet 20 mmol/l [Pawlak 1 Podgorski, 2016].
W zaleznosci od badanej grupy, koncentracja mleczanu po wysitku moze si¢ r6zni¢ migdzy
sobg. Sktada si¢ na to szereg czynnikéw, w tym: stopien wytrenowania, dostgpnosé
zasobOw energetycznych, specyfika treningu zawodnika, a takze czasu trwania

1 intensywno$¢ podjetego wysitku. Roznice te, wykazane w pismiennictwie [Freund 1 in.,
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1989; Ohkuwa 1 in., 2009] pomiedzy grupami badanych os6b o réznym obcigzeniu

wysitkiem, pokazuje tabela 2.

Tabela 2. Powysitkowe st¢zenie mleczanu w grupach osob wykonujacych wysitki
z zaangazowaniem przede wszystkim konczyn dolnych.

Wartosci stezenia mleczanu
Grupa badana
W 2-3 minucie po wysitku

Studenci wykonujacy test . )
14,06+0,54 mmol/1 [Oztiirk, i in.,1998]

Wingate
16,7£1,0 mmol/l [Medbo i in., 1985]
Sprinterzy
19,06+1,48 mmol/I [Ohkuwa i in., 1984]
14,0-23,0 mmol/l[Gorostiaga i in., 2010]
Biegacze na 400 m 14,9+0,3 mmol/l [Hirvonen i in., 1992]
20,1£2,2 mmol/1 [Lacour i in., 1990]
Biegacze na 800 m 21,9+2,1 mmol/1 [Lacour i in., 1990]
Biegacze na 1500 m 20,8+2,7 mmol/l [Lacour i in., 1990]

12,34+0,5 mmol/l [Medbo i in., 1985]

Biegacze dtugodystansowi
14,97+1,49 mmol/l [ Ohkuwa i in., 1984]

16,94+0,87 mmol/l [Burke i in., 1981]*
13,65+1,45 mmol/l [Burke i in., 1981]**

Kolarze

*wyscig kolarski na 1 km, §redni czas trwania 70,9 sekund
** wyScig kolarski, $redni czas trwania 11 sekund

2.5. Hormony steroidowe - odniesienia do placebo

W dostepnej literaturze stwierdza si¢ niedobdr informacji nie tylko w zakresie relacji
efektu placebo 1 wskaznikow biochemicznych. Podobne spostrzezenie dotyczy gospodarki
hormonalnej [de la Fuente-Fernandez i Stoessl, 2004]. Rowniez w tym przypadku mozna
spekulowaé, ze uklad hormonalny bezposrednio lub posrednio moze zosta¢ wiaczony
w wielowymiarowy efekt placebo. W praktyce oraz diagnostyce sportowej, ale tez

w odpowiedzi wysitkowej zardwno u sportowcow jak i1 osOb nietrenujacych, czesto
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oznaczanymi wskaznikami biochemicznymi sg testosteron oraz kortyzol [Gaab i in., 2019].
W badaniach wtasnych oceniono profil ilosciowy tych wskaznikéw w odniesieniu

do efektu placebo.

Testosteron jest plejotropowym hormonem, ktoéry w organizmie cztlowieka wiaczony jest
w szereg istotnych procesdéw, m.in.: rozmnazanie, ksztattowanie drugorzedowych cech
ptciowych, budowe masy mig$niowej, insulinowrazliwos¢, erytropoeze mineralizacje
koscca, a takze ksztalttowanie samopoczucie psychicznego [Tyagi i1 in., 2017]. Stgzenie
testosteronu modulowane jest przez wiele czynnikow i ulega zwigkszeniu w réznych
sytuacjach, m.in. pod wptywem odpowiednich ¢wiczen fizycznych [Craig i in., 1989;
Hayes i in., 2017; Yeo i in., 2018], diety bogatej m.in. w cebule [Banihani, 2019] oraz
imbir [Banihani, 2018], a takze niektorych suplementow [Balasubramanian i in., 2019;
Clemesha i in., 2020]. Z kolei niektore choroby, m.in. cukrzyca typu 2, obturacyjna
choroba ptuc (POChP) oraz otylo$¢ [Rivas i in., 2014] mogg obnizy¢ poziom testosteronu,
podobnie jak wybrane produkty spozywane w nadmiarze, w tym soja [Weber i in., 2001],

korzen lukrecji [Armanini i in., 2004] a nawet migta [Akdogan 1 in., 2004].

W surowicy krwi, testosteron wystepuje w dwoch formach: wolnej 1 zwigzanej z biatkami
(SHBG oraz albuminami).W stanach patologicznych, w ktérych zwicksza si¢ stezenie
biatek wigzacych testosteron catkowity (padaczka i nadczynnos¢ tarczycy), zwigksza sie
stezenie testosteronu catkowitego natomiast stezenie testosteronu wolnego, ktory stanowi

1,5-2% frakcji pozostaje bez zmian [Szydlarska i in., 2014].

Do tej pory przeprowadzono tylko jedno badanie efektu placebo, w ktorym symulowano
podawanie testosteronu. Wykazano w nim, ze mtode kobiety, przekonane o przyjmowaniu
testosteronu zachowywaly si¢ bardziej agresywnie, byly bardziej pewne siebie
1 podejmowaly wigksze ryzyko w dziataniu. W badaniu tym nie zamieszczono jednak
danych dotyczacych poziomu tego hormonu w organizmach probantéw [Eisenegger i in.,

2010].

Kortyzol jest hormonem steroidowym, elementem osi podwzgorze-przysadka-kora
nadnerczy, ktory odgrywa duza role m.in. w leczeniu zaburzen lgkowych. Potocznie
nazywany jest hormonem stresu [Lee 1 in., 2015] a stosunek jego st¢zenia do testosteronu,
tzw. wskaznik kataboliczny, moze stanowi¢ marker zespolu przetrenowania W sporcie
[Cadegiani i Kater, 2017]. Ten glikokortykoid, ktéry nie jest obojetny na cykl dobowy,
stres, wysitek fizyczny lub kofeing [Van Paridon 1 in., 2017; Lovallo 1 in., 2005], prowadzi
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do nasilenia przemian katabolicznych oraz rozpatrywany jest jako czynnik niekorzystny
W procesie treningowym.

Kortyzol we krwi wiaze si¢ z transkortyng a takze w niewielkim stopniu z albuminami.
Bierze udziat w glukoneogenezie, odpowiedzialny jest m.in. za uwalnianie aminokwasow
z tkanki migéniowej oraz wykorzystanie kwasoéw tluszczowych zamiast glukozy
do wytwarzania energii [Konturek, 2013; Hackney i Waltz, 2013]. Najwyzsze jego
stezenic obserwuje si¢ w godzinach wczesno-porannych, natomiast najmniejsze
w godzinach wieczornych [Konturek, 2013]. Réznice dobowe w stezenie tego hormonu

wplynety rowniez na wybor statych godzin badan dla probantéw w badaniach wtasnych.

W odniesieniu do aktywnos$ci fizycznej, stezenie kortyzolu ro$nie podczas wysitkéw
submaksymalnych [Viru, 1992] oraz stanowi marker procesow katabolicznych. Warto$ci
nizsze lub utrzymujace si¢ na podobnym poziomie co przed wysitkiem, $§wiadcza
natomiast o prawidlowej regeneracji i mozliwosci podjecia kolejnego wysitku

[Lac i Berthon, 2000].

Do tej pory powstaly tylko dwie prace opisujace wptyw efektu placebo na wartosci
stezenia kortyzolu [Johansen i in., 2003; Balodis i in., 2011]. W badaniu z 2003 roku
wykazano, ze w grupie nocebo czyli w tej, ktora byta przekonana o bélowym dziataniu
iniekcji, na skutek lgku spowodowanego uktuciem, wzrosto st¢zenie tego hormonu
[Johansen i in., 2003]. Na uwage zashuguje fakt, ze stosowaniec kofeiny moze
w nieznacznym stopniu wpltywaé na zwigkszenie stezenia kortyzolu we krwi [Lovallo
1 in., 2005; Lovallo i in., 2006]. Spowodowato to, ze w podjete] pracy wilasnej przy

zalozeniu, Ze sugerowang substancja jest kofeina, oceniono rowniez stezenie kortyzolu.
2.6. Serotonina - odniesienia do placebo

Serotonina (5-Hydroksytryptamina, 5-HT) jest biogenng aming o szerokim spektrum
dzialania jako hormon tkankowy i neurotransmiter. Reguluje r6zne procesy, wtaczajac
w to tonus naczyn krwionosnych. Wystepuje rowniez w przewodzie pokarmowym, gdzie

oddzialuje na migsnidwke gladka.

Serotonina, dla ktorej wyrdznia si¢ 7 typodw receptoréw, od 5-HT1 do 5-HT7, dziata
zardwno poprzez receptory jonotropowe jak i sprz¢zone z biatkiem G. Ta duza liczba
receptorow wraz ze specyficznym dziataniem na typ tkanki i komorki, umozliwia
reagowanie na rézne koncentracje i pozwala na uruchamianie réznych $ciezek
sygnatowych. Istotna, szczegélnie w aspekcie prowadzonych badan, jest funkcja
serotoniny w ukladzie nerwowym. Ten neuropeptyd zlokalizowany jest przede wszystkim
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w osrodkowym uktadzie nerwowym, w komorkach zgrupowanych w jadrach szwu (Zac.
nuclei raphes), z ktorych odchodzg aksony do wszystkich waznych obszar6w mozgu.
Dlatego tez, serotonina moduluje migdzy innymi sen, termoregulacj¢, odbior wrazen
sensorycznych, apetyt czy tez zachowania seksualne. Wigzana jest z zachowaniem,
pamigcig, nastrojem i dobrym humorem, hamujac jednoczes$nie odczucie strachu, agresji
czy gtodu. Serotonina spetnia tez funkcj¢ neurotransmitera dziatajgc w obszarze szczeliny

synaptycznej [Folik i Long, 1988; Coccaro i in., 2015; David i Gardier, 2016].

W zwigzku ze wzrastajacym odsetkiem depresji, w latach osiemdziesigtych minionego
wieku, wytworzono i zastosowano terapeutycznie inhibitory zwrotnego wychwytu
serotoniny tzw. SSRI (ang. selective serotonine receptor inhibitor). Jednak pare lat p6znie;j
wykazano, ze wigksza cze$¢ badan klinicznych w odniesieniu do zastosowanej dawki
proponowanych lekow, uzyskiwata bardzo maty odsetek poprawy w odniesieniu do grupy
z zastosowaniem placebo [Kirsch, 2014; Jakobsen i in., 2017]. Pomimo wielu publikacji
dotyczacych serotoniny, w dostepne;j literaturze nie znaleziono opracowania opisujacego
wplyw placebo na warto$ci stezenia serotoniny w osoczu krwi, zwlaszcza sportowcow.

W badaniach wtasnych podjeto zatem zbadanie tej zaleznosci.
2.7. Beta-endorfina - odniesienia do placebo

Ze wzgledu na opisany w literaturze przedmiotu udziat uktadu opioidowego w efekcie
placebo, w spektrum zainteresowan badaczy, znalazly si¢ rowniez beta-endorfiny, czyli
wytwarzane w organizmie czlowieka i krggowcoéw endorfiny [Roth-Deri i in., 2008].
Poczatkowo zaktadano, ze jedynym prekursorem beta-endorfin jest proopiomelanokortyna
(POMC), ktorej synteza oraz magazynowanie odbywa si¢ w przednim ptacie przysadki
moézgowej. Kolejne badania nad rolg beta-endorfin wykazaty, ze uktad immunologiczny
ma réwniez zwiazek z ich synteza, pokazujac tym samym istot¢ dziatania beta-endorfin

w kontekscie stanu zapalnego [Sprouse-Blum i in., 2010].

Zauwazono, ze na zwigkszenie st¢zenia beta-endorfin moze mie¢ wplyw znieczulenie
ogbélne a nawet zwykle znieczulenie lidokaing podczas zabiegu stomatologicznego
[Sprouse-Blum i in., 2010]. Do czynnikéw, ktore wptywaly na wzrost koncentracji beta-
endorfin wlaczono rowniez: stymulacje elektro-magnetyczng [Misra i in., 2013], elektro-
akupunkture [Zhao, 2008], terapi¢ manualng [Bender i in., 2007] oraz ¢wiczenia fizyczne
[Scheef i in., 2012]. W konsekwencji wyzszy poziom beta-endorfin wigzat sie¢

z zmniejszeniem odczucia bolu.
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Aby zrozumie¢ powigzanie roli uktadu opioidowego z wysitkiem fizycznym oceniona
zostala przez Schwarza i Kindermana [1992] warto$¢ stezenia beta-endorfin przy
wysitkach anaerobowych i aerobowych. Stwierdzono, ze krotkie beztlenowe wysitki
znaczaco podnosity koncentracj¢ beta-endorfin, korelujac tym samym z uzyskanymi
stezeniami mleczany. Natomiast w przypadku wysitkéw tlenowych, dopiero po 1 godzinie
utrzymanej aktywnos$ci uzyskano podwyzszone ste¢zenia beta-endorfin. Ze wzgledu na
otrzymane korelacje pomigdzy wysitkiem a stezeniem beta-endorfin, upatruje si¢ rowniez
roli uktadu opioidowego w odniesieniu do uzyskanych wynikéw wydolno$ci beztlenowej
oraz powigzanie tych relacji z tolerancja na stezenia kwasu mlekowego. Podkresla si¢
jednak potrzebe dalszych badan, ktore ukazatyby roznice w stezeniu beta-endorfin
w odniesieniu do innych testow fizjologicznych i psychologicznych [Schwarz
i Kindermann, 1992]. Dostepne sa takze wyniki wskazujgce na brak bezposredniej relacji
bodziec beta-endorfina. Johansen i in., [2003], wykazali bowiem, Ze po stymulacji bolowej
stezenie beta-endorfin uleglo obnizeniu, osiggajac takie samo stezenie we krwi zarowno

w grupie placebo jak i nocebo.
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3. CEL PRACY ORAZ HIPOTEZY BADAWCZE

Celem pracy bylo zbadanie wptywu zastosowania substancji placebo, jako sugerowanej
kofeiny, na mtodych mezczyzn aktywnych fizycznie, poprzez ocen¢ wskaznikoéw

charakteryzujacych:

1. wartosci progu bolu uciskowego (PPT),

2. wyniki uzyskiwane w tescie wydolnos$ci beztlenowej Wingate,

3. stezenie wybranych wskaznikéw biochemicznych we krwi (ALT, AST, CK, LDH,
La).

4. stezenie wybranych hormonéw steroidowych (testosteron wolny, testosteron
calkowity, kortyzol) oraz innych wskaznikéw biochemicznych (serotonina, beta-

endorfiny) we krwi.

Dokonany przeglad pismiennictwa przedstawiony w rozdzialach wstep 1 wstep do badan

wiasnych, pozwolil na postawienie nastepujacych hipotez badawczych:

Stosowanie suplementacji sugerowang dawka kofeiny (placebo) przez aktywnych

fizycznie studentow AWF w Poznaniu wptywa na:

e odczuwanie bolu ocenianego subiektywnie (PPT),
e poziom wydolnosci fizycznej,

e wartosci stgzenia wskaznikéw biochemicznych.

Weryfikacja postawionej hipotezy wymagata wyznaczenia celow szczegotowych,

obejmujacych:

1. Ocene wpltywu stosowanej suplementacji sugerowang dawka kofeiny (placebo) na
zmiang¢ warto$ci progu bolu uciskowego (PPT). Wigksza sugerowana dawka placebo

spowoduje zwigkszenie PPT.

2. Ocene wplywu stosowanej suplementacji sugerowang dawka kofeiny (placebo) na

zmian¢ wydolno$ci anerobowej studentow poprzez:

e wyznaczenie mocy maksymalnej i czasu uzyskania mocy maksymalnej,

e wyznaczenia mocy $redniej,

e wyznaczenia wskaznika spadku mocy maksymalnej,

e analiz¢ zmian st¢zenia mleczanu we krwi przed i po wysitku celem oceny ciezkosci

wykonanego testu.
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Podwojna sugerowana dawka kofeiny (placebo) spowoduje zwigkszenie mocy
maksymalnej, mocy S$redniej oraz spowoduje skrocenie czasu uzyskania mocy
maksymalnej oraz zmniejszenie wskaznika spadku mocy. Zastosowana procedura nie

wptynie na warto$¢ stezenia mleczanu zar6wno w spoczynku i po wysitku.

3. Ocen¢ wptywu stosowanej suplementacji sugerowang dawka kofeiny (placebo) na

zmiang¢ poziomu wybranych wskaznikéw biochemicznych we krwi probantéw na drodze:

e analizy aktywnos$ci enzymoéw AST, ALT, CK, LDH jako miernika adaptacji
organizmu do wysitku fizycznego,

e analizy stezenia wybranych hormondéw, wplywajacych na zdolnosci wysitkowe
studentow (testosteron, kortyzol).

e analizy stgzenia wybranych wskaznikow biochemicznych bioracych udziat

w neurofizjologicznym efekcie placebo: serotoniny i beta-endorfin.

Podwdjna sugerowana dawka kofeiny w porownaniu do pojedynczej dawki nie spowoduje
zmian aktywno$ci AST 1 ALT ale moze spowodowac zwigkszenie aktywnosci CK, LDH
oraz wzrost stezenia mleczanu po wysitku. Sugerowana kofeina wplynie na wzrost

stezenia testosteronu, kortyzolu, serotoniny oraz beta-endorfin.
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4. MATERIAL I METODYKA BADAN

4.1. Zgoda komisji bioetycznej

Projekt planowanych badan uzyskal w dniu 14.06.2018 zgode nr 688/19 Komisji
Bioetycznej przy Uniwersytecie Medycznym im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu.
Przed przystgpieniem do realizacji badan, wszyscy probanci otrzymali niezbedne
informacje dotyczace celu i przebiegu badan oraz potwierdzili whasnorgcznym podpisem

zgode na ich przeprowadzenie.

4.2. Charakterystyka uczestnikow badan

Badaniami objeto grupe 34 mezczyzn w wieku od 19 do 24 lat ($rednia 20,7+1,20),
studentow kierunku Sport i Wychowanie Fizyczne Akademii Wychowania Fizycznego
(AWF) w Poznaniu. Dane antropometryczne ochotnikow zostaly okreSlone
na podstawie pomiarow wykonywanych przed badaniami w kolejnych, nastepujacych
po sobie czterech terminach. Wysokos¢ 1 mase ciata 0sob badanych zmierzono za pomoca
wagi medycznej WPT60/150 OW (Radwag®, Polska), a wyniki zestawiono w tabeli 3.
Z udzialu w badaniach wylaczono osoby z wspotistniejagcymi chorobami przewleklymi

I przeciwwskazaniami medycznymi.

Tabela 3. Charakterystyka antropometryczna badanej grupy. Wartosci podane jako
srednie (=SD) (n=34).

Charakterystyka Wartosci
Wiek [lata] 20,7+1,20
Masa ciata [kg] 78,0£9,62
Wysokos¢ ciata [m] 1,8+0,07

4.3. Schemat procedury badawczej
Badania zostaty przeprowadzone w 4 terminach, w odstepach 1 tygodnia, zawsze

w $rody.
| termin, 13.03.2019 — badanie bez suplementacji placebo.
Il termin, 20.03.2019 — badanie po 7-dniowej suplementacji pojedynczej dawki placebo.
I11 termin, 27.03.2019 — badanie po 7-dniowej suplementacji podwojnej dawki placebo.

IV termin, 03.04.2019 — badanie po 7 dniach bez przyjmowania placebo.
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We wszystkich terminach badan zastosowano $cisle okre§long kolejno$¢ pomiarow:

1. Badanie progu bolu uciskowego — PPT.

2. Pobranie krwi wtoéniczkowej w spoczynku.

3. Badanie zdolnosci wysitkowych — Test Wingate.
4

Pobranie krwi wtosniczkowej 3 minuty po wysitku.

Krew wtosniczkowag w objetosci 600 ul pobierano z opuszki palca. We wszystkich
terminach badan zastosowano standardowe warunki uwzgledniajace m.in.: 24-godzinny
odpoczynek po wysitku fizycznym, state godziny badan oraz miejsce przeprowadzanych
testow. Przed pierwszym terminem badan, wszyscy probanci zostali zobligowani
do zapoznania si¢ ze sprz¢tem wykorzystywanym podczas pomiardw oraz petng procedura
badania, celem wyeliminowania efektu uczenia si¢. W II oraz III terminie badan,
tzn. po trwajacej tydzien suplementacji, odpowiednio pojedynczej oraz podwdjnej dawki
placebo, badani zostali poinformowani o przeciwbolowym dziataniu kofeiny oraz o jej
ergogenicznym dziataniu. Pelen schemat procedury badawczej przedstawiono ponizej na

rycinie 2.

28



1 dzien przed
badaniami

ZAPOZNANIE
Z
PROCEDURA
BADANIA

I TERMIN

1. Brak informacji na temat dziatania
suplementu

2. Badanie PPT

3. Pobranie krwi spoczynkowej
4. Rozgrzewka do testu Wingate
5. Test Wingate

6. Pobranie krwi wysitkowej

IV TERMIN

1. Brak informacji na temat dziatania
suplementu.

2. Badanie PPT

3. Pobranie krwi spoczynkowej
4. Rozgrzewka do testu Wingate
5. Test Wingate

6. Pobranie krwi wysitkowe;j

Rycina 2. Schemat procedury zastosowanej w badaniach wtasnych.
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7 dni
suplementacji
pojedynczej
dawki placebo

7 dni bez
suplementacji

II TERMIN

1.Suplementacja ostatniej (pojedynczej) dawki
z tygodnia. Przekazanie informacji

0 ergogenicznym i przeciwbolowym dziataniu
kofeiny i suplementu oraz poinformowanie

o podwojnej dawce przez kolejne 7 dni

2. Badanie PPT

3. Pobranie krwi spoczynkowej

4. Rozgrzewka do testu Wingate

5. Test Wingate

6. Pobranie krwi wysitkowej

7 dni
suplementacji
podwadjnej
dawki placebo




4.4. Przygotowanie i zastosowanie substancji placebo

Podczas badan uzyto kapsulek zelatynowych zawierajagcych 200 mg skrobi kukurydziane;j,
pozbawionych glutenu oraz laktozy. Przechowywano je w suchym miejscu
w temperaturze 20-22°C w pojemniczkach plastikowych, w odliczonej dla kazdego
z uczestnikéw liczbie 7 sztuk przeznaczonych na tygodniowa suplementacj¢. Po otrzymaniu
pojemniczkow z placebo, kazdy z probantow zostat poinstruowany o warunkach wlasciwego

przechowywania kapsutek w temperaturze pokojowe;.

