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Streszczenie

eszow

Abstract

Jednym z probleméw $ciéle zwigzanych ze wspinaczka wy-

okreélenie zmian metabolicznych, jakie zachodza w mdzgu

sokogérska jest choroba wysokoéciowa. Celem pracy byto

w warunkach hipoksji hiperbarycznej u wspinaczy wysokogér-
skich z wykorzystaniem techniki protonowej spektroskopii
rezonansu magnetycznego (1HMRS). W badaniu wzieto udziat
13 wspinaczy z dwdch wypraw wysokogérskich (na Mount Eve-
rest i Aconcague) oraz 31 ochotnikéw tworzacych grupe kon-
trolna. Do analizy wtaczono stezenia substancji biochemicznych
z wybranych lokalizacji mdzgu: ptaty czotowe i ptaty potyliczne
obustronnie. U wspinaczy wysokogérskich stwierdzono istotnie
statystyczne wyzsze stezenia Lac/Cr, Lip/Cr oraz istotnie staty-
styczne nizsze stezenia NAA/Cr w mdzgu w stosunku do grupy
kontrolnej. Bezposrednio po pobycie na duzych wysokosciach,
U wspinaczy zaobserwowano istotne statystycznie wyzsze ste-
zenia Cho/Cr i Glx/Cr oraz istotne statystycznie nizsze stezenie
NAA/Cr. Na podstawie przeprowadzonego badania stwierdzo-
no, ze przebywanie na duzych wysokosciach powoduje zmiany
metaboliczne mdzgu widoczne w technice THMRS.

Stowa kluczowe: protonowa spektroskopia rezonansu magne-
tycznego (1HMRS), sktad biochemiczny médzgu, wspinacze wyso-
kogérscy
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ne of the problems closely related to high-altitude climb-
Oing is altitude sickness. The aim of the study was to de-
termine the metabolic changes that occur in the brain under
hyperbaric hypoxia in mountain using proton magnetic reso-
nance spectroscopy (1HMRS). The study involved 13 climb-
ers from 2 high-altitude expeditions (to Mount Everest and
Aconcagua) and 31 volunteers who formed the control group.
Biochemical concentrations from the selected brain locations
were included in the analysis: frontal lobes and occipital lobes
bilaterally. Statistically higher concentrations of Lac/Cr, Lip/Cr
and statistically significantly lower concentrations of NAA/Crin
the brain were found in high-mountain climbers compared to
the control group. Immediately after staying at high altitudes,
climbers showed statistically significant higher concentrations
of Cho/Cr and Glx/Cr, and statistically significantly lower NAA/
Cr concentrations. Based on the study, it was found that staying
at high altitudes causes metabolic changes in the brain visible in
the THMRS technique.

Key words: proton magnetic resonance spectroscopy (1HMRS),
brain biochemistry, high mountain climbers
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Wprowadzenie

Zdobywanie szczytéw gorskich wigze sie z koniecznoscia prze-
bywania wysoko nad poziomem morza. Zwyczajowo wyréznia
sie jako duze wysokosci zakres 2500-3500 m n.p.m., zakres
3500-5600 (5800) m n.p.m. jako bardzo duze wysokosci, a po-
wyzej 5600 (5800) m n.p.m. jako wysokosci ekstremalne [1, 2].

Juz od 2500 m n.p.m. spadek ci$nienia parcjalnego tlenu
w otoczeniu jest na tyle znaczacy, ze powoduje takie samo zja-
wisko w pecherzykach ptucnych. Wskutek tego do krwi trans-
portowana jest mniejsza ilos¢ tlenu. Dochodzi wtedy do hipoks;ji
hipobarycznej, poniewaz ilo$¢ tlenu jest zbyt mata dla potrzeb
organizmu. Skutkuje to powstaniem choroby wysokosciowej.
Nalezy bowiem zwréci¢ uwage, ze na wysoko$ci 4000 m n.p.m.
organizm otrzymuje jedynie potowe dawki tlenu dostepnego na
poziomie morza, a na wysoko$ci 8000 m n.p.m. zaledwie jedng
trzecia. Oprécz efektu samej wysokoSci przyczynami sprzyja-
jacymi wystapieniu choroby wysokos$ciowej moga by¢ szybkie
przemieszczanie sie do gory (bez aklimatyzacji), jak réwniez
zwiekszony wysitek fizyczny.

