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Wstep

Oddajemy w rece Czytelnikow kolejny, juz dziesigty tom poswigcony wybranym
problemom nauk medycznych i nauk o zdrowiu. Publikacja ma charakter wielowatkowy
i sktada si¢ z sze$ciu rozdzialow. Jest efektem wspotpracy badaczy z roznych krajowych
jednostek naukowych — teoretykow i praktykow.

Tom otwiera rozdziat pt. Manewr Kristellera - XIX-wieczny relikt we wspotczesnej praktyce
potozniczej opracowany przez Ade Bielejewskg. Opisany po raz pierwszy w 1867 roku
manewr Kristellera, polegajacy na ucisku (manualnym lub za pomoca pasa) na dno ma-
cicy podczas drugiego okresu porodu, cho¢ wciaz stosowany, wzbudza liczne kontro-
wersje. Jest on powigzany w wieloma powiklaniami, brakuje tez jednoznacznych dowo-
dow dotyczacych jego bezpieczenstwa. Praca ma na celu przyblizenie owego zabiegu
polozniczego, z wyszczegolnieniem naukowych doniesien dotyczacych jego mozliwych
konsekwencji zarowno dla matki, jak i dziecka.

Rozdziat drugi pt. Okrelizumab w leczeniu stwardnienia rozsianego przygotowata Kamila
Bottu¢. Stwardnienie rozsiane (MS) to zapalna autoimmunologiczna choroba osrodko-
wego uktadu nerwowego. Wystepuje w czterech postaciach, z ktorych najczestsza jest
posta¢ rzutowo-remisyjna (RRMS). Choroba objawia si¢ u mtodych dorostych i wyste-
puje w postaci rzutow. Pomimo dostepnych wielu terapii, wcigz nie istnieje lek, ktory
catkowicie zahamowalby rozwo6j choroby. Okrelizumab jest jedynym ludzkim przeciw-
ciatem monoklonalnym wigzacym limfocyty B i spowalniajagcym rozwoj dwoch postaci
MS. Z tego powodu jego wprowadzenie na rynek uwazane jest za przelom w leczeniu
MS. Celem pracy jest oméwienie mozliwos$ci leczenia stwardnienia rozsianego postaci
rzutowo-remisyjnej oraz pierwotnie postepujacej lekiem okrelizumab, ktory uzyskat ze-
zwolenie na dopuszczenie do obrotu przez Europejska Agencje Lekow i stanowi nowa
opcje terapeutyczng do walki z MS dla wielu pacjentow.

Robert Dziugiel to autor rozdziatu trzeciego pt. Ketamina w walce z depresjg, czyli stary
anestetyk w nowej odstonie. Z roku na rok przybywa osob chorujgcych na zaburzenia de-
presyjne. Rosnie réwniez potrzeba opracowania skuteczniejszych antydepresantow.
Wigkszo$¢ obecnie stosowanych lekow potrzebuje dtugiego czasu do rozpoczecia dzia-
fania. Istniejg rowniez postacie depresji opornej na leczenie aktualnie dostgpnymi le-
kami. Rozwigzaniem tych probleméw wydaje si¢ by¢ dobrze znana w anestezjologii ke-
tamina. W niewielkich dawkach zmniejsza ona nasilenie depresji, mys$li samobdjczych
i co wazne dziata w krotkim czasie. Nowa odstona tego leku rozwija opcje terapeutyczne
oraz daje nadzieje dla cierpigcych pacjentow.

Aleksandra Dagmara Michalska to autorka rozdziatu czwartego pt. Atopowe zapale-
nie skory w ujeciv dermatologicznym i kosmetologicznym. Etiopatogeneza atopowego zapa-
lenia skory nie zostala catkowicie poznana. Glowne przyczyny wystepowania i czynniki
nasilajgce to: cechy skory atopowej, zjawiska immunologiczne, czynniki genetyczne
oraz neuro- 1 psychogenne oraz alergeny. Wplyw na wzrost zachorowan ma postepujgce



skazenie Srodowiska. Ze wzgledu na nawrotowy i przewlekty przebieg, zaleca si¢ lecze-
nie ogodlne oraz miejscowe i odpowiednig pielegnacje skory zmienionej chorobowo. Te-
rapia skory wymaga statej kontroli objawow chorobowych, zapewnienia pacjentom do-
brej jakosci zycia oraz uniemozliwia zaostrzenia choroby. Celem pracy jest przedstawie-
nie etiopatogenezy atopowego zapalenia skory: najwazniejszych czynnikéw predyspo-
nujacych oraz czynnikow egzogennych, wptywajacych na rozwoj choroby, aktualnych
metod oraz §rodkow wykorzystywanych w leczeniu i pielegnacji tej alergicznej choroby
przewlekte;j.

Rozdziat piaty pt. Suplementy i substancje pochodzenia naturalnego wspomagajgce zapo-
bieganie i leczenie infekgii gornych drog oddechowych przygotowat Arkadiusz Bociek. Su-
plementy diety oraz preparaty pochodzenia naturalnego mogg korzystnie wpltywac na
leczenie oraz zapobieganie infekcji uktadu oddechowego. Celem pracy jest podsumo-
wanie dotychczasowych badan dotyczacych skutecznos$ci tych substancji. Za substancje
istotnie poprawiajagce przebieg choroby uznano: cynk, witamine¢ C, probiotyki, immuno-
stymulanty bakteryjne, preparaty zawierajace Pelargonium sidoides, czosnek oraz w le-
czeniu objawowym — midd. Wysoka skuteczno$¢ prewencyjng obserwowano takze dla
fizycznych $rodkéw ochrony.

Tom zamyka rozdziat szosty pt. Uzupetniajgce metody leczenia zespotu jelita drazliwego
autorstwa Martyny Bociek. Zmiany w sposobie zywienia, stosowanie preparatow zioto-
wych, psychoterapia, aktywnos¢ fizyczna w postaci praktyki jogi oraz elektroakupunk-
tura i moksybucja wykazuja pozytywne dziatanie na przebieg zespotu jelita drazliwego.
Pacjenci dotknigci tym schorzeniem ze wzgledu na wystgpowanie objawow gastroente-
rologicznych sa narazeni na przewlekly stres, a negatywne emocje wptywaja na wzmo-
zone wystepowanie uporczywych objawow choroby. Celem pracy uczyniono dokonanie
przegladu badan wykazujacych korzysci ze stosowania metod dodatkowych we wspo-
maganiu leczenia zespotu jelita drazliwego.

Intencja niniejszego wydania jest wyeksponowanie aktualnych problemow nauk me-
dycznych oraz nauk o zdrowiu, w tym zwrdcenie uwagi na najnowsze rozwigzania
z pogranicza nauk, ale tez obszary wymagajace dalszych opracowan naukowych.

Klaudia Pujer i Zespot Autorski
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1. MANEWR KRISTELLERA - XIX-WIECZNY RELIKT
WE WSPOLCZESNEJ PRAKTYCE POLOZNICZE]J

Ada Bielejewska

Streszczenie

Opisany po raz pierwszy w 1867 roku manewr Kristellera, polegajacy na ucisku (manualnym lub za po-
mocg pasa) na dno macicy podczas drugiego okresu porodu, cho¢ wciaz stosowany, wzbudza liczne kon-
trowersje. Jest on powigzany w wieloma powiktaniami, brakuje tez jednoznacznych dowodéw na temat
jego bezpieczenstwa. Niniejsza praca ma na celu przyblizenie owego zabiegu potozniczego, z wyszcze-
gblnieniem naukowych doniesief dotyczacych jego mozliwych konsekwencji zaréwno dla matki, jak
i dziecka.

Stowa kluczowe: manewr Kristellera, pordd, powiktania.

Wprowadzenie

Manewr (zabieg, rekoczyn) Kristellera jest zabiegiem potozniczym, wykonywanym
podczas drugiego okresu porodu (trwajacego od momentu catkowitego rozwarcia szyjki
macicy do chwili urodzenia noworodka [1, s. 386]) celem wspomagania porodu fizjolo-
gicznego, skrocenia czasu trwania jego drugiego okresu oraz zmnigjszenia ryzyka ko-
nieczno$ci przeprowadzenia porodu zabiegowego [2, s. 60—67]. Polega on na zastoso-
waniu ucisku na dno macicy (rgcznie lub przy uzyciu nadmuchiwanego pasa) przez pro-
wadzacego pordd, co zwigksza ci$nienie wewnatrzmaciczne, zwigkszajac tym samym
skuteczno$¢ skurczéw macicy i tloczni brzusznej podczas parcia [3, s. 79-82]. Celem
niniejszej pracy jest przyblizenie techniki wykonania tego rekoczynu oraz opisanie jego
mozliwych powiklan — zardwno u matki, jak i u dziecka.

Technika wykonania

W 1867 roku pruski ginekolog-potoznik — Samuel Kristeller opublikowat wyniki
swoich badan nad zastosowaniem rg¢koczynu zewngtrznego (nazwanego pozniej jego na-
zwiskiem) stosowanego w przypadku stabej czynnosci skurczowej migénia macicy
i ttoczni brzusznej lub braku postgpu porodu i koniecznos$ci skrocenia czasu jego trwa-
nia. Stojac z boku utozonej na wznak rodzacej, osoba wykonujgca 6w zabieg potozy¢
miata obie dtonie na brzuchu ci¢zarnej w taki sposob, by brzegi matych palcow skiero-
wane byl ku miednicy, kciuki znajdowaly si¢ na przedniej powierzchni, a dlonie obej-
mowaly dno lub brzegi macicy ustawionej w osi kanatu rodnego. Po przezskornym ma-
sazu macicy, podczas jej skurczu, nalezalo wywiera¢ stopniowo zwigkszajacy si¢ nacisk
na dno macicy skierowany ku dotowi, trwajgcy 5—8 sekund. W razie potrzeby, ucisk
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nalezalo powtarza¢ 10—40 razy, zachowujgc przerwe 1-3 minuty po kazdym ucisnigciu
oraz 10—15 min po 10-15 ucisnigciach [4, s. 297-300].

W chwili obecnej, zabieg ten — cho¢ powszechnie stosowany — wykonywany jest na
rézne sposoby [2, s. 60—-67]. Lekarz ginekolog-potoznik uktada obie dionie, przedra-
miona lub tokcie na dnie macicy rodzacej, pod katem 30—45° do jej krggostupa. Reko-
mendowany jest staly, mocny nacisk skierowany podtuznie ku miednicy [5, s. 123-127],
wykonany podczas skurczu, trwajacy kilka-kilkanascie sekund, mozliwy do powtorze-
nia po uptywie kilku minut [3, s. 79-82]. Alternatywa dla rekoczynu jest utozenie na
dnie macicy nadmuchiwanego pasa (ang. inflatableobstetricbelt), ktory podczas kazdego
skurczu napelnia si¢ powietrzem, wywierajac na cigzarng macice nacisk [2, s. 60-67].
Pasy moga skroci¢ czas trwania drugiego okresu porodu [6, s. 951], nie ma jednak do-
wodow, by w istotny sposob wplywaty na okotoporodowy stan noworodka [6, s. 951]
lub czestos¢ przeprowadzania porodow zabiegowych [7, s. 1280—1286].

Stanowisko Zespotu Ekspertow Polskiego Towarzystwa Ginekologicznego w spra-
wie rgkoczynu Kristellera z 2016 roku gtosi, ze zabieg ten, poprzedzony oceng sytuacji
potozniczej, wykonany moze by¢ jedynie w przypadku spetnienia nast¢pujacych warun-
kéw: pelne rozwarcie zewnetrznego ujscia szyjki macicy, miednica mniejsza i kanat
rodny o prawidtowej budowie, obecno$¢ peknigtego pecherza ptodowego, gtowka ptodu
ustalona w ptaszczyznie wchodu lub nizej, ptdd eutroficzny, brak czynnikéw ryzyka dy-
stocji barkowej. Gdy manewr nie przynosi efektu (brak postepowania glowki w kanale
rodnym), zalecana jest powtorna analiza sytuacji klinicznej oraz rozwazenie innego po-
stepowania [3, s. 79-82].

Manewr analogiczny do chwytu Kristellera wykonywany jest przy niemalze kazdym
cigciu cesarskim podczas wytaczania gtowki lub miednicy oraz barkéw plodu [3,
s. 79-82]. Zbadano, iz zastosowanie nacisku na dno macicy podczas cigcia cesarskiego
obniza $redni czas skurczowego przeptywu krwi przez aorte, rzut sera, ci$nienie tetnicze
krwi oraz tgtno w poréwnaniu do warto$ci zmierzonych bezposrednio po nacigciu ma-
cicy. Zaobserwowane zmiany hemodynamiczne mogg jednak nie mie¢ znaczenia kli-
nicznego [8, s. 434-438]. Zabieg ten powoduje takze wzrost ci$nienia $rédgatkowego
u matki, niezaleznie od rodzaju znieczulenia (ogo6lne czy miejscowe) uzytego do prze-
prowadzenia cigcia cesarskiego [9, s. 708-711].

Kontrowersje

Manewr Kristellera ma zaréwno swoich zdecydowanych przeciwnikow, jak i zwo-
lennikow. Jest powszechnie uwazany za zabieg kontrowersyjny, gdyz brakuje rzetelnych
i jednoznacznych dowodow §wiadczacych o jego szkodach lub korzysciach dla matki
lub ptodu [2, s. 60-67]. Wsrod powiktan zabiegu wymienia si¢ m.in.: pgkniecie macicy,
powazne uszkodzenia i bol okolicy krocza, dyspareunie (bolesne stosunki ptciowe), po-
porodowe zatrzymanie moczu, uszkodzenia zeber u matki, a takze rdznego typu zabu-
rzenia u ptodu [5, s. 123-127]. Jego skutecznos¢ w kwestii skracania drugiego okresu
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porodu rowniez nie jest pewna, gdyz nicktore badania twierdzg, ze jego czas trwania
pozostaje taki sam [10, s. 320-324], wedlug innych jest on krotszy, niz w przypadku
jego niezastosowania[6, s. 951]. Z braku wiarygodnych statystyk nie jest wiadomo, jak
czesto manewr ten wykorzystywany jest w Polsce [3, s. 79—82].

Manewr Kristellera a pekniecie macicy

Pekniecie macicy jest zdarzeniem rzadkim ($rednia czesto$¢ wystepowania 0,09%),
lecz mogacym mie¢ bardzo powazne konsekwencje. Udowodniono, iz zdarzenie to po-
woduje zwigkszone ryzyko $mierci noworodka w okresie okotoporodowym [11,
s. 1208—1214]. Peknigcie macicy moze rowniez skutkowaé §miercig matki, np. w wy-
niku zatoru ptynem owodniowym [12, s. 785—788]. Jako jego najczestszy czynnik ry-
zyka wymienia si¢ poprzednie zabiegi na macicy (zwlaszcza cigcie cesarskie) [11,
s. 1208-1214; 13, s. 309-313]. Sturzenegger i wsp. w swoim badaniu z 2017 roku stwier-
dzili, ze jednym z istotnych czynnikoéw ryzyka pekniecia macicy w przypadku kobiet,
ktére nie przechodzity wezesniej operacji macicy, obok wieku matki > 40 lat oraz nie-
prawidtowego umiejscowienia tozyska, jest zastosowanie rekoczynu Kristellera. Dodat-
kowo, wskazania do jego zastosowania (takie jak przedtuzajacy si¢ drugi okres porodu),
sg same w sobie czynnikiem ryzyka pgknigcia macicy. U kobiet z wcze$niej nieuszko-
dzona macicg, u ktorych zastosowano manewr Kristellera, ryzyko peknigcia macicy
zwigksza si¢ pieciokrotnie. Jednakze peknigcie macicy zaobserwowano tylko u wielord-
dek [11,s. 1208-1214].