4.5. Metodyka oceny progu bolu uciskowego (PPT)

POBRANIE KRWI
POWYSILKOWEJ

(W 3 min po wysitku)

POBRANIE KRWI TEST WINGATE

PPT SPOCZYNKOWEJ (30 sekund)

Rycina 3. Umiejscowienie pomiaru progu bolu uciskowego (PPT) w schemacie badania.

Do oceny progu bélu uciskowego zastosowano stymulator mechaniczny (Wagner Instruments,
USA) o polu kontaktu 1 cm? z sila nacisku do 10 kg/1000kPa/100N, posiadajacy mozliwo$é
odczytu aplikowanego nacisku (Ryc. 4). Stymulator przyktadano na stronie testowanej do
migénia migdzykostnego grzbietowego palca pierwszego. Nastgpnie, za pomocg trzech
pomiaréw o wzrastajacej sile nacisku (0,5 kg/s=50 kPa/s), przeprowadzanych w odstepie 10

sekund, okreslano prog bolu uciskowego. Jako wynik przyjmowano $rednig z trzech pomiarow.

Rycina 4. Stymulator mechaniczny do oceny progu bolu uciskowego (PPT) oraz miegjsce jego

przytozenia w trakcie pomiaru.
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4.6. Ocena zdolnosci wysitkowych

POBRANIE KRWI

PPT POBRANIE KRWI TEST WINGATE POWYSILKOWEJ
SPOCZYNKOWEJ (30 sekund) (W 3 min po
wysitku)

Rycina 5. Umiejscowienie opisywanego pomiaru w schemacie badania.

Badania fizjologiczne przeprowadzano w klimatyzowanym pomieszczeniu, zapewniajac w nim
statg wilgotnos¢ (~60%) i temperaturg (~22°C). Testy wysitkowe wykonywano kazdorazowo
w godzinach porannych, od 8.00 do 12.00. Badani zostali zobligowani do spozycia
tatwostrawnego positku na dwie godziny przed rozpoczeciem badan. Kazdy pomiar
realizowany byt w Zaktadzie Fizjologii AWF pod kierunkiem fizjologa. Do oceny zdolnos$ci
wysitkowych zastosowano test wydolnosci beztlenowej — Wingate Bar-Ora. Zostal on
przeprowadzony na ergometrze Monark 824E (Monark, Szwecja) specjalnie przystosowanym
do rejestracji sity oporu przylozonej do kota zamachowego ergometru oraz rejestracji
czestotliwos$ci obrotow. Test byl poprzedzony 5-minutowa rozgrzewka na ergometrze
z obcigzeniem 100 W, ktéora w 4 minucie jej trwania przewidywata wysitek o maksymalne;j
intensywnos$ci trwajacy 15 sekund. Po zakonczeniu rozgrzewki i nastgpujacym po niej
S5-minutowym odpoczynku czynnym, przystepowano do przeprowadzenia zasadniczej proby.
Po ustaleniu odpowiedniej wysokosci siodetka, zapigciu paskéw mocujacych stopy do pedatow
oraz ustawieniu pedalow pod katem 45 stopni do podtoza, rozpoczynano pomiar trwajacy
30 sekund. W trakcie testu, nie stosowano zadnej formy werbalnego lub wizualnego dopingu.
Po sygnale zakonczenia proby, badani przez 2 minuty kontynuowali wysilek na
cykloergometrze z niewielkg intensywnos$cig (50 W). W trakcie testu rejestrowano wskazniki
charakteryzujace wydolnos¢ beztlenowa, w tym: moc $rednig, prace catkowitg, prace catkowitg
wzgledng, moc maksymalng, moc maksymalng wzgledna, wskaznik spadku mocy, czas
uzyskania mocy maksymalnej oraz czas utrzymania mocy maksymalnej. Ponadto, dodatkowo,

u kazdego z probantéw oznaczono warto$¢ stezenia mleczanu przed 1 po wysitku.
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Rycina 6. Probant przygotowujacy si¢ do wykonania testu wydolnosci beztlenowej Wingate.
Zdjecie wlasne.

4.7. Pozyskiwanie materialu biologicznego

POBRANIE KRWI

PPT POBRANIE KRWI TEST WINGATE POWYSILKOWEJ
SPOCZYNKOWEJ (30 sekund) (w 3 min po
wysitku)

Rycina 7. Umiejscowienie opisywanego pomiaru w schemacie badania.

Przed rozpoczeciem testu wysitkowego oraz 3 minuty po jego zakonczeniu pobierano od
kazdego zawodnika krew wtosniczkowa z opuszki palca (kazdorazowo okoto 650 ul). Probki
byly pobierane z palca przy uzyciu nakluwacza Medlance® (HTL-Zone, Niemcy) o 2 mm
glebokosci naktucia. Probanci podczas pobierania materiatu do badan znajdowali si¢ w pozycji
siedzacej. Kazde z pobran wykonywane byly przez dyplomowanego technika analityki
medycznej oraz absolwenta analityki medycznej z wazng licencjg diagnosty laboratoryjnego.
Kolejno, pobrano okoto 65 pul krwi z opuszki palca i umieszczono w heparynizowanej kapilarze
celem oznaczenia mleczanu przy wykorzystaniu analizatora gazometrycznego (ABL90 FLEX,
Radiometer, Dania).

Nastepnie krew pozyskang do probowek Microvette® CB 300 Z (Sarstedt, Niemcy)
z aktywatorem krzepniecia oraz probowki Microvette® CB 300 (Sarstedt, Niemcy) zawierajacej
K2-EDTA, wirowano w wiréwce z chtodzeniem (4°C) przez 10 minut przy 10000 obrotéw na
minute. Uzyskang w ten sposob surowice przeznaczong do oznaczenia testosteronu wolnego,
serotoniny i beta-endorfin oraz osocze stuzgce do oznaczania testosteronu catkowitego
i kortyzolu, umieszczono w probéwkach mikrowirowkowych. Material ten przechowywano w
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zamrazarce (-80°C), do czasu przeprowadzenia pozostatych analiz biochemicznych. Wskazniki
biochemiczne oznaczone w badaniach witasnych w odniesieniu do rodzaju materiatu
biologicznego z ktorego zostaty pobrane przedstawiono w tabeli 4.

Tabela 4. Wskazniki biochemiczne oznaczone w badaniach wtasnych w odniesieniu do rodzaju
materiatu biologicznego, z ktorego zostaly uzyskane. W nawiasach zaznaczono numer

katalogowy oraz producenta odczynnikow stuzacych do oznaczania ponizszych wskaznikow
biochemicznych.

Krew pelna Surowica Osocze

Aminotransferaza
asparaginowa
Mleczan
(nr katalogowy 1-222, Cormay,

Polska)

] ) Testosteron calkowity
Aminotransferaza alaninowa
(nr katalogowy EIA
1559, DRG Medtek,
Polska)

Kortyzol

(nr katalogowy 1-221, Cormay,
Polska)

Kinaza keratynowa
(nr katalogowy EIA

1887, DRG Medtek,
Polska)

(nr katalogowy 1-220, Cormay,
Polska)

Dehydrogenaza mleczanowa
(nr katalogowy 1-239, Cormay,
Polska)
Testosteron wolny
(nr katalogowy EIA 2924, DRG
Medtek, Polska)
Serotonina
(nr katalogowy BA E-8900,
LDN, Niemcy)

Beta-endorfiny
(nr katalogowy 201-12-1292,
SunRed Biotechnology
Company, Chiny)
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4.8. Oznaczenia wskaznikow biochemicznych krwi

Aktywno$¢ badanych enzymoéw: AST, ALT, CK, LDH oznaczono przy zastosowaniu
analizatora biochemicznego ACCENT-220S (Cormay, Polska), natomiast stezenie mleczanu

przy wykorzystaniu analizatora gazometrycznego (ABL90 FLEX, Radiometer, Dania).

Tabela 5. Wskazniki biochemiczne omdéwione w pracy wraz z wartoSciami referencyjnymi
w warunkach spoczynku w odniesieniu do zastosowanej metodyki [Dembinska-Kiec,
Naskalski, 2010].

Wskazniki biochemiczne oznaczone Wartosci referencyjne
we krwi probantéw u mezezyzn
AST [UI] 10-37
ALT [UI/1] 10-41
CK [uinj 26-190
LDH [Ul/1] 240-480
La [mmol/l] 0,7-2,1

AST-aminotransferaza  alaninowa; ~ ALT-aminotransferaza  alaninowa; = CK-kinaza  kreatynowa;
LDH-dehydrogenaza mleczanowa, La—mleczan.

4.9.0cena stezenia hormonow steroidowych, serotoniny oraz beta-endorfin

Stezenia testosteronu wolnego i catkowitego oraz kortyzolu oznaczono w okreslonej objetosci
krwi kapilarnej przy wykorzystaniu komercyjnych zestawow ELISA (DRG Medtek, Polska).
Ponadto, stgzenia serotoniny oznaczono korzystajac z zestawoéw komercyjnych ELISA (LDN,
Niemcy) natomiast stezenia beta-endorfin przy wykorzystaniu zestawdéw komercyjnych
(SunRed Biotechnology Company, Chiny). Odczyt wynikow zostal przeprowadzony
na mikroptytkowym czytniku wielodetekcyjnym Synergy 2 SIAFRT (BioTek, USA).
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Tabela 6. Stezenia hormondw sterydowych, serotoniny i beta-endorfin oméwione w pracy wraz
z warto$ciami referencyjnymi w warunkach spoczynku w odniesieniu do badanej grupy.
Uzyskane wartosci referencyjne przedstawiono na podstawie danych zestawow
diagnostycznych wyzej wymienionych producentow.

Wartosci referencyjne
Wskazniki oznaczone we krwi
u mezczyzn w wieku 19-55 lat

Testosteron wolny [pg/ml] 1,0-28,8

Testosteron calkowity [ng/ml] 2,0-6,9

Kortyzol [ng/ml]

50,0-230,0

godziny poranne 8.00-10.00)
Serotonina [ng/ml] 70,0-270,0
Beta-endorfiny [ng/l] 3,0-600,0

Rycina 8. Oznaczenia st¢zenia kortyzolu testosteronu catkowitego przy wykorzystaniu
komercyjnych zestawow ELISA (DRG Medtek, Polska). Zdjecie wykonane podczas analiz
biochemicznych materiatu z badan wtasnych.
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4.10. Metody statystyczne

Uzyskane wyniki poddano analizie, wykorzystujac szereg metod statystycznych,
a poszczegoOlne etapy przeprowadzonej analizy statystycznej przedstawiono na rycinie 9.
Wartos$ci poszczegdlnych wskaznikdw przedstawiono jako $rednig arytmetyczng oraz
odchylenie standardowe (SD). Typ rozktadu wartosci w obrebie poszczegolnych wskaznikéw
sprawdzano testem Shapiro-Wilka. Réznice pomiedzy spoczynkowymi i powysitkowymi
warto$ciami wskaznikéw, ktore wykazywaty cechy rozktadu normalnego badano przy uzyciu
testu t-Studenta. W przypadku wskaznikow niewykazujacych rozktadu normalnego
zastosowano test kolejnosci par Wilcoxona. Réznice migdzy srednimi warto$ciami mierzonych
wskaznikow okre§lono za pomoca testu HSD Tukeya dla wskaznikéw o cechach rozktadu
normalnego oraz testu Anova-Friedmana dla wskaznikow niewykazujacych takiego rozktadu.

W niniejszym opracowaniu jako krytyczny poziom istotnosci przyjeto p < 0,05.

Do oznaczenia poziomu istotno$ci stwierdzanych zwigzkéw lub réznic (warto$¢ p)
zastosowano nastepujace  oznaczenia: p>0,05 warto§¢ nieistotna  statystycznie,

p<0,05* wartos$¢ istotna statystycznie.  _-____ :

Okreslenie cech rozktadu

normalnego

Test Shapiro-Wilka

L 4L

Poziom istotno$ci p>0,05 Poziom istotnosci p<0,05

(rozktad normalny) (brak rozktadu normalnego)

Por6wnanie miedzy wynikami uzyskanymi w spoczynku i po wysitku

1 | L

test t dla prob zaleznych test kolejnosci par Wilcoxona

Porownanie wynikéw uzyskanych miedzy terminami badan

~— ~ =
test HSD Tukeya test Anova-Friedmana

Rycina 9. Schemat zastosowanych metod statystycznych w badaniu. Opracowanie wtasne.
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We wszystkich obliczeniach wykorzystano program statystyczny Statistica 12 (StatSoft Inc.,

USA). W tabeli 7 przedstawiono podzial badanych wskaznikéw uwzgledniajacy obecnos$c

lub brak rozktadu normalnego.

Tabela 7. Podzial wskaznikow, fizjologicznych, hematologicznych i biochemicznych
uwzgledniajacy obecnos¢ lub brak rozktadu normalnego badanych cech okreslonego testem

Shapiro-Wilka.

Badane cechy

Z rozkladem normalnym

Bez rozkladu normalnego

Fizjologiczne

Praca wzglgdna

Moc srednia

Moc maksymalna

Praca calkowita

Moc wzgledna

Czas uzyskania mocy

maksymalnej

Wskaznik spadku mocy

Czas utrzymania mocy

maksymalnej

Biochemiczne

ALT

AST

CK

LDH

Hormonalne

Testosteron catkowity

Testosteron wolny

Kortyzol

Inne

Serotonina w spoczynku

Serotonina po wysitku

Beta-endorfiny

PPT

La

ALT - aminotransferaza alaninowa, AST — aminotransferaza asparaginowa, CK — kinaza keratynowa,
LDH - dehydrogenaza mleczanowa, PPT — prog bolu uciskowego, La — mleczan.

37



5. WYNIKI BADAN

Badania przeprowadzone na grupie ochotnikow obejmowaly szereg pomiardéw, ktére podobnie
jak czes$¢ metodyczng, opisano w poprzednim rozdziale. Umozliwity one uzyskanie wynikow
obrazujacych warto$¢ progu bolu uciskowego, wydolno$¢ beztlenowa badanych osob oraz
profil ich wskaznikéw biochemicznych. Podczas catego okresu badan trwajacego od 13. marca
2019 do 3. kwietnia 2019, nie zanotowano zadnych zdarzen, ktéore moglyby wptynaé na
przebieg badan lub =zaktoci¢ pozyskiwanie obiektywnych danych pomiarowych.
Z zakwalifikowanych do udziatu w badaniach 38 os6b, wykluczono na réznych etapach ich
trwania, cztery. Przyczyna takiej decyzji bylo odpowiednio: przezigbienie (3 osoby)

oraz nieobecno$¢ na jednym z pomiaréw (1 osoba).

5.1. Ocena wartoS$ci progu boélu uciskowego (PPT)

Analiza statystyczna warto$ci PPT wykazala, ze r6znice pomigdzy terminami, spowodowane
wplywem aplikacji placebo, okazaly sie istotne statystycznie (Tab. 8). Srednie wartosci PPT
ulegty zwigkszeniu w II 1 III terminie odpowiednio o 7,5 1 18,9%, a zatem wzrastaty
po przyjeciu placebo przez uczestnikobw w kolejnych dniach tygodnia odpowiednio po
pojedynczej lub oraz podwdjnej dawce placebo (Ryc. 10). Odstgpienie od suplementacji
placebo w IV terminie, o czym wiedzieli uczestnicy, zamanifestowato si¢ obnizeniem

mierzonych warto$ci PPT do poziomu porownywalnego z Il terminem.

Tabela 8. Wartosci $rednie i odchylenie standardowe dla cechy PPT uzyskane w badanej grupie
(n=34) w poszczegblnych terminach badan (1 kg/cm? = 98,067 kPa).

Badany

o I termin Il termin 111 termin IV termin p
wskaznik

PPT [kPa] | 610,0£150,56% | 656,04230,23 | 726,0+280,80° | 670,6+230,76 | 0,002

PPT [kg/cm’] 6,1+1,572 6,6+2,35 7342912 6,8+2,40 0,002

PPT — prog bolu uciskowego

p — réznica pomigdzy wszystkimi terminami badan (ANOVA)

a — r6znica pomiedzy poszczegdlnymi terminami badan (post-hoc)

Mozna zatem przyjaé, ze sugerowanie podawania kofeiny nie pozostaje bez wplywu na

ksztattowanie si¢ progu bolu uciskowego u mtodych mezczyzn.
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ZMIENNOSC PROGU BOLU UCISKOWEGO (PPT)
0,0% 5,0% 10,0% 15,0% 20,0%

| TERMIN BEZ SUGEROWANEJ DAWKI KOFEINY  0,0%

I TERMIN Z POJEDYNCZA SUGEROWANA -y
DAWKA KOFEINY 970
111 TERMIN Z PODWOINA SUGEROWANA 15 994
DAWKA KOFEINY w70

IV TERMIN BEZ SUGEROWANEJ DAWKI

KOFEINY 10,7%

Rycina 10. Zmienno$¢ progu bélu uciskowego (PPT) obliczona dla 34 badanych osob
w kolejnych czterech terminach badan. Dane na wykresie przedstawiaja wyniki
w poszczegdlnych terminach badan odniesione do warto$ci z pierwszego terminu badan
i wyrazone w procentach.

5.2. Ocena wynikow testu wydolnosci beztlenowej Wingate

Do oceny beztlenowych zdolnosci wysitkowych badanych zastosowano test Wingate, ktory
charakteryzuje si¢ wysoka powtarzalno$cia w warunkach laboratoryjnych. Ta przyjeta
w badaniach metoda pomiarowa, umozliwiala obiektywng ocen¢ mocy S$redniej, pracy
catkowitej, pracy wzglednej, mocy maksymalnej, mocy maksymalnej wzglednej oraz innych

istotnych wskaznikow.

Tabela 9. Wartosci $rednie i odchylenie standardowe dla cech opisujacych wydolnosé¢
beztlenowg uczestnikow (n=34) we wszystkich terminach badan.

Badany I termin Il termin I11 termin IV termin p

wskaznik

Moc
$rednia 610,8+85,55%° | 621,0£92,16 | 632,2490,95% | 624,5£93,63° | 0,007
[w]

Praca
catkowita 18,342,572 18,642,76 19,042,73° 18,7+2,8° 0,007
[KJ]

Praca
wzgledna | 234,6£1523%° | 237,6£16,06° | 241,7+15,73% | 2392+17,14° | 0,001
[J/kg]
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M?\Svr]nax 762,4+110,02%° | 7754=115,11° | 800,3119,07°° | 780,3+123,32°¢ | 0,001
Moc max
wzgledna 9,840,837 9,9+0,75° 10,2+0,76 2°° 10,0+0,79° | 0,001
[W/kg]
V\[/;:\]A 21,414,722 21,8+4,11 22,9+4,69%° 21,39+4,99° | 0,021
Cz[ass] uz 5.0+1,01 4,7+0,93 4,7+0,84 4,9+1,12 0,392
CZ[&;I ut 3.941,39 3,8+1,55 3,7+1,55 3,8+1,42 0,804
La 15,141,98% | 143£1,93 14,241,74° 13,9£2,13° | 0,001
[mmol/l]

Moc max — moc maksymalna, Moc max wzgledna — moc maksymalna wzgledna, WSM — wskaznik spadku
mocy, Czas uz — czas uzyskania mocy maksymalnej, Czas ut — czas utrzymania mocy maksymalnej, La — wartosci
stezenia mleczanu po te$cie Wingate, p —rdznica pomigdzy wszystkimi terminami badan (ANOVA) a,b,c,d, —
$rednie oznaczone w rz¢dach ta sama litera ro6znily si¢ istotnie pomiedzy terminami.

Analiza wynikéw przeprowadzonego testu Wingate (Tab. 9) wykazata statystycznie istotne
réznice warto$ci pomiedzy poszczegdlnymi terminami badan w odniesieniu do szesciu
z analizowanych o§miu wskaznikow: mocy sredniej, pracy catkowitej, pracy wzglednej, mocy
maksymalnej, mocy maksymalnej wzglgdnej 1 wskaznika  spadku  mocy.
Nie stwierdzono jednak istotnych réznic w odniesieniu do czasu uzyskania mocy maksymalnej

I czasu utrzymania mocy maksymalnej (Tab. 9).

W przypadku mocy S$redniej, najwyzsza warto$§¢ tego wskaznika stwierdzono
w III, natomiast najnizsza w I terminie badan. Istotnie r6znily si¢ $rednie wartosci uzyskane

w [ terminie w stosunku do pomiarow w terminach I11'i IV (Tab. 9; Ryc. 11).
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ZMIENNOSC MOCY SREDNIEJ
0,0% 05% 1,0% 1,5% 2,0% 2,5% 3,0% 35% 4,0%

| TERMIN BEZ SUGEROWANEJ DAWKI KOFEINY | 0,0%

II TERMIN Z SUGEROWANA POJEDYCZNA 179
DAWKA KOFEINY 1170
111 TERMIN Z SUGEROWANA PODWOINA 5 49¢
DAWKA KOFEINY 70
IV TERMIN PO ODSTAWIENIU SUGEROWANEJ 2 204
KOFEINY =70

Rycina 11. Zmienno$¢ warto$ci mocy $redniej uzyskanej w tescie Wingate dla 34 badanych
0s6b w kolejnych czterech terminach. Badan. Dane na wykresie przedstawiaja relacje wynikow
stwierdzonych w poszczegolnych terminach, odniesionych do warto$ci z pierwszego terminu
badan i wyrazonych w procentach.

Réwniez w odniesieniu do pracy calkowitej stwierdzono istotne statystycznie rdznice
(p=0,007) pomigdzy warto$ciami zmierzonymi w poszczego6lnych terminach (Tab. 9, Ryc. 12).
Takze w tym przypadku, po sugerowanej uczestnikom badan suplementacji podwojnej dawki
kofeiny (placebo), wykazano najwyzsze, statystycznie istotne przyrosty tego wskaznika
w III terminie, w odniesieniu do pomiaru kontrolnego (I termin). Roéwniez w ostatnim terminie

ta 1stotno$¢ roznic zostala utrzymana.

