ROLA PEMF W CHOROBIE ZWYRODNIENIOWEJ STAWU KOLANOWEGO: RANDOMIZOWANE,
PODWOJNIE SLEPE, KONTROLOWANE PLACEBO BADANIE.

Streszczenie

Tto: Choroba zwyrodnieniowa stawéw (OA) charakteryzuje sie bardzo wysoka czestoscig
wystepowania wsréd osob w srednim i starszym wieku, jest odpowiedzialna za znaczne
bezposrednie i posrednie koszty socjoekonomiczne, a opcje leczenia sa nieliczne i
niezadowalajgce. Ostatnio pojawito sie wiele publikacji sugerujgcych stosowanie pulsacyjnych
pol elektromagnetycznych (PEMF) jako techniki leczenia OA.

Cel badania: Celem tego badania byta ocena skutecznosci PEMF (Pulsacyjne Pole
Elektromagnetyczne, CTU Medical Device - Periso sa) w leczeniu pacjentow z CHOROBA
ZWYRODNIENIOWA STAWU KOLANOWEGO.

Metody: Byto to badanie randomizowane, kontrolowane, podwdjnie Slepe w stosunku 1:1.
Badanie trwato 14 tygodni, a pacjenci uczestniczyli w pieciu wizytach. Badanie obejmowato 30
minut codziennej terapii, 5 dni w tygodniu, przez 6 tygodni, u 83 pacjentéw z OA kolana. Oceny
pacjentéw przeprowadzono na poczatku badania oraz po 2 i 6 tygodniach leczenia. Ocena
kontrolna zostata przeprowadzona 6 tygodni po zakoficzeniu leczenia. Aktywnosci Zycia
Codziennego (ADL), BOL i SZTYWNOSC oceniano za pomoca kwestionariusza Western Ontario
and McMaster Universities (WOMACQC).

Wyniki: Analiza wewnatrzgrupowa wykazata znaczna poprawe w zakresie ADL, SZTYWNOSCI i
BOLU w grupie leczonej CTU we wszystkich ocenach. W grupie kontrolnej nie odnotowano



wptywu na ADL po 2 tygodniach, a stabg istotnos$¢ zaobserwowano po 6 i 12 tygodniach. Istotne
efekty odnotowano w zakresie bélu we wszystkich ocenach oraz w zakresie sztywnoscipo 6i 12
tygodniach. Analiza miedzygrupowa nie wykazata znaczgcej poprawy w czasie. Analiza wyniku
ADL dla grupy leczonej PEMF wykazata znaczgca korelacje miedzy mniejszg poprawag a
wzrostem wieku. Analiza pacjentéw < 65 lat z wykorzystaniem analizy miedzygrupowej wykazata
znaczng poprawe w zakresie sztywnosci leczonego kolana po 2 tygodniach, ale efekt ten nie byt
obserwowany w przypadku ADL i bolu.

Whioski: Stosujac analize miedzygrupowa, nie byliSmy w stanie wykazac¢ korzystnego efektu
objawowego PEMF w leczeniu OA kolana u wszystkich pacjentéw. Jednakze, u pacjentow <65
roku zycia wystepuje znaczacy i korzystny efekt leczenia zwigzany ze sztywnoscia.

Strategia wyszukiwania: Bazy danych uzyte do identyfikacji badan do tego badania klinicznego
obejmowaty Medline, Embase i Cochrane.

Stowa kluczowe: PEMF, Pulsacyjne pola elektromagnetyczne, Choroba zwyrodnieniowa
stawoéw, Badanie kliniczne kontrolowane placebo

WPROWADZENIE

ROLA PEMF W CHOROBIE ZWYRODNIENIOWEJ STAWU KOLANOWEGO: RANDOMIZOWANE,
PODWOJNIE SLEPE, KONTROLOWANE PLACEBO BADANIE.

Choroba zwyrodnieniowa stawéw (OA) charakteryzuje sie bardzo wysoka czestoscia
wystepowania wsrdd oséb w sSrednim i starszym wieku, a choroba ta jest odpowiedzialna za
znaczne bezposrednie i posrednie koszty socjoekonomiczne, a opcje leczenia sa nieliczne i
niezadowalajace.