Opublikowano przypadek 29-letniej kobiety w 34. tygodniu ciazy przyjetej do szpi-
tala w celu indukcji porodu z powodu uogélnionego obrzgku ptodu. Poniewaz wspotist-
niata dystocja barkowa, w trakcie trwania porodu wykonano zabieg Kristellera, w wy-
niku czego urodzit si¢ wazacy 4000 g martwy ptod. Zaobserwowano utrzymujacy si¢
krwotok poporodowy, pilna laparoskopia wykazata krwiak lewego wigzadta szerokiego
w wieloma punktami krwawienia. Autorzy opisu przypadku postuluja, iz gtéwna przy-
czyng peknigcia macicy bylo zastosowanie manewru Kristellera. Co wigcej, peknigcie
macicy powinno by¢ brane pod uwage, gdy ci¢zarna, u ktorej wykonuje si¢ 6w manewr,
skarzy si¢ na nagly silny bol brzucha [14, s. 170-172]. Opisano takze przypadek
30-letniej wielorddki ze spontanicznym porodem w 37. tygodniu cigzy, u ktorej zasto-
sowano w drugim okresie porodu manewr Kristellera z powodu jej wyczerpania i nie-
zdolnosci do parcia. Okoto 8 godzin po porodzie u pacjentki zaobserwowano hipotensje
ortostatyczng oraz spadek warto§ci hemoglobiny do 6,5 g/dl (przy przyjeciu 10,7 g/dl),
a po 24 godzinach — dalszy spadek wartosci hemoglobiny do 4,9 g/dl. Nie zaobserwo-
wano nieprawidlowego krwawienia z drég rodnych przez pochwe. Po 32 godzinach od
porodu wykonano ultrasonografi¢ (USG) jamy brzusznej, ujawniajac duzo wolnego
ptynu. Nastepnie wykonano pilng laparotomig, w ktorej wykryto peknigcie btony suro-
wiczej macicy 1 zewnetrznej 1/3 grubosci Sciany macicy, a takze krwiak lewego wigza-
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dta szerokiego. Wsérod czynnikdow ryzyka pekniecia macicy wskazano wykonanie ma-
newru Kristellera, jak i wielorédztwo [15, s. 7966].

Manewr Kristellera a uszkodzenia okolicy krocza

W badaniu Matsuo i wsp. przeanalizowano 661 porodow, wsrod ktorych w 39 przy-
padkach zastosowano manewr Kristellera. Zanotowano, iz chwyt ten zwigksza czgstosé
nacinania krocza (76,9% przy wykonaniu manewru vs. 44,9%, gdy manewru nie wyko-
nywano, P < 0,001) oraz porodow zabiegowych z uzyciem wyciggacza prozniowego
(41.0 vs. 3,8%, P < 0,001), a takze ryzyko powaznego (III lub IV stopnia) pgknigcia
krocza podczas porodu (28.1 vs. 4,8%; OR 2,71, 95% CI 1,03-7,15, P = 0,045). W przy-
padku zastosowania zar6wno manewru Kristellera, jak i nacigcia krocza lub prézno-
ciagu, ryzyko powaznego pegknigcia krocza wzrastato synergistycznie [16, s.781-786].
Jednakze w opublikowanym pézniej komentarzu do badania autorzy zauwazaja, ze ba-
danie Matsuo i wsp. nie zawierato wszystkich danych (wskazania do manewru Kristel-
lera, jego czas trwania i liczba powtorzen, prezentacja ptodu) potrzebnych do zrozumie-
nia istoty problemu i jednoznacznej interpretacji uzyskanych wynikoéw [17, s. 579-580].

W badaniu przeprowadzonym przez Zetterstrom i wsp. przeanalizowano 845 poro-
dow, wsrod ktorych u 6% kobiet doszto do pgknigcia zwieracza odbytu. Posrod wyto-
nionych czynnikow ryzyka, oprocz m.in. pierworddztwa, cigzy przenoszonej, czy nacig-
cia krocza w linii srodkowej, znalazt si¢ manewr Kristellera (OR 4.6, 95% CI 2.3-7.9).
Pacjentki, u ktorych doszto do peknigcia zwieracza odbytu, w pdzniejszym okresie cier-
piaty na nietrzymanie stolca i gazow, w wiekszos$ci przypadkow o tagodnym nasileniu
[18,s.21-28]. Wplyw tego zabiegu na pekniecie zwieracza odbytu potwierdzajg tez inne
badania[19, s. 767-772]. Jednakze z badania Sartore i wsp. wynika, ze zastosowanie
manewru Kristellera wprawdzie zwigksza czgstos¢ wystepowania dyspareunii, bolu kro-
cza oraz nacigcia kocza w linii srodkowo-bocznej, lecz nie wptywa ono na czgstos¢ wy-
stepowania nietrzymania moczu lub stolca, obnizenie sity mig$ni dna macicy lub zabu-
rzen statyki narzadu rodnego [20, s. 1135-1139].

Manewr Kristellera a ztamanie Zeber

Opisano przypadek 29-letniej kobiety przyjetej na szpitalny oddziat ratunkowy z po-
wodu nasilajacego si¢ od chwili porodu (15 dni wczesniej) bolu w klatce piersiowe;.
Pacjentka twierdzila, ze podczas porodu personel szpitala naciskat na jej klatke pier-
siowg celem utatwienia porodu (prawdopodobnie wykonano manewr Kristellera). W ba-
daniu fizykalnym zaobserwowano obustronng tkliwo$¢ w dolnej czesci klatki piersio-
wej, a takze w prawym nadbrzuszu. W badaniu RTG klatki piersiowej wykryto ztamania
8.1 9. prawego zebra, zeber 9—11 po stronie lewej, a takze niewielki krwiak prawej
optucnej [21, s. 8950].

Inny opublikowany przypadek dotyczyt 34-letniej pierworodki przyjetej do szpitala
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z powodu porodu spontanicznego. Podczas drugiego okresu porodu dwukrotnie wyko-
nano manewr Kristellera (opis przypadku nie podaje zadnych wskazan dla zastosowania
tego zabiegu u pacjentki). Po porodzie kobieta skarzyta si¢ na bol klatki piersiowej, za-
tozono jednak, iz u jego podstawy lezy zmeczenie migsni zwigzane z parciem. W dzie-
wiatym dniu po porodzie odbyta si¢ konsultacja ortopedyczna, wykonano zdjecie RTG,
ktére ujawnito ztamanie prawego 7. 1 8. zebra oraz zebra 8. lewego. Nalezy pamigtac, ze
wywierany na dno macicy nacisk ma by¢ skierowany ku osi macicy, a nacisku bezpo-
srednio na klatke piersiowa powinno si¢ unika¢. Autorzy opisu przypadku sugeruja, by
wykonywac¢ RTG klatki piersiowej u kazdej pacjentki skarzacej si¢ na bol klatki piersio-
wej po przebytym manewrze Kristellera [22, s. 2062].

Publikowane s3 jedynie informacje na temat nielicznych przypadkow urazéw klatki
piersiowe] w nastepstwie rekoczynow potozniczych wykonanych podczas porodow, ta-
kich jak manewr Kristellera lub manewr Valsalvy. Prawdopodobnie spowodowane jest
to mozliwymi konsekwencjami ze strony prawnej, gdyz zdarzenie takie moze by¢ trak-
towane jako btad medyczny [21, s. 8950].

Manewr Kristellera a wypadanie macicy

28-letnia mieszkanka Nigerii zostata przywieziona do szpitala miejskiego po tym, jak
podczas pierwszego okresu porodu w szpitalu rejonowym wykonano u niej manewr Kri-
stellera, co — zdaniem pracujacego tam personelu — miato przyspieszy¢ porod. Zaraz po
zabiegu zaczela odczuwac potrzebe parcia, a takze zauwazyla wystajaca z pochwy mie-
sistag mase, ktorej nigdy wczesniej nie widziata. Badanie fizykalne ujawnito wypadanie
szyjki macicy, ktora byta obrzeknieta i pokryta grubg warstwa lekko podbarwionej krwia
wydzieliny. Pt6d nie miescil si¢ w ujsciu zewnetrznym szyjki macicy (rozwartym na
3 cm), zatem cigze rozwigzano poprzez cigcie cesarskie. Proba umieszczenia szyjki ma-
cicy w jej prawidlowym potozeniu nie powiodla si¢. Autorzy opisu przypadku wnio-
skuja, ze wypadnigcie macicy byto skutkiem manewru Kristellera wykonanego w pierw-
szym okresie porodu, co — wedtug ich badania — nie bylo wczesniej opisywane [23,
s. 194-196].

Manewr Kristellera a zmiany u noworodka

Przebadano 197 rodzacych kobiet (wszystkie miedzy 37. a 42. tygodniem cigzy po-
jedynczej, w potozeniu gtdwkowym), ktére losowo przydzielono do grupy z lub bez wy-
konywanego manewru Kristellera. Porownywano parametry, takie jak: wartosci pH,
HCO3-, pO2, pCO2, BE u noworodka (krew na gazometri¢ pobrana z t¢tnicy pepowi-
nowej), liczba porodow zabiegowych, $miertelno§¢ wsrod matek i noworodkow, urazy
noworodkow oraz przyjecia dzieci na oddziaty intensywnej terapii noworodkow. Istotne
roznice zanotowano w przypadku $redniej pO2 (nizsze w grupie z wykonanym manew-
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rem Kristellera) oraz $redniej pCO2 (wyzsze w grupie z wykonanym manewrem Kri-
stellera), cho¢ wartosci tych parametrow wcigz pozostawaly w zakresie wlasciwych im
wartosci referencyjnych [11, s. 1208-1214].

W 2016 roku Furrer i wsp. przeanalizowali 9743 porodéw (wszystkie o czasie,
tj. migdzy 37. a 42. tygodniem ciazy, z cigz pojedynczych, w potozeniu gléwkowym),
badajgc wpltyw manewru Kristellera na stan matki i dziecka zar6wno w przypadku po-
rodow spontanicznych, jak i zabiegowych. Odnotowano, ze w obu przypadkach manewr
ten zwigksza ryzyko wystapienia dystocji barkowej (dla porodu spontanicznego OR
2,44, C195% 1.23-4,84; dla porodu zabiegowego OR 6.88, CI1 95% 3.50-13.53), a takze
czestos¢ wystepowania kwasicy u noworodka (pH krwi z tetnicy pgpowinowej ponizej
7,2) — odpowiednio OR 3.18, CI 95% 2.64-3.82 oraz OR 1.59, CI1 95% 1.17-2.16. Ma-
newr Kristellera zastosowany podczas porodu spontanicznego zwickszat rowniez ryzyko
otrzymania < 7 punktow w skali Apgar w piatej (OR 2.19, CI 95% 1.04-4.6) oraz dzie-
sigtej minucie zycia (OR 3.04, CI 95% 1.17-7.88), a takze pekniecia odbytu u matki
(OR 46.25, C195% 11.78-181.6) [18, s. 767-772].

Podsumowanie

Wocigz nie jest jasne, czy stosowanie manewru Kristellera jest bezpieczne. Istnieje
duza potrzeba przeprowadzenia wieloosrodkowych badan na duzej populacji dotycza-
cych mozliwych skutkdéw jego stosowania zar6wno u matek, jak i u plodu. Zabiegu tego
nie mozna jednak demonizowac — nalezy pamigtac, iz w wielu krajach rozwijajacych sig
cigcie cesarskie czy porody zabiegowe moga by¢ trudno dostepne, a manewr ten jest
czesto jedyng mozliwg opcja pozwalajaca na uratowanie zycie matki i dziecka. Trzeba
pamigtaé, by edukowac ginekologow-potoznikoéw nie tylko w zakresie tego, jak popraw-
nie wykonywa¢ manewr Kristellera, ale takze jakie mogg by¢ jego konsekwencje, jak je
diagnozowac i leczy¢.
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2. OKRELIZUMAB W LECZENIU STWARDNIENIA
ROZSIANEGO

Kamila Bottué

Streszczenie

Stwardnienie rozsiane (MS) to zapalna autoimmunologiczna choroba osrodkowego uktadu nerwo-
wego. Wystepuje w czterech postaciach, z ktdrych najczestsza jest postac rzutowo-remisyjna (RRMS).
Choroba objawia sie u mtodych dorostych i wystepuje w postaci rzutéw. Pomimo dostepnych wielu te-
rapii, wciaz nie istnieje lek, ktory catkowicie zahamowatby rozwéj choroby. Okrelizumab jest jedynym
ludzkim przeciwciatem monoklonalnym wigzacym limfocyty B i spowalniajacym rozwéj dwdch postaci
MS. Z tego powodu jego wprowadzenie na rynek uwazane jest za przetom w leczeniu MS.

Stowa kluczowe: stwardnienie rozsiane, leczenie, okrelizumab.

Wprowadzenie

Stwardnienie rozsiane (MS, Multiple sclerosis) jest przewlekta, autoimmunologiczng
choroba osrodkowego uktadu nerwowego (OUN), powodujaca uszkodzenie neuronow
i mieliny. Dochodzi do demielinizacji, a tym samym do utraty neurondéw zarOGwno
w mozgu, jak i w rdzeniu kregowym [1, s. 159-75; 2, s. 320; 3, s. 1131-9]. Choruje na
nig okoto 2,5 miliona o0s6b na §wiecie [1, s. 159-75; 4, s. 545-58]. Najwiecej przypad-
kéw 0s6b chorych na MS (>100 przypadkow na 100 tys. mieszkancow) odnotowano
w Ameryce Poocnej, Europie Srodkowej i krajach skandynawskich (Szwecji, Norwe-
gii, Danii) [5, s. 1622-36].

Pomimo istnienia wielu zidentyfikowanych czynnikow ryzyka MS (zaré6wno gene-
tycznych, jak i §rodowiskowych), nie udato si¢ jednoznacznie okresli¢ bezposredniej
przyczyny choroby. Podkresla si¢ czestsze wystgpowanie MS u bliznigt jednojajowych,
u 0sob posiadajacych gen HLA-DRB1 na chromosomie 6, z niedoborem witaminy D,
narazonych na silny stres, po przebytej chorobie wirusowej, a takze u osob otylych
i przewlekle palagcych wyroby tytoniowe [1, s. 159-75; 5, s. 1622-36].

Celem pracy jest omowienie mozliwosci leczenia stwardnienia rozsianego postaci
rzutowo-remisyjnej oraz pierwotnie postepujacej lekiem okrelizumab, ktory uzyskat ze-
zwolenie na dopuszczenie do obrotu przez Europejska Agencje Lekow i stanowi nowa
opcje terapeutyczng do walki z MS dla wielu pacjentow.

Patomechanizm i postacie stwardnienia rozsianego

Stwardnienie rozsiane jest chorobg autoimmunologiczng mediowang przez limfocyty
T CD4+. Rozpoznajg one mieling jako obca substancje, co powoduje skierowanie prze-
ciwko niej odpowiedzi immunologicznej, a tym samym angaz uktadu odporno$ciowego
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za posrednictwem komorek, cytokin i przeciwcial. Dochodzi rowniez do uszkodzenia
bariery krew-mdzg, co dodatkowo nasila obrzek, aktywuje makrofagi i wzmacnia dzia-
fanie cytokin i enzyméw niszczacych tkanke nerwowsg. Skutkuje to demielinizacja
(uszkodzeniem i rozpadem ostonek mielinowych w osrodkowym uktadzie nerwowym)
i wtornym przerostem astrogleju, a w konsekwencji uszkodzeniem aksonoéw. Kolejne
rzuty choroby doprowadzaja do coraz mniej skutecznej remielinizacji i promujg powsta-
wanie wokot aksondéw plak — zmian charakterystycznych dla MS. W miare postepu cho-
roby ogniska uszkodzenia ulegaja powickszeniu, co odpowiada za zanik osrodkowego
uktadu neurologicznego i nieodwracalny deficyt neurologiczny [1, s. 159-75].

Wystepuja cztery gldéwne postacie MS. Najczesciej wystepuje postac rzutowo-remi-
syjna (RRMS, Relapsing-remitting Mulitple Sclerosis). Dotyka ona gtownie kobiety
i charakteryzuje si¢ wystepowaniem na przemian okreséw zaostrzen i remisji, ktore
moga trwac¢ nawet miesigcami. W patomechanizmie RRMS biorg udziat gtéwnie limfo-
cyty T CD4+ i CD8+. Wtornie postepujaca postac MS (SPMS, Secondary progressive
Multiple Sclerosis) najczeéciej wystepuje po kilkunastu latach od pierwszego rzutu
i z tego powodu traktowana jest jako nastgpstwo RRMS. W niej dochodzi do narastaja-
cego i nieodwracalnego pogorszenia stanu pacjenta, nawet pomimo wystepowania krot-
kich okreséw remisji. Posta¢ MS, ktora wystgpuje bez okreséw remisji i z jednakowa
czestoscig u kobiet, jak i mezczyzn oraz wigze si¢ z stopniowym pogorszaniem stanu
neurologicznego chorego okreslana jest jako pierwotnie postepujaca (PPMS, Primary
Progressive Multiple Sclerosis). W jej patogenezie dochodzi do zaburzen w liczebnosci:
komorek mikrogleju, makrofagéw, limfocytow T 1 B, uszkodzen mitochondriéw oraz
narasta stres oksydacyjny. Kolejna posta¢ MS — postepujaca z rzutami (PRMS, Pro-
gressive Relapsing Multiple Ssclerosis) charakteryzuje si¢ wystgpowaniem juz od pierw-
szego rzutu choroby wigkszym nasileniem objawdéw i1 gorszym rokowaniem [I,
s. 159-75; 5, s. 1622-36; 6, s. 97-108].