ZMIENNOSC PRACY CALKOWITEJ
0,0% 05% 10% 15% 2,0% 25% 3,0% 35% 4,0%

| TERMIN BEZ SUGEROWANEJ DAWKI KOFEINY | 0,0%

I TERMIN Z SUGEROWANA POJEDYCZNA 1 6
DAWKA KOFEINY 10170
111 TERMIN Z SUGEROWANA PODWOINA 5 49
DAWKA KOFEINY 70
IV TERMIN PO ODSTAWIENIU SUGEROWANEJ Yy
KOFEINY 1470

Rycina 12. Zmienno$¢ pracy calkowitej uzyskanej w teScie Wingate dla 34 badanych osob
w kolejnych czterech terminach badan. Dane na wykresie przedstawiaja relacje wynikow
odniesionych do wartos$ci z pierwszego terminu badan i wyrazonych w procentach.
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Oceniajac wartoS$ci pracy wzglednej, zaobserwowano istotne statystycznie roznice pomiedzy
$rednimi dla grup w poszczegélnych terminach badan (Tab. 9). Najwyzszy przyrost tego
wskaznika uzyskano w III terminie, czyli po zastosowaniu podwoéjnej dawki placebo
w stosunku do pomiaru kontrolnego przeprowadzonego w | terminie (Ryc. 13). Takie
statystycznie istotne rdznice zanotowano rowniez w relacji do IV terminu oraz pomigdzy

$rednimi dla terminow II 1 II1.

ZMIENNOSC PRACY WZGLEDNEJ
00% 05% 1,0% 15% 20% 25% 30% 35%

| TERMIN BEZ SUGEROWANEJ DAWKI KOFEINY [ 0,0%

11 TERMIN Z SUGEROWANA POJEDYCZNA 139
DAWKA KOFEINY 970
111 TERMIN Z SUGEROWANA PODWOJNA 2 004
DAWKA KOFEINY 170

IV TERMIN PO ODSTAWIENIU SUGEROWANEJ
KOFEINY

l 1,9%

Rycina 13. Zmienno$¢ wynikow pracy wzglednej uzyskanej w tescie Wingate dla 34
badanych osob w kolejnych czterech terminach badan. Dane na wykresie przedstawiaja relacje
wynikéw odniesionych do wartosci z pierwszego terminu badan i1 wyrazonych w procentach.

Uzyskane wyniki badan okreslajace wartosci mocy maksymalnej probantéw, wskazaty

roOwniez na istotne zmiany wywotane suplementacja placebo w poszczegdlnych terminach.

Najwyzsze Srednie przyrosty warto$ci mocy maksymalnej zawodnikow, wynoszace 4,7%,
stwierdzono w Il terminie badan, a zatem w okresie, kiedy byli oni przekonani o przyjmowaniu

podwojonej dawki kofeiny (placebo), w relacji do poprzedniego tygodnia (Ryc. 14).
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ZMIENNOSC MOCY MAKSYMALNEJ
0,0%0,5% 1,0% 1,5% 2,0% 2,5% 3,0% 3,5% 4,0% 4,5% 5,0%

| TERMIN BEZ SUGEROWANEJ DAWKI KOFEINY | 0,0%

II TERMIN Z SUGEROWANA POJEDYCZNA >y
DAWKA KOFEINY 70
111 TERMIN Z SUGEROWANA PODWOINA al7os
DAWKA KOFEINY 170
IV TERMIN PO ODSTAWIENIU SUGEROWANEJ 3 3¢
KOFEINY =70

Rycina 14. Zmienno$¢ wynikow mocy maksymalnej uzyskanej w tescie Wingate dla 34
badanych osob w kolejnych czterech terminach. Dane na wykresie przedstawiaja relacje
wynikoéw odniesionych do warto$ci z pierwszego terminu badan i wyrazonych w procentach.

Podobnie jak w przypadku mocy maksymalnej, rdwniez najwyzsze przyrosty warto$ci mocy
maksymalnej wzglednej stwierdzono w III terminie badan, ktorej $rednie wartosci roznity si¢
istotnie od wynikdw z pozostalych terminoéw badan (Ryc. 15). Roéwniez istotne rdznice
wystapity pomiedzy okresami, w ktdrych pomiar przeprowadzano po aplikacji jednej i dwoch

dawek placebo, odpowiednio terminy I1i IlI.

ZMIENNOSC MOCY MAKSYMALNEJ WZGLEDNEJ
0,0% 0,5% 1,0% 1,5% 2,0% 2,5% 3,0% 3,5% 4,0% 4,5%

| TERMIN BEZ SUGEROWANEJ DAWKI KOFEINY | 0,0%
II TERMIN Z SUGEROWANA POJEDYCZNA 1394
DAWKA KOFEINY 370
111 TERMIN Z SUGEROWANA PODWOINA Yy
DAWKA KOFEINY 170
IV TERMIN PO ODSTAWIENIU SUGEROWANEJ 1 99
KOFEINY 970

Rycina 15. Zmienno$¢ mocy maksymalnej wzglednej uzyskanej w tescie Wingate dla 34
badanych osob w kolejnych czterech terminach badan. Dane na wykresie przedstawiaja relacje
wynikow odniesionych do wartos$ci z pierwszego terminu badan i wyrazonych w procentach
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W badaniach wtasnych stwierdzono, ze suplementacja placebo wplyneta w istotny sposéb na
zmiany wskaznika spadku mocy charakteryzujacego pojemnos¢ glikolityczng, ale tez réznice
miedzy najwigksza i najnizszg warto$cig mocy. Najwigksze obnizenie warto$ci wskaznika
spadku mocy (WSM) nastgpito w III terminie badan czyli po zastosowaniu podwojnej,

sugerowanej dawki placebo, natomiast najnizsze w IV terminie (Ryc. 14).

10,0% ZMIENNOSC WSKAZNIKA SPADKU MOCY
9,0%
8,0%
2 0% 6,5%
6,0%
5,0%
4,0%
3.0% 1,9%
2,0%
L.0% 0,0% 0,1%
0,0%
1.0% | TERMIN BEZ Il TERMIN Z 11l TERMIN Z IV TERMIN PO
: SUGEROWANEJ DAWKI SUGEROWANA SUGEROWANA ODSTAWIENIU
KOFEINY POJEDYNCZA DAWKA PODWOINA DAWKA SUGEROWANEJ
KOFEINY KOFEINY KOFEINY

Rycina 16. Zmienno$¢ wskaznika spadku mocy stwierdzona w tescie Wingate dla 34
badanych osob w kolejnych czterech terminach badan. Dane na wykresie przedstawiaja relacje
wynikow odniesionych do wartosci z pierwszego terminu badan i wyrazonych w procentach.

Suplementacja placebo (sugerowanej pojedycznej i podwdjnej dawki kofeiny) nie
spowodowata natomiast istotnych statystycznie, migdzyterminowych réznic odnosnie do

srednich wartos$ci czasu uzyskania oraz utrzymania mocy maksymalnej.
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PRZYROSTY PROCENTOWE UZYSKANYCH WSKAZNIKOW FIZJOLOGICZNYCH POD WPLYWEM
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—=0O=—MOC SREDNIA 0,0% 1,7% 3,4% 2,2%
—O=—PRACA CALKOWITA 0,0% 1,6% 3,4% 2,2%
PRACA WZGLEDNA 0,0% 1,3% 2,9% 1,9%
MOC MAKSYMALNA 0,0% 1,7% 4,7% 2,3%

—0O—MOC WZGLEDNA 0,0% 1,3% 4,2% 1,9%
—O=—WSPOLCZYNNIK SPADKU MOCY 0,0% 1,9% 6,5% -0,1%

Rycina 17. Porownanie procentowych zmian warto$ci wskaznikow fizjologicznych pod wptywem suplementacji placebo odpowiednio dla
pojedynczej 1 podwojnej dawki w odniesieniu do pierwszego terminu badan , przyjetego za kontrolny (n=34, p<0,05).
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5.3. Charakterystyka mierzonych wskaznikow biochemicznych

Wszystkie wskazniki biochemiczne mierzone byly w czterech terminach, za kazdym razem
przed i po wykonaniu testu Wingate. W ten sposob dla kazdego uczestnika pozyskano osiem
wynikow okreslajagcych zaré6wno ewentualne roznice wywolane intensywnym obcigzeniem jak
1 réznice pomigdzy poszczegélnymi terminami. W przypadku oznaczen enzymatycznych,
ze wzgledu na zbyt krotki czas na mozliwo$¢ wystapienia zmian ich koncentracji we krwi,

analizowano tylko warto$ci spoczynkowe.

5.3.1. Ocena aktywnosci enzymow wlaczonych do badan wlasnych

Wyniki przeprowadzonych analiz biochemicznych odno$nie do enzyméw: aminotransferazy
alaninowej (ALT), aminotransferazy asparaginowej (AST), kinazy kreatynowej (CK)
dehydrogenazy mleczanowej (LDH) oraz metabolitu - mleczanu (La), wskazaly na
indywidualne roznice stezen tych wskaznikow we krwi uczestnikow przed kazdym
wykonanym testem Wingate, czyli w tzw. spoczynku. Roznice te okazaly si¢ istotnie
statystyczne (p<0,05) w odniesieniu do obu aminotransferaz (Tab. 10). W obu przypadkach
drugi pomiar r6znit si¢ statystycznie istotnie od pozostatych.

Oceng stezenia badanych enzymow ograniczono do wartosci spoczynkowych. Stwierdzono, ze
wartosci ALT, AST, LDH mieScity si¢ w normach laboratoryjnych (Tab. 5) natomiast warto$ci
CK byly nieco wyzsze od zalecen (Tab.5), charakteryzowaly jednak mlodych me¢zczyzn o
typowej dla ich wieku codziennej aktywnosci fizycznej. Wigzalo si¢ to z regularng aktywnos$cia
fizyczng probantoéw, co pokazaly rowniez wyniki wydolnosci beztlenowej (Tab. 9, strona 37-
38, rozdziat wyniki).

Tabela 10. Srednie wartoéci spoczynkowe (£SD) charakteryzujace wskazniki biochemiczne
oznaczone we wszystkich terminach badan (n=34).

Bada}ny I termin Il termin 1 termin IV termin p
wskaznik
AST [UI/] 23,546,422 | 30,3£19,70%°° | 254+10,50° 23,246,68b° 0,001
ALT [UI/] 31,349,060 | 40,3+35,742%¢ | 35,0+22,0P 29,7+8,92° 0,001
CK [UI/] 358,7+213,04 | 453,7+443,69 | 426,2+411,73 | 330,1£289,67 0,169
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LDH [UIN] 368,8+74,43 | 403,8+107,26 364,1£66,25 | 381,3+59,22 0,105

La [mmol/l] 1,4+0,41 1,3+0,53 1,5+0,54 1,3+0,47 0,108

AST-aminotranferaza  asparaginowa, ALT-aminotransferaza alaninowa, @ CK-kinaza  kreatynowa,
LDH-dehydrogenaza mleczanowa, La-mleczan, p-réznice pomig¢dzy poszczegdlnymi terminami badan
(ANOVA), a,b,c — érednie oznaczone w rzedach tg samg litera r6znily si¢ istotnie pomigdzy terminami

AKTYWNOSC AMINOTRANSFERAZ (AST, ALT) W ODNIESIENIU
DO NORM LABORATORYJNYCH
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40,00 40:32 41
L N N N N N » N N N N N N N N »n ~ N N N N N N N N N N N N J 7
35,00 34.96 3
30,00 81ys2 29.67
—2
= 25,00 ”s s
220,00
15,00
10,00
500  memmmeemmmeemeee—mmeemememmmmemmm———————— - 5
0,00
| TERMIN BEZ Il TERMIN Z 11l TERMIN Z IV TERMIN PO
SUGEROWANEJ POJEDYNCZA PODWOJNA ODSTAWIENIU
DAWKI KOFEINY SUGEROWANA SUGEROWANA SUGEROWANEJ]
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GORNA NORMA ALT e e = GORNA NORMA AST
= === DOLNA NORMA ALT, AST

Rycina 18. Porownanie aktywnos$ci spoczynkowej aminotransferaz: alaninowej (ALT)
1 asparaginowej (AST) we krwi probantow uzyskanej w czterech terminach badan,, w stosunku
do norm laboratoryjnych (n=34), (Tab. 5) p<0,05.

Kinaza kreatynowa jest enzymem wlaczonym w pozyskiwanie energii przez komorki,
szczegllnie migsni szkieletowych, mig$nia sercowego 1 moézgu, poprzez umozliwienie
przekazania grupy fosforanowej z wigzaniem wysokoenergetycznym potaczonej pierwotnie
z kreatyna, na czgsteczke ADP. Jest tez, poza mleczanem, jednym z najczesciej
wykorzystywanych wskaznikow biochemicznych w sporcie [Hyla-Klekot i in., 2011].
W przypadku kinazy kreatynowej (CK) nie wykazano w badaniach wlasnych roznic istotnie

statystycznych pomigdzy badanymi terminami (p>0,05). Ich brak, mimo réznicy $rednich

47



wynoszacej pomiedzy niektorymi terminami 37% jest konsekwencjg bardzo wysokiego

zrdéznicowania, co przeklada si¢ na wyniki odchylenia standardowego (Tabela 10).

WARTOSCI SPOCZYNKOWE CK W ODNIESIENIU DO GORNEJ NORMY

LABORATORYJNEJ
500,0
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450,0 426,2
400,0
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350,0 330,1
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é. 250,0
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100,0
50,0
0,0
| TERMIN BEZ Il TERMIN Z 111 TERMIN Z IV TERMIN PO
SUGEROWANEJ POJEDYNCZA PODWOINA ODSTAWIENIU
DAWKI KOFEINY SUGEROWANA SUGEROWANA SUGEROWANEJ

DAWKA KOFEINY DAWKA KOFEINY DAWKI KOFEINY

mmmm CK  e» e» e« NORMA

Rycina 19. Poréwnanie spoczynkowych akwtynosci kinazy kreatynowej (CK) zmierzonych
w czterech terminach badan, we krwi uczestnikow badan (n=34), w stosunku do norm
laboratoryjnych (Tab. 5), p>0,05.

Rowniez w przypadku dehydrogenazy mleczanowej, pomigdzy poszczegdlnymi terminami
nie stwierdzono zmian istotnych statystycznie (p>0,05). Ta oksydoreduktaza, jest enzymem
zlokalizowanym w roznych tkankach organizmu, przez co jego catkowita aktywno$¢ ma
mniejsze znaczenie Kkliniczne. W diagnostyce sportowej, aktywno$¢ dehydrogenazy
mleczanowej wykorzystywana jest do okreslenia stopnia rozwinigcia procesOw beztlenowych,
zwlaszcza szybko$ci utylizacji mleczanu po wysitku oraz okredlenia stopnia jego
intensywnosci, gtbwnie w czasie wykonywania testow wysitkowych. Obrazujgc to posrednio
stopien zaangazowania zawodnika. Wyniki stwierdzone w kolejnych terminach nie réznity si¢
istotnie pomig¢dzy soba, a najwyzsze $rednie rdznice migdzy nimi nie przekraczaty 10%. Nie
wykazano wprawdzie w zadnym z terminéw wyzszych wartosci $rednich wyzszych niz
referencyjne podawane dla mezczyzn w wieku 19-55 lat (Tab. 5), jednak uzyskane dane

miescity si¢ w gornej potowie tych norm.
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AKWTYNOSC SPOCZYNKOWA LDH
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Rycina 20. Poréwnanie spoczynkowych aktywnosci dehydrogenazy mleczanowej (LDH)
oznaczonej we krwi badanych mtodych mezczyzn w stosunku do norm laboratoryjnych dla tego
enzymu (Tab.5) (n=34), p>0,05.

Wyniki przeprowadzonych analiz w odniesieniu do st¢zenia mleczanu wykazaly istotne
statystycznie roznice w wartosciach po wysitkowych, jednak analiza post-hoc nie wykazata
réznicy pomiedzy poszczegdlnymi terminami badan (Tab.10). Stezenie mleczanu we krwi
probantow przed wykonaniem testu Wingate miescilo si¢ w zakresie przyjetych norm
laboratoryjnych przedstawionych w rozdziale materiat i metody (Tab. 5) i wynosito od 1,3
mmol/l do 1,5 mmol/l (1,34+0,06), jednak nie wykazano istotnosci statystycznej dla
uzyskanych wynikow pomigdzy wszystkimi czterema terminami badan (p>0,05).
Przeprowadzony, 30-sekundowy maksymalny wysitek zgodnie z procedurg testu Wingate,
spowodowat prawie dziesieciokrotne zwigkszenie stezenia mleczanu, do warto$ci w zakresie
13,9-15,1 mmol/l ($rednia 14,36+0,42 mmol/l) (Ryc.21) przy czym najwigksza koncentracje
tego zwiazku stwierdzono w pierwszym (15,1 mmol/l) a najnizsza w ostatnim terminie badan
(13,9 mmol/l). Zauwazono istotne réznice pomigdzy wartosciami I i III terminu, a wigc po
podwdjnej sugerowanej dawce placebo oraz pomiedzy I a IV terminem badan. Stosunkowo

niska warto$¢ odchylenia standardowego w stosunku do $redniej warto$ci mleczanu ze
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wszystkich termindéw badan po wysitku (0,42 mmol/l), moze wskazywa¢ na homogenicznos$¢

grupy badawczej oraz podobny poziom wytrenowania probantow (Ryc. 21).

STEZENIA MLECZANU
=@ wartosci po wysitkowe warto$ci spoczynkowe === odrna norma dla wartosci spoczynkowych
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14,0 —e o =0
12,0
= 10,0
2 80
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SUGEROWANEJ SUGEROWANA SUGEROWANA ODSTAWIENIU
DAWKI KOFEINY  POJEDYCZNA DAWKA PODWOINA DAWKA SUGEROWANE]J]
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Rycina 21. Wartosci spoczynkowe i wysitkowe stezen mleczanu (La), stwierdzone u 34
badanych. Wartosci spoczynkowe nie roznily si¢ miedzy sobg istotnie statystycznie (p>0,05).
Wartosci uzyskane po wysitku roznity sig¢ istotenie statystycznie (p<0,05.

5.3.2. Ocena wartosci spoczynkowych i powysilkowych stezen hormonéw
steroidowych

Analizy biochemiczne stgzen hormonow steroidowych dotyczyty testosteronu: calkowitego
i wolnego oraz kortyzolu. Stezenia obu tych wskaznikoéw mierzone byty przed i po wykonaniu

testu Wingate w czterech terminach badan.

Stwierdzono brak istotnych réznic pomigdzy wartoSciami $rednimi testosteronu catkowitego
w obrebie wszystkich terminéw uzyskanych podczas pomiarow w spoczynku (p>0,05) (Tab.
11). Najwyzsza koncentracj¢ testostosteronu calkowitego wykazano u badanych osob
w odniesieniu do wartosci wysitkowych po podwdjnej sugerowanej dawce kofeiny (III termin
badan), najnizsze natomiast wartos$ci stezen tej formy testosteronu stwierdzono w Il i IV
terminie badan odpowiednio po pojedynczej sugerowanej dawce i po odstawieniu
sugerowanego suplementu (Tab.11).

Rowniez w przypadku testosteronu wolnego, stwierdzono brak istotnych statystycznie réznic
pomiedzy Srednimi warto§ciami spoczynkowymi tego wskaznika mierzonymi we wszystkich
terminach badan (p>0,05) (Tab. 11). Odmienne wyniki uzyskano natomiast analizujac
powysitkowe stezenia testosteronu wolnego. Stwierdzono wowczas, ze wartosci najwyzsze po

wykonanym tescie Wingate uzyskano w I terminie badan, natomiast najnizsze wystapity w 111
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terminie badan (po podwojnej dawce placebo) (Ryc. 19). Réznice te byly statystycznie istotne

p<0,05 (Tab.11)

Uzyskane wartosci kortyzolu zarowno w spoczynku jak i po wysitku, okazaty si¢ nie by¢
istotne statystycznie (p>0,05) (Tab.11). Analizy biochemiczne badanych hormonéw
sterydowych wykazaty natomiast réznice spoczynkowo-wysitkowe we wszystkich terminach

badan (p<0,05) (Tab.11).

Tabela 11. Poréwnanie $rednich wartosci (£SD) spoczynkowych, wysitkowych oraz réznic

pomiedzy nimi, w odniesieniu do hormonéw steroidowych (n=34).

Bada}ny I termin Il termin 11 termin IV termin p
wskaznik
sp. 5,4+1,38 5,5+1,31 6,0£1,62 5,7+1,73 0,124
Testosteron | 0| 690 59 6,3+1,31 6,8+1,88 63+1,75 | 0,001
calkowity
[ng/ml] pdla
Sp-Wys p=0,000 p=0,001 p=0,001 p=0,001
sp. 13,2+4,82 12,0+3,74 11,0+3,58 11,8+3,65 0,136
Testosteron Wys. 16,3+4,57% 15,244,28 14,244,142 15,3+3,71 0,017
wolny
[pa/mi] p dla
sp- p=0,001 p=0,000 p=0,000 p=0,000
Wys
sp. 175,7+80,16 | 149,9+76,55 | 182,0+62,44 | 203,9+77,78 | 0,271
Wys. 170,9£82,44 | 130,5+63,44 | 172,8+53,53 | 190,9+81,03 0,408
Kortyzol
[ng/ml] o dla
sp- p=0,047 p=0,003 p=0,018 p=0,000
Wys

p — réznica migdzy poszczegdlnymi terminami w spoczynku lub po wysitku.
a — $rednie oznaczone w rzgdach tg samg literg roznily si¢ istotnie pomigdzy terminami

Prezentowane wartosci spoczynkowe testosteronu catkowitego, testosteronu wolnego oraz
kortyzolu (Tab.11, Ryc. 22, Ryc. 23, Ryc. 24) miescity si¢ w zakresie norm referencyjnych

(Tab. 6 - rozdziat materiat i metodyka) dla odczynnikéw uzytych w badaniu wtasnym.
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Rycina 22. Poroéwnanie uzyskanych warto$ci spoczynkowych testosteronu catkowitego
w stosunku do zakreséw referencyjnych dla odczynnikéw wykorzystanych w pracy wiasnej
(Tab.6) (n=34), p>0,05.
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Rycina 23. Poréwnanie uzyskanych warto$ci spoczynkowych testosteronu wolnego

w stosunku do zakresow referencyjnych dla odczynnikéw wykorzystanych w pracy wiasnej
(Tab.6) (n=34), p>0,05.
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WARTOSCI SPOCZYNKOWE KORTYZOLU
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Rycina 24. Poréwnanie uzyskanych wartosci spoczynkowych kortyzolu w odniesieniu do
zakresOw referencyjnych dla odczynnikéw wykorzystanych w pracy wilasnej (Tab.6) (n=34),
p>0,05.