W ramach choroby wysokosciowej wyréznia sie trzy jednost-
ki chorobowe. S3 to: ostra choroba wysokogédrska (AMS, od
ang. acute mountain sickness), wysokosciowy obrzek ptuc (HAPE,
od ang. high-altitude pulmonary edema) i wysokos$ciowy obrzek
médzgu (HACE, od ang. high-altitude cerebral edema) [3].

Krytycznym narzadem, jezeli chodzi o zapotrzebowanie
na tlen, jest mézg. Jest to zwigzane z faktem, ze mimo iz jego
masa wynosi tylko ok. 2% catkowitej masy ciata, to zuzycie tlenu
wynosi ok. 20% catkowitego zuzycia tlenu przez organizm [4].
Stad w warunkach zmniejszonej podazy tlenu wystepujg zawro-
ty, nudnosci, béle gtowy, uczucie zmeczenia i zaburzenia snu.
Moze dojs¢ do wysokoéciowego obrzeku moézgu i wtedy moga
wystapic zaburzenia koordynacji ciata, zaburzenia $wiadomosci,
$pigczka, a nawet porazenie czynnoéci oddechowej i $mier¢ [5].

Wielu naukowcéw zajmowato sie i zajmuje problemem cho-
roby wysokosciowej. Jednym z aspektéw tego problemu jest
okreslenie zmian metabolicznych, jakie zachodza w mdzgu
w warunkach hipoksji hiperbarycznej. Nie jest to jednak mozliwe
w goérach wysokich w czasie rzeczywistym, gdyz wymagatoby to
wykonania badania w technice spektroskopii protonowej rezo-
nansu magnetycznego (THMRS) w jednym z obozdw bazowych.
W zwiagzku z tym autorzy niniejszej pracy postawili sobie za cel
wykonanie takich badaf u wspinaczy w jak najkrétszym czasie
po zejéciu z wysokich gér.

Materiat i metoda

W badaniu wzieto udziat 13 wspinaczy (26-56 lat, $rednia 39,85
+7,98 lat) zdwdch wypraw wysokogérskich oraz 31 ochotnikéw
tworzacych grupe kontrolng (26-53 lat, $rednia 39,77 + 8,72 lat).
Grupa wspinaczy zostata scharakteryzowana w tabeli 1 z podzia-
tem na poszczegdlne wyprawy; wszystkie osoby z tej grupy miaty

artykut naukowy \ scientific paper

za soba co najmniej kilkuletnie doswiadczenie wspinaczki w gé-
rach wysokich (w tym takze na wysokos$ciach ekstremalnych).
Grupa kontrolna sktadata sie z mezczyzn nieuprawiajacych zad-
nego sportu na poziomie wyczynowym (takze wspinaczki wyso-
kogérskiej) i na co dzier przebywajacych w terenie nieprzekra-
czajacym wysokos$ci 300 m n.p.m.

Tabela 1 Charakterystyka poszczegdlnych wypraw i ich uczestnikéw

Grupa Grupa 1 Grupa 2
Liczba uczestnikéw 50s6b 8 0s6b
. - 30-56 lat 26-39 lat 30-56 lat
JUEKIlEze= ey (Srednia 35 £ 5 lat) (Srednia 43 + 8 lat)
Pasmo gorskie Himalaje Andy
Mount Everest, Aconcagua,
Aty e 8848 mn.p.m. 6962 mn.p.m.
Zastosowanie tlenu tak nie

Zrédto: Opracowanie wtasne.