Objawy i diagnoza

Stwardnienie rozsiane uwazane jest za najczestszg neurologiczng przyczyne niepet-
nosprawnosci u miodych dorostych. Pierwsze objawy choroby wystepuja miedzy 20
a 30 rokiem zycia. Roznig si¢ jednak one w zaleznos$ci od lokalizacji ognisk demielini-
zacyjnych i czasu trwania choroby. Do najczestszych objawdéw MS nalezg zaburzenia
ruchowe, zawroty glowy, oczoplas, pogorszenie widzenia, utrata czucia, niedowtad kon-
czyn badz ich spastyczno$¢, zaparcia, zaburzenia oddawania moczu i czynnosci seksu-
alnych, a takze depresja i przewlekte zmgczenie. W pierwszym rzucie najczgéciej wy-
stepujg zaburzenia czucia, niedowlady oraz problemy z widzeniem i zawroty glowy.
Warto podkresli¢, ze w tagodnej postaci choroby do powaznych zmian neurologicznych
moze nie dochodzi¢ przez co najmniej 15 lat. Diagnozg stawia si¢ w oparciu o stan kli-
niczny pacjenta, gdyz nie ma jednoznacznego markera §wiadczacego o wystgpieniu cho-
roby. Nalezy u niego wykaza¢ wystapienie co najmniej dwoch rzutéw choroby, w trakcie
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ktorych doszto do uszkodzenia co najmniej dwdch obszarow osrodkowego uktadu ner-
wowego. Pomocne bywa réwniez wykonanie rezonansu magnetycznego (MR) gtowy
i rdzenia, badanie wzrokowych potencjatéw wywotanych oraz zbadanie ptynu mo-
zgowo-rdzeniowego [1, s. 159-75; 2, 5. 320; 7, s. 78; 8, s. 350-6].

Kryteria McDonalda i diagnostyka r6znicowa

Obecnie do rozpoznania MS stosowane sg kryteria diagnostyczne McDonalda z 2010
roku. Kryterium rezonansowe wieloogniskowosci (DIS, dissemination in space) jest
spetnione, gdy obecne sa co najmniej dwie zmiany w sekwencji T2, w co najmniej
dwdch z czterech lokalizacji typowych dla MS (podnamiotowo, podkorowo, okotoko-
morowo oraz w rdzeniu kr¢gowym). Kryterium rezonansowe wieloczasowosci (DIT, di-
ssemination in time) jest spetnione, gdy w sekwencji T2 pojawi si¢ nowa zmiana, nieo-
becna we wczesniejszych badaniach MR. Kolejna sytuacja, w ktorej spetnione jest kry-
terium DIT jest wystapienie bezobjawowych zmian, z ktdrych tylko czg$¢ wzmacnia sig
(zmiany aktywne) po podaniu $rodka kontrastowego gadolinu. Pozostata czg$¢ zmian
nie ulega wzmocnieniu (zmiany nieaktywne) [9, s. 76—83].

Stwardnienie rozsiane nalezy roznicowa¢ z chorobami o réznych podtozach. Cho-
roby genetyczne, ktore nalezy uwzglgdni¢ to m.in. choroba Wilsona, leukodystrofia,
choroba Fabry’ego, choroby mitochondrialne, ataksja rdzeniowo-moézdzkowa, dzie-
dziczna neuropatia nerwu wzrokowego Lebera oraz dziedziczna spastyczna paraplegia.
Z chorob zakaznych nalezy wykluczy¢: przewlekte zapalenie opon, borelioze, chorobe
Whipple’a, bruceloze, kile, tropikalng spastyczng parapareze, zakazenie ludzkim wiru-
sem niedoboru odporno$ci (HIV, human immunodeficiency virus) oraz listerioze. Nalezy
réwniez bra¢ pod uwagg choroby o podtozu zapalnym, takie jak: choroba Behceta, neu-
rosarkoidoza, zespot Sjogrena, waskulopatia siatkdéwkowo-§limakowo-médzgowa (ze-
spot Susaca), miastenia, zapalenie naczyn osrodkowego uktadu nerwowego oraz cho-
roby tkanki tagcznej m.in. twardzine ukladowsa i tocznia rumieniowatego uktadowego.
Dodatkowo warto wykluczy¢: chtoniaka pochodzacego z osrodkowego uktadu nerwo-
wego, guzy moézgu zlokalizowane w okolicy otworu wielkiego czaszki, nowotwory rdze-
nia kregowego (gwiazdziaki i oponiaki), zmiany zwyrodnieniowe kregdw szyjnych, pta-
skopodstawie i jamisto§¢ rdzenia. Do zrdéznicowania powyzszych jednostek chorobo-
wych przydatne bedg podstawowe badania, takie jak: morfologia krwi, oznaczenie OB,
CRP, stezen elektrolitow, hormonoéw TSH, fT3 i fT4, transaminaz, mocznika, kreatyniny
oraz wykonanie prob watrobowych. Warto jednak wykona¢ rozszerzone badanie spraw-
dzajace uktad krzepnigcia, sprawdzi¢ obecno$¢ specyficznych przeciwcial: przeciwja-
drowych (ANA), przeciw cytoplazmie neutrofilow (ANCA), przeciw tyreoglobulinie
(anty-Tg) i przeciw tyreoperoksydazie (anty-TPO) oraz przeciw Borreli burdgorferii
[1,s. 159-75; 5,s. 1622-36; 9, s. 76-83].
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Schematy lecznicze

Obecnie nie istnieje lek, ktory umozliwitby pacjentom chorujacym na MS catkowite
wyleczenie. Z tego powodu leczenie MS skupia si¢ na spowolnieniu tempa progresji
niepetnosprawnosci poprzez wydtuzenie okreséw remisji, zredukowaniu liczby rzutow
choroby i ostabieniu ich cigzkosci, a takze redukcji liczby nowych zmian w osrodkowym
uktadzie nerwowym oraz ich rozlegltosci. Schematy lecznicze mogg rézni¢ si¢ w zalez-
nos$ci od postaci MS oraz zaawansowania choroby [1, s. 159-75; 5, 5. 1622-36; 7, s. 78;
9,s.76-83].

Leczenie powinno zosta¢ wdrozone w przypadku pacjenta z rozpoznanym MS, spel-
niajacym kryteria McDonalda, w trakcie aktywnej postaci choroby badz juz po pierw-
szym jej rzucie w ciggu ostatnich 12 miesi¢ecy i gdzie obraz kliniczny przemawia za
ponownym jego wystapieniem. Jesli u pacjenta nie wystapily objawowe rzuty choroby,
to w aktualnym badaniu MR powinno stwierdzi¢ si¢ nowe zmiany w sekwencji T2 badz
zmiany wzmacniajace si¢ w tej sekwencji po podaniu $rodka kontrastujacego. Do zmian
w schematach leczenia przydatna jest rOwniez skala niewydolnos$ci ruchowej Kurtzkiego
(skala EDSS, Expanded Disability Status Scale). Leczenie moze zosta¢ jednak prze-
rwane w sytuacjach, gdy pacjent nie wspoipracuje z personelem medycznym, nie przyj-
muje lekow badz nie zjawia si¢ na wizyty kontrolne. Dodatkowo odstgpienie od leczenia
moze nastapi¢, gdy u pacjenta wystapia ciezkie dziatania niepozadane a niemozliwe jest
wlaczenie innego schematu leczniczego [9, s. 76—83].

Pierwszym lekiem dopuszczonym do leczenia RRMS byt podawany podskérnie i do-
migéniowo interferon f. Stosowany jest on do dnia dzisiejszego, gdyz badania dowiodty,
ze ostabia aktywno$¢ uktadu immunologicznego oraz zmniejsza czgsto$¢ rzutow cho-
roby. Jednak nie hamuje progresji MS oraz ma szereg dziatan niepozadanych, takich jak
depresja, wywoluje objawy grypopodobne, miejscowe reakcje skorne i alergiczne oraz
powoduje zaburzenia czynnosciowe watroby. Interferon § oraz octan glatirameru, fuma-
ran dimetylu oraz teryflunomid stosowane sg jako leki pierwszej linii terapeutyczne;j
[3,s. 1131-9; 5,s. 1622-36; 7, 5. 78; 9, s. 76-83].

Za leki drugiej linii uwaza si¢ natalizumab, fingolimod oraz alemtuzumab. Stoso-
wane sg wtedy, gdy leki pierwszego rzutu po 12 miesigcach terapii nie wykazuja ocze-
kiwanej skutecznosci [9, s. 76—83]. Pierwszy z nich — natalizumab jest ludzkim rekom-
binowanym przeciwciatem przeciwko integrynie o4, ktory hamuje przedostawanie sig¢
limfocytow przez bariere krew-mozg. Podawany jest dozylnie co 4 tygodnie [1,
s. 159-75]. Pomimo Ze zmniejsza on ryzyko statego postepowania niepelnosprawnosci
i wydluza czas pomiedzy rzutami, wigze si¢ z wystapieniem postepujacej wieloognisko-
wej leukoencefalopatii wywotywanej przez wirusa Johna Cunninghama (JC) u pacjenta
posiadajacego przeciwciata przeciwko JC w swoim krwiobiegu. Dodatkowo odpowie-
dzialny jest za szereg innych dziatan niepozadanych, takich jak: bole i zawroty glowy,
dreszcze i gorgczke, bole stawow, nudnosci i wymioty oraz sprzyja zakazeniom dolnych
drog moczowych [1, s. 159-75; 3, s. 1131-9; 5, s. 1622-36; 6, s. 97-108; 7, s. 78; 10,
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s. S54-7]. Fingolimolid jest lekiem immunomodulujacym, podawanym doustnie i wig-
zacym si¢ z receptorami na limfocytach T i1 B oraz na komorkach nerwowych osrodko-
wego uktadu nerwowego [1, s. 159-75].

Jesli powyzej wymienione schematy terapeutyczne nie sa skuteczne i choroba utrzy-
muje swoj agresywny przebieg, wskazane jest zastosowanie terapii trzeciego rzutu [9,
s. 76—83]. Do niej zalicza si¢ zmiang leku na mitoksantron badz przeszczepienie szpiku
lub komoérek macierzystych [1, s. 159-75; 5, s. 1622-36; 9, s. 76—83]. Mitoksantron jest
antybiotykiem antracyklinowym podawanym pacjentowi jako wlew dozylny raz na
3 miesigce. Wskazany jest w postepujacych postaciach MS, jednak jego zastosowanie
jest ograniczone ze wzgledu na uszkodzenia narzgdowe. Wykazuje dziatanie kardiotok-
syczne, zaburza czynno$¢ watroby oraz powoduje leukopenig [1, s. 159-75].

Rola limfocytéw B

W ostatnich latach badania potwierdzity teze, ze nie tylko limfocyty T sa zwigzane
z patomechanizmem MS. U pacjentéw z RRMS i PRMS zaobserwowano zwigkszong
ilo$¢ 1 aktywno$¢ komorek B CD20+ zwigzang m.in. z ich zdolnoscig do przemieszcza-
nia si¢ pomiedzy osrodkowym uktadem nerwowym a innymi strukturami uktadu immu-
nologicznego. Dodatkowo majg one mozliwos$¢ aktywacji limfocytow T i1 produkcji cy-
tokin, co jest kolejnym dowodem na ich udziat w patogenezie MS. Z tego powodu roz-
poczeto badania nad nowymi, skuteczniejszymi lekami hamujacymi rozwdj MS, ktorych
dziatanie skupione jest na ograniczaniu aktywnoS$ci i zmniejszaniu liczebnosci limfocy-
tow B [11, s. 44-52].

Okrelizumab - terapeutyczna nadzieja

Okrelizumab jest rekombinowanym humanizowanym przeciwciatem monoklonal-
nym, ktére wigze si¢ z limfocytem B wykazujacym ekspresje antygenu CD20. Antygen
wystepuje gtownie na powierzchni limfocytéw pre-B, dojrzatych limfocytéw B oraz
limfocytow B pamigci. Nie wystepuje za$ na powierzchni limfocytéw pro-B, komorek
macierzystych i plazmatycznych. Zwigzanie okrelizumabu z komorkami B skutkuje
zmniegjszeniem ilosci tych limfocytoéw w ustroju i w konsekwencji wyzwala odpowiedz
immunologiczng organizmu [6, s. 97-108; 12, s. 125-6; 13, s. 1-2; 14, 5. 221-34].

Okrelizumab jest pierwszym lekiem, ktory otrzymat zezwolenie na dopuszczenie do
obrotu przez Europejska Agencje Lekow (EMA, European Medicines Agency)ileczenia
MS, dzigki wykazaniu skuteczno$ci w hamowaniu rozwoju postaci rzutowo-remisyjne;j
1 pierwotnie postepujacej stwardnienia rozsianego [13, s. 1-2; 15, s. 259-61; 16,
s. 1093-9; 17; 18, s. 1-6]. Pierwsza dawke 600 mg nalezy poda¢ w dwoch oddzielnych
wlewach dozylnych po 300 mg zachowujac dwutygodniowy odstep migdzy podaniem
leku. Kolejne dawki 600 mg powinny by¢ podawane dozylnie raz na 6 miesigcy [12,
s. 125-6].
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Skutecznos$¢ okrelizumabu w leczeniu RRMS okres$lano w porownaniu do terapii in-
terferonem B-la w dwoch badaniach klinicznych III fazy — OPERA 11 II. Po badaniu
oceniono, ze w przypadku pacjentow, ktorzy przyjmowali okrelizumab rozwoj choroby
ulegl spowolnieniu, wydtuzyty si¢ okresy remisji oraz zmniejszyla si¢ ilo$¢ zmian ak-
tywnych w sekwencji T2 w badaniu MR w poréwnaniu do poprzednio wykonywanych
badan. Badanie kliniczne III fazy — ORATORIO mialo réwniez oceni¢ skuteczno$é
okrelizumabu 1 interferonu B-1a, ale u pacjentow z PPMS. Roéwniez w ORATORIO
okrelizumab wykazat wigkszg skutecznos¢ w terapii. Spowodowal zmniejszenie ilosci
nowych zmian w sekwencji T2 w badaniu MR i zahamowanie powickszania si¢ zmian
wczesniej obecnych, a takze zmniejszyt utrate tkanki nerwowej mézgu, co moze mieé
wplyw na spowolnienie rozwoju niepetnosprawnosci [18, s. 1-6].

Najczestszymi zaobserwowanymi dziataniami niepozgdanymi byty reakcje zwigzane
z infuzjg roztworu. Reakcje zwigzane z infuzja byly tagodne lub $redniocigzkie, gtdéwnie
dotyczyty pierwszego wlewu i wigzaly sie z wystapieniem $wigdu, wysypki, podraznie-
nia gardta i zaczerwienienia. W badaniu OPERA I odnotowano tylko jeden przypadek
zagrazajacego zyciu skurczu oskrzeli, pozostate reakcje nie zagrazaty zyciu chorego.
Dodatkowo, zaobserwowano czestsze wystepowanie infekcji podczas podawania okre-
lizumabu w poréwnaniu do terapii interferonem [-1a badz placebo [6, s. 97-108; 11,
Ss. 44-52; 14, s. 221-34; 16, s. 1093-9; 18, s. 1-6; 19, s. 1-12; 20, s. 835-41; 21,
s. 1163-72].

Przeciwwskazania do podania okrelizumabu dotycza nadwrazliwosci na jakakolwiek
substancje czynng zawartg w tym leku. Dodatkowo uwzgledniaja trwajace aktualnie za-
kazenie, silne wyniszczenie i ostabienie odpornosci, a takze aktywny proces nowotwo-
rowy [22, s. 2-6].