5.3.3. Ocena wartosci stezen spoczynkowych i powysitkowych serotoniny.

Zaobserwowano istotne roznice st¢zen serotoniny w zakresie $Srednich wartosci uzyskanych
w spoczynku oraz po wysitku jak tez w zakresie roznic spoczynkowo-wysitkowych (Tab. 12).
Najnizsze stezenie Serotoniny zaréwno spoczynkowe jak i wysitkowe stwierdzono w I terminie
badan. Natomiast najwyzsze wartosci oznaczono zarowno w spoczynku jak i po wysitku, w IV
terminie badan. Stwierdzono tez, ze $rednie stezenia serotoniny zaréwno przed jak i po wysitku
ulegto podwyzszeniu w III terminie i utrzymywato si¢, a nawet przyrastalo dalej, osiagajac
warto$ci odpowiednio 25% 1 29 % wyzsze w IV terminie w poréwnaniu do pomiaru

kontrolnego (Ryc.25).
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Tabela 12. Poréwnanie $rednich warto$ci (=SD) spoczynkowych, wysitkowych oraz rdznic
pomig¢dzy nimi, w odniesieniu do serotoniny (n=34).

Bade}ny | termin Il termin 11 termin IV termin p
wskaznik
= sp. | 125,8+35,64%° | 128,8+36,84° | 147,7+40,62% | 162,3+48,80" | 0,001
>
= WYS.
© 180,4+58,94%° | 182,2464,35° | 212,9+60,6729 | 225,4+68,24"9 | 0,001
S
o
o p dla p=0,001 p=0,001 p=0,001 p=0,001
(¥p) Sp_WyS ] ) ’ )
p — réznica pomigdzy wartosciami spoczynkowymi lub wysitkowymi
a,b,c,d — $rednie oznaczone w rzedach tg sama literg roznity si¢ istotnie pomiedzy terminami
ZMIENNOSC STEZEN SEROTONINY
00%  100%  20,0%  30,0%  40,0%
| TERMIN BEZ SUGEROWANEJ DAWKI
KOFEINY 0,00%
1I TERMIN Z POJEDYNCZA DAWKA I 2,4%
SUGEROWANEJ KOFEINY I'l 0%
’ =W SPOCZYNKU

Il TERMIN Z PODWOINA DAWKA
SUGEROWANEJ KOFEINY

IV TERMIN PO ODSTAWIENIU
SUGEROWANEJ DAWKI KOFEINY

17,4%
18,0%

29,0%
25,0%

= PO WYSILKU

Rycina 25. Zmienno$¢ stezenia serotoniny dla 34 badanych oséb, uzyskanych w kolejnych
czterech terminach. Dane na wykresie przedstawiajg relacj¢ wynikow odniesionych do warto$ci

z pierwszego terminu badan wyrazonych w procentach.

Wszystkie wartosci spoczynkowe serotoniny miescity si¢ w zakresach referencyjnych danego

odczynnika (Ryc. 26).
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Rycina 26. Porownanie uzyskanych wartosci spoczynkowych serotoniny w stosunku do
zakresow referencyjnych dla odczynnikow wykorzystanych w pracy wilasnej zebranych
w Tab. 6, (n=34), p<0,05.

5.3.4. Ocena wartosci stezen spoczynkowych i powysitkowych beta-endorfin

Stezenie beta-endorfin  mierzone w poszczegdlnych terminach wykazalo znaczne
zréznicowanie przebiegu krzywych odnos$nie do stezen spoczynkowych i1 wysitkowych
(Ryc. 27). Oceniajac warto$ci spoczynkowe Stwierdzono réznice pomiedzy poszczegdlnymi
terminami (p<0,05). Najnizsze warto$ci spoczynkowe beta-endorfin zaobserwowano w IV

terminie badan, natomiast najwyzsze w III terminie badan.

Roznice srednich powysitkowych stezen beta-endorfin zmierzonych w czterech terminach
badan rowniez okazaty si¢ statystycznie istotne. Najnizsze wartosci powysitkowe odnotowano
w III terminie badan, czyli po sugerowanej podwojnej dawce kofeiny, natomiast najwyzsze
w | terminie badan (Tab. 13 oraz Ryc. 27). Wartos¢ uzyskana w III terminie badan, byla

statystycznie istotnie nizsza od $rednich stezen wykazanych w I11 IV terminie.
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Tabela 13. Analiza poréwnawcza Srednich warto$ci (xSD) spoczynkowych, wysitkowych oraz
réznic pomiedzy nimi stgzenia beta-endorfin (n=34).

Badany

wskaznik | termin Il termin 111 termin IV termin p
— sp. 112,8+125,86 111,3+£98,91 124,0+£139,14 | 108,7+122,84 | 0,027
2
>
=
S Wys. 136,6+196,27 117,1£112,98% | 97,9+116,29°° | 112,4+112,5° | 0,004
g
o P
et dla

sp 0,417 0,387 0,149 0,039
wys

p — réznica migdzy poszczegolnymi terminami w spoczynku lub po wysitku
a,b — $rednie oznaczone w rzedach tg sama literg roznity si¢ istotnie pomiedzy terminami

15,0%
10,0%
5,0%
0,0%
-5,0%
-10,0%
-15,0%
-20,0%
-25,0%
-30,0%0
-35,0%

ZMIENNOSC BETA-ENDORFIN
9,9%

0,0% -1,3%
-3,7%
| TERMIN Il TERMIN 111 TERMIN MIN
-14,3%
-17,7%
-28,3%
= SPOCZYNEK WYSILEK

Rycina 27. Zmiany procentowe st¢zen beta endorfin uzyskane w spoczynku oraz po wysitku
dla 34 badanych oséb w kolejnych czterech terminach badan p<0,05.
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700,0

WARTOSCI SPOCZYNKOWE BETA-ENDORFIN
600,0 - = = = = - - - - - - - - 600
500,0
__400,0
>
=
300,0
200,0
112,8 111,3 124,0 108,7
100,0
0,0 A N P ——— 3
| TERMIN BEZ Il TERMIN Z 11l TERMIN Z IV TERMIN PO
SUGEROWANEJ POJEDYNCZA PODWOJNA ODSTAWIENIU
DAWKI KOFEINY SUGEROWANA SUGEROWANA SUGEROWANEJ
DAWKA KOFEINY DAWKA KOFEINY DAWKI KOFEINY
BETA ENDORFINY
= = =+ GORNA NORMA WG PRODUCENTA

= = =« DOLNA NORMA WG PRODUCENTA

Rycina 28. Porownanie uzyskanych wartosci spoczynkowych beta-endorfin w stosunku do
p<0,05.

zakresow referencyjnych dla odczynnikéw wykorzystanych w pracy wiasnej (Tab.6) (n=34),
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6. DYSKUSJA

6.1. Wprowadzenie

Placebo, jak juz wspomniano we wstgpie tej pracy, jest zagadnieniem znanym
i dyskutowanym od XVIII wieku. Mimo ogromnego przyrostu wiedzy z zakresu nauk
biologicznych 1 medycznych, nadal dostrzega si¢ w wielu przypadkach problemy
interpretacyjne, utrudniajgce jednoznaczng ocen¢ wplywu na organizm cztowieka substancji
lub procedur o sugerowanym, ale bezzasadnym dziataniu w §wietle dostepnej wiedzy. Podobnie
niewyjasnione pozostaja jeszcze istotne pytania dotyczace mechanizméw prowadzacych
do wystgpienia efektu placebo, zakresu modulacji proceséw neurofizjologicznych oraz roli
warunkéw zewnetrznych 1 wewnetrznych usposabiajacych do jego wystapienia. Sytuacji
nie ulatwia brak w dost¢pnych publikacjach informacji odnoszacych si¢ do zdarzen, zasztosci
lub epizodow, ktore moglyby pomdc w interpretacji wynikow przedstawionych w badaniach,
chociazby formy 1 sposobu odzywiania si¢ badanych o0sob, podejmowanej przez nich
dodatkowej aktywnosci fizycznej, stanu zdrowia, zwlaszcza kondycji psychicznej
(dobrostanu), czy przyjmowanych lekéw badz uzywek. Powyzsze wydaje si¢ by¢ nie tylko
nastgpstwem niedostatecznego jeszcze rozpoznania atrybutdw wystgpienia placebo,
réznorodno$ci metod badawczych, zastosowanych $rodkow indukujacych ten efekt ale tez
aktualnego dobrostanu psychicznego badanych o0s6b, warunkéw Srodowiskowych
towarzyszacych doswiadczeniom i pomiarom, a takze wieku lub ptci. Mozliwy jest tez trudny
do skwantyfikowania wptyw wymienionych 1 innych jeszcze czynnikéw wspotdziatajacych

czy swoista interakcja lub wrecz synergia niektorych z nich.

W badaniach wlasnych, wybor kofeiny jako sugerowanej substancji nie byl przypadkowy,
ze wzgledu na popularnos¢ i znane powszechnie pobudzajace dziatanie tego $rodka. Pomimo
tej ogdlnodostepnej wiedzy, w bazach danych stwierdza si¢ stosunkowo matg liczbe publikacji
dotyczaca wykorzystania przez sportowcoéw stosowania placebo zamiast kofeiny. Pierwsza
praca na ten temat autorstwa zatytutowana “Effect of caffeine upon maximal muscular
endurance of females” opublikowana zostata 45 lat temu w czasopi$mie Medicine & Science
in Sports & Exercise [Perkins i Williams, 1975]. Mimo prawie 600 tematycznych publikacji
dostepnych aktualnie w bazie PubMed (placebo caffeine sport), heterogenno$¢ grup
badawczych, na ktérych prowadzono dotychczas badania, niedociggnig¢cia metodyczne, brak

powtorzen przeprowadzonych doswiadczef na tych samych grupach w dtuzszym okresie czasu
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badz tez w zblizonych uktadach nadal nie sprzyjaja uzyskaniu jednoznacznej odpowiedzi

na szereg pytan odnoszacych si¢ do efektu placebo.

Kofeina, alkaloid znany juz od 200 lat, jest zwigzkiem chemicznym o szerokim spektrum
dziatania, zakwalifikowanym do grupy stymulantow, gléwnie ze wzgledu na mozliwg
modulacje aktywno$ci komorek uktadu nerwowego. Fizjologicznym korelatem aktywnos$ci
tego alkaloidu jest przyspieszenie akcji serca, zwigkszenie uwalniania waznych
neuroprzekaznikéw: acetylocholiny, noradrenaliny czy dopaminy, a na poziomie
wewnatrzkomorkowym wzrost stezenia cAMP w komoérce, prowadzacy m.in. do
przyspieszonej glikogenolizy [Bojarowicz i Przygoda, 2012]. Receptory adenozynowe,
z ktéorymi przez podobienstwo strukturalne do adenozyny, kofeina latwo si¢ wiaze,
rozmieszczone sg rowniez w strukturach mozgu odpowiedzialnych za wydzielanie dopaminy,
czyli w prazkowiu, jadrze potlezacym, opuszce wechowej a zatem w rejonach, w ktorych

upatruje si¢ neurobiologicznego korelatu placebo.

Wiedza dotyczaca zakresu erogenicznego dziatania kofeiny, znana jest szczegdlnie
sportowcom i osobom aktywnym fizycznie, co potwierdzono w wielu publikacjach [Desbrow
i Leveritt, 2007; Jovanov i in., 2019]. W badaniach innych autorow podkre$lano znaczng
popularnos¢ stosowania kofeiny przez te grupy osob [Maughan i in., 2007; Petroczi i in., 2008;
Jovanov i in., 2019] zwracajac ponadto uwage na przydatno$¢ wspomianego alkaloidu
w badaniach dotyczacych efektu placebo [Beedie i in., 2006; Beedie i in., 2008; Foad i in.,
2008; Saunders 1 in., 2017]. Ergogeniczne dzialanie kofeiny zostalo réwniez potwierdzone
w metaanalizie dotyczacej wydolno$ci beztlenowej poprzez wykorzystanie testu Wingate
[Grgic, 2018].

Ostatnie doniesienia wskazuja, ze poziom wytrenowania uczestnikow badan nie wptywat na
zwigkszenie wydolnosci beztlenowej pod wptywem suplementacji kofeiny [Jodra i in., 2020].
Powyzsze wspiera zatem tezg, ze odpowiedz organizmu na t¢ substancj¢ rozumie¢ nalezy
przede wszystkim w kategoriach typowego efektu biochemicznego, motywujacego komorki
organizmu do wzmozonej aktywnosci. W badaniach wtasnych, wszystkie te czynniki wptynety
na decyzje o wyborze kofeiny jako substancji ergogenicznej, sugerowanej uczestnikom, ktorzy

otrzymywali placebo w postaci skrobii kukurydzianej znajdujacej si¢ w kapsutkach.

Przedstawione w przedtozonej dysertacji badania zmierzaty do uchwycenia relacji pomigdzy
podaniem placebo a odpowiedziag organizmoéw mlodych me¢zczyzn, studentow AWF
w Poznaniu na t¢ procedure. Pomiar spodziewanego efektu placebo byl monitorowany

za posrednictwem wskaznikéw, zardwno subiektywnych jak i obiektywnych. Te pierwsze
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obejmowaty jeden ze wskaznikéw badania bodzcow sensorycznych QST (ang. Quantitative
sensory testing) okreslajacy warto$¢ progu bolu glgbokiego. Do oceny obiektywnej reakcji
organizmu wybrano szereg wskaznikow fizjologicznych 1 biochemicznych istotnych
w monitorowaniu stanu zdrowia oraz poziomu wydolnosci aktywnych fizycznie me¢zczyzn.
Szczegbdlng uwage zwrocono na ocene wydolnosci beztlenowej, ktorg mierzono za pomocg
testu Wingate oraz na odpowiedz powysitkowa wybranych hormonow (testosteron catkowity,
testosteron wolny, kortyzol). Wartosci prob watrobowych (ALT, AST) kinazy keratynowe;j
(CK), dehydrogenazy mleczanowej (LDH) i mleczanu (La), postuzyly jako wskazniki
monitorujgce aktualny poziom obcigzenia i gotowosci organizmu badanych na dalsze wysitki
w kolejnych terminach badan. Zakres oceny wskaznikdw biochemicznych uwzgledniat
réwniez, w odniesienia do efektu placebo, st¢zenie serotoniny oraz beta-endorfin. W badaniach
wilasnych, do oznaczenia wspomnianych wskaznikdbw biochemicznych, korzystano
z komercyjnych zestawow odczynnikdw zapewniajacych niezbedng czuto$¢ badan

oraz powtarzalno$¢ wynikow, co opisano w czesci metodycznej.

Poroéwnywanie i odniesienia uzyskanych wynikow badan wtasnych z wynikami innych autorow
wymaga najczesciej, szczegblnie przy interpretacji wynikow, uwzglednienia specyfiki
zastosowanych wowczas technik i metod. W przypadku prac publikowanych w okresie
ostatnich 20-30 Iat jest to najczg$ciej mozliwe, natomiast wydaje si¢ to trudne lub nawet
niemozliwe w odniesieniu do publikacji napisanych wczesniej. W takiej sytuacji, positkowano
si¢ porownywaniem wzrostow, spadkow i trendéw stwierdzonych w badaniach wlasnych

z takimi relacjami przedstawionymi w publikowanych wynikach wcze$niejszych badan.

6.2. Uzasadnienie wyboru procedury

W badaniach wtasnych oceniono wpltyw suplementacji sugerowanej (placebo), aplikowanej
jako pojedyncza 1 podwojnie aktywna dawka kofeiny, na wskazniki fizjologicznie
i biochemiczne studentéw kierunku Sport oraz Wychowanie Fizyczne AWF w Poznaniu.
Wybrana metodologia, zakladajaca suplementacje placebo nawigzywala do badan
prowadzonych przez Ross i in., [2015] z uwzglednieniem metody wewngtrzosobniczej (ang.
within subjects), stosowanej juz wczesniej [Ariel i Saville, 1972; Beedie i in., 2006; Duncan i
in.,, 2009; Hopker i in., 2010; Bottoms, 2014]. Kofeina, jako sugerowana substancja
ergogeniczng oraz przeciwbolowa, zostata wytypowana i1 zaakceptowana do badan wiasnych,
ze wzgledu na wspomniane juz wczesniej prace innych autorow i stosowny zasob wiedzy

odnosnie do jej oddzialywania na organizm sportowcow lub osoby aktywne fizycznie [Desbrow
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i Leveritt, 2007; Jovanov i in., 2019], ogdlng dostepnos¢ i powszechnos¢ stosowania [Maughan
i in., 2007; Petroczi i in., 2008; Jovanov i in., 2019] oraz wykazang przydatnos¢ tego alkaloidu
w innych pracach naukowych w kontekscie efektu placebo [Beedie i in., 2006; Beedie i in.,

2008; Foad i in., 2008; Saunders i in., 2017].

Uwzgledniajgc  sugerowane dziatanie przeciwbolowe kofeiny [Baratloo i in., 2016],
w badaniach wilasnych podjeto rowniez aspekt oceny progu bolu oraz jego zmiennosé

w zaleznosci od sugerowanej uczestnikom dawki pozornie aktywnego placebo.

Wybor testu Wingate jako metody oceniajagcej wydolno$¢ beztlenowa probantow,
byt podyktowany jego walidacja wérod mtodych studentéw innych uczelni o profilu sportowym
[Ugok i in., 2005] oraz szerokim zastosowaniem tego testu przez innych autoréw oceniajacych
wydolnos$¢ beztlenowg studentéw [Ozkaya 1 in., 2009; Sterkowicz i in., 2016; Harvey i in.,
2017; Chtourou i in., 2019; Wadazumi i in., 2019; Cutrufello i in., 2020].

Fenomen placebo przekonuje najbardziej, kiedy wywolane nim efekty udaje si¢
skwantyfikowaé, a w przypadku uzyskanych wynikéw wykaza¢ istotnie statystycznie rdznice.
Najczesciej jednak, ze wzgledu na duzy udziat czynnika subiektywnego w ocenie dziatania
placebo, zadanie to jest trudne Iub nawet niewykonalne. W przypadku badan wtasnych przyjeto
zatem pomiar tego efektu, jak tez jego natezenia oraz zakresu zmian, przy zastosowaniu
znanych i stosowanych w nauce oraz praktyce sportowej i klinicznej, obiektywnych

wskaznikow fizjologicznych oraz biochemicznych.

6.3. Oméwienie wynikow

Jak wspomniano wcze$niej, celem pracy bylo zbadanie wptywu efektu placebo
na ksztaltowanie si¢ profilu wybranych wskaznikow fizjologicznych 1 biochemicznych
u miodych mezczyzn. Dotychczasowo lektura piSmiennictwa z tego zakresu wskazuje,
ze zastosowane placebo prowadzito do odpowiedzi heterogennej, z reguly powiazanej ze
znaczng zmienno$cig wynikéw wewnatrz badanej grupy. Powyzsze wzigto pod uwage,
konstruujgc profil badan fizjologicznych oraz przeprowadzajagc dobor wskaznikow

biochemicznych uwzglednionych w niniejszej pracy.

Uzyskane wyniki badan autorka odniosta do danych pochodzacych z réznych studiow,
prowadzonych najczesciej na miodych, zdrowych mezczyznach, bez zdiagnozowanych
schorzen, ktorzy nie przyjmowali regularnie Zadnych lekow. Wyniki te porownywano zar6wno
z danymi przyjmowanymi za norm¢ w osoczu, surowicy krwi lub krwi pelnej (mleczan) dla
0s6b zdrowych badz intensywnie trenujacych zawodnikow.
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6.4. Zmiennos$¢ progu bolu uciskowego (PPT) przy zastosowaniu placebo

Pomiar progu boélu glebokiego (PPT) jest elementem postepowania diagnostycznego
stanowigcego element pewnych testow klinicznych, np. QST, badz tez wykorzystywany jest
jako samodzielna metoda pomiarowa. Procedura ta, przeprowadzana standardowo za pomoca
algometru, opisanego wczesniej w cze$ci metodycznej tej pracy, wykorzystywana jest
w praktyce klinicznej do oceny progu bolu w przypadku szeregu schorzen, m.in. fibromialgii
[Maquet i in., 2008; Terzi 1 in., 2015] czy bolu miesniowo-powigziowego [Park 1 in., 2011].
Korzysta si¢ z niej rowniez w ocenie skutecznos$ci dziatan rehabilitacyjnych [Fischeriin., 1986]
lub w sporcie [Leznicka i in., 2017]. Aplikacja bodZca podczas tego pomiaru, nast¢puje poprzez
stopniowe zwigkszanie intensywnosci bodzca mechanicznego, az do wyzwolenia odczucia
bolu. To nieprzyjemne odczucie, w aspekcie neurofizjologicznym oznacza wzmozong
aktywno$¢ nocyceptoréw generujacych impulsy nerwowe przesytane dalej do wzgodrza
i stosownych osrodkow korowych, subiektywne natomiast odbierane jest jako przekroczenie
progu bolu i odczuwanie tego wrazenia sensorycznego u osoby badanej. Zastosowany bodziec
wywolujace to odczucie, musi szczego6lnie w warunkach eksperymentalnych, charakteryzowac
si¢ duzg powtarzalno$cia, mozliwoscig opisu swojej jakosci oraz nie powinien wywolacé

uszkodzenia tkanki [Pawlak, 2019].