Ostatnio pojawito sie wiele publikacji sugerujacych stosowanie pulsacyjnych pol
elektromagnetycznych (PEMF) jako techniki leczenia OA, w ktorej technika byta stosowana jeden
lub kilka razy dziennie przez okres do jednego miesigca. Zatozenie, ze PEMF sprzyja korzystnym
efektom, zostato dodatkowo potwierdzone przez niedawne badanie in vivo wykazujgce efekt
modyfikujgcy chorobe PEMF w zwierzecym modelu OA. Europejska Liga Przeciwko
Reumatyzmowi (EULAR) ocenita obecnie leczenie PEMF dla OA jako dowdd klasy IB i otrzymato
ono ocene B pod wzgledem sity rekomendacji. Zdecydowano tak, poniewaz niemozliwe byto
obliczenie wielkosci efektu na podstawie wczesniejszych danych, staba byta praktycznos$é
dostarczenia pacjentom w wiekszosci przypadkéw oraz ze wzgledu na wzgledy ekonomiczne.

Korzystne efekty terapeutyczne PEMF sg réwniez coraz czesciej dokumentowane dla roznych
choréb zwigzanych z kos¢émi i chrzastkg od 1973 roku. Jednakze, jak dotad, stosowanie PEMF w
leczeniu ztaman kosci jest jedynym stanem, ktéry uzyskat zatwierdzenie przez Food and Drug
Administration w USA.

Sposéb dziatania PEMF opiera sie na tworzeniu matych pél elektrycznych w tkankach i tym
samym promowaniu efektdw biologicznych. Kiedy prad zmienia sie w cewkach
przymocowanych do ciata, w tkance pojawia sie rosngce pole magnetyczne, ktére z kolei tworzy
gradient elektryczny o wielkosci zaleznej od szybkosci, z jakg zmienia sie pole magnetyczne
zgodnie z prawem Faradaya. Pola elektryczne indukowane w tkance sg matej wielkosci,
zazwyczaj 1-100 mV/cm, a sposoéb, w jaki te pola aktywujg procesy biologiczne komorek, nie
zostat wyjasniony.



Dlatego postawiliSmy sobie za cel zbadanie skutecznosci leczenia PEMF CTU Medical Device -
PERISO sa, w grupie pacjentdow cierpigcych na OA.

OPIS URZADZENIA
PULSACYJNE POLA ELEKTROMAGNETYCZNE NISKIEJ CZESTOTLIWOSCI:

Pulsacyjne pola elektromagnetyczne niskiej czestotliwosci (<560 Hz; ~7 Hz) nalezg do klasy
promieniowania niejonizujgcego, co oznacza, ze charakteryzujg sie zwigzang z nimi energia
ponizej 12 eV (elektronowolt). Taka energia jest niewystarczajaca zarowno do wtaczenia zjawisk
jonizacji w czgsteczkach, jak i do zerwania nawet bardzo stabych wigzan chemicznych. Z tego
powodu w ostatnich dziesiecioleciach promieniowania te nie byty uwazane za zdolne do
interakcji z systemami biologicznymi, a w konsekwencji badania na ten temat byty rzadkie, a
informacje skape, zwtaszcza w poréwnaniu z ogromna iloscig wiedzy dotyczgcej interakcji
miedzy promieniowaniem jonizujgcym a systemami biologicznymi. Dopiero niedawno, ze
wzgledu na coraz powszechniejsze stosowanie pol elektromagnetycznych o réznej
intensywnosci i czestotliwosciach, rozpoczeto szeroka dziatalnos¢ badawczg, majgcag na celu
zdefiniowanie ich gtéwnych efektow biologicznych i terapeutycznych, na ktérych opieraja sie
obecnie zalecane progi ekspozyciji.

DIAMAGNETYZM:

Diamagnetyzm dziata na atomy wodoru. Rzeczywiscie, gdy atom wodoru jest kowalencyjnie
zwigzany z silnie elektroujemnym atomem, takim jak na przyktad tlen, elektrony wigzgce maja
tendencje do przemieszczania sie w kierunku tego ostatniego. W konsekwencji atom H
przyjmuje czesciowy, ale staty tadunek dodatni. Ten tadunek, roztozony w matej objetosci,
prowadzi do wysokiej gestosci tadunku elektrycznego. W tym momencie atom wodoru ma
tendencje do wigzania sie z czesciowo ujemnie natadowanym atomem (atomem tlenu innej
czagsteczki wody), w ten sposob uzyskujgc wieksza stabilnosé, neutralizujgc swoéj tadunek
elektryczny.