Nie zostaly przeprowadzone badania z uzyciem okrelizumabu na kobietach ciezar-
nych. Jednakze w badaniach przeprowadzanych na zwierzetach wykazano, ze leki obni-
zajace ilos¢ limfocytow B powodowaly zmniejszenie ilosci tych komorek réwniez
u mtodych osobnikow. Dodatkowo dziataty nefrotoksycznie i powodowaly tworzenie
si¢ pecherzykow limfatycznych w szpiku. U dzieci kobiet, ktore przyjmowaty w trakcie
cigzy inne leki obnizajace ilos¢ limfocytow B rowniez zaobserwowano limfocytopenie
oraz spadek liczby tych limfocytow. Biorac to pod uwagg, kobietom w wieku rozrod-
czym przyjmujacym okrelizumab zalecana jest antykoncepcja w trakcie leczenia tym
preparatem, a takze do 6 miesiecy po ostatnim wlewie. Kobietom w trakcie terapii okre-
lizumabem nie wskazane jest karmienie piersig, ze wzgledu na brak potwierdzenia, ze
okrelizumab, jak i jego metabolity nie dostaja sie do mleka matki [6, s. 97-108; 16,
s. 1093-9; 20, s. 835-41].

Podsumowanie

Stwardnienie rozsiane to przewlekla, zapalna choroba, ktora objawia si¢ u mtodych
dorostych. W znacznym stopniu moze ograniczy¢ sprawno$¢ pacjenta i utrudni¢ jego
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codzienne funkcjonowanie. Wyrdznia si¢ cztery gtdéwne postacie MS. Choroba najcze-
$ciej wystepuje w postaci rzutéow, jednak prezentowane objawy oraz cigzkos$¢ i1 czas
trwania rzutéw sg zmienne w zaleznosci od jej postaci. Do zdiagnozowania konieczne
jest spetnienie kryteriow McDonalda oraz wykazanie typowych zmian dla MS w MR.
Przydatna rowniez moze by¢ ocena ptynu mézgowo-rdzeniowego oraz wykonanie ba-
dania wzrokowych potencjatow wywotanych. Pomimo wielu lat badan, doktadna pato-
geneza MS wciaz nie zostata w pelni poznana, przez co nie ma skutecznej metody, ktora
umozliwitaby pacjentom pelne wyleczenie. Lekami pierwszej linii w terapii MS sa: in-
terferon B, octan glatirameru, fumaran dimetylu i teryflunomid. Jesli terapia nie przynosi
oczekiwanych efektow, przechodzi si¢ na leki o silniejszym dziataniu — m.in. natalizu-
mab, fingolimolid, alemtuzumab badz mitoksantron. W ostatnich latach badania dowio-
dty, ze okrelizumab, czyli rekombinowane ludzkie przeciwcialo monoklonalne prze-
ciwko antygenowi CD20 na powierzchni limfocytow B, wykazuje skuteczno$¢ w lecze-
niu dwdch form MS — postaci rzutowo-remisyjnej oraz pierwotnie postepujacej. Daje to
nadzieje pacjentom na wydiuzenie okreséw remisji i poprawe jako$ci zycia.
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3. KETAMINA W WALCE Z DEPRESJA,
CZYLI STARY ANESTETYK W NOWE] ODSEONIE

Robert Dziugiet

Streszczenie

Z roku na rok przybywa osdb chorujacych na zaburzenia depresyjne. Rosnie réwniez potrzeba opraco-
wania skuteczniejszych antydepresantéw. Wiekszo$¢ obecnie stosowanych lekdw potrzebuje dtugiego
czasu do rozpoczecia dziatania. Istniejg rowniez postacie depresji opornej na leczenie aktualnie do-
stepnymi lekami. Rozwigzaniem tych probleméw wydaje sie by¢ dobrze znana w anestezjologii keta-
mina. W niewielkich dawkach zmniejsza ona nasilenie depresji, mysli samobdjczych i co wazne dziata
w krotkim czasie. Nowe odstona tego leku rozwija opcje terapeutyczne oraz daje nadzieje dla cierpia-
cych pacjentow.

Stowa kluczowe: ketamina, depresja, leczenie, innowacja.

Wprowadzenie

Szacuje si¢ ze do 2030 roku zaburzenia o typie depresji stang si¢ wiodacg przyczyna
pogarszajaca jako$¢ zycia wsrod spoleczenstwa [1, ss. 207—11]. Literatura donosi o po-
staciach tak zwanej depresji opornej na leczenie TRD (ang. treatment resistance de-
pression) [1,ss.207-11; 2, ss. 380—4; 3, ss. 11-4]. U 0s6b z TRD nie wykazano poprawy
stosujac nawet do czterech lekéw z roznych grup, terapii skojarzonych i leczenia wspo-
magajacego [1, ss. 207-11]. Dodatkowo dotychczas stosowane leki charakteryzujg sig
dlugim czasem osiggniecia pelnego dziatania, siegajacego nawet do kilku tygodni
[2, s. 92—101]. Ostatnia znaczaca innowacja w leczeniu depresji — Prozac, bedacy selek-
tywnym inhibitorem wychwytu zwrotnego serotoniny — SSRI (ang. selective serotonin
reuptake) ma juz ponad 30 lat. Obecnie leki z grupy SSRI dominuja w farmakoterapii
depresji. Jednak dziataja one po $rednio 6—8 tygodniach, a literatura donosi ze nawet
30% pacjentow nie odpowiada na leczenie nimi [5, ss. 1-4]. Czas, ktory $rodki te po-
trzebuja do rozpoczecia dziatania jest zbyt dlugi, gdyz istnieja pacjenci z ciezkimi po-
staciami depresji, ktorzy sg zagrozeni np. samobojstwem i potrzebuja natychmiastowej
pomocy [5, ss. 1-4].

Odkrycie na przetlomie XX i XXI w. przeciwdepresyjnych wlasciwosci ketaminy
stato sie przelomowym wydarzeniem i okreslane jest jako krok milowy w badaniach nad
depresja od ostatniego potwiecza [5, ss. 1-4]. Wykazanie wlasciwosci antydepresyjnych
tej substancji stato si¢ niesamowitg okazjg do opracowania nowej klasy szybko dziata-
jacych i bezpiecznych lekow antydepresyjnych [6, ss. 148—58]. Ketamina jest stosowana
w medycynie od wielu lat. Zostala zatwierdzona przez FDA (ang. Food and Drug Ad-

25



Robert Dziugiet

ministration) w 1970 roku jako anestetyk. Po prawie 50 latach w 2019 roku jego po-
chodna — esketamina zostaje zatwierdzona przez wlasnie t¢ agencje i staje si¢ nadzieja
dla pacjentow z cigzkimi postaciami depres;ji [5, ss. 1-4; 7, ss. 1-4].

Ostatnie dwie dekady byly szczeg6lnie przetomowe dla poznania wiasciwosci tego
leku. Przestanki o tym, ze ketamina wykazuje dziatanie antydepresyjne zaczety pojawiac
si¢ juz prawie dwie dekady temu, a badania rozpoczgto juz w latach 90. XX w. [5,
|ss. 1-4]. W 2000 roku Berman i wsp. przeprowadzili podwojnie zaslepione badanie
z uzyciem placebo i ketaminy u chorych z tak zwang ,,duzg depresja” — MD (ang. major
depression). Udowodnili, ze w ciggu 72 godzin po podaniu anestetyku objawy
depresyjne znacznie ustgpowaly w stosunku do placebo [8, ss. 351-4]. W 2002 roku
zaobserwowano, ze stosowanie matych dawek ketaminy przyczyniato si¢ do zmniejsze-
nia zarowno stanu depresyjnego, jak i1 ztagodzenia bolu po interwencji chirurgicznej
[9, ss. 114-8]. Rowniez w 2002 roku Yilmaz i wsp. wysnuli przypuszczenia, ze antago-
nizm ketaminy w stosunku receptora N-metylo-D-asparaginianu (NMDA) moze prze-
ktada¢ si¢ na jej efekt przeciwdepresyjny [10, ss. 341-4]. Dzisiejsze badania w dalszym
ciggu zglebiaja mechanizmy odpowiedzialne za dziatanie antydepresyjne, jak i majg na
celu ustalenie najbardziej optymalnych dawek do leczenia schorzen o typie depresji
[9, ss. 590-597; 10, ss. 1198-202].

Celem niniejszej publikacji jest scharakteryzowanie ketaminy — pierwotnie $rodka
anestezjologicznego jako antydepresantu, stanowigcego nadzieje na lepsze i skutecznie;j-
sze leczenie pacjentdw ze schorzeniami psychicznymi.

Charakterystyka

Mechanizmy dzialania przeciwdepresyjnego i stosowanie

Ketamina jest niekonkurencyjnym antagonistg receptora NMDA i poprzez swoj
wplyw na niego powoduje, ze ma ona dzialanie znieczulajace. Za jego posrednictwem
powoduje rowniez wzrost aktywnosci receptorow opioidowych typu p, co przektada si¢
na efekt przeciwdepresyjny [12, ss. 1198-202]. Niedawno uzyskane wyniki badan po-
kazuja réwniez, ze mediatory stanu zapalnego mogg wplywacé na wystepowanie i prze-
bieg ciezkiej depresji. Moga by¢ one rowniez markerami zaro6wno depresji, jak i odpo-
wiedzi na jej leczenie [1, ss. 207-11; 12, ss. 1198-202]. Ketamina zmniejsza stgzenie
mediatorow zapalenia, takich jak IL-6 (interleukina-6), TNF-a (ang. tumor necrosis fac-
tor), czynnik jadrowy-kf, aktywator protein-1, cytokin zapalnych oraz aktywnosc¢ recep-
torow TLR (ang. Toll-like receptor). Obnizenie st¢zen i aktywnosci tych uktadéw kore-
luje ze zmniejszeniem objawow depresji [1, ss. 207—11; 12, ss. 1198-202]. Dodatkowo
ketamina moze wykazywac dziatanie podobne do obecnie stosowanych lekow przeciw-
depresyjnych z grup, takich jak: SSRI, SNRI (ang. serotoninenorepinephrine reuptake
inhibitors), NaSSA (ang. noradrenergic and specific serotonergic antidepressants)
i NDRI (ang. norepinephrine and dopamine reuptake inhibitors). Anestetyk ten przez to
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podobne dzialanie moze zwigksza¢ uwalnianie monoamin, takich jak dopamina, seroto-
nina i norepinefryna oraz hamowac ich wychwyt zwrotny, czyli dziata¢ w podobny spo-
sob jak leki z wyzej wymienionych grup. Mozliwe jest rowniez, ze przeciwdepresyjne
dzialanie odbywa si¢ za posrednictwem insulinopodobnego czynnika wzrostu IGF-1
(ang. insulin-like growth factor-1). Do wzrostu ilosci tego mediatora przyczynia si¢ ke-
tamina, jak i leki z grupy SSRI[12, ss. 1198-202].

Ketamina jest modulatorem glutaminergicznym [13, ss. 310-5]. Zaobserwowano, ze
podawanie tej substancji wywoluje przejSciowy wzrost transmisji glutaminergicznej
w platach przedczotowych i w rezultacie prowadzi do wzrostu przewodnictwa w tym
rejonie mozgu w ciggu zaledwie 24 godzin od podania [6, ss. 148-58]. Metoda
rezonansu magnetycznego wykazano réwniez modyfikacje w aktywnosci obszarow
moézgu odpowiedzialnych za depresje¢ 1 przetwarzanie emocji po wlewach ketaminy.
Zmiany byly widoczne w obszarach, takich jak: wyspa, kora przedczotowa, cialo
migdatowate i hipokamp. Impulsacja w tych osrodkach u oséb z depresja po wlewach
ulegata zmianom i upodobnita si¢ do aktywnosci tych regionéw u os6b zdrowych [4,
ss. 92—-101]. Antydepresyjne wlasciwosci ketaminy badane byty tez w kontekscie atrofii
neuronéw w wyzej wymienionych regionach. Ketamina poprzez oddziatywanie na
receptor NMDA indukuje synaptogeneze i odwraca zanik neuronow gtownie w korze
przedczotowej i hipokampie, ktory ma miejsce u 0sob cierpiacych na depresje. Wszystko
to odbywa si¢ w ciggu kilku godzin od podania. Zaobserwowane dzialanie wydaje sig¢
by¢ kluczowe, gdyz depresja po czesci wynika z ograniczonej zdolno$ci mézgu do
wytwarzania nowych potaczen miedzy neuronami [5, ss. 1-4].

Dawki i formy leku

W badaniach klinicznych do opanowywania objawdw depresji ketamina stosowana
jest w niewielkich dawkach, poczatkowo 0,5 mg/kg we wlewie [2, ss. 380—4; 14; 15,
ss. 327-35; 16, ss. 581-3]. Jednak ta droga, jak i droga domig¢éniowa nie sg optymalng
droga podania dla codziennego stosowania [17, ss. 393—-8]. Podskorne iniekcje wydaja
si¢ by¢ dobra drogg podania leku, chociaz i one moga by¢ ucigzliwe do codziennego
stosowania. Najnowsze badania dotycza rowniez preparatoéw doustnych, ktore zdajg sie
nie odbiega¢ efektywnoscig od tych stosowanych dozylnie i domigsniowo [14, ss. 1-21;
17, ss. 393-8; 18, ss. 1-29]. Nieduze badania pokazuja jednak, ze stosowanie tej formy
leku moze wigzac si¢ z mniejsza odpowiedzig organizmu [3, ss. 11-4]. Dlatego juz dzi-
siaj naukowcy idg o krok dalej i powstaja preparaty zawierajace pochodng ketaminy
— esketamine w postaci aerozolu stosowanego donosowo, ktére w 2019 roku zostaty
dopuszczane do obrotu [7, ss. 1-4; 19, ss. 1-51]. Istnieje jednak obawa, co do stosowania
ketaminy w warunkach domowych, ze wzgledu na mozliwo$¢ naduzywania jej przez
pacjentow [20, ss. 852—857].
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Efekty uboczne leku

Ketamina odpowiednio stosowana jest lekiem stosunkowo bezpiecznym [11, ss. 1;
14, ss. 1-21]. Jednak jak kazdy lek posiada dziatania niepozadane, ktore w jej przypadku
nie sa powazne [12, ss. 1198-202; 17, ss. 393-8]. Najczesciej wigzanym z ketaming
efektem ubocznym jest znana w psychiatrii dysocjacja, podczas ktorej pacjenci dozna-
wali uczucia odrealnienia i halucynacji [5, ss. 1-4; 12, ss. 1198-202; 21]. Naukowcy
doszukuja si¢ powstawania tych efektow ubocznych w dziataniu tych samych mechani-
zméw, ktore odpowiedzialne sg za efekt przeciwdepresyjny [13, ss. 310-5]. Obecnie,
wzorujac si¢ na ketaminie, opracowuje si¢ substancje, ktore sg cz¢sSciowymi agonistami
pobudzajacymi receptor i nie wywotuja wspomnianych efektow psychomimetycznych
[5, ss. 1-4]. Oprocz dysocjacji, odnotowano rowniez: przejsciowe zwigkszanie akcji
serca, wzrost ci$nienia krwi, niewyrazne widzenie, nasilenia leku, pobudzenie i drazli-
wos¢. Zwyzki cisnienia sg zwykle niewielkie, dobrze tolerowane i w codziennej prak-
tyce klinicznej nieistotne [21, ss. 1-14; 22, s. 1-27]. Warto podkresli¢, ze wszystkie
objawy zanikaja po krétkim czasie od podania leku i nie zaobserwowano zadnych dhu-
goterminowych skutkow ubocznych jego stosowania [12, ss. 1198-202; 14, ss. 1-21].
W zwiazku z tym, ketamina okre$lana jest jako bezpieczny lek przeciwdepresyjny, na-
wet dla 0s6b w podesztym wieku, u ktorych mozliwosci terapeutyczne sg ograniczone
[18, ss. 1-29; 23, ss. 1-5]. Dowody sugeruja, ze ketamina w znacznej mierze nie wcho-
dzi w istotne interakcje z lekami, a gdy do takowych mogtoby dojs¢, to sa one przewi-
dywalne klinicznie. Literatura wskazuje, ze leki bedgce induktorami cytochromu P450
moga zmniejszac dziatanie ketaminy, natomiast leki bedace jego inhibitorami zwieckszaé
efekty tego antydepresantu [24].