Zwazajac na fakt, ze efekt placebo jest szczegdlnie wysoki w przypadku podawania
uczestnikom substancji o sugerowanym dziataniu analgetycznym [Levine i in., 1978],
w badaniach wlasnych uwzgledniajacych aplikacje placebo zamiast kofeiny w sugerowanej
pojedynczej i podwojnie dawce, zdecydowano wiaczy¢ przeprowadzenie i oceng pomiar progu
bolu glebokiego (PPT) u badanych oséb. Srednia wartos¢ PPT u wszystkich badanych przed
przyjeciem dawki placebo wynosita 6,1+1,57 kg/cm? (=610+150,56 kPa) i wzrosta o prawie
19% w terminie III powigzanym u uczestnikow badan z aplikacja sugerowanej podwdjnej
dawki kofeiny. Interesujace, ze odstawienie placebo spowodowalo obnizenie progu bolu do

poziomu poréwnywalnego z II terminem badan.

W przypadku badan wtlasnych uczestnikami byta homogenna grupa mtodych mezczyzn,
co powinno sprzyja¢ niezaktdconej percepcji aplikowanych bodZzcow, wykluczajac
jednocze$nie czynniki opisywane w pismiennictwie, ktore wptywajg na wartosci PPT, m.in.
wiek, cigzka praca fizyczna lub pte¢ [Melia 1 in., 2019]. Takze osoby trenujace sztuki walki
miaty wyzsze warto§ci PPT w porownaniu do grupy kontrolnej, ktorymi byli studenci

nie¢wiczacy [Leznicka i in., 2016]. Podobne wyniki jak w drugim terminie badan wtasnych

62



(wzrost o 7,54%) czyli po aplikacji placebo, uzyskano w pracach innych autorow, jednak
czynnikami wptywajacymi na warto§¢ PPT byly tam kofeina, masaz sportowy lub poziom
wytrenowania. Overstreet i jego grupa [2018] wykazali, ze podawanie kofeiny przez kolejne
7 dni wptyne¢to na podwyzszenie PPT 0 6,6% (p <0,05) podczas badania przeprowadzonego
na miegsniu czworobocznym. Rowniez dluzszy masaz sportowy u aktywnych fizycznie
mezczyzn wpltywal na zwigkszenie wartosci PPT (p<0,05), co wskazuje na analgetyczny
charakter tego dziatania [Kaplan i in., 2014]. Pomiar PPT wykorzystany zostal réwniez
w badaniach, podczas ktorych pacjenci (n=71) poddani zostali terapii przeciwbolowej przy
wykorzystaniu akupunktury oraz $rodkow przeciwbolowych. Podobnie jak w badaniach
wiasnych, pacjenci przeszli na poczatku przez faz¢ zapoznawcza, w ktorej podczas 4 spotkan
mogli skorzysta¢ z akupunktury, akupunktury placebo lub tabletki (placebo) majacej zawieraé
paracetamol, czyli powszechnie znany $rodek przeciwbolowy, nalezacy do nieopioidowych
srodkow przeciwbdlowych. Zastosowanie akupunktury placebo, ktora nie miata znaczenia
leczniczego, mozliwe bylo ze wzgledu na wykonywanie przez terapeutg czynnosci imitujacych
klasyczny zabieg, odbierany przez pacjentow jako prawdziwy ze wzgledu na brak stosowne;j
wiedzy i1 do$wiadczenia. Wykazano, ze tylko placebo zawierajace sugerowany paracetamol
oraz prawdziwa akupunktura, w sposob istotny statystycznie wptynely na wzrost PPT
[Kong i in., 2013]. Wyniki pomiaréw PPT w badaniach wtasnych wskazuja na przydatnosc¢ tego
wskaznika jako elementu monitorujacego efekt placebo u oséb aktywnych fizycznie.
Potwierdzat to wzrost warto$ci PPT towarzyszacy zwiekszaniu si¢ dawki placebo, odpowiednio

dla pojedynczej i podwojnej sugerowanej dawki o 7,54 1 19,16% (p<0,05).

6.5. Zmienno$¢ wskaznikow fizjologicznych pod wplywem suplementacji
placebo

W pismiennictwie, szczegolnie w ostatniej dekadzie, opisano praktyczne aspekty zastosowania
niektorych substancji w celu wspomagania beztlenowego potencjatu wysitkowego organizmu
cztowieka. Studia prowadzone w tym zakresie obejmowaly m.in. kofeing [Sunderland i in.,
2011; Ogden i in., 2013; San Juan i in., 2019; Duncan i in., 2019; Chtourou i in., 2019, Jodra
1 1n., 2020], dwuweglan sodu [Miindel i in., 2018; Wang 1 in., 2019], kreatyne¢ [Pereira i in.,
2012; Barros 1 in., 2012] ale tez inne, mniej znane substancje np. sok z buraka zawierajacy
azotany [Dominguez i in., 2017; Jodra i in., 2019]. Stosowanie wspomnianych suplementéw
prowadzito u badanych os6b do statystycznie istotnego zwigkszenia wydolnos$ci beztlenowej

mierzonej za pomoca testu Wingate. Powyzsze substancje zostaly zaklasyfikowane jako
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ergogeniczne, czyli zwigkszajace wydolno$¢ fizyczng badanych osdb oraz wpisane na listg

suplementow Australijskiego Instytutu Sportu, do grupy A.

W przypadku dwuweglanu sodu, po 6 tygodniowej suplementacji tym zwigzkiem chemicznym,
Wang i in., [2019] stwierdzili wzrost mocy maksymalnej wzglednej o 20,7% w stosunku do
pomiaru kontrolnego (p<0,01). Wykazano tez korzystny efekt tej substancji w trakcie
powtarzanych po sobie wysitkow maksymalnych (dwukrotny test Wingate), ktory
manifestowat si¢ mniejszym spadkiem mocy maksymalnej, odpowiednio o 2,2% dla
dwuweglanu sodu i 8,6% dla placebo (p < 0,05) [Miindel i in., 2018]. Z kolei suplementacja
kreatyny prowadzita do zréznicowanych efektoéw w zakresie wzrostu mocy maksymalne;j,
wynoszacych od 2,5% (p<0,05) [Pereira i in., 2012] do 10,5% (p <0,05) [Barros i in., 2012],
natomiast dla soku z buraka wskaznik ten przyjmowal S$rednio wyzsze warto$ci,
od 44% do 6%, odpowiednio w badaniach Jodra i in., [2019] i Dominguez
i in. [2018] (p <0,05).

Ze wzgledu na duza liczbe publikacji dotyczacych wplywu substancji ergogenicznych
na wydolnos$¢ organizmu wynoszaca okoto 130 rocznie, autorka wiaczyta do dyskusji przede
wszystkim wyniki prac odnoszace si¢ do suplementacji kofeiny, a zatem substancji
sugerowanej uczestnikom badan wiasnych jako placebo. Studia te byly prowadzone
na mezczyznach uprawiajacych rézne dyscypliny, u ktérych oceniano wydolno$¢ beztlenowa

za pomoca testu Wingate.

Ocena efektu placebo w dostgpnym pismiennictwie dotyczacym obszaru wysitku fizycznego
wskakuje jednoznacznie na istotny wptyw sugerowanych dziatan oraz substancji w odniesieniu
zarowno do oceny wydolnosci tlenowej [Clark 1 in., 2000; Foster 1 in., 2004; Beedie 1 in.,2006;
Porcari i in., 2006; McClung i Collins, 2007; Beedie i in., 2008; Foad i in., 2008] jak
i beztlenowej [Ariel i Saville, 1972; Maganaris i in., 2000; Kalasountas i in., 2007; Pollo i in.,
2008]. Do tej pory, oprocz badan wiasnych, przeprowadzono tylko jedno badanie, ktore
wykorzystywalo test Wingate do oceny efektu placebo w procedurze, w ktorej sugerowang

substancjg czynng byta kofeina [Anderson 1 in., 2020].

W badaniach wlasnych, kazdy z 34 probantéw zostal poddany 30 sekundowemu
cykloergometrycznemu testowi wydolnosci anaerobowej konczyn dolnych Wingate,
z obcigzeniem hamujacym wynoszacym 0,075kp/kg masy ciata. W ten sposob uzyskano dane
w zakresie wynikow mocy $redniej, pracy catkowitej, pracy wzglednej, mocy maksymalnej
wzglednej, mocy maksymalnej, wspolczynnika spadku mocy, czasu uzyskania mocy
maksymalnej oraz czasu utrzymania mocy maksymalnej, a zatem wskazniki, ktore w szerokim
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zakresie charakteryzujg moc i pojemnos¢ fosfagenowa oraz moc i pojemnos¢ glikolityczng
badanych oséb. Wyniki badan wlasnych wykazaty statystycznie istotne rdznice wartosci
zmierzonych pomigdzy poszczegdlnymi terminami badan w odniesieniu do 6. z 8.
analizowanych wskaznikow: warto$ci mocy $redniej, pracy catkowitej, pracy wzglednej, mocy
maksymalnej, mocy maksymalnej wzglednej 1 wskaznika spadku mocy. We wszystkich
przypadkach zanotowano istotnie statystycznie roznice pomigdzy terminem I (termin
kontrolny, w ktéorym nie podawano placebo) i Il (po 7 dniowej suplementacji podwdjnej

sugerowanej dawki kofeiny), co wskazywatoby jednoznacznie na wystgpienie efektu placebo.

Efekt kofeiny mierzony wskaznikami wydolno$ci anaerobowej podczas testu Wingate,
oceniano najczgsciej po podaniu 5-6 mg tego zwigzku na kg masy ciala osoby badanej [Cakir-
Atabek, 2017; San Juan i in, 2019; Duncan i in.,, 2019; Jodra i in.,, 2020].
W pracach, w ktorych zastosowano kofeing bez uwzglednienia masy ciata probantow,
przyjmowano jako dawke skuteczng 80 mg kofeiny w porcji plynnego suplementu diety
[Marinho 1 in., 2020]. W badaniach wtasnych, gdzie zastosowano placebo, uzyto kapsutek
zelatynowych zawierajacych 200 mg skrobi kukurydzianej sugerujac, ze jest to kofeina.
Publikacje dotyczace badan nad suplementacja tego alkaloidu prezentowaly wyniki odnoszace
si¢ do réznego poziom aktywnos$ci fizycznej probantéw, obejmujac spektrum siggajace
od zawodowych sportowcéOw po osoby trenujace rekreacyjnie oraz studentéw uczelni
wyzszych. Grupa badana wpisywata si¢ zatem dobrze w ta spoleczno$¢, co byto korzystne przy

poréwnywaniu danych i analizie trendow.

W przewazajacej liczbie badan zajmujacych si¢ suplementacja kofeiny, ten alkaloid okazywat
korzystne dzialanie, prowadzac do polepszenia mierzonych obiektywnie wskaznikoéw
fizjologicznych. Zwigkszenie mocy maksymalnej, wskaznika ktory charakteryzuje najwigksza
moc konczyn dolnych osiagang podczas testu Wingate, zanotowano u bokserow, czlonkéw
reprezentacji narodowej Hiszpanii, po suplementacji 6 mg/kg masy ciata kofeiny [San Juan
i in., 2019]. U o$miu badanych tam zawodnikow uzyskano istotny wzrost mocy maksymalnej,
wynoszacy 6,27% (p<0,01). Rowniez inne wskazniki charakteryzujace ten wysitek, jak moc
srednia (p<0,01) oraz skrocenie czasu uzyskania mocy maksymalnej ulegly poprawie
w porownaniu do suplementacji placebo, odpowiednio o 5,2% i 9,1% (p < 0,01).

Na podobne efekty wskazat zespdt Duncana i in., [2019], ktéry u 22 mlodych mezczyzn
(22,443,7 lat) przeanalizowat wplyw suplementacji 5 mg kofeiny/kg masy ciata na wyniki
uzyskane w tescie Wingate. Stwierdzili oni istotny wzrost mocy maksymalnej (p<0,01) podczas

wykonanego testu Wingate konczyn dolnych w badanej grupie me¢zczyzn, w porownaniu do
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suplementacji placebo. Nie zaobserwowano natomiast istotnych statystycznie réznic
dotyczacych mocy $redniej oraz wskaznika zmeczenia (p>0,05). Niestety, ze wzgledu na brak
w publikacji przedstawienia i omdwienia pozostatych wskaznikéw testu Wingate, nie mozna
odnies¢ si¢ do danych charakteryzujacych prace catkowity, prace wzgledng, wspotczynnik

spadku mocy, czas uzyskania mocy maksymalnej oraz czasu utrzymania mocy maksymalnej.

Istotny przyrost uzyskanych warto$§ci mocy maksymalnej (p<0,05) oraz mocy Sredniej
(p<0,001) w grupie przyjmujacej napdj o zawartosci 80 mg kofeiny w porcji 250 ml napoju,
w poréwnaniu do grupy otrzymujacej placebo stwierdzili Chtourou i in. [2019]. Badania te
przeprowadzili w randomizowanym eksperymencie z podwojng $lepa proba na 19 aktywnych
fizycznie studentach. Na zwigkszenie mocy maksymalnej (p<0,01), mocy $redniej (p<0,01)
oraz czasu uzyskania mocy maksymalnej (p<0,001) w poréwnaniu do grupy placebo
wskazywali tez Jodra 1 in. [2020] oceniajac te wskazniki 30 sekundowym testem Wingate

zard6wno w grupie mezczyzn trenujacych rekreacyjnie jak i wyczynowo.

Podobnie jak w innych badaniach prowadzonych na ludziach, w ktérych monitorowano
odpowiedz organizmu na zastosowane czynniki do§wiadczalne, rowniez wyniki prac w ktorych
podawano kofeing lub placebo tego alkaloidu, wykazujg zréznicowanie. W pracy Cakir-Atabek
[2017], suplementacja kofeiny w ilosci 5 mg/kg masy ciata przeprowadzona u 14 studentéw
rekreacyjnie uprawiajacych sport, nie zmienita poziomu wydolno$ci beztlenowej
w poréwnaniu do grupy, ktorej podano placebo (p>0,05). Potwierdzily to wyniki
przeprowadzonego w odstepach 7-dniowych testu Wingate, w ktérym okreslona zostala moc
maksymalna, moc $rednia oraz wspotczynnik zmegczenia (IF). Roéwniez wyniki badan Marinho
11n., [2020], podczas ktorych oceniano wplyw kofeiny podanej doustnie na wartosci uzyskane
w tescie Wingate wykazaty, ze w porownaniu do grupy otrzymujacej placebo, nie stwierdzono
istotnych zmian w odniesieniu do mocy maksymalnej (p>0,05), mocy $redniej (p>0,05), mocy
maksymalnej wzglednej (p>0,05), wzglednej mocy $redniej (p>0,05) oraz poziomu zmeczenia
(FI) (p>0,05). Przytoczone prace wskazujg zatem na mozliwo$¢ wygenerowania efektu kofeiny
przez osoby badane, najprawdopodobniej w oparciu o znajomos$¢ 1 doswiadczenia w zakresie
odzialywania tego alkaloidu na organizm czlowieka.

W badaniach wilasnych, w ktérych stosowano wytacznie placebo zamiast kofeiny, mozna
dopatrze¢ si¢ podobnego efektu. Stwierdzono bowiem, ze zasugerowanie uczestnikom badan
aplikacji pojedynczej i podwojnej dawki placebo (111 I1I termin badan), przetozylo si¢ na istotne
statystycznie zwigkszenie warto$ci mocy $redniej 0 odpowiednio 1,6% i 3,5% (p<0,01), pracy
calkowitej i wzglednej o 1,6% i 3,8% (p<0,01) oraz mocy maksymalnej o 1,7 % oraz 4,9%
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(p<0,01). Nalezy podkresli¢, ze istotne réznice wykazano pomiedzy wynikami uzyskanymi
w [ 1 III terminie badan, stwierdzajgc przyrosty wynoszace 3,5%- 4,9% w stosunku do pomiaru
kontrolnego. Warto nadmieni¢, ze wyniki te odbiegaly tylko nieznacznie od prac, w ktorych
analizowano faktyczng podaz kofeiny [San Juan i in., 2019; Duncan i in., 2019; Jodra 1 in.,
2020].

Na uwagg zastuguje fakt, ze odstawienie placebo w ostatnim etapie do§wiadczen prowadzonych
przez autorke tej pracy nie prowadzito do obnizenia badanych wskaznikéw fizjologicznych,
anawet podtrzymywato uzyskany efekt na poziomie wartosci zmierzonych w II terminie badan,
czyli po tygodniowej suplementacji pojedynczej dawki placebo. Podobne obserwacje
dotyczace przedtuzonego efektu dziatania poczynili Craggs i in., [2008], ktoérzy wskazali
na podtrzymanie przeciwbolowego efektu placebo po jego odstawieniu. Wykazano, ze im
dluzszy czas mijat od odstawienia $rodka placebo, tym mniejszy uzyskiwano podtrzymujacy
efekt przeciwbolowy Powyzsze wyniki wykazano w oparciu o w badania z uzyciem rezonansu
magnetycznego, obserwujac podwyzszenie aktywnos$ci struktur mézgu odpowiedzialnych
za realizowanie bolu oraz wiaczonych w efekt placebo, w porownaniu do obrazu sprzed

aplikacji srodka przeciwbolowego.

Analogii do wynikow uzyskanych w badaniach wtasnych dostarcza tez publikacja Andersona
i in. [2020], ktorzy w trzech terminach badan, oceniali wptyw placebo i kofeiny na wydolno$¢
beztlenowa u 10 kolarzy. W tym przypadku uczestnicy zostali poinformowani, ze otrzymaja
dwie zroznicowane dawki kofeiny (wysoka i1 niska) oraz placebo, jednak w trakcie badan
otrzymali dwie dawki placebo oraz jedna kofeiny (280 mg). Pomimo zarejestrowania duzych
zmian wydolnosci, o odpowiednio 8% dla mocy maksymalnej i mocy maksymalnej wzgledne;j
oraz o 3,6% mocy $redniej dla pomiaru z sugerowang kofeing w odniesieniu do placebo, nie
wykazano w tych badaniach istotnie statystycznych roznic w przypadku tych wskaznikow
(p>0,05). Warto przypomnie¢, ze zblizone wielkosci zmian uzyskano w badaniach wiasnych,
wykazujac jednak istotno$¢ statystyczng. Zbieznos¢ wynikdéw pomigdzy badaniami wlasnymi
a Andersona i in., [2020] odnosita si¢ rowniez do wskaznika spadku mocy. W obu pracach,
jego warto$¢ okazata si¢ by¢ statystycznie istotna w terminach, w ktorych badani byli
przekonani o otrzymaniu wysokiej dawke kofeiny (p<0,05). Réznica migdzy tymi dwoma
badaniami stwierdzona zostata natomiast w odniesieniu do czasu uzyskania mocy maksymalnej
(p<0,01). Zawodnicy w badaniu Andersona i in., [2020] przekonani o otrzymywaniu kofeiny
mieli istotnie krétszy czas uzyskania mocy maksymalnej (p<0,01), a zatem uzyskali inny efekt

niz w badaniu wilasnym (p>0,05). Niewykluczone, Zze rdéznice te mozna tlumaczy¢ rdzng
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liczebnos$cig grup odpowiednio n=10 w badaniu Andersona i in., [2020] oraz n=34 w badaniu

wlasnym.

Zainteresowanie tematyka placebo w sporcie w odniesieniu do wydolno$ci beztlenowej
mierzonej w inny sposob niz testem Wingate, obserwowano juz od lat 70-tych ubiegtego wieku.
Whpisujac jednak w baze PubMed odpowiednio stowa ,,placebo sport” uzyskujemy 6519 prac,
z ktérych pierwsze opublikowano w 1963. Rozbieznos¢ ta jest konsekwencja bardzo czestego
wykorzystywania protokotu podwojnie Slepej proby w pracach, ktérych celem bylo zbadanie
substancji czynnej w odniesieniu do placebo, pozornie traktowanego jako pozbawionego
wpltywu na wskazniki fizjologiczne, biochemiczne czy hormonalne. Zwigkszajgca si¢ liczba
doniesien dotyczacych efektu placebo w badaniach klinicznych, wptyneta na zainteresowanie
si¢ tym fenomenem w sporcie. Istota badan nad efektem placebo w kontekScie zmagan
sportowych, byta m.in. ocena jego wplywu na warto$ci wskaznikow fizjologicznych
uzyskiwane w roznych testach wydolno$ciowych. Wartosci te odnoszono do pomiardéw
kontrolnych, w ktérych nie podawano zadnej substancji stad nie stosowano protokotu
podwojnie §lepej proby a jedynie metody between subjects (pomiedzy podmiotami), within
subjects (wewnatrzosobnicza) czy mixed design (mieszang) [Salganik, 2017]. Zasady dziatania

tych metod przedstawiono na rycinie 1, we wstepie ponizszej pracy.

Majac na uwadze wyniki wlasne, w ktorych oceniano efekt placebo za posrednictwem
wskaznikow mierzonych w tescie oceniajacym wydolno$¢ beztlenowa, autorka wiaczyta do
dalszej czesci dyskusji prace zwigzane z efektem placebo w relacji do wskaZnikéw
anaerobowych. Wynika to z faktu, ze do 2020 roku opublikowano tylko jedna prace, ktora
pokazywataby tak jak w badaniach wtasnych, efekt placebo w odniesieniu do wynikow testu
Wingate [Anderson i in., 2020].

W badaniach opisujacych wptyw placebo na wydolnos¢ beztlenowa, Ariel i Saville [1972]
prowadzili pomiary na 15 do§wiadczonych cigzarowcach, u ktorych ocenili wplyw placebo -
sugerowanej podazy nowego anaboliku na uzyskang sit¢ maksymalng. Badani wykonali
wyciskanie sztangi stojac, lezac 1 siedzac oraz przysiad ze sztangg, bez suplementacji placebo
oraz po jego otrzymaniu. Po przyjeciu doustnym sugerowanego anaboliku czyli placebo,
zauwazono istotne statystycznie zwigkszenie wskaznikéw fizjologicznych (p<0,05)
w odniesieniu do pomiaru kontrolnego o odpowiednio 9,6%, 8,5% 6,2% 13,8% dla wyciskania
sztangi lezac, stojac, siedzac oraz przysiadu ze sztangg [Ariel i Saville, 1972]. Podobne
zatozenia do Ariel i Saville [1972] przyj¢li Maganaris i in., [2000] badajac rowniez wptyw

sugerowanych anabolikow na wskazniki wydolnosci beztlenowej mierzonej za pomoca
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wyciskania sztangi lezac, martwego ciggu oraz przysiadu ze sztangg. Okazato si¢, ze w grupie
11 cigzarowcoOw po przyjeciu placebo z sugerowang dawka anaboliku, wyniki byly réwniez
wyzsze w odniesieniu do pomiaru kontrolnego o 3,5%, 4,2% 5,2% dla odpowiednio wyciskania
lezac, martwego ciggu oraz przysiadu ze sztangg (p < 0,01) [Maganaris i in., 2000].