Pojedyncza czgsteczka wody nie odczuwa zadnej sity wypadkowej, poniewaz podlega dziataniu
otaczajgcych czgsteczek, ktére sg rownomiernie rozmieszczone w dowolnym kierunku
tréjwymiarowej przestrzeni. Ciekta woda sktada sie z nieuporzgdkowanej sieci czgsteczek,
zwigzanych ze sobg wzglednie stabymi wigzaniami chemicznymi. Taka siec jest ciggle podatna
na fluktuacje, ktére losowo zrywajg i tworzg nowe wigzania miedzy czgsteczkami. Z powodu tych
cech woda nie ma wtasciwego momentu dipolowego magnetycznego i jest odpychana przez
zewnetrzne pole magnetyczne (diamagnetyzm).

PEMF CTU PERISO sa jest urzagdzeniem do molekularnego przyspieszenia diamagnetycznego.
Wykorzystuje energie do 200 Dzuli, generujac pola pulsacyjne o duzej mocy (2 Tesle) i rozwijajgc
site odpychajgcg wode z nastepujgcymi gtdwnymi celami terapeutycznymi:

e transport ptynéw;
e biostymulacja tkanek.

Transport ptynéw: W wyniku odpychania diamagnetycznego, wolna woda w przestrzeniach
zewnatrzkomarkowych jest silnie wypychana z miejsca aplikacji pola. Transport ptynow
zewnatrzkomoérkowych wspomaga wchtanianie obrzekéw i wysiekéw pourazowych oraz
usuwanie zanieczyszczen, a takze stymuluje krazenie limfatyczne i zwigzane z nim zjawiska,
réwniez dzieki drenazowemu dziataniu rozszerzajgcemu naczynia krwionos$ne, wytwarzanemu



przez diatermie sprzezong z PEMF (CTU PERISO sa). Dodatkowo, pole magnetyczne dziata na
ptyny wewnatrzkomorkowe, zwiekszajgc ich ruchliwos¢. Wzrost termicznego wzbudzenia
molekularnego wspomaga aktywnosc¢ biochemiczng komérek, jak rowniez mitochondrialne i
fagocytowo-lizosomalne mechanizmy metaboliczne. Rezultatem jest korzystne przyspieszenie
wszystkich energetycznych, metabolicznych i komadrkowych aktywnosci, takich jak transport
jondéw, usuwanie zanieczyszczen i oddychanie komdrkowe.

Biostymulacja tkanek: Zmienne pole magnetyczne przechodzace przez przewodnik indukuje
prad elektryczny. Ciato ludzkie jest przewodnikiem, w ktérym, gdy przechodzi przez nie pole
magnetyczne, wystepuje zjawisko biostymulacji. Dziatanie pol magnetycznych jest dobrze
opisane w kategoriach bioelektrycznych podobiernistw istniejagcych miedzy komadrkami, poniewaz
dziata na réznice potencjatu elektrycznego po stronach membrany, jak rowniez na orientacje
krazacych atomoéw, ktére zachowujg sie jak elementarne dipole magnetyczne.

STRATEGIA WYSZUKIWANIA

Przeszukano Medline, Embase i Cochrane Central Register of Controlled Trials (CENTRAL) od
poczatku istnienia kazdej bazy danych, od 18 stycznia 2013 r. do 13 grudnia 2013 r. Bazy danych
Medline i Embase byty przeszukiwane razem poprzez www.embase.com. Wyszukiwanie
przeprowadzono przy uzyciu stow kluczowych: kolano, choroba zwyrodnieniowa stawéw, OA,
PEMF, dowody radiograficzne, scyntygrafia kosci i ograniczono je do RCT (Lista 1). Dodatkowo,
wszystkie dostepne przeglady zwigzane z chorobg zwyrodnieniowa stawu kolanowego zostaty
recznie przesiane pod katem jakichkolwiek dodatkowych, potencjalnie istotnych badan. Nie
zastosowano ograniczenia jezykowego.

MATERIALY | METODY

Byto to randomizowane, kontrolowane, podwodjnie Slepe badanie w stosunku 1:1. Czas trwania
badania wynosit 14 tygodni, a pacjenci uczestniczyli w pieciu wizytach.

KRYTERIA WYBORU DO BADANIA

Wtaczone typy badan, uczestnicy i interwencje Wtaczono pacjentéw w wieku powyzej 45 lat z
bolesng OA kolana w przedziale udowo-piszczelowym, spetniajgcych potaczone kliniczne i
radiologiczne kryteria American College of Rheumatology. Ponadto, pacjenci zostali wykluczeni,
jesli nie byli w stanie zrozumieé/wypetni¢ kwestionariuszy, otrzymali dostawowe wstrzykniecie
glikokortykoidéw lub kwasu hialuronowego 1 miesigc przed przystgpieniem do badania, lub
mieli OA biodra i/lub kregostupa ledzwiowego z bélem rzutowanym do badanego kolana.
Wszyscy uczestnicy wyrazili pisemng swiadoma zgode.