Wszyscy uczestnicy (wspinacze i cztonkowie grupy kontro-
[nej) zostali poddani badaniu w technice protonowej spektro-
skopii rezonansu magnetycznego (1THMRS) za pomoca systemu
1,5 T (GE Medical System Optima MR 360). Ochotnicy z grupy
kontrolnej zostali poddani badaniu jednokrotnie, natomiast
kazda z 0s6b z grupy wspinaczy byta badana dwukrotnie: 2 mie-
sigce przed i 9 dni po odbytej wyprawie wysokogorskiej. Sygnat
THMRS uzyskiwano z VOI (Volume of Interest) z obu potkul mézgu
w ptatach czotowych i potylicznych z zastosowaniem techniki
PRESS (Point-Resolved Spectroscopy Sequence). Stosowano naste-
pujace, state parametry: TE=35ms, TR=1500 ms, liczba akwizy-
¢ji: 128, slice thickness =20 mm, FOV =2 cm x 2 cm.

Analiza iloéciowa otrzymanych widm spektroskopowych od-
bywata sie za pomoca dedykowanego oprogramowania SAGE
7.0 (Spectroscopy Analysis, GE). Osobno dla kazdej z badanych
lokalizacji mézgu wyznaczono bezwzgledne stezenia metaboli-
téw: N-acetyloasparaginianu (NAA), kreatyny (Cr), choliny (Cho),
mioinozytolu (ml), lipidéw (Lip), mleczandéw (Lac), a takze gluta-
miny i glutaminianu (Glx). Na tej podstawie obliczono wzgledne
stosunki stezen poszczegdlnych metabolitéw do stezenia kre-
atyny (np. NAA/Cr). Analize statystyczna przeprowadzono dla
wzglednych stezeri metabolitéw uérednionych dla obu pétkul
mébzgu w dwoch lokalizacjach: ptaty czotowe i ptaty potyliczne.

Poréwnano wyniki THMRS pomiedzy grupa kontrolna a czton-
kami obu grup tacznie (grupa 1 i grupa 2) przed wyprawa. R6z-
nice stezen metabolitdbw w poszczegdlnych rejonach médzgu
weryfikowano testem Manna-Whitneya. Ze wzgledu na od-
mienna specyfike kazdej z wypraw wysokogérskich uzyskane
wyniki THMRS przed i po ekspedycji analizowano w odniesieniu
do obu grup badanych (wyprawa na Aconcague i wyprawa na
Mount Everest) osobno. W tym przypadku réznice stezerh meta-
bolitéw w poszczegdlnych rejonach mézgu przed i po powrocie
z wyprawy wysokogérskiej weryfikowano testem kolejnosci par
Wilcoxona. Przyjeto, ze wyniki mozna uznac za istotnie rézne

statystycznie, gdy poziom istotnosci p < 0,05.
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Wyniki

Wszystkie uzyskane w badaniu widma byty wystarczajacej ja-
kosci, aby dokona¢ ich analizy i wyznaczy¢ stezenia wybranych
metabolitédw. Poréwnano wartosci stezed wzglednych analizo-
wanych metabolitéw uzyskane w badanych lokalizacjach u wspi-
naczy wysokogorskich i w grupie kontrolnej (tabela 2).

Tabela 2 Poréwnanie wartosci stezerh wzglednych analizowanych metabolitéw uzy-
skanych w badanych lokalizacjach u wspinaczy wysokogérskich i w grupie kontrolnej

Wspinacze
Grupa 1

Grupa

Kontrolna P

Ptaty czotowe - Srednia z obu pétkul

Lip/Cr 0,303054 0,213652 0,115619
Lac/Cr 0,377255 0,256605 0,041297 T
NAA/Cr 1,831753 2,022928 0,017932 N2
Cho/Cr 0,861242 0,918261 0,103882
ml/Cr 0,795569 0,826266 0,089554
Glx/Cr 0,977039 0942244 0,757563
Ptaty potyliczne - Srednia z obu pétkul
Lip/Cr 0,428907 0,232146 0,001087 ™
Lac/Cr 0,355057 0,275328 0,926257
NAA/Cr 1,980846 1,963364 0,796997
Cho/Cr 0,825345 0,785431 0,257703
ml/Cr 0,808477 0,778893 0,455677
Glx/Cr 1,053145 0,923805 0,056970

Zrédto: Opracowanie wtasne.