Badania te powtorzyta w 2007 roku grupa naukowcow pod kierunkiem Kalasountasa i in.
[2007]. Studenci, pomimo przekonania o otrzymaniu specjalnych aminokwaséw jako
suplementu, wykazali odmienne wyniki jak w pracach Maganaris [2000].
W odniesieniu do wyciskania sztangi lezac, nie wykazano istotnie statystycznych rdznic
w zakresie wykonywanych powtorzen zardowno w grupie placebo jak i bez placebo (p>0,05),
jednak 75% badanych wskazata subiektywnie pozytywne odczucia co do wzrostu energii

podczas wykonywania kolejnych ¢wiczen (p<0,01)

W badaniu Pollo i in., [2008] oceniono ergogeniczny wplyw placebo na sile¢ mig$nia
czworogltowego uda oraz postrzegane zmegczenie. Uczestnikow (n=44) podzielono na 4 grupy,
w tym dwie kontrolne i dwie otrzymujace placebo, ktore mialy odpowiada¢, podobnie jak
w badaniach wtasnych, wysokiej dawce kofeiny. Uzyskane wyniki, podobnie jak w badaniach
wiasnych wskazaty, ze zastosowanie placebo wptywa korzystnie na wyniki uzyskane w trakcie

testu - wzrost $redniej pracy migsnia o 11,8+16,1% (p<0,01).

Przedstawione wyniki prac [Ariel i Saville, 1972; Maganaris i in., 2000; Kalasountas i in., 2007;
Pollo i in., 2008] oraz badania wtasne, wskazuja zatem na korzystny wptyw placebo na wartosci
wskaznikow oceniajacych poziom wydolnosci beztlenowej. Uzyskane przyrosty warto$ci

wskaznikow fizjologicznych pod wplywem sugerowanych substancji miescity si¢ w zakresie

od 3,5% do 16,1%.

W dostepnej literaturze brak jest danych dotyczacych stosowania sugerowanych dawek
placebo, ktore mozna by traktowaé jako wartos$ci referencyjne. Opublikowane badania
wskazuja jednak, ze zwigkszenie sugerowanej dawki kofeiny poprawialo wyniki osiggane
podczas testow wydolnosciowych [Beedie 1 in., 2006; Anderson 1 in., 2020]. Takg zaleznos¢
stwierdzono rowniez w badaniach wlasnych, wykazujac istotne statystyczne roznice pomiedzy
terminem kontrolnym a wprowadzeniem podwdjnej sugerowanej dawki placebo w odniesieniu
do kilku wskaznikow fizjologicznych: mocy $redniej, pracy calkowitej, pracy wzglednej, mocy
maksymalnej 1 mocy maksymalnej wzglednej. Podobnie jak w badaniu wlasnym, probanci
w innych studiach przekonani o otrzymywaniu wigkszej dawki placebo, uzyskiwali wyzsze
wartosci mierzonych wskaznikow [Beedie 1 in., 2006; Anderson i in., 2020]. W zwigzku

z szeroka wiedza na temat dziatania tego alkaloidu, w badaniach wtasnych nie podano
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uczestnikom doktadnej dawki sugerowanej kofeiny, aby unikng¢ spekulacji na temat

efektywnosci dziatania tego suplementu.

W  protokotach suplementacyjnych dla zawodnikéw dyscyplin wytrzymalo$ciowych,
szybkosciowo-sitowych 1 silowych proponuje si¢, aby dawka tego alkaloidu miescita si¢
w zakresie od 3 do 9 mg/kg masy ciala [Goldstein i in., 2010]. W zwiagzku z ergogenicznym
dzialaniem tej substancji, Swiatowa Agencja Antydopingowa (WADA) usuneta kofeing jako
substancj¢ zakazang w 2004 roku, jednak wkrotce potem wprowadzita ja ponownie na listg
substancji monitorowanych. Aktualnie zaktada si¢, ze stezenie metabolitow kofeiny w moczu
nie moze przekracza¢ 12 pg/ml, co w praktyce odpowiada o§miu filizankom espresso wypitym
przed startem. Uwzgledniajac opisane negatywne skutki suplementacji kofeiny, podobienstwo
w osigganiu efektow wytrzymalosciowych w odniesieniu do placebo oraz mozliwe
ograniczenia zwigzane z jej dostepnoscia podczas zawodow sportowych, mozna spekulowac,
ze w przysztosci placebo zastgpi kofeing jako srodek wspomagajacy wydolnos¢ zawodnikow.
Sprzyjaja temu miedzy innymi wyniki badan prowadzonych przez zespdt Benedetti i in.,
[2007], ktory wykazal, ze podawanie morfiny (opioidu) m¢zczyznom trenujgcym rekreacyjnie,
dwa i trzy tygodnie przed zawodami sportowymi w ilosci 0,14 mg/kg masy ciata, a nastepnie
zastapienie jej placebo na dzieh przed zmaganiami, podtrzymywato pozadany efekt
przeciwbolowy i skutkowalo istotnym zwigkszeniem czasu, w ktorym wysitek mogt by¢
wykonywany (p<0,05). Mozna zalozyé, ze w praktyce sportowej, ewentualne stosowanie
placebo wigzalo si¢ bedzie z preferowaniem okreslonej formy (tabletka, kapsutka) lub czasu

jego podania.

Na inne jeszcze obszary mozliwego wiaczenia placebo do praktyki sportowej wskazujg prace
kliniczne, odnosnic do badan nad alergicznym niezytem nosa. Kiedy badani byli
poinformowani o0 przyjmowaniu placebo zamiast leku, zauwazano poprawe stanu klinicznego
w stosunku do grupy kontrolnej ktora nie otrzymywata zadnego $rodka. Oczekiwanie poprawy
nie oddziatywato na popraweg efektu jednak istotnie poprawito samopoczucie pacjentow,

wplywajac na ich jakos¢ zycia [Schaefer 1 in., 2018].

Powyzsze prace oraz badania wlasne moga przekonywac, ze stosowanie placebo w sporcie
moze by¢ istotnym czynnikiem ergogenicznym, ale rowniez zmniejszajacym ryzyko utraty
zdrowia przy przyjmowaniu niektorych substancji. Warto zwroci¢c uwage na fakt,
ze w uzyskaniu korzystnego efektu placebo, niezmiernie wazne jest wytworzenie u osoby
przyjmujacej substancje z pozoru nieaktywng oraz stanu oczekiwania na popraw¢ uzyskanych

wynikow. W przeciwnym razie, mozemy si¢ spodziewa¢ nizszego efektu lub jego braku

70



a nawet pogorszenia wyniku sportowego, biorgc pod uwage, ze na wytrzymato$¢ zawodnika

wptywa zaréwno jego wydolnos$¢ fizyczna jak i psychiczna.
6.6. Zmienno$¢ wskaznikéw biochemicznych po zastosowaniu placebo

Odkad powstata praca Levine i in., z 1978 roku omawiajaca role placebo w aspekcie dziatania
analgetycznego, rozpoczeto poszukiwania wskaznikoéw, ktore poza kwantyfikacja natezenia
odczuwanego bolu, moga w pelniejszym wymiarze, ponadto obiektywnie oceniaé efekt
dziatania substancji przeciwbolowych. Przeglad opublikowanych prac przez Meissner i in.,
[2007] wykazat, ze wsroéd 16 prac wiaczonych do analizy tylko jedna przedstawiata wyniki
dotyczace efektu placebo odnoszace si¢ do zmian biochemicznych. Powyzsze wskazuje na brak
zainteresowania lub spodziewane trudnosci w ilo§ciowym i jako$ciowym uchwyceniu zmian
wskaznikow biochemicznych zachodzacych w organizmie czlowieka poddawanego

oddzialywaniu placebo.

W badaniach wilasnych, w kazdym z czterech terminéw, oznaczono we krwi wszystkich
uczestnikow wybrane wskazniki biochemiczne. Ten monitoring byl prowadzony w celu
uchwycenia ewentualnych potencjalnych markerow, ktére mogly manifestowa¢ odpowiedz

organizmu na zadany wysitek fizyczny lub zastosowany efekt placebo.
6.6.1. Aminotransferazy: (AST, ALT)

Diagnostyka warto$ci spoczynkowych aminotransferaz AST oraz ALT jest zalecana
w badaniach z udziatem osob lub grup sportowcéw poddawanych obcigzeniom wysitkowym.
Podwyzszone wartosci tych enzymow mogg bowiem wskazywaé na przetrenowanie,
obcigzenie niektorych organdéw, szczegolnie watroby lub na inne problemy zdrowotne.
Banfi i in., [2012] zaleca, aby wartosci AST poréwnywa¢ z innymi markerami uszkodzen
mig$niowych, natomiast wartosci ALT z profilem watrobowym zawodnikow [Banfi i in.,

2012].

Aktywnosci obu aminotransferaz, asparaginowej i alaninowej, uzyskane w badaniach wtasnych
ro6znity si¢ statystycznie istotnie we wszystkich terminach badan, przy czym miescity si¢ w
zakresie norm laboratoryjnych (tabela 5 w rozdziale materiat i metody). Wyniki te, ktore w
dostgpnych publikacjach obejmowaty najczgsciej dwa pomiary, przed i po wysitku, a nie jak w

badaniach wtasnych, cztery terminy, byly zbiezne z wynikami innych publikacji (Tab. 14).

W przedstawionych badaniach w tab. 14 podobnie jak w badaniach wtasnych, wyniki warto$ci

stezen spoczynkowych AST i ALT w grupie badanych sportowcow miescily si¢ w normie
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[Biirger-Mendonga i in., 2008; Traipermi in., 2015; Nowakowska i in., 2019; Banfi 2010]
sugerujgc wiaczenie tych dwoch enzymow do badan jako stala oceniajaca przygotowanie do

wysitku.

Tabela 14. Wartosci spoczynkowe AST i ALT we krwi zawodnikdéw roznych dyscyplin sportu.
Wartosci podane jako $rednie£SD.

Wartosci AST Wartosci ALT
Autorzy Grupa badana
w spoczynku [U/I] w spoczynku [U/I]
Biirger-
s Triatloni$ci
Mendonca (n=6) 18,47+3,50 17,90+8,98
n=
i in., [2008]
Traiperm Biegacze
. 12,55+5,44 24,83+7,04
i in., [2016] dhugodystansowi (n=50)
Nowakowska
o . $Pilkarze nozni (n=20) 39,7 (33,4-47,7) 19,4 (14,6-25,1)
iin., [2019]
SRugbysci (n=42)
$Triatlonisci (n=9)
$Pilkarze nozni (n=23)
$7 —
Banfi [2010] Zeglarze (n=22) 24.4+10.5 23.646.5
$Kolarze (n=23)
$Koszykarze (n=12)
$Zawodnicy narciarstwa
alpejskiego (n=34)
Badania wiasne Studenci AWF (n=34) 25,6+10,83 34,07+18,93

*warto$ci dotyczace $redniej z catego sezonu i pokazane jako mediana, brak SD.
$zawodowi sportowcy

W publikowanych dotychczas badaniach dotyczacych wplywu kofeiny lub placebo na wartosci
aminotransferazy asparaginowej i alaninowej nie wykazano istotnie statystycznych réznic

w odniesieniu do zastosowanej aplikacji [Machado i in., 2009; Marco i in., 2010]. Nalezy
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jednak wspomnie¢, ze metodyka wickszosci tych badan zaktadata podanie substancji aktywne;j
(kofeiny) lub nieaktywnej (placebo) po pobraniu krwi w spoczynku, co wyklucza okreslenie
wplywu kofeiny i placebo na warto$ci spoczynkowe badanych aminotransferaz. W badaniach
wiasnych, w terminach, w ktorych podawano pojedyncza i podwdjng dawke placebo (II 1 III
termin), probanci przyjmowali ostatnig porcj¢ z siedmiodniowego programu suplementacji
sugerowanego suplementu przed pobraniem krwi spoczynkowej. Umozliwito to stwierdzenie,
ze stosowanie placebo kofeiny wptyneto istotnie (p<0,05) na aktywno$¢ enzyméw AST i ALT
w poszczegolnych okresach, wykazujac zwigkszenie warto$ci w drugim i trzecim terminie
w stosunku do terminu pierwszego, kontrolnego.

Podobne wyniki jak Machado i in., [2009] oraz Marco i in., [2010], uzyskat zespot Vimercatti
i in., [2008] stosujac obcigzenie na biezni trwajace 60 minut dopasowane indywidualnie do
65% VO2max. Ostatni zespot wykazat, ze aktywnos$¢ ASL jak i ALT probantdw, nie zmieniata
si¢ powysitkowo po podaniu 4,5 lub 5,5 mg kofeiny na kg m.c., przy czym zwigkszenie dawki
do 5,5 mg, przynajmniej w odniesieniu do ALT, nie prowadzito do proporcjonalnych
przyrostow. RoOwniez poroéwnanie wylacznie warto$ci przed wysitkowych prowadzi do

podobnych wnioskow.

W literaturze brak jest danych porownawczych uzyskanych na podobnym materiale
badawczym, mozna jednak znalez¢ liczne doniesienia wskazujace na korzystne dziatanie
kofeiny, obnizajace aktywno$¢ ALT u os6b w grupie ryzyka z chorobami watroby [Rangboo
i in., 2016] lub naduzywajacymi alkoholu [Ruhl i Everhart, 2005] lub w duzej grupie osob
dobranych losowo z populacji, wypijajacych przynajmniej 3 kawy dziennie [Casiglia
1 in., 1993]. Ochronng rol¢ kofeiny, dziatajacej przeciwzapalnie oraz zmniejszajacej stres

oksydacyjny w obcigzonej watrobie wykazano takze w modelu zwierzecym [Lv i in, 2010].

Powyzsze publikacje oraz badania wilasne wskazuja, ze aplikacja placebo oraz kofeiny nie
wplywa na warto$ci AST 1 ALT w spoczynku. Wartosci obu enzymdéw w odniesieniu do
poréwnywanych dyscyplin byly zbiezne z wynikami badan wlasnych co potwierdza
przydatnos¢ wykorzystania tych wskaznikéw jako markeréw ewentualnego zmeczenia,

nieoboj¢tnego dla wynikoéw badan wydolnosciowych.
6.6.2. Kinaza kreatynowa (CK)

Uwolnienie kinazy kreatynowej z komorek pracujgcych migsni jest nastepstwem ich
uszkodzenia, do ktorego dochodzi najczgsciej] w przypadku nadmiernego przecigzenia osob

poddanych wysitkowi. W grupie maratonczykow amatorow stwierdzono prawie 12-krotny
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wzrost aktywnosci tego enzymu we krwi dzien po starcie, z 50,45 U/l do 624,94 U/1, natomiast
powrot akwtynosci CK nastgpit dopiero po pigciu dniach [Kaminskaiin., 2015]. W porownaniu
do norm wynoszacych u mezczyzn od 55 do 370 Ul/l, wyniki uczestnikow badan wtasnych
tylko w I 1 IV terminie miescity si¢ w goérnym obszarze normy. Warto wspomnie¢, ze
u sportowcOw 1 0soOb aktywnych fizycznie, obszar ten jest znacznie wyzszy, z powodu wigkszej
masy mig$niowej oraz intensywniejszych obcigzen fizycznych. Mimo, ze réznice pomig¢dzy
terminami nie byly statystycznie istotne, wzrost aktywnosci CK, przypadajacy na drugi i trzeci
termin, czyli na okres po podaniu placebo, wynidst w odniesieniu do terminu kontrolnego
odpowiednio 26,5% i 18,8%. W obu tych terminach badan warto$ci odchylenia standardowego
wzrosty dwukrotnie, co tlumaczy tez w pewnym stopniu wspomniany brak istotno$ci
statystycznej. To zréznicowanie ste¢zenia CK w badanej grupie 34 ochotnikoéw potwierdza
znang juz zmienno$¢ osobnicza, ktdra w tym przypadku byta dodatkowo nasilona, ze wzgledu
na osoby nietrenujace, wykazujace wyzszy poziom CK w poréwnaniu ze sportowcami,
zaadoptowanymi do wysiltku. Przyrost stezenia CK w grupie mtodych mezczyzn w okresie
sugerowanej suplementacji kofeing jest szczegdlnie interesujacy, uwzgledniajac, ze
przedstawione wyniki odnoszg si¢ do $rednich warto$ci spoczynkowych. Wyjasnieniem moze
by¢ ewentualny efekt sugerowanego placebo, ktorego dzialanie przenosi si¢ na codzienng
aktywno$¢ lub restytucja powysitkowa obejmujaca roézne czynniki, w  tym
prawidtowy/odpowiedni sen, stosowna diet¢ czy odpoczynek psychiczny, ktorej zaniedbanie
przy treningach lub aktywnym trybie Zycia moze by¢ czynnikiem modulujacym warto$¢ kinazy
kreatynowej [Kosendiak i in., 2017]. Niewykluczone jest tez podtoze genetyczne [Batavani
iin., 2017].

Tabela 15. Wptyw kofeiny i placebo na aktywnos¢ CK.

CK [un] CK [unN]
Grupa p
Autorzy w spoczynku po wysilku
badana _ i
placebo kofeina placebo kofeina
Machado Pitkarze
iin., nozni 219,7+£108,5 | 218,0£129,4 | 641,4+765,4 | 685,3+700,2 | p>0,05
[2009] (n=15) (48h) (48h)
Pitkarze
Machado )
. nozni 411,5+43,3 415,8+62,8 545,8€59.9 542,0+£73,5 | p>0,05
iin., [2010] _ _
(n=15) (1 min) (1 min)

p — istotno$¢ statystyczna w kontekscie zastosowania kofeiny lub placebo.
(czas po tescie wysitkowym, po jakim wykonano oznaczenie CK).
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W badaniach wlasnych nie wykazano istotnosci statystycznej pomigdzy warto$ciami
spoczynkowymi CK we wszystkich terminach badan, w ktéorych badani otrzymywali
pojedyncza i podwdjng sugerowang dawke kofeiny. Studia innych autorow prowadzity
do zblizonych wynikow (Tab. 15) wskazujac réwniez na brak roznic aktywnosci CK
po zastosowaniu tych dwoéch procedur. Warto zaznaczy¢, ze w pracach Machado i in., [2010]
lub Vimercatti i in., [2008] aktywno$¢ CK zmierzona zostata zaraz po wysitku, co mogto
znieksztalci¢ realny wplyw aktywnej substancji (kofeiny) jak i nieaktywnej (placebo)
na ten wskaznik, ktorego najwyzsza aktywno$¢ obserwuje si¢ po uplywie 24-48 godzin
po wysitku. Takg procedure zastosowali natomiast Machado 1 in.,[2009], ktorzy osiagneli
wyzsze wartosci CK niz wczesniej wspomniani autorzy. Trudno zatem poroéwnac te publikacje,

poniewaz metodyka oznaczen byla zupetnie inna.

Wyniki badan wlasnych oraz dane z piSmiennictwa nie wskazuja na oddzialywanie efektu
placebo na aktywno$¢ kinazy kreatynowej. Interesujace jednak, mimo braku istotnosci rdznic,
pozostaja stwierdzone w badaniach wilasnych zmiany poziomu CK powyzej 25% wartosci
kontrolnej po suplementacji placebo (kofeiny), zwtaszcza w terminie, w ktorym u zawodnikow
stwierdzono znaczny wzrost wskaznikéw fizjologicznych omoéwionych w poprzednim

podrozdziale.

Wybdr kinazy kreatynowej jako wskaznika biochemicznego do oznaczania efektu placebo
ocenia¢ nalezy zatem jako bardzo przydatny. W przypadku CK, ale takze innych markerow
biochemicznych, nalezy uwzgledni¢ jednak optymalny czas pomiaru, eliminujac przez to

dodatkowe zmienne, mogace zaburza¢ obiektywna ocene efektu placebo.
6.6.3.Dehydrogenaza mleczanowa (LDH)

Dehydrogenaza mleczanowa jest enzymem, ktory ze wzgledu na przeksztalcanie w komoérkach
pirogronianu w mleczan 1 okres§lenie w ten sposéb ich beztlenowego potencjatu, przewija si¢
najczesciej w publikacjach dotyczacych wysitku fizycznego. Wigcej prac dotyczacych tego
enzymu odnosi si¢ jednak do komdrek nowotworowych, gdzie jako wyktadnik zwigkszonego
metabolizmu beztlenowego w warunkach hipoksji, LDH staje si¢ molekularnym celem
umozliwiajacym ograniczenie wytwarzania energii 1 zmniejszenie potencjatu inwazyjnego
komorek nowotworowych [Miao 1 in., 2013]. W badaniach wlasnych, wyniki aktywnosci LDH
nie wskazywaly na wystgpienie istotnych rdéznic statystycznych pomiedzy terminami.
Wskaznik ten nie wykazywal zatem tendencji do wzrostu, mimo sugerowania probantom

podawania substancji zawierajacej kofeing. W trzecim terminie badan, aktywno$s¢ LDH
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powrdcita nawet do poziomu z terminu kontrolnego. Zadna ze $rednich nie przekroczyta tez
warto$ci referencyjnych dla zdrowych mezczyzn w wieku 19-55 lat, ustalonych na 225-440
U/1. Wyniki badan autorki potwierdzaja zatem wcze$niejsze doniesienia innych autorow, ktorzy
podajac kofeing i placebo uczestnikom o wartosciach spoczynkowych LDH w zakresie norm
laboratoryjnych, rowniez nie stwierdzili efektu zastosowanego placebo lub kofeiny przed i po
wysitku w odniesieniu do aktywnos$ci LDH [Machado 1 in., 2009; 2010]. Nalezy jednak
zauwazy¢, ze LDH uruchamiana jest w komodrce stosunkowo szybko, jednak najwigksza
aktywno$¢ enzymatyczng we krwi wykazuje po 48-72 godzinach. Niewatpliwie obcigzenie i
rodzaj wysitku, ale tez moment oznaczenia wplywaja na aktywnos¢ LDH. W tabeli 16,
Machado i in., [2010] podali wyniki uzyskane natychmiast po wysitku lub 24 godziny p6znie;j
Machado i in., [2009]. Silne obciazenia, jak bieg maratonski powodowaly podwojenie
aktywno$ci LDH we krwi dzien po starcie, a istotna statystycznie rdéznica w odniesieniu do
warto$ci spoczynkowych utrzymywata si¢ jeszcze po 5 dniach [Kaminska i in., 2015].