Pacjenci zostali wtgczeni na poczatku badania (Wizyta 1) i spotkali sie 2 tygodnie pdzniej w celu
randomizacji i rozpoczecia leczenia (Wizyta 2). Leczenie byto nastepnie podawane przez 6
tygodni, 30 minut dziennie, co 5 dni. Pacjenci spotkali sie w celu sprawdzenia przestrzegania
zalecen po 1-2 tygodniach leczenia (Wizyta 3) i spotkali sie na zakonczenie leczenia (Wizyta 4).
Wizyta kontrolna i koricowa zostata zaplanowana 6 tygodni po zakonczeniu leczenia (Wizyta 5).
Na wszystkich wizytach wypetniano kwestionariusz Western Ontario and McMaster Universities
(WOMAC) oraz mierzono wage, wzrost i przeprowadzano badanie fizyczne badanego kolana.


https://www.embase.com/

Leczenie rozpoczeto sie natychmiast po wtaczeniu: Po wtagczeniu do badania pacjent zostat
losowo przydzielony, w sposdb zaslepiony, do grupy leczenia PEMF (Grupa 1) lub grupy
kontrolnej (Grupa 2) zgodnie z losowo generowanymi liczbami. Leczenie rozpoczeto sie
natychmiast po wtaczeniu.

W Grupie 1, PEMF wykorzystywato prawdziwe urzadzenie (Pole Magnetyczne = 2 Tesla;
Intensywnosc¢ = 90 J; czestotliwosé impulséw =7 Hz; czas trwania = 30 minut/sesje). Gtowica
CTU Medical Device - PERISO sa, zostata umieszczona 3 cm nad obszarem badanego kolana. W
Grupie 2, cewka byta aplikowana przez 30 minut/dzien za pomoca pozornego generatora sygnatu
od tego samego producenta.

Wszyscy pacjenci zostali poproszeni o odnotowanie potencjalnego dyskomfortu i czasu trwania
leczenia. Poproszono ich rowniez o powstrzymanie sie od palenia, naduzywania alkoholu lub
dodatkowych form terapii w okresie badania. Dwutygodniowy kontakt telefoniczny byt
przeprowadzany przez dwdch asystentéw badawczych w celu wykluczenia pacjentéw o stabym
przestrzeganiu zalecen.

KRYTERIA WYKLUCZENIA

Przed przeprowadzeniem leczenia PEMF CTU Medical Device PERISO sa, wszyscy pacjenci
otrzymali ocene kliniczng w celu wykluczenia pacjentow z: Otwarte nasady kosci, zapalna
choroba stawdw, akromegalia, artropatia Charcota, hemochromatoza, choroba Wilsona,
ochronoza, choroby terminalne/nowotwory ztosliwe, cigza lub brak stosowania antykoncepcji u
kobiet w wieku rozrodczym, oraz stosowanie rozrusznika serca lub jakiegokolwiek
wszczepionego urzadzenia elektrycznego i czesci ferromagnetycznych.

KORZYSC/RYZYKO

Nie odnotowano zadnego Ryzyka, Zagrozenia, Dziatan Niepozadanych zwigzanych ze
stosowaniem CTU Medical Device - PERISO sa, nawet poza stosowanymi protokotami. CTU
Medical Device PERISO sa, przestrzega wszystkich Standardéw BEZPIECZENSTWA
KLINICZNEGO.

TYPY MIERZONYCH WYNIKOW

Badanie fizyczne obejmowato pomiar ROM (zakres ruchu) (goniometr) i badanie pod katem
tkliwosci okotostawowej (tak/nie) i obrzeku stawu (tak/nie). Pacjenci mogli kontynuowacé
przyjmowanie lekow przeciwbdlowych przez caty czas trwania badania. Cechy radiologiczne na
poczatku badania zostaty zbadane zgodnie z systemem oceny OA Kellgrena i Lawrence’a.