Stwierdzono nastepujace istotne statystycznie rdznice
w przypadku wspinaczy:

* wyzsze stezenie Lac/Cr w ptatach czotowych (p < 0,05),

* nizsze stezenie NAA/Cr w ptatach czotowych (p < 0,05),

* wyzsze stezenie Lip/Cr w ptatach potylicznych (p < 0,01).

Poréwnano wartosci stezed wzglednych analizowanych me-
tabolitéw uzyskane w badanych lokalizacjach u cztonkéw wypra-
wy na Mount Everest przed i po eksploracji (tabela 3).

Tabela 3 Poréwnanie wartosci stezen wzglednych analizowanych metabolitéw uzy-

skanych w badanych lokalizacjach mézgu u cztonkéw wyprawy na Mount Everest
przed i po eksploracji

Wspinacze Wspinacze
Grupa1 Grupa 1 p
przed po
Ptaty czotowe - Srednia z obu pétkul

Lip/Cr 0,270897 0,221717 0,345232
Lac/Cr 0,333000 0,307332 0,892738
NAA/Cr 2,182676 2,061311 0,892738
Cho/Cr 0,854868 1,140575 0,043115 A
ml/Cr 0,910554 0,715340 0,685831
Glx/Cr 1,067163 1,326139 0,043115 A

Ptaty potyliczne - Srednia z obu pétkul
Lip/Cr 0,460640 0,289597 0,224917
Lac/Cr 0,594875 0,559298 0,892738
NAA/Cr 2,320367 2,030804 0,043115 N
Cho/Cr 0,818321 0,782351 0,345232
ml/Cr 0,818476 0,843808 0,685831
Glx/Cr 1,004678 0,989476 0,892738

Zrédto: Opracowanie wtasne.
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Stwierdzono nastepujgce istotne statystycznie rdznice
U wspinaczy po powrocie:

» wzrost stezenia Cho/Cr w ptatach czotowych (p < 0,05),

» wzrost stezenia Glx/Cr w ptatach czotowych (p < 0,05),

* spadek stezenia NAA/Crw ptatach potylicznych (p < 0,05).

W uzupetnieniu do wartosci stezeri analizowanych metabo-
litdw na rycinie 1 przedstawiono zestawienie przyktadowych

widm THMRS wspinaczy przed i po wyprawie wysokogérskiej.

Ryc. 1. Zestawienie przyktadowych widm 1HMRS wspinacza a) przed i b) po wypra-
wie na Mount Everest, uzyskanych z ptata czotowego
Zrédto: Opracowanie wtasne.

Poréwnano wartosci stezed wzglednych analizowanych me-
tabolitéw uzyskane w badanych lokalizacjach u cztonkéw wypra-
wy na Aconcague przed i po eksploracji. Nie stwierdzono zad-
nych istotnych statystycznie réznic u wspinaczy po powrocie.

Dyskusja

Wystepujacy wraz ze wzrostem wysoko$cinad poziomem morza
spadek ci$nienia tlenu w wysokich gérach wptywa na mézg, mo-
gac powodowac chorobe wysokoSciowa. Problem ten dotyczy
przede wszystkim oséb przybywajacych w tych regionach w ce-
lach sportowych (wspinacze wysokogdrscy, skialpiniéci, skitu-
rowcy) [6, 7]. W mniejszym stopniu dotyka statych mieszkancéw
terendw wysokogérskich, szczegdlnie populacji mieszkajacych
tam od pokolen (np. Szerpowie). Moga by¢ oni genetycznie przy-
stosowani do takich trudnych warunkéw [8-11].