Tabela 16. Wartosci LDH w publikacjach, w ktorych zastosowano placebo i kofeing
w odniesieniu do testow beztlenowych.

LDH [U/1] LDH [U/] p
Grupa .
Y p w spoczynku po wysiltku
badana
placebo kofeina placebo kofeina
o Pitkarze
Machado i in.,
2010 nozni 384,8+13,9 | 377,5+18,0 | 570,4+36,1 | 580,5+36,1 | p>0,05
[2010] (n=15) (tmin amn
o Pitkarze
Machado i in.,
nozni 175+SD 174+SD 190+SD 185+SD p>0,05
[20097*
(n=15) (24h) (24h)
o Pitkarze
Machado i in.,
p— nozni 169,3+45,8 | 168, 1£30,0 | 286,2+90,9 | 284,6+£74,1 | p>0,05
[ ] (n=15) (48h) (48h)

p — istotno$¢ statystyczna w kontekscie zastosowania kofeiny Iub placebo.
(czas po tescie wysitkowym, po jakim wykonano oznaczenie LDH)

# — brak doktadnych danych w publikacji

SD — brak doktadnej wartosci odchylenia standardowego

Podobnie jak w badaniach wilasnych, rowniez w studium Lutostawskiej i Hubner-Wozniak

[2001], w ktorym oceniano wptyw testu na cykloergometrze na aktywno$¢ LDH, nie wykazano
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zmian istotnych statystycznie w ocenie zmian przed wysitkiem. Mozna zatem przyjac, ze
przydatnos¢ tego wskaznika w ocenie wptywu placebo na wskazniki biochemiczne jest

niewielka.
6.6.4. Mleczan (La)

Zmierzone w badaniach wlasnych spoczynkowe warto$ci stezenia mleczanu miescity si¢
w granicach norm laboratoryjnych przyjetych dla osob zdrowych i aktywnych fizycznie,
wskazujgc zarazem, ze kazdy z uczestnikdw przystepujacych do wysitku w kolejnych
terminach badan byl nieobcigzony wczesniejszym wysitkiem. W pismiennictwie dostepnych
jest kilka prac, w ktérych wyniki stezen mleczanu ustalono u 0séb suplementowanych kofeing

i placebo, a nastgpnie poddanych testowi Wingate. Zebrane wyniki zestawiono w tabeli 17.

Tabela 17. Stgzenia mleczanu stwierdzone po tescie Wingate u 0sob poddanych suplementacji
kofeing i placebo.

Wartosci wysitkowe Wartosci wysitkowe
Grupa mleczanu [mmol/l] mleczanu [mmol/l]
Autorzy . 5 p
badana po suplementacji po suplementacji
kofeiny placebo
Mezczyzni
SanJuaniin., weeny )
wytrenowani
[2019] 15,36+1,57 11,88+1,55 p>0,05
bokserzy
(n=8)
. Mezczyzni
Duncani in., )
trenujacy
[2019] s 11,9+2,8 11,442,11 p>0,05
rekreacyjnie
(n=22)
) Studenci
Cakir-Atabek, )
trenujacy
[2017] o 12,8 (brak SD) 12,8 (brak SD) p>0,05
rekreacyjnie
(n=14)
Anderson i in.,
N Kolarze 10,49+0,35 *
[2020] 12,64+0,81 p>0,05
(n=10) 10,19+0,70 ®

*

oznaczenie mleczanu wykonano 5 min po zakonczonym tescie Wingate
#probanci, ktorzy prawidtowo odgadli, ze przyjmuja placebo zamiast kofeiny
$ probanci, ktérzy byli przekonani o otrzymaniu kofeiny, mimo zaaplikowania im placebo
p — w odniesieniu do r6znicy pomiedzy uzyskanymi warto$ciami mleczanu po suplementacji kofeiny i placebo
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Roéznice pomiedzy spoczynkowymi a powysitkowymi warto$ciami mleczanu niezaleznie od
suplementowanej substancji réznity si¢ istotnie statystycznie w studiach San Juan i in., [2019],
Duncan i in., [2019] oraz Cakir-Atabek i in. [2019]. Wynika to ze zwigkszonego stgzenia
mleczanu w odpowiedzi na wysitek. Nie zaobserwowano jednak istotnie statystycznych rdznic
w stezeniu mleczanu po wysitku, przed ktorym podawano uczestnikom kofeing lub placebo
(Tab. 17) [San Jan i in., 2019; Duncan i in., 2019; Cakir-Atabek, 2017; Anderson i in., 2020].
Mozna zatem przyjaé, ze zardOwno substancja aktywna (kofeina) jak tez nieaktywna (placebo)
nie modulowaly proceséw metabolicznych wiaczonych w ksztaltowanie st¢zenia mleczanu we

krwi.

W badaniach wlasnych, po wykonanym tescie Wingate w kazdym kolejnym terminie badan
stezenie mleczanu bylo nizsze i wynosito 15,1 i 13,9 odpowiednio dla I oraz IV terminu
badania. Uzyskane dane nie odbiegaty od wynikéw badan Oztiirk i in., [1998] oraz Cakir-
Atabek [2017], ktorzy po teScie Wingate u Studentow, stwierdzili warto$ci nizsze, odpowiednio
14,06+£0,54 mmol/l oraz 12,8 mmol/l, ktore mogly wynikaé z gorszego wytrenowania
badanych. Najwyzsze wyniki z przedstawionych w Tab. 17 uzyskatl zespot, u ktorych grupe
badawcza stanowili wytrenowani bokserzy reprezentacji Hiszpanii [San Juan i in., 2019].
Wszystkie warto$ci mleczanu powysitkowego zaréwno w badaniach wlasnych jak i
przedstawionych w dyskusji, charakteryzowaty wysitki o duzej intensywno$ci. Zauwazono
réwniez, ze zawodnicy prezentujacy wysoki stopien wytrenowania moga produkowac¢ wieksze

ilo$ci mleczanu przy rownoczesnej wyzszej jego tolerancji [Kantanista i in., 2016].

Aplikacja kofeiny oraz placebo, nie spowodowata istotnej zmiany st¢zenie tego wskaznika po
wysitku. Mozna zatem przyjac, ze sugerowana dawka kofeiny nie bedzie dobrym markerem

efektu placebo.

6.6.5. Testosteron

Testosteron ~ jest  androgenem, steroidowym  hormonem  plciowym,  ktory
w warunkach klinicznych stosowany jest m.in. przy niedoczynnos$ci gonad [Mason 1 in., 2020]
lub zaburzeniach genetycznych, np. zespole Klinefeltera [Masterson i in., 2020]. W sporcie,
steryd ten jest najczesciej asocjowany z przyrostem bezttuszczowej masy ciata [Ng Tang i in.,
2016], masy miesniowej [Griggs 1 in., 1983], a takze podwyzszonym poziomem motywacji
u sportowcow [Wood 1 Stanton., 2012]. Wyzsze stgzenie testosteronu wigzano z poprawag
koncentracji zawodnikéw podczas zawodoéw sportowych, co korzystnie wptywato na osiggane

przez nich wyniki [Stanton i in., 2009]. Wiadomo tez, ze testosteron modulowal zachowania
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kobiet w wieku 25,16+6,40 lat podczas gry z elementami rywalizacji, przy czym wykazano, ze
uczestniczki, ktére nie przyjmowaly $rodkéw hormonalnych, a byly przekonane
o otrzymywaniu testosteronu, przekraczaly podczas gry znacznie czgséciej reguly fair play
[Eisenegger i in., 2010]. Autorzy ci wskazuja tez na wyrazng korelacje pomiedzy wiarg
w dziatanie danej substancji, a jej oddziatywaniem na organizm czlowieka, pomijajg niestety
odpowiedz na pytanie, czy podaz placebo (sugerowanego testosteronu) wplynela na jego
stezenie mierzone we krwi Eisenegger i in., 2010]. Inne publikacje, szczegdlnie wskazujace na
mozliwy efekt kofeiny lub placebo w odniesieniu do testosteronu [Wedick i in., 2012;
Eisenegger i in., 2010] potwierdzity celowos$¢ oznaczenia tego zwigzku w grupie badanej przez

autorke pracy.

Dostepne publikacje wskazuja na brak réznicy pomigdzy suplementacja kofeiny i placebo tej
substancji oraz wptywem takich dziatan na warto$ci stezen testosteronu catkowitego i wolnego
we krwi [Wedicka 1 in., 2012]. Réwniez w badaniu populacyjnym, w ktérym wzieto udziat
2581 mezezyzn z USA w wieku powyzej 20 roku zycia, nie wykazano wplywu przyjmowania
kofeiny na wartosci stezenia testosteronu [Lopez i in., 2019]. W obu badaniach brali udziat
jednak niewytrenowani i otyli m¢zczyzni co moglo mie¢ wptyw na koncowy wynik badan
uwzgledniajac, ze im wigksza procentowa zawartos¢ tkanki thuszczowej, tym mniejsze st¢zenie
testosteronu u badanej osoby.

Tabela 18. Wyniki badan wskazujace na wplyw kofeiny na wartosci stezen testosteronu
catkowitego.

Testosteron calkowity Testosteron calkowity
ng/dl
Grupa [ng/dl] [ng/dI] p
Adtor badana przed suplementacja po suplementagji
placebo kofeina placebo kofeina
otyli
Wedick S
o mezczyzni 342,3 387,9 386,1 & 403,8 G p>0,05
iin., [2012]
(n=8)

8w—wartosci stezenia testosteronu catkowitego po 8 tygodniowej suplementacji.
p-rdéznica pomigdzy zastosowaniem kofeiny i placebo na stezenie testosteronu catkowitego.
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Tabela 19. Wyniki badan pokazujace wptyw kofeiny na warto$ci stezen testosteronu wolnego.

Testosteron wolny Testosteron wolny
Grupa przed suplementacjq po suplementacji p
Autor
badana [ng/dl] [ng/dl]
placebo kofeina placebo kofeina
otyli
Wedick Y
N mezezyzni 7,1 8,0 7,6 &) 8,0 &) p>0,05
iin., [2012]
(n=8)

8w — wartosci stgzenia testosteronu wolnego po 8 tygodniowej suplementacji.
p — istotno$¢ statystyczna przedstawiajaca wptyw kofeiny lub placebo na stgzenie testosteronu wolnego.

Opracowania dostepne w bazach danych przedstawiajg zarowno efekt kofeiny jak i placebo
oraz wysitku oporowego na wartosci stezen testosteronu catkowitego. W pracy Beaven i in.,
[2008] wykazano, ze dawka kofeiny przekraczajaca 400 mg moze spowodowaé istotne
zwigkszenie stezenia testosteronu pod wptywem wysitku oporowego. Dane jednak dotyczyty
stezenia hormonu oznaczonego w §linie po 60 minutach od zakonczonego wysitku. Taki sposob
pomiaru oceniono poprzez korelacje pomiedzy warto§ciami stgzen hormonéw steroidowych
ocenionych zarowno w $linie jak 1 w osoczu krwi [Crewther i in., 2010; Cadore i in., 2008].
W pierwszej z prac wykazano, ze wartosci st¢zenia testosteronu catkowitego oznaczonego
zardwno w §linie jak i w osoczu krwi korelujg ze sobg istotnie statystycznie (p<<0,001). Takie;j
zalezno$ci nie zaobserwowano jednak w odniesieniu do oceny st¢zenia wolnego testosteronu
(p>0.05)[Cadore i in., 2008] co limituje wykorzystanie takiej techniki w uzyskaniu jego
powtarzalnych wartosci stezen. Nalezy jednak podkresli¢, ze pordwnanie uzyskanych stezen
hormonow steroidowych ze §liny probantow nie zawsze jest mozliwe, poniewaz moze by¢
0znaczone innymi metodami analitycznymi, majacymi r6zng czulo$¢ [Hayes 1 in., 2015].

W  badaniach wlasnych nie stwierdzono istotnych rdznic pomigdzy wartosciami
spoczynkowymi w poszczegolnych terminach badan (testosteron catkowity, p>0,05;
testosteron wolny, p>0,05) w przeciwienstwie do oceny stgzenia testosteronu uzyskanego po
wykonanym tescie Wingate (testosteron catkowity p<0,05; testosteron wolny p<0,05). W tym
przypadku wykazano istotne statystyczne roznice pomie¢dzy wartosciami spoczynkowymi
1 powysitkowymi w kazdym z terminow badan w odniesieniu do st¢zen obu form tego hormonu
(p<0,05). Na takie zalezno$ci wskazujg rowniez prace innych autoro6w z udziatem mtodych

wytrenowanych mezczyzn ocenianych za pomocg testow anaerobowych, w tym testu Wingate
(Tab. 20, Tab.21).
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Tabela 20. Wptyw wysitku beztlenowego na wartosci st¢zen testosteronu catkowitego.

Testosteron calkowity Testosteron calkowity
Autorzy | Grupa badana w spoczynku po wysitku beztlenowym p
[nnmol/l] [nnmol/l]
Zawodowi
Hakkinen, | ouryged
Pakarinen .. 23,1+4,1 28,6+5,9 p<0,05
1 C1gZarowcy
[1993]
(n=10)
Aktywni
Herbert W .
B mezezyzni 15,2+4,2 16,4+3,3 p>0,05
iin., [2017]
(n=17)
p — réznica pomig¢dzy wartoscig spoczynkowa a powysitkowa
Tabela 21. Wpltyw wysitku beztlenowego na wartosci stezen testosteronu wolnego.
Testosteron wolny Testosteron wolny
Autor Grupa badana w spoczynku po wysitku D
[ng/dl] [ng/dlI]
Aktywni
Herbert i W )
) mezczyzni 7,0+1,2 7,5+1,1 p<0,05
in., [2017]
(n=17)*

# mezczyzni klasy masters w wieku 60 lat
p — réznica pomig¢dzy wartoscig spoczynkowa a powysitkowa

Do czynnikow, ktére mogg modulowaé odpowiedz hormonalng w tym przypadku zaliczono:
wiek, poziom wytrenowania oraz zawarto§¢ masy migsniowej [Kraemer 1 Ratamess, 2005],

a zatem elementy omdwione juz we wstepie pracy.

Przedstawione w tabeli 20 i 21 wyniki studiow, podobnie jak w badaniach wtasnych
pokazywaly stezenie obu form testosteronu w osoczu krwi. Brak publikacji o podobnym jak w
badaniach wiasnym uktadzie i celu pracy nie pozwala na petniejsze wykorzystanie wielu
wynikow, bowiem przy ich interpretacji nalezy uwzgledni¢ wplyw treningu na warto$ci stezen
hormonoéw steroidowych, o czym wspomniano w pierwszej czesci dyskusji tego podrozdziatu
oraz w innych pracach [Cadore i in., 2008; Crewther i in., 2010; Lane i Hackney,2014; Sellami
i in., 2018].
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Analizujagc wyniki badan wilasnych przedstawione publikacje, nie mozna jednoznacznie
okresli¢ przydatnosSci testosteronu catkowitego 1 wolnego jako dobrego markera
biochemicznego dla oceny efektu placebo. Nie bez znaczenia pozostaje zmiana jego st¢zenia

pod wptywem wysitku, co ktéra moze zakloci¢ obiektywny wynik badania.
6.6.6. Kortyzol

St¢zenie kortyzolu, hormonu steroidowego bedacego elementem osi podwzgorze-przysadka-
kora nadnerczy, podlega modulacji przez szereg czynnikow. Podwyzszone wartosci obserwuje
si¢ w stanach goraczkowych, percepcji silnego bolu lub stresu i depresji [Hannibal i Bishop,
2014]. Zmiany poziomu kortyzolu wykazano po zastosowaniu niektorych substancji, uzywek
lub sugerowanego placebo. Balodis 1 in., [2011] badajac wptyw alkoholu oraz sugerowanego
drinka (placebo) na stezenie kortyzolu oraz poziom lgku u probantow stwierdzili, ze uczestnicy
spozywajacy alkohol jak i1 grupa, ktorej zasugerowano jego podaz, mieli nizsze warto$ci
kortyzolu oraz wykazywali nizszy poziom l¢ku niz grupa, ktora wiedziala ze nie przyjmuje
napoju alkoholowego. Podobne wyniki uzyskat Johansen i in., [2003], u ktorych w grupie
pacjentow otrzymujacych placebo odnotowano nizszy poziom kortyzolu w poréwnaniu do
grupy nocebo. Lek moze wystepowaé rowniez przez startem w zawodach sportowych.
W metaanalizie wykonanej przez zesp6t Van Paridon i in., [2017] obejmujacej 25 publikacji

wykazano zwigkszenie stezenia kortyzolu u zawodnikdéw w miare skracania si¢ czasu do startu.

Trudno okresli¢, czy, a jezeli tak to w jakim wymiarze opisane efekty dotycza badan
naukowych prowadzonych na probantach. Mimo zagwarantowania odpowiedniego przebiegu
badan wtasnych zapobiegajacych, a przynajmniej minimalizujagcych wptyw wymienionych
czynnikow, nie mozna wykluczy¢ zmiennosci indywidualnej, spowodowanej zréznicowanym
obcigzeniem, stresem zwigzanym z uczestniczeniem w badaniach, ewentualnie sytuacja

osobistg poszczegolnych uczestnikow.

W tabeli 22 zamieszczono publikacje odnoszace si¢ do wplywu wysitku na warto$¢ stgzenia
kortyzolu. Wynika z nich, Zze zar6wno test Wingate jak i wysitek submaksymalny na poziomie
85% te¢tna maksymalnego badanych mezczyzn, nie wptynat na wartosci stezenia kortyzolu.
Widoczne jest natomiast zwigckszenie wartosci powysitkowych w relacji do wartosci

zmierzonych w spoczynku.

82



Tabela 22. Wptyw wysitku maksymalnego i submaksymalnego na stgzenie kortyzolu.

WartoSci stezenia WartoSci stezenia
Autorzy Grupa badana kortyzolu kortyzolu p
w spoczynku po wysitku
o Mtodzi
Ben-Aryehiin.,
. mezezyzni 6,55+1,75 [ng/dL] 8,32+3,51 [ng/dl] p>0,05
[1989] " #
(n=12)
o Mtodzi
Ben-Aryehiin.,
" mezezyzni 9,11£3,67 [ng/dL] 12,05+6,12 [ng/dl] p>0,05
[1989]
(n=14)
o Mtodzi
Azarbayjani i in.,
. mezczyzni 12,8+5,26 [nmol/l] 13,27+6,95 [nmol/l] p>0,05
[2011] "#
(n=10)

* stezenie kortyzolu mierzono w $linie

™ stezenie kortyzolu mierzono w osoczu krwi

# badani wykonywali test Wingate

#badani wykonywali test na cykloergometrze z obciazeniem 85% tetna maksymalnego przez 25 min

p—istotnos¢ statystyczna pomiedzy wartoscia spoczynkowa a powysitkowa

Wyniki badan wiasnych pokazuja odmienne, ponadto istotne statystycznie wyniki, wskazujace
na zmniejszenie wartosci kortyzolu, zwlaszcza w II terminie 1 stopniowe jego zwigkszanie si¢
w kolejnych terminach. Roznice w uzyskanych wynikach mozna thumaczy¢ innym rodzajem
zastosowanego wysitku. W badaniach wiasnych byt to test anaerobowy, maksymalny trwajacy
30 sekund natomiast Daly i Hackney [2005] poddawali uczestnikow 85-minutowemu
wysitkowi na biezni na poziomie 75% VO2max. Mozna tez spekulowac, ze obnizenie st¢zenia
kortyzolu moglo by¢ spowodowane mechanizmami adaptacyjnymi do wysitku fizycznego
0 czym wspomniano rowniez we wstegpie pracy. Nie mozna tez wykluczy¢ efektu ponad

trzykrotnie wigkszej liczby uczestnikow w  grupie badawcze; w  pordwnaniu

do przedstawionych studiow [Ben-Aryeh i in., 1989; Azarbayjani i in., 2011].

Biorac pod uwagg, ze placebo ma udowodnione dziatanie ergogeniczne [Beedie, 2006],
skutecznie redukuje poziom lgku powodujac obnizenie stgzenia kortyzolu [Balodin i in., 2011],
oraz charakteryzuje si¢ zwigkszonymi warto$ciami stezeh w okresie okolostartowym [Van
Paridon i in., 2017], mozna tez rozpatrywac placebo jako srodek oddziatujacy na zwigkszenie

wytrzymato$ci zawodnika podczas zmagan sportowych.
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W zwigzku z wplywem placebo na zmniejszenie wartosci stezenia kortyzolu [Johansen 1 in.,
2003; Balodin i in., 2011] oraz brakiem jednoznacznych danych odnoszacych si¢ do wptywu
testow wysitkowych maksymalnych i submaksymalnych, stwierdzone w badaniach wiasnych
zmniejsznie wartosci po wysitku w poréwnaniu do stezen spoczynkowych, nie wydaja si¢ by¢

juz tak zastanawiajace.
6.6.7. Serotonina

Wykazanie roli serotoniny, pochodnej tryptofanu, w kontekscie leczenia depresji byto jednym
z wazniejszych odkry¢ neurobiologii [Cowen i Browning, 2015]. Wkrotce ten neuropeptyd
przestat by¢ rozumiany wytacznie jako modulator nastroju, ale postrzegano go jako regulator
szerokiego zakresu fizjologicznych 1 patofizjologicznych proceséw zachodzacych
w organizmie czlowieka. Serotoning wigzano takze z depresjami majacymi swoje
uwarunkowania w braku lub niedoborze tej monoaminy. Odpowiedzia bylo wytworzenie
antydepresantdw, zwlaszcza inhibitorow zwrotnego wychwytu serotoniny, jak Prozac, ktére
umozliwiaja zwigkszenie stezenia Serotoniny w obszarze synapsy. W kolejnych studiach
podkreslono réwniez role wysitku fizycznego w regulacji stezenia serotoniny. Klempin i in.,
[2013] wskazali na bezposrednig funkcje regulatorowg serotoniny w neurogenezie hippokampu
indukowang wysitkiem fizycznym. Warto podkreslic, ze im wigcej powstawato prac
dotyczacych roli serotoniny w patofizjologii depresji, tym czg$ciej wskazywano na jej
ograniczony wptyw w odniesieniu do leczenia tego schorzenia, a uzyskane wyniki kojarzono
z efektem placebo [Kirsch i in., 2019]. Kilka lat p6zniej, w pracy Cai i He [2019] wykazano,
ze sita efektu placebo w leczenia depresji moze pozostawa¢ w relacji z osobniczg czyli

genetyczng reakcjg na placebo, co okreslono terminem placebom.