Wlasciwosci ketaminy

W ostatnich latach ketamina przykuta uwage jako lek, ktory dziata przede wszystkim
szybko [17, ss. 393-8]. Wyrazne efekty dziatania leku mozna zaobserwowac juz po jed-
nym dniu leczenia, a utrzymuja si¢ one do jednego tygodnia [12, ss. 1198-202; 15, ss.
327-35]. Istniejg rowniez badania, ktére donoszg o jeszcze szybszych efektach terapeu-
tycznych. Sonia Vidal i wsp. zbadali, czy jednominutowa iniekcja 0,5 mg/kg przynosi
efekt w TRD. Wyniki pokazaty, ze juz po 40 minutach od iniekcji objawy depresji ule-
galy znacznemu zmniejszeniu [11, ss. 1]. Ketamina w znacznym stopniu zmniejsza na-
silenie mysli samobojczych, a randomizowane badania pokazuja wyzszos$¢ ketaminy nad
midazolamem. Przewaga wystepuje zarbwno w aspekcie szybkosci dziatania, jak
i zmniejszania objawow depresji i wspomnianego wczesniej nasilenia mysli samoboj-
czych [12, ss. 1198-202; 15, ss. 327-35; 25, ss. 1-8]. Jedna dawka moze dziata¢ efek-
tywnie nawet do kilku dni od podania [5, ss. 1-4].

Niestety nie wszystkie osoby odpowiadaja na leczenie za pomoca ketaminy, a efekt
jest krotkotrwatly 1 wymaga stosowania dawek podtrzymujacych. Nie zmienia to jednak
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faktu, ze u 0sdb podatnych na terapie, efekty sg obiecujace [2, ss. 380—4]. W zwigzku
z powyzszym, zaleca si¢ indywidualny dobdr dawek leku i ich stopniowe zwigkszanie,
aby utrzymac dobre efekty leczenia i remisj¢ [17, ss. 1-29]. We wczeéniej wspomnia-
nym badaniu S. Vidal i wsp. rowniez wykazano, ze wraz ze wzrostem czasu przyjmo-
wania leku, wyksztaltca si¢ na niego tolerancja. Spadek mysli samobojczych byt znaczny
tylko do 7 dnia przyjmowania lekow. Juz po 4 tygodniach niektorzy pacjenci przestali
odpowiada¢ na dawke poczatkowa ketaminy [26, ss. 1-33]. Ponadto juz kazda kolejna
dawka leku moze przynosi¢ mniejsze efekty w stosunku do pierwszej dawki [27,
ss. 112-3]. U pacjentow z ciezkimi postaciami TRD i my$lami samobdjczymi niezwigk-
szana stopniowo dawka 0,5 mg/kg wydaje si¢ by¢ niewystarczajaca do przewlektego
leczenia [26, ss. 1-33]. Wyniki badania S. Vidal i wps. wyraznie pokazuja, ze ta dawka
doskonale nadaje si¢ do doraznego opanowania Igku i mysli samobojczych wérdd pa-
cjentow ambulatoryjnych lub przyjetych do szpitala [11, ss. 1]. Ponadto cho¢ lek koja-
rzony jest z szybko postepujaca tolerancja, mozna trafi¢ na case-raporty temu przeczace.
Pokazujg one, ze nawet 10-miesieczne podawanie ketaminy razna 1 lub 2 tygodnie prze-
ktada si¢ na prawie 50% obnizenie objawow depresyjnych [16, ss. 581-3]. RoOwniez po-
faczenie ketaminy z psychoterapia poznawczo-behawioralng przyczynia si¢ do wydtu-
zenia efektow dzialania leku [5, ss. 1-4].

Gamble i wsp. udowodnili, ze znieczulenie za pomoca ketaminy zapewnia szybsza
odpowiedz i remisje po leczeniu depresji za pomoca terapii elektrowstrzasowej w sto-
sunku do znieczulenia przeprowadzonego za pomoca propofolu [28, ss. 636—46]. W in-
nym badaniu Grunebaum i wsp. udowodnili poprawe pamieci u pacjentéw otrzymuja-
cych ketaming [25, ss. 1-8]. Wykazano rowniez, ze lek przyczynia si¢ do poprawy in-
nych funkcji poznawczych [29, ss. 1-7]. Udowodniono takze, ze indukcja znieczulenia
przeprowadzana za pomocg ketaminy przyczynia si¢ do zmniejszenia depresji poopera-
cyjnej [30, ss. 232—7]. W zwiagzku z powyzszym naukowcy juz dzi$ mysla o taczeniu
ketaminy z obecnie dostepnymi lekami i terapiami w celu poprawy dzialania kazdej
znich [5, ss. 1-4].

Podsumowanie

Ketamina, lek znany od prawie potwiecza, anestetyk i modulator glutaminergiczny
staje si¢ nowa nadzieja w obliczu wyniszczajacego i rosnacego na znaczeniu schorzenia
psychicznego, jakim jest depresja. Udowodniona zostata skuteczno$¢ ketaminy w lecze-
niu miedzy innymi depresji opornej na leczenie, tak zwanej wielkiej depresji i obnizaniu
nasilenia mysli samobojczych. Niewatpliwg przewaga tego leku w stosunku do innych
zatwierdzonych obecnie antydepresantéw jest czas dziatania farmaceutyku. Efekty
mozna zaobserwowac juz po 40 minutach od podania, co wydaje si¢ by¢ nieocenione
w przypadkach ambulatoryjnych, jak i nagtych. Obecnie do obrotu zostaja dopuszczone
preparaty do tatwego stosowania. Szybki czas dziatania leku okupiony jest niestety row-
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nie szybkim pojawianiem si¢ tolerancji na lek. Jednak indywidualne ustalanie i zwigk-

szanie dawek pozwala na utrzymanie zadowalajacych efektow. Zwiazek jest dobrze to-

lerowany przez pacjentdow, a ewentualne dziatania uboczne sg krotkotrwate 1 zwykle ta-
godne. Wiasnie te wyzej wymienione wlasciwosci ketaminy powoduja, ze przykuwa ona

zainteresowanie §wiata medycznego. Sprawia to rowniez, iz stajemy w obliczu niesa-

mowitej okazji do rozwoju nowych grup lekow, mogacych da¢ ulge w cierpieniu pacjen-
tow psychiatrycznych.
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4. ATOPOWE ZAPALENIE SKORY W UJECIU
DERMATOLOGICZNYM I KOSMETOLOGICZNYM

Aleksandra Dagmara Michalska

Streszczenie

Etiopatogeneza atopowego zapalenia skory nie zostata catkowicie poznana. Gtéwne przyczyny wyste-
powania i czynniki nasilajace to: cechy skéry atopowej, zjawiska immunologiczne, czynniki genetyczne
oraz neuro- i psychogenne oraz alergeny. Wptyw na wzrost zachorowarn ma postepujace skazenie $ro-
dowiska. Ze wzgledu na nawrotowy i przewlekty przebieg, zaleca sie leczenie ogdlne oraz miejscowe
i odpowiednia pielegnacje skory zmienionej chorobowo. Terapia skory wymaga statej kontroli objawow
chorobowych, zapewnienia pacjentom dobrej jakosci zycia oraz uniemozliwia zaostrzenia choroby.

Stowa kluczowe: atopia, przebieg, objawy, leczenie.

Wprowadzenie

Atopowe zapalenie skory — okreslane jest jako przewlekta dermatoza zapalna o zto-
zonej etiopatogenezie. Schorzenia o podtozu atopii dotycza 30% spoteczenstwa. Do cho-
rob o podtozu atopii zalicza si¢ m.in.: alergiczne zapalenie btony §luzowej nosa, spojo-
wek oraz oskrzeli. Mimo postepu wiedzy, leczenie AZS stanowi nadal problem. Szacuje
si¢, ze okoto 30-60% pacjentéw z dermatozami ma zaburzenia depresyjno-lekowe [ 16,
ss. 229-240].

Celem niniejszej pracy jest przedstawienie etiopatogenezy AZS: najwazniejszych
czynnikéw predysponujacych oraz czynnikdw egzogennych, wplywajacych na rozwoj
choroby, aktualnych metod oraz srodkéw wykorzystywanych w leczeniu i pielegnacji
tej alergicznej choroby przewlekte;j.

Material i metody badawcze

Dokonano przegladu 23 doniesien naukowych — artykutow badawczych oraz podgla-
dowych, w ktorych zostaty przeanalizowane przyczyny powstawania oraz pielegnacja
skory z AZS. Zaprezentowane roOwniez wyniki badan dotyczace stanu psychicznego pa-
cjentdow cierpigcych na AZS. W kolejnej czgsci opracowania przedstawiono postgpowa-
nie lecznicze — w ujgciu dermatologicznym i kosmetologicznym. Rozpatrzono takze do-
niesienia naukowe dotyczace sktadnikow aktywnych zawartych w preparatach przezna-
czonych do skory atopowej. Omowione tez zasady dotyczace pielggnacji domowej.
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Obraz kliniczny i objawy

Pierwsze objawy atopowego zapalenia skory moga wystapi¢ w kazdym wieku, lecz
zwykle rozpoczynajg si¢ w okresie wczesnego dziecinstwa — od okoto 3 miesiaca zycia
(u wiekszosci pacjentoéw choroba wygasa okoto 6 roku zycia, kiedy dochodzi do nabra-
nia odpornosci w uktadzie immunologicznym). Za ich powstawanie odpowiedzialne sa
w duzej mierze czynniki genetyczne [8, s. 12]. Nieznany jest sposob przekazywania cho-
roby potomstwu. Mowi si¢ o rodzinnej sklonnosci do nadprodukcji przeciwciat IgE
— w odpowiedzi na alergeny (reakcja typu I i typu IV) [10, ss.74-77]. Statystyki epide-
miologiczne podaja, ze w Polsce z powodu atopii cierpi 4,7-9,2% dzieci, natomiast
w grupie dorostych 0,9-1,4% [18]. AZS jest chorobg o charakterystycznej lokalizacji
zmian skornych na policzkach, konczynach, zgigciach tokciowych, kolanowych i nad-
garstkowych oraz na dolnej cze$ci szyi [6]. Zmiany moga rozprzestrzeniac si¢ na klatke
piersiowa, konczyny dolne oraz posladki. Objawia si¢ najcze$ciej rumieniowymi pla-
mami, z tendencjg do lichenizacji [1, ss. 179—-187]. Na skutek maceracji dochodzi do
zapalenia czerwieni wargowej. Na skorze powiek widniejg przebarwienia. Obserwuje
si¢ wzmozong lichenizacj¢ na skorze karku. Szyja chorego ma szarobragzowe zabarwie-
nie[2, ss. 145 — 151]. Do innych objawdéw mozna zaliczy¢: przerzedzenie bocznych od-
cinkow brwi (objaw Herthoga), dodatkowy fatd powieki dolnej (objaw Dennie-Mor-
gana), nawrotowe zapalenie spojowek, rogowacenie przymieszkowe, nietolerancje po-
karméw, tupiez biaty, zapalenie brodawek sutkowych [10, ss. 74-77]. Do objawdéw AZS
w obrebie twarzy naleza: wystgpujaca w centralnej czesci twarzy — blado$¢, spowodo-
wana skurczem naczyn; objaw ,,salutujacego”, czyli poprzeczna zmarszczka u nasady
nosa, pekniecia i rany w miejscu tgczenia platka ucha z szyja [5, ss. 365-38].

Ze wzgledu na przebieg choroby wyrdznia si¢ atopowe zapalenie skory u niemowlat,
dzieci oraz 0s6b dorostych. Towarzyszy mu uporczywy i nawrotowy $wiad, nasilajacy
si¢ podczas rozgrzania organizmu. Dochodzi do mechanicznego uszkodzenia warstwy
rogowej naskorka, co ulatwia przenikanie gronkowca zlocistego (Yac. Staphylococcus
aureus) 1 substancji draznigcych, ktore nasilajg zmiany skorne. W efekcie wytwarza sig
btedne koto napedu AZS [3, ss. 114—122]. Wyniki badan wskazuja, iz z powodu $wiadu
65% chorych do$wiadcza problemdéw ze snem, ktore skutkuja rozdraznieniem i waha-
niami nastroju [ 16, ss. 229-240].

Uzewngtrznienie AZS nasila si¢ pod wptywem czynnikow srodowiskowych. Czgsto
towarzyszg mu inne choroby. Badania dowodza, ze u 35-66% o0sob chorych pojawia si¢
alergiczny niezyt nosa. U 30-60% badanych zdiagnozowano astm¢ oskrzelowa. Duzy
wplyw na rosngca liczbg diagnozowanych przypadkow ma stres, czynniki psychogenne
i postepujace zanieczyszczenie srodowiska. Choroba ta charakteryzuje si¢ suchoscia
skory. Jej przyczyna moga by¢ nieprawidtowa spojno$¢ korneocytow, ktora prowadzi
do zwigkszenia utraty wody. Stwierdza si¢ rowniez zmiany w sktadzie lipidow naskor-
kowych, ktore chronig ja przed potencjalnymi alergenami. Podstawowym i najszerzej
dyskutowanym w literaturze elementem sg niedobory filagryny, biatka ktore odpowiada
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za przyleganie do siebie komorek powierzchniowej warstwy skory. Niedobor filagryny
jest odpowiedzialny za podwyzszenie pH naskorka, czego nastepstwem jest nadmierna
kolonizacja skory przez Staphylococcus aureus i zapoczatkowanie reakcji zapalnej.
Zmiany w skladzie plaszcza hydrolipidowego skory sprawiaja, ze chorzy na AZS sa
znacznie bardziej narazeni na zakazenia bakteryjne. Wiele innych biatek, ktore wpty-
wajg na czynno$¢ bariery naskorkowej, ktorych zawarto$¢ oraz aktywno$¢ u chorych na
AZS jest upo$ledzona, pozostaje nadal w centrum uwagi [11, ss. 131-133].

W przypadku chorych na AZS skora pozornie zdrowa zdecydowanie r6zni si¢ od
prawidtowe;j struktury skoéry. Charakteryzuje sie zmiang odpornosci komérkowej i na-
ciekiem zapalnym w skorze wlasciwej. Przewlekly stan zapalny powoduje zwykle re-
modeling tkankowy, widoczny réwniez w obregbie ognisk przewlektego stanu zapalnego
u chorych na AZS. W obrgbie nacieku komorkowego wyraznie zwigkszona jest liczba
makrofagow. U chorych na AZS stwierdza si¢ podwyzszony poziom oraz wzmozong
aktywacje krazacych limfocytéw T (limf T) [10, ss. 74-77].

Badania przeprowadzone w 2008 r. przez Instytut Medycyny Pracy w Lodzi potwier-
dzaja doniesienia, ze nieatrakcyjny wyglad skory wptywa niekorzystnie na samooceng
pacjentdw z AZS, co moze skutkowac gorszg jako$cig zycia. Zaobserwowano zalezno$¢
pomiedzy stopniem nasilenia choroby a stopniem ograniczenia jakos$ci funkcjonowania
pacjentdw w zyciu spoteczno-zawodowym. W badaniu wzieto udziat 112 os6b z choro-
bami alergicznymi skory, w tym 25 0sob z atopowym zapaleniem skory. Respondentow
poproszono o: oceng stanu zdrowia psychicznego, ocen¢ obrazu wlasnej osoby oraz
oceng stanu fizycznego i funkcjonowania w spoleczenstwie. Wigkszo$¢ badanych byta
czynna zawodowo — okoto 73,2%. Pozostala grupe stanowili studenci, osoby bezrobotne
oraz rencisci. Zdecydowana wigkszo$¢ — 86,6% poza praca zawodowa nie ma kontaktu
z innymi ludzmi. 32% badanych zapytanych o ocen¢ stopnia ucigzliwo$ci swojej cho-
roby stwierdzila, iz jest bardzo dokuczliwa. 48% respondentow przyznato, ze jest ona
ucigzliwa. 20% badanych okreslito ja jako niezbyt meczaca. Zaden z opiniodawcow nie
stwierdzil, ze atopowe zapalenie skory nie przeszkadza mu w codziennym funkcjono-
waniu. Na podstawie prowadzonych badan ustalono, ze w$rod kazdej z badanych grup
wystepuja negatywne stany emocjonalne, takie jak: napigcie, wrogos$¢, znuzenie, przy-
gnebienie i zaklopotanie.