METODY

Objawy OA kolana oceniano za pomocg wskaznika WOMAC OA, kwestionariusza dotyczacego
nasilenia bélu stawow (pie¢ pytan), sztywnosci (dwa pytania) i ograniczenia funkcji fizycznej (17
pytan). Uzyto wersji ze skalg oceny werbalnej wskaznika WOMAC, tj. pacjent oceniat kazde
pytanie jako zaden (1), tagodny (2), umiarkowany (3), silny (4) i ekstremalny (5). Wyzszy wynik
WOMAC oznacza gorsze nasilenie objawow. Podwynik WOMAC bdlu stawodw byt pierwotnym
miernikiem wyniku (0-25). Podwyniki WOMAC sztywnosci (0-10), aktywnosci zycia codziennego
(ADL) (0-85) i wyniki scyntygraficzne byty wtérnymi miernikami wyniku. Poniewaz oczekuje sie, ze
PEMF modyfikuje i wzmacnia procesy komorkowe, zwtaszcza u mtodszych pacjentéw,
zaprojektowalismy badanie w taki sposdb, aby po zgromadzeniu wszystkich danych,
przeprowadzono oddzielng oceneg pacjentow w wieku < 65 lat.



ANALIZA STATYSTYCZNA

METODY STATYSTYCZNE Do zbierania danych wykorzystano specjalnie zaprojektowane
formularze raportow przypadkéw. Zaslepienie utrzymywano do momentu oczyszczenia i
zablokowania ostatecznej bazy danych. Wartosci poczatkowe obliczono jako srednig wartos¢
dla pierwszych dwéch wizyt. Przeprowadzono analize oparta na intencji leczenia z
przeniesieniem ostatniej obserwacji (last observation carried forward), jak rowniez analize
pacjentow, ktorzy ukonczyli badanie zgodnie z protokotem. Zastosowano parametryczne lub
nieparametryczne testy statystyczne, w zaleznosci od tego, czy dane miaty rozktad Gaussa, czy
niegaussowski. Porobwnania wewnatrz grup przeprowadzono za pomoca sparowanego testu t-
Studenta, a pordwnania miedzy grupami za pomoca dwukierunkowej ANOVA z powtarzanymi
pomiarami (powtdérzenie jednego czynnika). Poziom P 0,05 uznano za wykazujgcy istotnosé. Na
podstawie SD wynoszacego 3,5, obliczyliSmy, ze wielkos¢ proby wynoszgca 90 pacjentéw
zapewni moc 90% w wykrywaniu réznicy wiekszej niz 2,5 (10%) w podwyniku WOMAC bdlu
stawéw na 5% poziomie istotnosci. Dane podano jako srednia (SD), chyba ze zaznaczono
inaczej.

SCYNTYGRAFIA KOSCI

Pézne wychwytywanie kosci zarejestrowano 180 minut po wstrzyknieciu 500 MBq 99mTc-MDP.
Rejestrowano trzy 6-minutowe klatki w widokach przednim, tylnym i bocznym za pomoca
kolimatora wysokiej rozdzielczosci na dwugtowicowej kamerze gamma. Rozmiar matrycy
wynosit 256x256. Obrazy odpowiedniego kolana do badania byty wyswietlane na ekranie
komputera o wysokiej rozdzielczosci przy uzyciu monochromatycznej skali koloréw i
standardowego pakietu oprogramowania do wyswietlania. Kwantyfikacja byta wykonywana w
sposob zaslepiony poprzez umieszczenie predefiniowanych prostokatnych obszaréw
zainteresowania (ROI) nad stawem kolanowym (obejmujacych pole od 1,4 cm proksymalnie do
1,4 cm dystalnie od linii stawu) (Staw Kolanowy), catym obszarem kolana (Cate Kolano) i
referencyjnym ROl umieszczonym nad koscig udowa 19 cm proksymalnie do kolana. Stosunki
kolano do referencyjnego ROI (Wspdtczynniki) obliczono bez odejmowania tta.