W warunkach wypraw wysokogérskich najtatwiejsze do zaob-
serwowania i zbadania sg rézne aspekty kognitywne. Raporto-
wane byty przypadki halucynacji na duzych wysokosciach [12],
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jak réwniez przypadki zmian osobowosciowych po powrocie
zwyprawy [13]. Z drugiej strony, w szeregu badar nie stwierdzo-
no znaczacych réznic w wynikach uzyskiwanych w trakcie i po
powrocie z wypraw na Mount Everest [14-16]. Autorzy badan
ttumacza to faktem, ze odpowiednio zaaklimatyzowani wspina-
cze nie cierpia na znaczace deficyty poznawcze podczas wspi-
naczki na wysoko$¢ powyzej 7500 m [17].

U wspinaczy wysokogérskich najczesciej wykonywane sa ba-
dania MR médzgu gtéwnie w celu oceny zmian morfologicznych
[6]. U wiekszos$ci badanych wspinaczy przede wszystkim obser-
wowano réznego stopnia zaniki korowe i powiekszenie prze-
strzeni Virchowa-Robina [14, 18, 19].

Przeprowadzano réwniez badania EEG i sktadu krwi. W badaniu
Zhao i wsp. [20] stwierdzono, ze u zotnierzy z terendw nizinnych
po przeniesieniu na miesigc na wysoko$¢ 3800 m n.p.m. zaobser-
wowano réznice w sygnale EEG. Z kolei w badaniu oséb, ktére
dotarty do Everest Base Camp (5300 m n.p.m.) ujawniono obnize-
nie stezenia izoleucyny i glukozy wraz ze wzrostem poziomu mle-
czandéw w osoczu krwi w poréwnaniu do stanu przed rozpocze-
ciem wyprawy [21]. Zmiany w metabolizmie glukozy potwierdza
takze badanie PET przeprowadzone przez Hochachka i wsp. [22].
Stwierdzono znaczace spadki w mézgu (w ptatach czotowych,
potylicznych i wzgérzu) u powracajgcych US marines z dtuzszego
pobytu na umiarkowanych wysokosciach (ok. 1800 m n.p.m.).

Analizujagc wyniki przywotanych badan, mozna sadzi¢, ze
niedotlenienie powoduje zmiany w sktadzie biochemicznym
moézgu [23, 24]. W niniejszym badaniu w grupie wspinaczy eks-
plorujacych przez kilka lat géry wysokie, stwierdzono istotne
statystycznie wyzsze stezenia wzgledne niz w grupie kontrolnej
dla Lac/Cr w ptatach czotowych oraz Lip/Cr w ptatach potylicz-
nych. Obecnos¢ lipidéw w widmie spektroskopowym jest ozna-
ka uszkodzenia btony komérkowej, natomiast widoczny pik Lac
$wiadczy o zmianach w wyniku niedotlenienia [25, 26]. Stwier-
dzono réwniez nizsze stezenie NAA/Cr w ptatach czotowych.
NAA powszechnie uznawany jest za marker neurondw, zatem
spadek stezenia tego metabolitu Swiadczy o zmniejszeniu ilosci
neurondéw lub zaburzonym ich metabolizmie. Mozna sadzi¢, ze
s to zmiany utrwalone, poniewaz osoby te przebywaty przed
badaniem na wysokos$ciach nieprzekraczajacych 300 m n.p.m.
W przypadku uczestnikéw wyprawy na Mount Everest, po eks-
pedycji zaobserwowano istotne statystycznie wyzsze stezenia
Cho/Cr i Glx/Cr w ptatach czotowych oraz nizsze stezenie NAA/
Cr w ptatach potylicznych. Cholina petni role w proliferacji ko-
morek i mielinizacji. Wzrost jej stezenia w mdzgu sugerowad
moze zaburzenia mielinizacji. Glx natomiast to dwa aminokwa-
sy, glutaminian i glutamina, ktére sg konieczne w procesie sy-
naptogenezy i prawdopodobnie biorg udziat podczas rozwoju
neuronéw korowych [25]. Zmian takich nie zaobserwowano
w przypadku grupy wpinaczy uczestniczacych w wyprawie na
Aconcague — brak byto statystycznie istotnych réznic stezen
wzglednych metabolitéw przed i po powrocie z eksploracji.