Chorobom alergicznym skdry towarzyszy réwniez zte samopoczucie psychiczne. Ta-
bela 1 przedstawia stany emocjonalne wystepujace wsrdd pacjentow z AZS. W badaniu
postuzono si¢ kwestionariuszem ankiety.
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Tabela 1. Zréznicowanie wynikow w skali Profilu Nastrojéow
w grupie badanych z atopowym zapaleniem skéry [w procentach]

2 )
= = J)
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= o> So ) =, S ) z
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2 z = S < = S
& N
Wysoki 36,0 52,0 32,0 28,0 28,0 32,0 24,0
Przecietny 48,0 48,0 52,0 60,0 52,0 56,0 64,0
Niski 16,0 0,0 16,0 12,0 20,0 12,0 12,0

Zrédio:[17, s. 279-285].

Mowi sie, ze w niektorych chorobach skory czynnikiem zakldcajacym funkcjonowa-
nie pacjentdow nie jest sam stan fizyczny pacjenta, ale czynniki psychologiczne, ktore
uniemozliwiajg codzienne funkcjonowanie. Tabela 2 przedstawia najczestsze problemy
w grupie badanych osob.

Tabela 2. Zaklocenia i problemy spowodowane dermatoza w grupie pacjentéw

dermatologicznych
Problem % o0sob
Mam przykre dolegliwos$ci 59,82
Nie mogg pracowacé tak dobrze, jakbym chciat 46,43
Nie mogg by¢ tak szczesliwy, jakbym chciat 43,75
Mam trudnos$ci w zyciu codziennym 42,85
Nie jestem zdolny do pracy 30,36
Ograniczytem zycie towarzyskie 29,46

Zrédio:[17, s. 279-285].

Ponad potowa (59,82%) respondentdw skarzy si¢ na przykre dolegliwosci, a 46,43%
uwaza, ze z powodu choroby nie moze skutecznie pracowac. Okazato si¢ rowniez, iz
30,36% nie jest zdolna do pracy. Duzy odsetek badanych (29,46%) ograniczyt zycie to-
warzyskie. Prawie 43% doswiadcza probleméw w zyciu codziennym. Prawie polowa
badanych (43,75%) —nie jest szcz¢sliwa. Ostatnig z mierzonych przez autoréw badania
wielkosci byta jakos¢ zycia. Postuzono si¢ polska wersje jezykowa Dermatology Life
Quality Index (DLQI). Najwyzszy Sredni wynik odnotowano m.in. wsroéd pacjentow
z atopowym zapaleniem skory, az 10,56. Wynika z tego, ze w poréwnaniu z innymi
chorobami alergicznymi skory AZS — jest chorobg, ktéra w najmniejszym stopniu obniza
jakos¢ zycia [7, ss. 279 —285].
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Leczenie i pielegnacja

Atopowe zapalenie skory ze wzgledu na nawrotowy 1 przewlekty przebieg oraz zto-
zona etiopatogeneze wymaga leczenia ogolnego, miejscowego oraz uzupetniajacego. Je-
$li stwierdzono czynniki uczulajace, leczenie bgdzie polegato na ich eliminacji [10,
ss. 74-77].

Leczenie ogdlne obejmuje leki: immunosupresyjne, przeciwhistaminowe (cyklospo-
ryng oraz glikokortykosteroidy) oraz neuro- i psychotropowe[11, ss. 131-133]. W lecze-
niu miejscowym korzystne dziatanie wykazujg preparaty kortkosteroidowe oraz oraz im-
munosupresyjne. W przypadku nadkazenia stosuje si¢ antyseptyki: kapiele w nadman-
ganianie potasu oraz pielegnowanie miejscowe plynnymi mydtami antyseptycznymi.
W ostrych stanach wskazane jest wdrozenie antybiotykoterapii — erytromycyny, tetracy-
kliny [15, ss. 170-176].

Obserwuje si¢ rowniez poprawe w przypadku zastosowania fotochemioterapii
(PUVA) oraz naswietlania za pomoca dtuzszych lub krotszych promieni nadfioletowych
(UVA, UVB)[1, ss. 179—187].

Duze znaczenia ma rowniez edukacja dotyczaca diety chorego. Nalezy informowac
o koniecznosci eliminacji z diety produktow zaostrzajacych objawy choroby. Sa to
m.in.: mleko krowie, zolte sery, jaja kurze, ryby, ostre przyprawy, orzechy wtoskie, cze-
kolada i kakao, niektore owoce cytrusowe. Nie mozna pomina¢ takze produktéw zbozo-
wych, zawierajacych gluten oraz konserwanty i barwniki stosowane przy produkcji zyw-
nosci [21, ss. 80-88].

Leczenie

Celem leczenie AZS jest odbudowa ptaszcza hydro-lipidowego skory. Przy pielegna-
cji skory atopowej nalezy uwzgledni¢ sktonnos¢ do odczynow alergicznych i podraz-
nien. Natluszczanie w atopii ma podstawowe znaczenie. Konieczna jest specjalistyczna
pielegnacja w domu. Kluczowa jest pomoc ze strony specjalistow. Stosowane do pielg-
gnacji preparaty powinny mie¢ posta¢ emulsji [19, ss. 20-23]. Pierwszymi substancjami,
ktére zastosowano w preparatach do pielggnacji skory chorych byt m.in.: owies koloi-
dalny oraz produkty na bazie wazeliny. Wedlug badan przeprowadzonych przez Food
and Drug Administration 20 substancji ma dziatanie ochronne. W$rdd nich znalazty si¢
m.in.: dimetikon (1-30%), olej mineralny (50—-100% lub 30-35%, kiedy jest stosowany
w potaczeniu z owsem koloidalnym), wazelina (20-100%), dwuweglan sodu, masto ka-
kaowe (50-100%), gliceryna (20—45%) i lanolina (12,5-50,0%). Zaobserwowano, iz
owies koloidalny zastosowany w odpowiednich ilosciach wykazuje wlasciwosci
ochronne, a takze wycisza powstate podraznienia i $wigd wystepujace w przebiegu wy-
prysku [22, ss. 49-68].
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Ponadto udowodniono, Ze masci barierowe sa jedynie pomocne w ochronie przed pe-
netracja alergenéw i zakazeniami bakteryjnymi, jednak nie chronia catkowicie. Przepro-
wadzono badania dotyczace masci zapewniajacych ochrong w grupie dzieci od 6 m.z.
do 18 r.z. Przez 28 dni stosowano EpiCream i 0,05% propionian flutikazonu. Wykazano,
ze najsilniejszym dziataniem ochronnym, uniemozliwiajacym penetracje charakteryzuja
si¢ parafina i wosk pszczeli. Badania te potwierdzajg znaczenie sktadnikoéw masci i kre-
moéw ochronnych oraz role doboru emolientéw [22, ss. 49—68].

Od 2000 roku przeprowadzono ponad dwadzie$cia badan, ktorych celem byta ocena
skutecznosci preparatow zawierajacych w sktadzie emolienty. Udziat w badaniu wzigli
chorzy ze $rednim stopniem nasilenia AZS. Preparaty stosowano 2-3 razy dziennie
przez okres 6—7 tygodni. Uzyskane wyniki potwierdzity jednie, iz stosowanie prepara-
tow emoliencyjnych wzmacnia barier¢ naskorkows i poprawia ogdlng kondycje skory.
Systematyczne stosowanie preparatow nawilzajaco — natluszczajacych ogranicza po-
trzebe stosowania glikokortykosteroidow [23, ss. 398—403]. Konieczne jest rowniez, aby
preparaty spelnialty wymogi dotyczace ograniczenia ilosci substancji zapachowych
i konserwujacych [18].

Przy tego typu skorze nie nalezy wprowadza¢ kosmetykow z olejkami eterycznymi
badz silnie pachngcymi substancjami ziotowymi. Miejsc, gdzie widoczne sg stany za-
palne nie nalezy dodatkowo podraznia¢, w tym aplikowaé substancji zawierajacych
kwasy, detergenty czy alkohol. W okresie wiosenno-letnim, aby unikng¢ powstawania
standw zapalnych, zalecany jest krem z filtrem ochrony przeciwstonecznej — minimum
30 SPF [13, ss. 58-71].

W procesie leczenia choroby zaleca si¢ utrzymywanie higieny catego ciata. Szcze-
golnie wazne sg dlonie i paznokcie[22, ss. 49—68].

W celu ograniczenia napadowego uczucia $wiadu nalezy:

e unika¢ syntetycznych, nieprzewiewanych materiatow (zalecane jest noszenie ubran
bawelnianych lub takich, ktére nie beda utrudniaty dostepu powietrza);

¢ unika¢ wyzigbienia i przegrzania organizmu,

e prac ubrania w Srodkach przeznaczonych dla alergikéw w wodzie min. 60°C;

e ograniczy¢ aktywnos¢ fizyczna;

e uciskac¢ skore palcem/grzbietem paznokcia (zalecane jest jako alternatywa dla drapa-
nia/pocierania);

e odbywac¢ kapiele w wodzie nieprzekraczajacej temperatury 34°C (kapiel powinna
trwaé 15-20 min);

e nie suszy¢ skory poprzez pocieranie, a po kapieli uzy¢ odpowiednich preparatow,

e stosowac preparaty o pH okolo 5,5 — najbardziej optymalne dla skory,

e kapac si¢ z dodatkami olejow naturalnych/mineralnych [16, ss. 229-240].
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Pielegnacja

Zabiegi wykonywane u pacjenta ze skorg atopowa powinny by¢ specjalnie dla niego
dobrane. Wdrozenie nowych preparatow pielegnacyjnych powinno by¢ poprzedzone
proba alergiczna, ktéra polega na nalozeniu preparatu na wewnetrznej powierzchni ra-
mienia lub za uchem. Przed przystapieniem do wykonania zabiegu w gabinecie kosme-
tologicznym nalezy wykona¢ wywiad, ktory powinien zawiera¢ pytania dotyczace:

e wykonywanego zawodu;

e wystepujacych chorob i zazywanych lekéw;

e uzywek;

e stylu zycia (diety, wysitku fizycznego oraz sposobu spedzania wolnego czasu);
e pielegnacji specjalistycznej/ codziennej [12, ss. 172—178].

W pielggnacji skory atopowej w gabinecie lub udzielajac informacji dotyczacej pie-
legnacji domowej nalezy poinformowac o zakazie ztuszczania mechanicznego (mikro-
dermabrazja, peelingi ziarniste i peelingi typu gommage). Polecane peelingi to hydrok-
sykwasy o niskim stgzeniu i wysokim pH — dzialajace nawilzajaco), oksybrazja oraz
preparaty opierajace si¢ na dziataniu enzymdw roslinnych [20]. W okresach zaostrzen
AZS poleca si¢ stosowanie masci zawierajacych wazeling, ktore tworzg film okluzyjny
i tym samych chronig skore przed wnikaniem alergenéw i wyparowywaniem wody [9,
ss. 47-51].

Pacjenci moga zauwazy¢ poprawe po kapielach stonecznych. Promieniowanie UVA
dziala przeciwzapalnie na skore. Hamuje aktywno$¢ komorek Langerhansa. W miesia-
cach zimowych skora jest znacznie bardziej sucha, tym samym réwniez ulega podraz-
nieniom. Dochodzi réwniez do zwigkszonego wydzielania potu, co moze skutkowac za-
ostrzeniem zmian skornych [14].

Podsumowanie

W pracy przedstawiono etologi¢ wystgpowania AZS, oméwiono gldwne zasady le-
czenia tej przypadtosci oraz te dotyczace pielegnacji skory zmienionej chorobowo. Na
podstawie wynikoéw badania przeprowadzonego przez Instytut Medycyny Pracy w Lodzi
dokonano analizy zdrowia psychicznego pacjentéw z AZS. Chorobom o podtozu atopii
bardzo czgsto towarzyszy wystepowanie depresji oraz mysli samobdjczych. Chorzy po-
strzegajg siebie jako nieatrakcyjnych. Atopowe zapalenie skory oddziatuje niekorzystnie
na wiele aspektéw zycia chorego. Wymaga duzo po$wigcenia i wytrwatosci ze strony
chorego i opiekunow. Jednym z najwazniejszych czynnikow zapobiegajgcym nawrotom
choroby jest edukacja pacjenta dotyczaca wiasciwej pielegnacji naskdérka i unikania
czynnikow draznigcych. Aktualne doniesienia mowig o roli przywracania i naprawy
funkcji bariery naskorkowej za pomocg emulsji, poprzez uzupetnianie niedoboru cera-
midow 1 nienasyconych kwasow ttuszczowych, wyrownanie pH skory oraz zahamowa-
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nie przeznaskorkowej utraty wody. Badania pokazuja, Ze codzienne stosowanie prepa-

ratoOw zawierajacych mocznik i ceramidy minimum dwa razy dziennie zapobiega nawro-
tom AZS. Doboér zabiegdéw dla skory atopowej stanowi w dalszym ciggu wyzwanie dla
specjalistoéw pracujacych w gabinetach kosmetologicznych 1 dermatologicznych.
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5. SUPLEMENTY I SUBSTANCJE POCHODZENIA
NATURALNEGO WSPOMAGAJACE ZAPOBIEGANIE
I LECZENIE INFEKCJI GORNYCH DROG
ODDECHOWYCH

Arkadiusz Bociek

Streszczenie

Suplementy diety oraz preparaty pochodzenia naturalnego moga wptywac korzystnie na leczenie i za-
pobieganie infekeji uktadu oddechowego. Celem pracy jest podsumowanie dotychczasowych badan do-
tyczacych skutecznosci tych substancji. Za substancje istotnie poprawiajace przebieg choroby uznano:
cynk, witamine C, probiotyki, immunostymulanty bakteryjne, preparaty zawierajace Pelargonium si-
doides, czosnek oraz w leczeniu objawowym - mi6d. Wysoka skuteczno$¢ prewencyjng obserwowano
takze dla fizycznych $rodkéw ochrony.

Stowa kluczowe: cynk, witaminy, probiotyki, preparaty ziotowe, immunostymulanty.

Wprowadzenie

Infekcje gornych drog oddechowych (URTI, ang. upper respiratory tract infections)
zwane tez potocznie przezicbieniami, nalezace do ostrych infekcjach uktadu oddecho-
wego (ARTL ang. acute respiratory tract infections) sa jednym z najczestszych proble-
moéw zdrowotnych, z ktorymi pacjenci zglaszaja si¢ do lekarza podstawowej opieki zdro-
wotnej. Szacuje si¢, ze dorosty cztowiek zapada na URTI $rednio od 2 do 4 razy w ciagu
roku, natomiast dzieci w wieku szkolnym nawet do 10 razy w ciggu roku [1, ss. 25-34].

Wicgkszos¢ URTI stanowiag tagodne infekcje o etiologii wirusowe;j, trwajace od 7 do
10 dni z najwigkszym nasileniem objawow okoto 3 doby i z tendencja do samoograni-
czania. Rozpoznanie choroby stawiane jest zwykle na podstawie objawow klinicznych,
a doktadna etiologia zachorowania pozostaje nieustalona. W znamienitej wigkszosci wy-
padkéw szczegdtowa diagnostyka nie znajduje bowiem uzasadnienia, ze wzgledu na
brak mozliwosci zastosowania leczenia przyczynowego. Najczgstszymi czynnikami
etiologicznymi URTI s3: rthinowirusy, koronawirusy, wirus RSV (respiratory syncytial
virus), wirusy grypy i paragrypy [1, ss. 25-34].

Objawy URTI typowo dzieli si¢ na wczesne oraz pézne. Do wcezesnych zalicza sig:
bol gtowy 1 gardla, uczucie rozbicia, zte samopoczucie, dreszcze, kichanie i goraczke.
Objawami p6znymi sg: niezyt i obturacja nosa, kichanie, kaszel, bole migsniowe, go-
raczka 1 dreszcze. U dzieci wystgpowa¢ mogg rowniez drgawki goraczkowe zwiagzane
z szybko narastajacg goraczka [1, ss. 25-34].