WYNIKI
CHARAKTERYSTYKA NA POCZATKU BADANIA

Oceniono stu pie¢dziesieciu pieciu pacjentdw, a 90 spetnito kryteria badania i zostato
zrandomizowanych do leczenia. Osiemdziesieciu trzech pacjentéw ukonczyto badanie bez
naruszen protokotu po jego zakoriczeniu i zostali wtaczeni do analizy, a wyniki podano ponizej.
Analiza oparta na zasadzie intencji leczenia z przeniesieniem ostatniej obserwacji data podobne
wyniki, poniewaz wszyscy pacjenci, ktorzy nie ukonczyli badania, opuscili je przed Wizyta 3.
Pacjenci zostali zrandomizowani do aktywnej grupy PEMF (45 pacjentéw) i do grupy kontrolne;j
(45 pacjentéw). Przed zakonczeniem leczenia, trzech wycofato sie z grupy PEMF i czterech z
grupy kontrolnej. W ten sposéb 42 ukonczyto badanie w grupie PEMF i 41 w grupie kontrolne;j.
Charakterystyka pacjentéw z obu grup jest pokazana w Tabeli I. Nie byto znaczgcych réznic
miedzy grupami pod wzgledem wieku, wskaznika masy ciata (BMI), ptci, czasu trwania choroby
oraz wyniku Kellgrena i Lawrence’a. Na poczatku badania 23 z 42 pacjentéw w grupie PEMF
stosowato leki przeciwboélowe (55%) — o$miu pacjentéw stosowato niesteroidowe leki
przeciwzapalne (NLPZ), 10 pacjentow stosowato leki przeciwbélowe (paracetamol lub stabe
opioidy), a pieciu pacjentéw stosowato zaréwno NLPZ, jak i leki przeciwbdélowe. Na poczatku



badania 25 z 41 pacjentow w grupie placebo stosowato leki przeciwbdélowe (61%) — 13
pacjentow stosowato NLPZ, siedmiu pacjentéw stosowato leki przeciwbélowe (paracetamol lub
stabe opioidy), a pieciu pacjentdw stosowato zaréwno NLPZ, jak i leki przeciwbdlowe. Pod
koniec leczenia w grupie PEMF dwdch pacjentow zwiekszyto, a jeden zmniejszyt spozycie lekow
przeciwbdélowych, podczas gdy w grupie placebo jeden pacjent zwiekszyt, a trzech pacjentéw
zmniejszyto spozycie lekdw przeciwbdélowych.

ADL, BOL 1 SZTYWNOSC

Podwyniki WOMAC dla ADL podano w Tabeli ll(a). W grupie PEMF odnotowano znaczacy spadek
podwyniku WOMAC dla ADL podczas leczenia, na zakonczenie leczenia i podczas kontroli. W
grupie placebo odnotowano znaczacy spadek na zakoriczenie leczenia i podczas kontroli, ale nie
podczas leczenia. Na zakonczenie leczenia spadek podwyniku WOMAC wynidst 14% w grupie
CTU PEMF i 8,7% w grupie placebo. Analiza miedzygrupowa z wykorzystaniem dwukierunkowej
ANOVA z replikacja nie wykazata znaczgcej réznicy miedzy grupa leczong PEMF a grupa placebo.

Podwyniki WOMAC dla bolu podano w Tabeli li(b). W obu grupach podczas kontroli odnotowano
znaczacy spadek podwyniku WOMAC o 15%. Nie byto znaczacych réznic miedzy obiema
grupamiw zadnym punkcie czasowym przy uzyciu dwukierunkowej ANOVA.

Jesli chodzi o sztywnos¢, odnotowano znaczacy spadek w grupie leczonej PEMF na zakonczenie
leczenia i podczas kontroli, czego nie zaobserwowano w grupie placebo. Podczas kontroli
spadek wyniost 16% w grupie leczonej PEMF i 12% w grupie placebo. Dwukierunkowa ANOVA
nie wykazata znaczgcej roznicy miedzy grupami w zadnym punkcie.

ADL, BOL I SZTYWNOSC U PACJENTOW < 65 LAT

Poniewaz oczekuje sie, ze efekty PEMF inicjujg wzrost i roznicowanie zywej tkanki,
przewidywalismy, ze PEMF moze mie¢ wiekszy wptyw na pacjentéw o wiekszym potencjale
wzrostu dla osteoblastéw, chondrocytow i by¢ moze zdolnych do wywotania zwiekszonego
przeptywu krwi w stosunkowo mtodej populacji. W projekcie zdecydowaliSmy sie zatem ocenic¢
pacjentow w wieku < 65 lat. Przeanalizowalismy zwigzek miedzy wiekiem a zmianami w wyniku
WOMAC ADL, mierzonym jako réznica miedzy wynikiem przed leczeniem a wynikiem
zmierzonym po 6 tygodniach leczenia (koniec leczenia). Wykreslajac réznice w wynikach
WOMAC ADL w stosunku do wieku, stwierdziliSmy, ze istniata znaczaca korelacja miedzy
wzrostem wieku a spadkiem zgtoszonej poprawy (P=0,05) w grupie leczonej PEMF. Tej korelacji
nie zaobserwowano w grupie kontrolnej (P=0,57). Wyniki Kellgrena dla pacjentéw <65 lat
wyhosity 2,50+1,00 (SD) dla grupy leczonej PEMF i 2,57+1,14 (SD) dla grupy placebo. Srednie
wieku wynosity odpowiednio 56,7 lat i 55,3 lat. Przeanalizowalismy efekty leczenia na ADL, béli
sztywnos¢ dla leczonej i placebo grup <65 lat. W kazdej grupie (leczonej PEMF i placebo) byto 31
pacjentéw. Analiza danych wykazata, ze odnotowano znaczng poprawe w zakresie ADL, bélu i
sztywnosci w grupach leczonych PEMF, a efekt ten zaobserwowano w grupie placebo tylko
podczas kontroli dla ADL [Tabela lll(a-c)].