W literaturze fachowej dostepnych jest tylko kilka donie-
sien dotyczacych zmian biochemicznych mézgu zwiazanych
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z przebywaniem na duzej wysokoéci na podstawie badaf MR.
W badaniu przeprowadzonym przez Prescott i wsp. [27] stwier-
dzono, ze u o0s6b mieszkajacych na umiarkowanych wysoko-
$ciach n.p.m. (Utah, 1372 m n.p.m.) w poréwnaniu z mieszkan-
cami terendéw na poziomie morza (Massachusetts) wartosci
stezenia Cr/NAA i mI/NAA w przedniej korze obreczy (ACC)
i korze ciemieniowo-potylicznej (POC) byty istotnie statystycz-
nie nizsze, natomiast stezenie Glu/NAA w POC wykazywato nie-
istotny statystycznie trend obnizenia. Moze to $wiadczyc¢ o tym,
ze state przebywanie juz na umiarkowanych wysokosciach po-
woduje zmiany w metabolizmie mdzgu.

Z kolei Fayed i wsp. [18] zbadali mézgi 35 wspinaczy wyso-
kogérskich (12 profesjonalistéw i 23 amatoréw) 7-15 dni po
powrocie z réznych wypraw wysokogédrskich (Mount Everest,
Aconcagua, Mont Blanc i Kilimandzaro) z wykorzystaniem tech-
nik MR (w tym 1THMRS). Nie stwierdzili zadnych réznic w skta-
dzie biochemicznym mdzgu u wspinaczy po powrocie z wypraw
w poréwnaniu z grupa zdrowych oséb stanowiacych grupe kon-
trolng. Wyniki tego badania moga przemawia¢ za tym, ze krét-
kotrwate przebywanie (nie state mieszkanie) nawet na duzych
wysokosciach nie wptywa na zmiany metaboliczne mézgu. Nie
jest to zgodne z wynikami uzyskanymi w niniejszym badaniu.

Niedotlenienie jest $cisle zwigzane z choroba wysokoscio-
wa, jednak moze miec tez inne przyczyny, np. choroby uktadu
oddechowego, podtopienie czy komplikacje okotoporodowe.
Dlatego autorzy przedstawiaja réwniez zmiany biochemiczne
w moézgu w takich przypadkach. W badaniach 1HMRS dzieci
z hipoksja po podtopieniu (near-drowning) stwierdzono spadek
stezed NAA i Cr oraz wzrost stezeri Lac i Gln w mézgu (zaréwno
w istocie biatej, jak i w szarej) w poréwnaniu do zdrowych dzieci
stanowigcych dopasowang wiekiem grupe kontrolng [28-30].
Z kolei u noworodkéw z niedotlenieniem mdzgu zaobserwowa-
no obnizone stezenia NAA, NAA/Cho, NAA/Cr i podwyzszone
stezenia Lac/NAA, Lac/CriCho/Cr [31-33].

Whioski

Na podstawie uzyskanych wynikéw badania pilotazowego moz-
na stwierdzic¢:

— o0soby na state mieszkajace na niskich wysokosciach, ale
czesto dokonujace eksploracji na duzych wysokosSciach wy-
kazuja zmiany w sktadzie metabolicznym mézgu stwierdza-
ne w technice THMRS; istotnie statystycznie wyzsze steze-
nia Lac/Cr, Lip/Crorazistotnie statystycznie nizsze stezenia
NAA/Cr.

— bezposrednio po pobycie na duzych wysokoéciach i przez
dtuzszy czas, u wspinaczy stwierdzane sg zmiany w sktadzie
metabolicznym moézgu stwierdzane w technice 1HMRS;
istotnie statystycznie wyzsze stezenia Cho/Cr i Glx/Cr
w oraz istotnie statystycznie nizsze stezenie NAA/Cr.

— wysoko$¢iczas przebywania na duzych wysokosciach maja
wptyw na indukcje zmian metabolicznych mézgu stwier-
dzanych w technice THMRS.
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