Istnieje bardzo duza liczba substancji, w tym preparatdw pochodzenia naturalnego,
co do ktérych podejrzewa sie, ze moga one wykazywac pozytywne skutki w kontekscie
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zmniejszenia zachorowalnosci na URTI, ztagodzenia objawow infekcji oraz skrdcenia
czasu jej trwania. Grupe takich substancji mozna okre$li¢ jako immunostymulanty.
Wsréd powyzszych wymieni¢ nalezy m.in. cynk, witaminy A, C i D, probiotyki, ziota
chinskie, ziota Echinacea (jezowki) 1 Pelargonium sidoides (pelargonii afrykanskiej),
czosnek oraz preparaty homeopatyczne [2, ss. 1-68].

W zwiazku z bardzo duza czgstoscia i ucigzliwoscia URTI wcigz poszukiwane sa
nowe sposoby na ograniczenie ich zachorowalno$ci oraz poprawe ich przebiegu oraz
skrocenie czasu wystgpowania objawow.

Celem niniejszej pracy jest podsumowanie dotychczasowych badan dotyczacych
skuteczno$ci zapobiegania i leczenia URTI przez substancje o domniemanym korzyst-
nym wplywie na ich przebieg. W niniejszym przegladzie skupiono si¢ na suplementach
i preparatach pochodzenia naturalnego o udowodnionej skutecznosci wspomagajacej le-
czenie oraz na tych najczesciej stosowanych, pomimo braku dowodéw na ich skutecz-
no$¢. Lekow typowo stosowanych w leczeniu objawowym URT]I, takich jak: leki prze-
ciwgoraczkowe, wykrztusne i mukolityczne, przeciwkaszlowe, obkurczajace naczynia
btony §luzowej drog oddechowych, czy glikokortykosteroidy nie uwzgledniono, z uwagi
na jasne wskazania co do ich stosowania w okre§lonych przypadkach oraz udowodniona
skutecznos¢ w tychze przypadkach.

Przeglad literatury

Do przegladu wyselekcjonowano wysokiej jakosci prace o charakterze metaanalizy
oraz w dalszej kolejnosci randomizowanych badan klinicznych (RCT, ang. randomized
control trial) celem uzyskania mozliwie najbardziej obiektywnych wynikoéw. Za zrodto
literatury przyjeto bazy MEDLINE, Cochrane Library oraz Google Scholar.

Cynk

Skutecznos$¢ suplementacji cynku w zapobieganiu i leczeniu URTI zostata oceniona
w metaanalizie przeprowadzonej przez Singh i wsp. [3, ss. 1-90]. Na podstawie analizy
16 badan terapeutycznych z udziatem tacznie 1387 pacjentow oraz 2 badan prewencyj-
nych z udzialem 394 pacjentéw, wyciagnieto konkluzje, ze cynk suplementowany
w dawce > 75 mg dziennie istotnie skracat czas trwania URTI, obnizat liczbg pacjentow
z objawami po 7 dniach choroby oraz czgstos¢ absencji w szkole, a takze konieczno$é
stosowania antybiotyku. Zaobserwowano skrocenie czasu wystgpowania takich obja-
wow, jak niezyt i przekrwienie btony §luzowej nosa oraz bolu gardta. Tendencja do ca-
losciowego tagodzenia objawow choroby nie zostata potwierdzona w analizie staty-
stycznej, jednakze odnotowano istotne ztagodzenie nasilenia kaszlu. Zaobserwowano
takze zmniejszenie zachorowalnosci na przezigbienie w grupie suplementujacej cynk
w dawce 10-30 mg dziennie o okoto 1/3. Formami o udowodnionej skutecznosci byty
pastylki do ssania oraz syrop zawierajace cynk. Pozytywne efekty dotyczyly zarowno
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dzieci, jak i dorostych. Obserwowanymi objawami niepozgdanymi byly przede wszyst-
kim zty smak oraz nudnosci, szczegdlnie przy stosowaniu pastylek do ssania. Mechani-
zmu dziatania leczniczego cynku upatruje si¢ w jego zdolnosci do hamowania replikacji
wirusow [3, ss. 1-90].

W kolejnej metaanalizie przeprowadzonej przez Gulani i wsp. [4, ss. 1-51] spraw-
dzono, czy profilaktyczne przyjmowanie preparatéw cynku przez dzieci do 5 roku zycia
obniza czesto$¢ wystepowania zapalenia ucha srodkowego jako powiktania URTI. Do
analizy wiaczono 12 RCT z taczng liczbg 6820 pacjentow. Wykazano, ze dzienna suple-
mentacja cynku elementarnego w postaci syropu w dawce 10 mg dla niemowlat i 20 mg
dla dzieci starszych zmniejszata istotnie liczbg epizodow zapalenia ucha srodkowego
oraz czas trwania objawow. Jedynym istotnym obserwowanym objawem niepozadanym
byly wymioty po przyjeciu preparatu [4, ss. 1-51].

Ponadto, w metaanalizie opartej na 6 RCT z taczng liczbg 5193 uczestnikéw Lassi
1 wsp. [5, ss. 1-39] wykazali istotny spadek zapadalnosci i chorobowosci zapalenia ptuc
(mogacego stanowi¢ powiktanie po URTI) u dzieci w wieku 2—59 miesiecy, u ktorych
suplementowano cynk w postaci syropu w dawce 10 mg tygodniowo [5, ss. 1-39].

Witamina C

Z metaanalizy przeprowadzonej przez Hemild i wsp. [6, ss. 1-103] z wykorzystaniem
29 RCT na tacznej grupie 11306 uczestnikow wynika, ze profilaktyczna suplementacja
witaming C w dawce > 0,2 g/dobe nie zmniejszata zapadalnosci na URTI, ale istotnie
skracata czas trwania przezigbienia oraz redukowata nasilenie wystepujacych objawow
zarowno u dzieci, jak i u dorostych, a takze zmniejszala liczb¢ dni nieobecnych
w pracy/szkole. Przyjmowanie dawki terapeutycznej > 0,2 g/dobe w okresie choroby
redukowato jedynie liczbe dni nieobecnych w pracy/szkole, bez wplywu na dlugos¢
trwania choroby i nasilenie objawdw. Jednoczesnie nie wykazano istotnej korzysci
z przyjmowania dawek > 2 g/dobe. Przypuszcza si¢ jednak, ze u dorostych moze wyste-
powac korzys¢ z przyjecia jednorazowej dawki nasycajacej w wysokosci 8 g na poczatku
terapii. Pomimo braku istotnych dzialan niepozadanych terapii witaming C, szczegdlnie
duze jej dawki nalezy przyjmowac z ostroznoscia [6, ss. 1-103]. Na podstawie 5 RCT
z 598 uczestnikami, stanowigcych podgrupe w powyzszej analizie, nalezy ponadto
stwierdzi¢, ze szczegdlne korzysci z suplementacji witaminy C mogg odnie$¢ osoby wy-
stawione czasowo na duze obcigzenie fizyczne i niska temperature (np. maratonczycy,
sportowcy zimowi, zotnierze), u ktorych ryzyko zachorowania na URTI zostalo w ten
sposob zredukowane nawet o ok. potowe [6, ss. 1-103].

Witamina D

Na podstawie metaanalizy przeprowadzonej przez Martineau i wsp. [7, ss. 1-14]
z uwzglednieniem 25 RCT na grupie 11321 pacjentéw, w przedziale wiekowym od 0 do
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95 lat, stwierdzi¢ nalezy, ze witamina D przyjmowana profilaktycznie codziennie lub
raz w tygodniu obniza zachorowalno§¢ na ARTI, a w szczegdlnosci na URTL
Jednoczesnie wykazano brak skutecznosci witaminy D podawanej w postaci jednej
wysokiej dawki lub jedynie raz w miesigcu. Korzystne efekty suplementacji byty
szczegoblnie silnie wyrazone u os6b, u ktérych stwierdzono poczatkowo niedobor
25-hydroksycholekalcyferolu (metabolitu witaminy D), ale wystepowaty rowniez u oséb
z prawidlowym stezeniem tej subtancji. Spos$rod wszystkich grup wiekowych
najwigksza skutecznos¢ suplementacji osberwowano w przedziale wiekowym od roku
do 16 lat. Bez wzgledu na zastosowang metode podania, nie zaobserwowano zadnych
istotnych dzialan niepozadanych wynikajacych z zastosowanej suplementacji witaminy
D [7,ss. 1-14].

Witamina A

Wedhug metaanalizy przeprowadzonej przez Chen i wsp. [8, ss. 1-46] na podstawie
10 RCT na grupie 33179 dzieci do 7 roku zycia, na chwile obecng brak jest dowodu na
skutecznos¢ stosowania witaminy A w ARTI u oséb zdrowych, z prawidlowym pozio-
mem tej substancji w organizmie. Niektore badania wskazujg jednak na zmniejszenie
zachorowalnos$ci na zakazenia dolnych drog oddechowych dzigki suplementacji wita-
miny A u dzieci niedozywionych, przy jednoczesnym wskazaniu na zwigkszenie czgsto-
$ci zachorowan u dzieci zdrowych, u ktorych te witaming suplementowano [8, ss. 1-46].
Ze wzgledu na ten do$¢ zaskakujacy wynik, suplementacje witaming A zaleca si¢ wy-
Iacznie u dzieci niedozywionych.

Probiotyki, immunostymulanty i nieswoiste szczepionki bakteryjne

Metaanaliza przeprowadzona przez Hao i wsp. [9, ss. 1-69] na podstawie 12 RCT
obejmujgcych 3720 pacjentow pozwolita stwierdzi¢, Zze przyjmowanie probiotyku
w dawce dziennej 10°-10' jednostek tworzacych koloni¢ (CFU, ang. colony-forming
units) przez co najmniej 7 dni pozwala obnizy¢ o blisko potowe zachorowalnos¢ na
URT]I, a takze zredukowac¢ liczbg epizodow URTI w ciagu roku, czas trwania objawow
choroby, czas nieobecnosci w pracy/szkole oraz obnizy¢ czgstos¢ koniecznosci zastoso-
wania antybiotyku. Jednocze$nie nie zaobserwowano istotnych efektow niepozadanych.
Opisywane efekty obserwowano zaréwno u dzieci, jak i u dorostych oraz oséb w wieku
podesztym. W omawianych badaniach wykorzystywane byty szczepy: Lactobacillus
plantarum, Lactobacillus paracasei 8700:2, Lactobacillus rhamnosus (GG lub HNOO1),
Lactobacillus casei Shirota, Lactobacillus bulgaricus OLL 073R-1, Lactobacillus aci-
dophilus, Lactobacillus gasseri, Streptococcus thermophilus OLS 3059, Bifidobacte-
rium lactis BB-12, Bifidobacterium bifidum MF 20/5, Bifidobacterium animalis oraz Bi-
fidobacterium longum SP 07/3 [9, ss. 1-69].

Jak wykazano w metaanalizie przeprowadzonej przez Del-Rio-Navarro i wsp.
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[2, ss. 1-68] z wykorzystaniem 35 RCT z udzialem 4060 dzieci, rowniez inne niz pro-
biotyki immunostymulanty pochodzenia bakteryjnego, takie jak prebiotyki czy frag-
menty martwych komorek bakteryjnych lub bakterie liofilizowane pozwalaty obnizy¢
liczbe epizodow URTI, nawet o okoto polowe w ciagu roku. Szczegdlnie dobrze udoku-
mentowano skuteczno$¢ nieswoistej szczepionki OM-85 BV [10, ss. 2042-9] zawiera-
jacej liofilizowane komorki bakteryjne: Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyo-
genes, Haemophilus influenzae, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, Kleb-
siella ozaenae, Moraxella catarrhalis 1 Aerococcus viridans oraz D-53 [11, ss. 173-8]
sktadajacej si¢ z proteoglikanéw btony komorkowej Klebsiella pneumoniae i ryboso-
mow bakteryjnych pochodzacych od Klebsiella pneumoniae, Haemophilus influenzae,
Streptococcus pneumoniae oraz Streptococcus pyogenes [2, ss. 1-68].

Preparaty zawierajqce Pelargonium sidoides (pelargonie afrykatiskqg)

W metaanalizie przeprowadzonej przez Timmer i wsp. [12, ss. 1-93] opartej na
8 RCT o lacznej liczbie pacjentéw z ARTI rownej 1772, zaobserwowano, ze preparaty
zawierajace Pelargonium sidoides w przypadku przezigbienia u dorostych wykazywaty
nieistotny statystycznie trend do zmniejszenia ryzyka utrzymywania si¢ choroby powy-
zej 5 dni oraz istotnie obnizaly ryzyko utrzymywania si¢ choroby po 10 dniach, a takze
skutecznie zwalczaty takie objawy, jak niezyt i obrzek btony $sluzowej nosa i istotne
zmniejszaty liczbg dni nieobecnych w pracy [12, ss. 1-93].

W przypadku zapalenia oskrzeli zaréwno u dorostych, jak i u dzieci, preparaty te
istotnie obnizaty ryzyko niewyzdrowienia w ciggu 7 dni oraz skutecznie leczyly takie
objawy, jak kaszel i odkrztuszanie wydzieliny. Dodatkowo, u dorostych o ponad potowe
redukowaty ryzyko niewyzdrowienia na zapalenie zatok przynosowych w ciagu 21 dni
i skutecznie zwalczaly takie objawy, jak niezyt nosa i bol glowy [12, ss. 1-93].

U dzieci zarbwno preparaty ptynne, jak i w postaci tabletek wykazywaty istotng sku-
teczno$¢ przy znacznie wickszej efektywnos$ci postaci ptynnych, natomiast u dorostych
swoje istotne dziatanie potwierdzity jedynie formy plynne. Ponadto, obserwowano
efekty niepozadane — przede wszystkim objawy zotadkowo-jelitowe [12, ss. 1-93].

Czosnek

Na podstawie jedynego dostepnego RCT oceniajacego skutecznos$¢ czosnku w zapo-
bieganiu i leczeniu URTI przeprowadzonego przez Josling [13, ss. 189-93] z udziatlem
146 ochotnikow wynika, ze stosowanie czosnku pozwala skutecznie obnizy¢ zachoro-
walnos$¢ na URTI oraz liczbe epizodow choroby w trakcie obserwacji, skroci¢ czas wy-
stepowania objawow i zmniejszy¢ czestos¢ absencji w pracy [13, ss. 189-93]. Do wyni-
kéw tych nalezy podej$é jednak z ostroznos$cig, ze wzgledu na relatywnie niewielkg
probe.
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Miod

Na podstawie metaanalizy przeprowadzonej przez Oduwole i wsp. na podstawie
2 RCT o tacznej liczbie uczestniczacych dzieci rownej 265 [14, ss. 1-42] oraz badania
RCT wykonanego przez Cohen i wsp. z udziatem 300 dzieci [15, ss. 465—71] mozna
wyciagna¢ wniosek, ze preparaty oparte na miodzie sg skuteczne w tagodzeniu kaszlu
nocnego u dzieci cierpigcych z powodu ARTI, poprawiajac jednoczesnie jakos¢ snu pa-
cjentow [14, ss. 1-42; 15, ss. 465—71]. Efekt nie rdznit si¢ istotnie w zalezno$ci od typu
miodu (eukaliptusowy, cytrusowy oraz z rodziny Labiatae), a zalecana dawka wynosita
10 g na 30 minut przed udaniem si¢ na spoczynek [15, ss. 465—71]. Skuteczno$¢ miodu
byta poréwnywalna z zastosowaniem dekstrometorfanu, a wigksza, niz przy zastosowa-
niu difenhydraminy [14, ss. 1-42]. Nie zaobserwowano istotnego wzrostu liczby wysta-
pien efektow niepozadanych [14, ss. 1-42; 15, ss. 465-71].

Ponadto, na podstawie RCT przeprowadzonego przez Ali Raeessi i wsp. [16, ss.
325-30], w ktorym uczestniczyto 97 dorostych, wyciagna¢ mozna wniosek, ze kawa
z miodem ma silniejsze dziatanie lecznicze w przypadku przetrwatego kaszlu poinfek-
cyjnego, anizeli prednizolon (nalezacy do glikokortykosteroidow), czy gwajafenezyna
(lek wykrztusny) [16, ss. 325-30].