Jesli chodzi o sztywnos$¢, odnotowano bardzo znaczgcg réznice miedzy poczatkiem badania a 2,
6i 14 tygodniami dla grupy leczonej PEMF. Poprawa w grupie leczonej PEMF wyniosta 19%
podczas kontroli, podczas gdy w grupie placebo wyniosta tylko 8%. Analiza miedzygrupowa z
wykorzystaniem dwukierunkowej ANOVA w zakresie sztywnosci ujawnita znaczgca poprawe po 2
tygodniach (P=0,032), a mniejszy poziom istotnosci (P=0,072) zaobserwowano po 6 tygodniach.
Zatem leczenie PEMF zmniejsza sztywnos$¢ stawodw u pacjentow <65 lat, gdy jest oceniane za
pomocag analizy miedzygrupowej.



SCYNTYGRAFIA KOSCI

Wyniki badan scyntygraficznych kosci podano w Tabeli IV. Aby odrézni¢ aktywnos¢ w przedziale
rzepkowo-udowym od aktywnosci w przedziale piszczelowo-udowym, wspoétczynniki uzyskane w
widoku bocznym podano oddzielnie (Cate Kolano-bok, Staw Kolanowy-bok). Wspdtczynniki w
obu grupach badawczych byty porownywalne na poczatku leczenia. Nie byto zmian wewnatrz
ani miedzy grupami, ktére mozna by przypisa¢ leczeniu.

DYSKUSJA

Celem badania byta ocena skutecznosci i mozliwosci zastosowania technologii PEMF CTU w
poprawie stanu pacjentéw cierpigcych na OA. WybraliSmy ocene ogodlng, ADL, sztywnosci i
bélu. Waznym elementem projektu w tym badaniu byto to, ze pacjenci byli leczeni przez 6
tygodni, a ostateczna ocena zostata przeprowadzona po kolejnych 6 tygodniach, aby oceni¢, czy
poprawa utrzyma sie w czasie. Wyniki tego badania wykazaty szybkag poprawe w zakresie ADL,
boélu i sztywnosci w grupie leczonej PEMF — efekt, ktéry nie byt tak wyrazny w grupie placebo.

Analiza miedzygrupowa z wykorzystaniem dwukierunkowej ANOVA z powtarzanymi pomiarami
nie wykazata znaczgcej roznicy miedzy grupami leczonymi PEMF i placebo. Jednakze, gdy grupa
pacjentéw zostata ograniczona do wieku <65 lat, odnotowano znaczaca poprawe w zakresie
sztywnosci we wczesnych punktach czasowych, ale nie w zakresie ADL i bélu. Nie byto
oczywistych wad w prowadzeniu naszego badania.

Na poczatku badania pacjenci leczeni PEMF i pacjenci kontrolni nie réznili sie pod zadnym
istotnym wzgledem. Jak wynika z dziennikdéw, przestrzeganie zalecen byto wysokie i nie mamy
powoddéw sadzic, ze pacjenci nie stosowali sie do leczenia. UzyliSmy kwestionariusza WOMAC,
ktéry jest zatwierdzonym, specyficznym dla choroby i czutym pomiarem objawéw zwigzanych z
OA kolana.

Liczba pacjentow wtaczonych do badania byta wystarczajgca, aby zapewni¢ wysokie
prawdopodobienstwo wykrycia klinicznie istotnej poprawy u pacjentéw leczonych PEMF.
Wybrano projekt ,,add-on” (dodatkowy), w zwigzku z czym pacjenci kontynuowali indywidualne
leki przeciwbolowe (paracetamol, NLPZ lub stabe opioidy). Tylko niewielu pacjentéw zmienito
leki przeciwbdélowe w okresie badania. Wiecej pacjentéow w grupie placebo niz w grupie PEMF
zmniejszyto leki przeciwbdélowe, a mniej pacjentdw w grupie placebo niz w grupie PEMF
zwiekszyto leki przeciwbdélowe. Jest zatem mato prawdopodobne, aby mozliwy efekt
przeciwbélowy PEMF zostat zaktécony przez przeciwregulacyjny spadek w przyjmowaniu lekéw
przeciwbdélowych. Ponadto, cewki dla urzadzenia placebo zostaty skonstruowane w taki sposob,
ze byty nie do odrdéznienia od cewek aktywnych dla grupy leczonej PEMF.