Poszukiwania czynnikow, ktore moglyby wplynac na warto$ci st¢zenia serotoniny bez potrzeby
wlaczenia leczenia farmakologicznego, wskazywaly na szczegdlng przydatnos¢ wysitku
fizycznego. Aktualnie dostepnych jest szereg opracowan wskazujgcych na role tego czynnika
w relacji do poziomu serotoniny [Meeusen i Meirleir, 1995; Sharifi i in., 2018]. W tej ostatniej
publikacji, w ktorej przebadano 32 studentéw, wykazano, ze wysitek na poziomie 70% tetna
maksymalnego 1 trwajacy 3 min, spowodowatl istotne statystycznie (p<0,05) zwigkszenie
stezenia serotoniny do 78,09+24,07 ng/ml w odniesieniu do wartosci spoczynkowych

okreslonych na 64,43+14,24 ng/ml.

Podobne wyniki jak w pracy Sharifi i in., [2018] wykazali Zimmer i in., [2016], ktorzy

oceniajac trzy typy intensywnosci wysitku na wartosci stgzenia serotoniny stwierdzili,
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ze najwicksze réznice w wartosciach powysitkowych serotoniny w poréwnaniu do grupy
kontrolnej uzyskala grupa, ktora byla poddana 30-minutowemu treningowi o najwigkszej
intensywnosci tj. na poziomie 85-90% tetna maksymalnego (p<0,05). Takiej zaleznosci nie
zaobserwowano natomiast w odniesieniu do wysitkow o intensywnosci na poziomie 45-50 %

i 65-70% tetna maksymalnego (p>0,05).

Tabela 23. Wartosci stgzen serotoniny w spoczynku i po wysitku wystgpujace w literaturze.

WartoSci serotoniny | WartoS$ci serotoniny
Autorzy Grupa badana p
w spoczynku [ng/ml] | po wysitku[ng/ml]
Sharifiiin., Mtodzi studenci
83,14+21,67 95,74+28,53* p>0,05
[2018] (n=32)
Sharifi i in., Mtodzi studenci
64,43+14,24 78,09+£24,07** p<0,05
[2018] (n=32)
Sharifi i in., Mtodzi studenci
61,06+23,92 70,22423 47%** p>0,05
[2018] (n=32)
Sharifi i in., Mtodzi biegacze
141,26+SD 241,04+£SD p<0,05
[2012] (n=14)

p — Réznica pomigdzy warto§ciami stezen serotoniny w spoczynku i po wysitku
*Bieg na 30, 60 i 90m, maksymalna intensywnos¢ wysitku

** Bieg przez 3 min, intesywno$¢ wysitku na poziomie 70% tetna maksymalnego
*** Trening oporowy

Wyniki zawarte w publikacjach z tabeli 23 sklaniaja do sformutowania, ze zastosowany
w badaniach wlasnych wysitek maksymalny mogt réwniez posrednio lub bezposrednio
modulowa¢ uzyskane stezenia serotoniny. Swiadomo$¢ podawanej kofeiny, nawet jako
przyjmowanego codziennie placebo, spowodowata u mtodych m¢zczyzn zwigkszenie stezenia
serotoniny, zaroOwno w pomiarach krwi pozyskanej przed jak 1 po wysitku. Odmienne wyniki
jak w badaniach wlasnych uzyskali natomiast Lee i in., [2019], ktorzy 8 mezczyznom podawali
3 mg kofeiny/kg masy ciala w poroéwnaniu do przyjmowanej cieptej wody (placebo).
Zauwazono, ze warto$¢ st¢zenia serotoniny w grupie badanej byta istotnie mniejsza po 30 i 60
min od spozycia kofeiny w poréwnaniu do grupy kontrolnej. Rdznice w obu badaniach moga

wynika¢ z braku wptywu wysitku fizycznego w badaniu Lee i in., [2015].
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Wysoka statystycznie istotno$¢ roznic, zarowno pomiedzy terminami jak tez w relacji przed
i po wysitku sg silnym sygnalem wskazujacym zar6wno na mozliwo$¢ sugerowania
intensyfikacji procesoOw prowadzacych do wzrostu i uwalniania serotoniny w organizmie
cztowieka jak tez wywolanie uwalniania tego neuropeptydu bez stosowania s$rodkow
farmakologicznych. Interesujace jest tez stosunkowo nieduze odchylenie standardowe,
wskazujace na jednorodnga odpowiedz uczestnikow. Autorka ma $wiadomo$¢, ze wyniki
przeprowadzonych badan nie wyczerpuja wszystkich pytan, wrecz generuja kolejne, dotyczace
chociazby wielkosci uzyskanego efektu placebo na wartosci stezen tego zwigzku za
posrednictwem sugerowanej dawki substancji, ktéra moze by¢ wzmocniona wysitkiem

fizycznym.
6.6.8. Beta-endorfiny

Beta-endorfina jest endogennym neuropeptydem, aktywnym zar6wno w obwodowym jak
i osrodkowym uktadzie nerwowym. Funkcja tego opioidu, taczacego si¢ najchetniej
z receptorem opioidowym (p) obejmuje zasadniczo zmniejszenie stresu 1 utrzymanie
homeostazy, w tym rowniez dziatanie analgetyczne. Istotna jest tez w tym konteks$cie
modulacja boélu podczas obcigzen wysitkiem, opisana po raz pierwszy przez Harbera i Suttona

w 1984 roku i asocjowana z okresleniem runner’s high [Goldberg, 2014].

Aktywnos$¢ fizyczna stymuluje uwalnianie i zwigkszenie st¢zenia beta-endorfin we Kkrwi
[Schwarz i Kindermann, 1992], przy czym niskie i $rednie obcigzenia (40-70% VO2zmax) nie
wplywaly istotnie na zmiane tego wskaznika [Sforzo, 1989]. St¢zenia beta-endorfin oznaczone
w badaniach wlasnych roznilty si¢ miedzy sobg w zalezno$ci od aktywnosci organizmu,
wykazujac rdznice pomigdzy spoczynkiem lub okresem powysitkowym. Roznice takie sg
znane, jednak podwyzszony poziom endorfin podany w publikacji Sforzo [1989] utrzymywat
si¢ od 15 do 60 minut po wysitku. W badaniach wtasnych, gdzie sugerowano podawanie
kofeiny, warto$ci spoczynkowe wprawdzie wzrastaty do 10% przy suplementacji podwojnej
dawki, jednak obnizaty si¢ w tym samym czasie po wysitku 0 28,3%. To zmniejszenie stezenia
beta-endorfiny we krwi nie wydaje si¢ by¢ przypadkowym, po tym, jak podobny, ale o potowg
nizszy efekt wystapit po suplementacji dawka pojedyncza. Trudno jednoznacznie wskaza¢ na
przyczyn¢ wystapienia takiej tendencji. Mozna zakladac, ze jest to pochodna kilku procesow,
uwzgledniajacych m.in. ekspresje receptorow a dalej wigzanie ligandu, stabilizacje reakcji
wobec nieprzerwanej, stosowanej codziennie suplementacji kofeiny, a zatem substancji

odbieranej subiektywnie przez uczestnikow badan jako wspomagajacej bezposrednio lub
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posrednio wysitek. Nie mozna tez wykluczy¢, ze czynnikiem modulujagcym st¢zenie beta-
endorfiny jest nie tylko intensywnos$¢ wysitku ale rowniez czas jego trwania, na co wskazuja
wyniki badan wtasnych oraz Sharifi i in. [2018]. W tych pierwszych, w trzech z czterech
terminéw badan, nie wykazano istotnos$ci statystycznej pomi¢dzy wartosciami spoczynkowo-
wysitkowymi, podobnie jak po wysitku maksymalnym u 34 mezczyzn trwajacym 30 1 60
sekund [Sharifi 1 in., 2018]. Istotny wzrost st¢zenia beta-endorfin w stosunku do wartosci
spoczynkowych wspomniani autorzy stwierdzili natomiast w tym samym badaniu dla wysitkow

trwajacych 30 min 1 intensywnosci 70% wartos$ci tetna maksymalnego.

Wyniki badan wtasnych wskazujg tez na znaczng zmiennos$¢ indywidualng u os6b badanych,
o czym $wiadczy wysokie odchylenie standardowe, potwierdzajace, ze beta-endorfiny
oznaczane w 0soczu nie s3 najprawdopodobniej wiaczone w typowe dla tego neuropeptydu
procesy petnigc raczej funkcje markera pokazujacego intensywnos¢ zachodzacych proceséw
analgetycznych. Ponadto endorfiny nie musza by¢ jedynymi neurotransmiterami, ktdre
wlaczone s3 w efekt placebo, bowiem nie wyklucza si¢ aktywacji endokanabinoidow lub
dopaminy albo tez obnizenia poziomu czynnikow zapalnych, szczegélnie prostaglandyn.
Zgodnie z teza wysuni¢ta przez Benedetti, placebo moze bowiem modulowac te same $ciezki
biochemiczne, ktére modyfikuja lekarstwa [Marchant, 2014], przy czym dos$wiadczenia
z wstepnym kondycjonowaniem (pre-conditioning) uczestnikéw badan dwoma substancjami
przeciwbolowymi wskazujg na mozliwo$¢ preferencji obrania takiej Sciezki w zaleznos$ci od

stosowanego leku [Amanzio i Benedetti, 1999].

6.7. Podsumowanie

Analiza wynikéw badan dotyczacych dziatania placebo u ludzi nie pozwala uzyskaé
jednoznacznej odpowiedzi zaréwno co do natgzenia jak i powtarzalno$ci tego fenomenu na
organizm. Badania wlasne oraz przedstawiona literatura, wskazuja jednak na mozliwo$é
kwantyfikacji efektu placebo za posrednictwem wskaznikéw subiektywnych, takich jak prog
bolu uciskowego oraz wskaznikéw fizjologicznych zmierzonych za posrednictwem testu

Wingate.

Do tej pory jest to pierwsza praca, ktora obejmuje tak wszechstronny zakres wskaznikéw
fizjologicznych i biochemicznych charakteryzujacych efekt placebo u ludzi. Uzyskane wyniki,
a zwlaszcza ich zmienno$¢ wewnatrz homogennej  grupy, wskazuja zar6wno na
wieloczynnikowy charakter efektu placebo jak tez na neurofizjologiczng wielowymiarowo$¢

tego fenomenu. Powyzsze, uswiadamia trudno$ci metodologiczne w ujeciu i opisaniu efektu
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placebo. Autorka ma $wiadomo$¢ ograniczen prowadzonych przez siebie badan oraz
przedstawionych wnioskow. Takze uzyskane wyniki nie odpowiadaja jednoznacznie na
pytanie, czy w badaniach wlasnych efekt placebo wystapilt w pelnym, czy tylko
fragmentarycznym zakresie oraz czy mozna dostrzec indywidualng odpowiedz organizmu na
zadane obcigzenie. Nie bez znaczenia pozostaje rowniez w tym aspekcie nastawienie,
srodowisko, zdrowie psychiczne czy dieta probanta podczas badania, ktére moze modulowac

badany efekt.
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. WNIOSKI

Suplementacja placebo kofeiny, spowodowata u miodych mezczyzn efekt analgetyczny
mierzony jako podwyzszenie progu bolu (test PPT), proporcjonalny do sugerowanej
koncentracji aplikowanej substanciji.

. Zastosowanie procedury placebo z uwzglednieniem przekazania stownej instrukcji
dotyczacej spodziewanego dziatania podawanego suplementu, spowodowato wzrost
wartosci wskaznikéw oceniajacych poziom wydolnosci beztlenowej w tescie Wingate
takich jak: moc S$rednia, praca catkowita, praca wzgledna, moc maksymalna, moc
maksymalna wzgledna oraz wspotczynnik spadku mocy.

. Przyjecie placebo substancji ergogenicznej oraz znajomo$¢ efektu jej dzialania,
spowodowaly niewielkie zwigkszenie aktywnosci enzymatycznej Kinazy kreatynowej
i dehydrogenazy mleczanowej, jednak istotne statystycznie (p<0,05) w przypadku
aminotransferaz (AST i ALT). Wszystkie wyniki miescily si¢ w zakresie norm dla
zdrowych, mtodych mezczyzn.

. Wykorzystanie testosteronu i kortyzolu do monitorowania efektu placebo u sportowcoéw lub
0s6b poddanych wysitkowi fizycznemu ma niewielka przydatnos¢ diagnostyczng Bardziej
obiecujagcym wskaznikiem biochemicznym, szczegdlnie w odniesieniu do poszczegdlnych

zawodnikow wydaje si¢ by¢ serotonina i beta-endorfina.
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11.STRESZCZENIE

EFEKT PLACEBO U MEZCZYZN AKTYWNYCH FIZYCZNIE W ASPEKCIE
BADAN FIZJOLOGICZNYCH I BIOCHEMICZNYCH

W ostatnich 40 latach wzrosto zainteresowanie efektem placebo zar6wno w obszarze nauk
medycznych jak 1 w sporcie, co pozwolito na pozyskanie nowej wiedzy o neurobiologicznym
podiozu efektu placebo 1 powigzanie tego fenomenu z endogennym uktadem opioidowym.
Pierwotnie, placebo z tac. bede sie podobat, thamaczono jako dziatanie, ktére wedlug stanu
wiedzy nie moze wplynaé na przebieg schorzenia. W medycynie badania z zastosowaniem
placebo przyjmowane sa jako zloty standard przy badaniu skutecznosci nowych lekdw.
W sporcie, korzySci z umyslnego i1 niezamierzonego efektu placebo wykorzystywane sa

z powodzeniem przez trenerow i zawodnikow.

Celem badan byla ocena wplywu suplementacji placebo ksztattowanie si¢ markerow
fizjologicznych bedacych wyktadnikami wydolnos$ci beztlenowej, wybranych wskaznikow
biochemicznych charakteryzujacych w tym kontekscie obcigzenie wysitkiem fizycznym oraz

boélem, stanowigcym integralng komponente zmagan sportowych.

Badania objety 34 studentéw Akademii Wychowania Fizycznego w Poznaniu w wieku
[20,7+1,2 lat] o podobnym poziomie wytrenowania. Przeprowadzono je w IV terminach,
w odstepach tygodnia. Termin I i1 IV stanowity terminy kontrolne, natomiast wyniki II i III
terminu opisywaty efekt 7 dniowej suplementacji, odpowiednie pojedynczej 1 podwojnej
sugerowanej dawki kofeiny. Uczestnikow poinformowano o mozliwym przeciwbdlowym
1 ergogenicznym dzialaniu tej substancji. U kazdego z nich oceniono wartosci progu bolu
glebokiego (PPT), a za pomoca testu Wingate pozyskano wyniki mocy $redniej, pracy
catkowitej, pracy wzglednej, mocy maksymalnej wzglednej, mocy maksymalne;j,
wspolczynnika spadku mocy, czasu uzyskania mocy oraz czasu utrzymania mocy. Przed 1 po
wysitku pobrano krew wlos$niczkowa, w ktérej oznaczono: aminostransferazg asparaginowq
(AST) 1 alaninowa (ALT), kinaze kreatynowa (CK), dehydrogenaze mleczanowa (LDH),

mleczan (La), serotoning i beta-endorfing.

Stwierdzono istotny wzrost wartosci PPT (p<0,05) po podaniu pojedynczej i podwojnej
sugerowanej dawki placebo. Poza czasem uzyskania mocy maksymalnej (p>0,05) oraz czasem

utrzymania mocy maksymalnej (p>0,05), pozostate wskazniki mierzone w tescie Wingate
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ulegly podwyzszeniu po podaniu placebo. Analiza wskaznikéw biochemicznych wykazata
w badanym okresie, zgodnym najczesciej wraz z wprowadzeniem i1 zwigkszaniem si¢
koncentracji placebo, istotne zmiany dotyczace zwlaszcza aktywno$ci aktywnosci
aminotransferaz (AST, ALT), warto$ci spoczynkowo-wysitkowych stezenia testosteronu
calkowitego i wolnego, a takze kortyzolu (p<0,05) oraz serotoniny i beta-endorfiny.
Zastosowane placebo wykazywalo w odniesieniu do wskaznikéw biochemicznych badanych
mlodych mezczyzn odpowiedz heterogenna, z reguly powigzang ze znaczng zmienno$cig

wewnatrzgrupoway.

Wyniki badan witasnych nie pozwalajg uzyskac¢ jednoznacznej odpowiedzi zarowno co do
natezenia jak 1 powtarzalnosci efektu placebo na organizm. Mozna jednak przyjac¢, ze mozliwa
jest kwantyfikacji efektu placebo za posrednictwem wskaznikéw subiektywnych, np. progu
bolu lub wskaznikéw fizjologicznych zmierzonych za posrednictwem stosownych testow.
Suplementacja placebo kofeiny, spowodowata bowiem u mlodych me¢zczyzn efekt
analgetyczny mierzony jako podwyzszenie progu bolu (test PPT), proporcjonalny do
sugerowanej koncentracji aplikowanej substancji. Podobnie, zastosowanie procedury placebo
z uwzglednieniem przekazania stownej instrukcji dotyczacej spodziewanego dzialania
podawanego suplementu, spowodowato wzrost wartosci wskaznikow oceniajacych poziom
wydolnosci beztlenowej w tescie Wingate. Wykorzystanie testosteronu i kortyzolu do
monitorowania efektu placebo u sportowcéw lub o0séb poddanych wysitkowi fizycznemu
wykazato jednak niewielka przydatno$¢ diagnostyczng Bardziej obiecujacym wskaznikiem
biochemicznym, szczegdlnie w odniesieniu do poszczegdlnych zawodnikow wydaja sie by¢
serotonina i beta-endorfina.

Uzyskane wyniki, a zwlaszcza ich zmienno$¢ wewnatrz badanej, homogennej grupy wskazuja
zarowno na wieloczynnikowy charakter efektu placebo jak tez na wielowymiarowos$¢ tego
fenomenu, uswiadamiajac rownoczesnie trudnosci metodologiczne w ujeciu i opisaniu tego

zjawiska.
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12.SUMMARY

PLACEBO EFFECT IN PHYSICALLY ACTIVE MEN: PHYSIOLOGICAL AND
BIOCHEMICAL RESEARCH ASPECT

In the last 40 years, both in the field of medical sciences and in sport, there has been
a growing interest in placebo effect, which has resulted in new knowledge about the
neurobiological aspect of this phenomenon and its connection with the endogenous opioid
system. At first, the term placebo - which comes from Latin “I shall be pleasing” - was
considered as an action which can’t influence the treatment of a particular disease.
In medicine, it is common practice to use placebo as a golden standard during clinical drug
trials. In sport, trainers and athletes benefit from intentional and inadvertent placebo effect.

The aim of the study was to evaluate the influence of supplementation of placebo on the
anaerobic performance, the biochemical and hormonal status. Additionally, we measured

pressure pain threshold (PPT) as an integral part of sports competitions.

The participants were 34 male students at University of Physical Education in Poznan, with
similar level of training (n = 34, age 20,7+1,7 years). The trials were conducted in four terms,
in one week intervals. The 1% and the 4" were control trials The 2" and the 3rd were
experimental trials whose results described the effect of the seven-day supplementation of
a single and double dose of placebo caffeine, respectively.

Before the performance trials (Wingate test), and with the aim of catalyzing or reinforcing
beliefs about caffeine, participants were provided with information about the potential analgesic
and ergogenic effects of caffeine. After that, each participant took a pressure pain threshold
test (PPT) to assess minimal force which induces pain, and performed a maximal effort 30-s
Wingate test (each preceded by a standardized, progressive 5 min warm-up).

During Wingate test we measured maximal power output, peak power, average power, total
work, and the rate of fatigue. Before and after the Wingate test we collected blood samples to
assess biochemical (AST, ALT, CK, LDH, La) and hormonal status (testosterone and cortisol),

and concentration of serotonin and beta- endorphins.

The supplementation of placebo resulted in increased pressure pain threshold, both after a single
and a double placebo dose. Except for the time of maximal power output and the time of
maintaining power output, other markers in Wingate test were higher after receiving placebo
(p<0,05). The Analysis of biochemical parameters showed a significant increase in the activity
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of AST and ALT (p<0,05) and the values before and after exercise in relation to the testosterone
and cortisol levels (p<0,05), and serotonin and beta-endorphins levels (p<0,05).
The Application of placebo showed a heterogenic effect regarding biochemical parameters,

which was probably related to intragroup variability.

The findings do not give clear answers regarding the intensity and the repeatability of the
placebo effect. We conclude, however, that there is a possibility to assess the placebo effect via
subjective markers, for example pressure pain threshold (PPT) and anaerobic markers measured
in Wingate test, which is proportionate to the suggested dose of placebo applied. We conclude
that using testosterone and cortisol has little predictive value. However, both serotonin and
beta-endorphins seem to be promising biochemical factors which can be used in assessing the
placebo effect in individual sportspeople. The discrepancies in the results within the homogenic
group of the study suggest that the placebo effect is a multifactorial and multidimensional
phenomenon, at the same time pointing to the methodological difficulties in its assessment

and description.
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