Nasze ustalenia sg pod pewnymi wzgledami zgodne z wczesniejszymi obserwacjami
opisujgcymi poprawe wydajnosci funkcjonalnej u pacjentéw leczonych PEMF, zaréwno w
odniesieniu do OA kolana, jak i OA kregostupa szyjnego. Nasze dane réznig sie od danych Zizica i
in. w naszym stwierdzeniu, ze wynik bélu nie ulega znaczacej poprawie, gdy dane sg
analizowane miedzy grupami. Nasza poprawa w zakresie ruchomosci jest rowniez nieco
mniejsza niz ta zgtoszona przez Trocka i in. Niedawno Pipetone i Scott zgtosili znaczacg poprawe
wewnatrz grup leczonych PEMF — ustalenie, ktérego nie zaobserwowano w grupie placebo. Oni
jednak nie przeprowadzili analizy miedzygrupowej. My, stosujac analize miedzygrupowa,
moglismy wykazaé poprawe w zakresie sztywnosci, czego nie wykazano w badaniu Pipitone i



Scotta. Zatem wydaje sie, ze analiza wewnatrz grup leczenia PEMF konsekwentnie daje wynik, ze
nastepuje poprawa w zakresie ADL i ruchomosci, ktéra jest nieco lepsza niz ta obserwowana w
grupach placebo, gdy sg oceniane na podstawie ich pozioméw istotnosci.

Dlatego analiza miedzygrupowa jest niezbedna, aby wykazaé, czy poprawa nastgpita na skutek
leczenia, czy nie. Chociaz znalezliSmy znacznie lepszy poziom istotnosci dla leczenia PEMF w
zakresie ADL i sztywnosci w poréwnaniu z placebo dla wszystkich pacjentdw, nie byliSmy w
stanie wykaza¢ poprawy na skutek leczenia na podstawie analizy miedzygrupowe;.

WNIOSEK

Jednakze, oceniajac pacjentow w wieku <65 lat, stwierdziliSmy znaczacag poprawe sztywnosci
kolana, co ujawnia mozliwag poprawe ruchomosci leczonego stawu.

Poprawa sztywnosci moze by¢ wynikiem zwiekszonego krgzenia krwi w przedziale
okotostawowym, poprawy wzrostu chondrocytow lub pozytywnych efektéw na réznicowanie
chrzgstki. Mozliwym wyjasnieniem poprawy ruchomosci leczonego stawu w krétkim okresie 2
tygodni moze by¢ zwiekszony przeptyw krwi. Wsparcie dla tej idei mozna znalez¢ w obserwaciji,
ze PEMF aktywuje synteze tlenku azotu (NO), a synteza NO w komodrkach srédbtonka moze byé
zaangazowana w zwiekszanie przeptywu krwi.

U wszystkich pacjentéow z OA kolana istniata tendencja do poczatkowej, przejSciowej poprawy, a
analiza wewnatrz grup wykazata wysoki poziom istotnosci w poréwnaniu z poczatkiem badania.
Analiza miedzygrupowa wszystkich pacjentdéw jednak nie wykazata znaczgcego efektu leczenia.
Kiedy grupa zostata zredukowana do oséb <65 lat, nadal istniata tendencja do szybkiej poprawy
w zakresie ADL, boélu i sztywnosci w skali WOMAC, a ponadto odnotowano znaczacy efekt w
zakresie sztywnosci przy uzyciu analizy miedzygrupowe;.

Zatem poprawa ruchomosci stawdw poddanych dziataniu PEMF jest mozliwym rezultatem
leczenia. Aby w petni scharakteryzowa¢ mozliwy uzyteczny efekt kliniczny leczenia PEMF, nalezy
przeprowadzi¢ dalsze analizy na pacjentach w réznych grupach wiekowych i z zastosowaniem
réznych czaséw trwania leczenia.
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ZALACZNIK 1

ROLA PEMF W CHOROBIE ZWYRODNIENIOWEJ STAWU KOLANOWEGO: RANDOMIZOWANE,
PODWOJNIE SLEPE, KONTROLOWANE PLACEBO BADANIE.