Preparaty zawierajgce Echinacea (jezowke)

W oparciu o metaanalize¢ przeprowadzong przez Karsch-Volk i wsp. [17, ss. 1-90]
na podstawie 24 RCT, na tgcznej grupie 4631 pacjentow obejmujacych porownanie 33
preparatéw zawierajacych Echinacea w odniesieniu do placebo, nalezy stwierdzi¢, ze
preparaty te redukowaly ryzyko zachorowania na URTI o ok. 10-20%. Wykazano takze
tendencje do skracania czasu wystepowania objawow oraz ich nasilenia, szczeg6lnie po-
wyzej 5 dni od rozpoczecia choroby, przy jednoczesnej niewielkiej liczbie zaobserwo-
wanych efektow niepozadanych. Niemniej jednak trendy te ze wzgledu na bardzo duza
heterogenicznos$¢ badan nie zostaty potwierdzone w analizie statystycznej [17, ss. 1-90].
Mozna zatem wywnioskowac, ze preparaty zawierajace Echinacea maja umiarkowany
potencjat w zapobieganiu i leczeniu URT]I, jednak ze wzgledu na znaczng réznorodnosé
niezwykle trudno jest go jednoznacznie wykazac. Potrzebne sa dalsze badania porow-
nujace konkretne preparaty lub czesci roslin, celem wyselekcjonowania z tej grupy naj-
skuteczniejszych lekéw ziotowych i poréwnania ich w RCT z placebo.

Tradycyjne ziota chinskie

Metaanaliza przeprowadzona przez Zhang i wsp. [18, ss. 1-115] z uwzglednieniem
17 badan z taczng grupg 3212 pacjentow z URTI pozwolita wyciagna¢ konkluzje, ze
ziota chinskie majg potencjalne dziatanie skracajace czas wystegpowania i nasilenie ob-
jawow choroby, jednak ze wzgledu na brak badan poréwnujacych poszczegolne prepa-
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raty z placebo (jako wspdlnego punktu odniesienia dla wszystkich badan) zamiast z in-
nymi ziotami chinskimi, nie mozna jednoznacznie okresli¢ stopnia ich skutecznosci, ani
wskaza¢ ktoregokolwiek z testowanych preparatow jako szczegolnie efektywnego [18,
ss. 1-115].

Podobnie metaanaliza przeprowadzona przez Huang i wsp. [19, ss. 1-53] analizujgca
dane z 12 badan obejmujacych 1954 pacjentéw cierpigcych z powodu zapalenia gardta
wskazata na potencjalny korzystny efekt ptynacy z wykorzystania ziét chinskich u tych
pacjentéw. Niemniej takze w tym przypadku brak byto RCT z wykorzystaniem placebo
w grupie kontrolnej, przez co nie mozna byto udowodni¢ statystycznie skutecznosci ziot
chinskich, ani wskaza¢ najbardziej efektywnych preparatow w tej grupie [19, ss. 1-53].

Rowniez popularnie stosowany w Chinach preparat ziolowy Astragalus (Huang qi,
traganek) nie zostat zbadany w RCT poréwnujgcym jego skuteczno$é z placebo, co unie-
mozliwilo rzetelng oceng efektow stosowania tego preparatu [20, ss. 1-31].

Leki homeopatyczne

Metaanaliza obejmujaca 8 badan z udzialem 1562 dzieci przeprowadzona przez
Hawke i wsp. [21, ss. 1-79] wykazata brak istotnego wptywu lekow homeopatycznych
na zachorowalnosc¢ i czgstos¢ nawrotdéw ARTI, koniecznos¢ stosowania antybiotykow,
czas trwania i nasilenie objawow, czas nieobecno$ci w pracy/szkole oraz jako$¢ zycia
bez wzgledu na to, czy zastosowane leczenie byto leczeniem ogdlnym homeopatycz-
nym, czy leczeniem zindywidualizowanym dostosowanym do pacjenta. Zgloszone zo-
staly jedynie pomniejsze efekty niepozadane leczenia [21, ss. 1-79]. Na podstawie po-
wyzszych wynikow nalezy stwierdzi¢, ze nie istniejg jakiekolwiek wskazania do stoso-
wania lekéw homeopatycznych w leczeniu i profilaktyce ARTI ze wzgledu na udowod-
niony brak ich skutecznosci oraz marginalne ryzyko wystapienia efektow ubocznych.

Inne metody

W oparciu o dane z 67 RCT uwzglednionych w metaanalizie przeprowadzonej przez
Jefferson 1 wsp. [22, ss. 1-160] nalezy wskaza¢, ze niezwykle skuteczne w zapobieganiu
ARTI sa metody fizyczne, takie jak dezynfekcja pomieszczen, czeste mycie rak, nosze-
nie maseczki chirurgicznej lub zastosowanie maseczki N95, noszenie rekawic, okularow
lub gogli oraz odziezy ochronnej, a takze mycie nosa [22, ss. 1-160]. Powyzsze metody
pozwalaly skutecznie zminimalizowaé ryzyko zakazenia, a ich pofaczenie z duzym
prawdopodobienstwem zapewni lepsza ochrone przed ARTI niz jakakolwiek inna po-
wszechnie dostepna metoda.

Metaanaliza wykonana przez Grande i wsp. [23, ss. 1-68] z uwzglednieniem 11 RCT
obejmujacych 904 dorostych wykazata, ze ¢wiczenia fizyczne o umiarkowanej inten-
sywnosci trwajace od 30 do 45 minut nie wptywajg istotnie na liczbe¢ epizodéw ARTI
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W ciggu roku oraz intensywnos$¢ objawow. Zaistniaty trendy do zmniejszania zachoro-
walno$ci na ARTI oraz skrdcenia czasu wystepowania objawdw, ale nie uzyskaty one
istotno$ci statystycznej. Istotnie zmniejszyta si¢ jedynie $rednia liczba dni na epizod
choroby [23, ss. 1-68]. Nalezy zatem wskaza¢, ze ¢wiczenia fizyczne moga mie¢ mini-
malne pozytywne dziatanie profilaktyczne i lecznicze w ARTI, a z pewno$ciag nie sg
w tym kontek$cie przeciwwskazane.

Ze wzgledu na znaczna utratg plyndw w trakcie ARTI, jednym z typowych zalecen
jest rowniez wzmozone ich przyjmowanie. W literaturze brak jest jednak na chwile
obecng dowodow w postaci RCT na korzysci wynikajace z tego zalecenia [24, ss. 1-18].

Podsumowanie

Z powyzszego przegladu nalezy wyciagna¢ wniosek, ze wybrane suplementy i pre-
paraty pochodzenia naturalnego, m.in. te nalezace do grupy immunostymulantow, moga
istotnie wspomagac¢ leczenie i zapobieganie ostrych infekcji uktadu oddechowego
(ARTI), a w szczeg6lnosci infekeji gornych drog oddechowych (URTT).

Wsréd zwigzkow o potwierdzonej w badaniach skutecznosci w leczeniu i zapobiega-
niu URTI wymieni¢ nalezy: cynk, witaming C, probiotyki i inne immunostymulanty po-
chodzenia bakteryjnego, preparaty zawierajace Pelargonium sidoides oraz czosnek. Po-
nadto, miéd wykazywal istotne dziatanie przeciwkaszlowe w leczeniu objawowym.

W zapobieganiu transmisji ARTI bardzo wysoka skuteczno$¢ maja fizyczne $rodki
ochrony, takie jak preparaty dezynfekcyjne, odziez ochronna, rekawice, okulary lub go-
gle oraz maseczki, a takze wzmozona higiena rak i nosa.

Potencjalne, ograniczone korzys$ci moga wynika¢ z przyjmowania preparatoOw zawie-
rajacych Echinacea oraz tradycyjnych ziot chinskich, w tym Astragalus, jednak na
chwile obecng brak na to jednoznacznych dowodow. Podobnie, rowniez z regularnych
¢wiczen fizycznych o umiarkowanym nasileniu moze wynika¢ nieznaczna korzysc
w kontekscie profilaktyki ARTI, jednak dowody z badan sa niewystarczajace.

Brak skutecznosci w zapobieganiu i/lub leczeniu URTI wykazano dla suplementacji
witamin A i D oraz lekow homeopatycznych.
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6. UZUPEENIAJACE METODY LECZENIA
ZESPOLU JELITA DRAZLIWEGO

Martyna Bociek

Streszczenie

Zmiany w sposobie zywienia, stosowanie preparatow ziotowych, psychoterapia, aktywnos¢ fizyczna
w postaci np. praktyki jogi oraz elektroakupunktura i moksybucja wykazujq pozytywne dziatanie na
przebieg zespotu jelita drazliwego. Pacjenci dotknieci tym schorzeniem ze wzgledu na wystepowanie
objawéw gastroenterologicznych s narazeni na przewlekty stres, a negatywne emocje wptywaja na
wzmozone wystepowanie uporczywych objawdw choroby. Celem pracy uczyniono dokonanie przegladu
badan wykazujacych korzysci ze stosowania metod dodatkowych we wspomaganiu leczenia zespotu je-
lita drazliwego.

Stowa kluczowe: akupunktura, ziotolecznictwo, joga, psychoterapia, low-FODMAP.

Wprowadzenie

Powszechnie uwaza si¢, ze zespo6t jelita drazliwego (IBS, ang. irritable bowel syn-
drom) jest jedna z najczesciej wystepujacych chorob przewleklych uktadu pokarmo-
wego 1 wystepuje az u 10—15% populacji [1, ss. 406—13]. Patofizjologia tego schorzenia
nie jest dobrze poznana, a przyczyn wystepujacych objawdw poszukuje si¢ w osobniczej
nadwrazliwosci trzewnej, uwarunkowaniach genetycznych, zmianach w sktadzie flory
bakteryjnej jelit, funkcjonalnych zmianach w moézgu oraz zaburzeniach psychospotecz-
nych [2, ss. 81-96; 3, ss. 408—13]. Schorzenie to charakteryzuje si¢ wystepowaniem ob-
jawow gastroenterologicznych, w kombinacjach odmiennych u kazdego chorego. Naj-
czesciej wystepuja jednak nawracajace bol brzucha oraz zaburzenia rytmu wyprdznien,
bez zmian strukturalnych i biochemicznych w obrebie uktadu pokarmowego [3, ss.
408-13; 4, ss. 1946-54]. Choroba moze przebiega¢ na trzy sposoby: zespot jelita draz-
liwego z dominujacymi zaparciami (IBS-C, ang constipation-predominant), biegunka
(IBS-D, ang. diarrhea-predominant) i posta¢ mieszana z wystepujaca na przemian bie-
gunka i zaparciami (IBS-M, ang. alternating diarrhea and constipation). Rozpoznania
dokonuje si¢ na podstawie wytycznych rzymskich IV [2, ss. 81-96].

Nie wynaleziono terapii skutecznie leczacej IBS. Najczesciej leczenie polega na
wprowadzeniu zmian dietetycznych dostosowanych do objawow wystepujacych u pa-
cjenta, stosowaniu probiotykow, psychoterapii oraz leczeniu farmakologicznym, ktore
ma na celu ztagodzenie objawdw nieustepujacych po zmianie sposobu zywienia
[2, ss. 81-96; 5, ss. 1351-60]. Wazne jest wsparcie psychologiczne, gdyz przebieg cho-
roby czgsto zwigzany jest z wystepowaniem depresji, a ucigzliwe objawy gastroentero-
logiczne obnizajg samooceng i jako$¢ zycia pacjentow [6, ss. 712-21].
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Brak skutecznego leczenia przyczynowego sprawil, ze zaczeto poszukiwaé metod
uzupetniajgcych rutynowo stosowany schemat leczenia. W literaturze oceniajacej to za-
gadnienie mozna znalez¢ prace udowadniajace skuteczno$¢ zmiany w sposobie zywienia
1 zastosowania diety low-FODMAP (FODMAP, ang. fermentable oligosaccharides, di-
saccharides, monosaccharides and polyols) [7, ss. 203—11; 8, ss. 447-59] oraz doust-
nego stosowania zidt i preparatow zawierajacych olejki eteryczne majacych na celu re-
dukcje bolu, zmniejszenie dyskomfortu w okolicy jamy brzusznej, czgstosci wystepo-
wania skurczow oraz biegunek [4, ss. 1946-54; 9, ss. 1056—62]. Olejki roslinne mozna
wykorzystywac takze zewnetrznie poprzez stosowanie ich w postaci cieptych oktadow
na brzuchu [10, ss. 22-31].

Pomocna przy zredukowaniu objawow zotadkowo-jelitowych moze by¢ pomoc psy-
chologiczna. Dziedziny psychoterapii (metoda psychoterapii afektywnej, hipnoterapia
oraz trening relaksacyjny) zmniejszaja stres wywotujacy lub nasilajacy objawy gastroe-
nterologiczne, pomagajg okresla¢, wyraza¢ emocje [11, ss. 38—43], ucza przerywac ne-
gatywne myslenie przez wyobrazania pozytywnych obrazow, relaksuja [12, ss. 712-20],
a ponadto redukuja bol i dyskomfort wystgpujacy w ukltadzie pokarmowym [5, ss.
1351-60; 8, ss. 447-59; 13, ss. 20-31; 14, ss. 470-7].

Praktykowanie kazdej aktywnosci fizycznej, a przede wszystkim jogi, ktéra uwzgled-
nia medytacj¢ i ¢wiczenia oddechowe, dziala tagodzaco na wystepowanie objawdw zo-
ladkowo-jelitowych, niweluje stres psychiczny i napigecie emocjonalne [7, ss. 203—11;
15, ss. 244-53; 16, ss. 176-88].

Powszechnie stosowane w medycynie chinskiej zabiegi zmniejszaja bol brzucha, cze-
sto$¢ oddawania stolca, wzdecia i inne objawy gastroenterologiczne wystepujace w IBS.
U niektoérych pacjentow odnotowano skutecznos$¢ elektroakupunktury i moksybucji [17;
18, ss. 500-11; 19, ss. 855-65; 20, ss. 402—10]. Zabiegiem wykonywanym w gabinetach
fizjoterapeutycznych jest mikrofizjoterapia polegajgca na mikromasazu okolic, w kto-
rych pojawia si¢ bol 1 dyskomfort [21].

Obecnie nie znaleziono metody pozwalajacej wyleczy¢ IBS, a proponowany schemat
leczenia dietetycznego, farmakologicznego i psychologicznego nie zawsze jest sku-
teczny, co przyczynito si¢ do rozpoczgcia poszukiwania metod uzupetniajacych trady-
cyjne leczenie. W zwigzku z tym, w niniejszej pracy dokonano przegladu badan wyka-
zujacych korzysci ze stosowania metod dodatkowych we wspomaganiu leczenia zespotu
jelita drazliwego. Do przegladu wykorzystano prace badawcze opublikowane na prze-
strzeni lat 2012—2018. Zrodtem literatury byty bazy MEDLINE oraz Google Scholar.

Przeglad literatury

Dieta low-FODMAP i terapia ziotami

Badania wykazaly pozytywny wplyw zastosowania diety low-FODMAP, czyli ubo-
giej w fermentujace weglowodany, na wystgpowanie objawow gastroenterologicznych
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u pacjentow z IBS. Dieta ta coraz czgsciej jest stosowana jako leczenie pierwszego rzutu
w chorobie i polega na wykluczeniu z jadtospisu produktdéw stabo wchtanianych i zwigk-
szajacych fermentacj¢ w jelicie, produkcje gazdéw oraz poszerzenie Srednicy jelita,
a w rezultacie wywotujace dyskomfort [8, ss. 447-59]. Do produktow takich zalicza sig¢
m.in. fruktozg wystepujaca w owocach i warzywach (np. jabtkach, wisniach, gruszkach,
szparagach), stodzikach i alkoholach, laktoz¢ znajdujaca si¢ w mleku krowim i kozim
oraz przetworach mlecznych, fruktany i galaktooligosacharydy znajdujace si¢ w rosli-
nach stragczkowych, ziarnach zbdz i ryzu, orzechach i niektérych owocach oraz warzy-
wach, a takze poliole obecne w substancjach stodzacych, owocach i warzywach. Po-
szczegoblne zwigzki moga wystepowac w tych samych produktach [22, ss. 189-91]. Sto-
sowanie diety low-FODMAP wptywa na zmniejszenie objawow zotagdkowo-jelitowych
[8, ss. 447-59].

W kolejnym badaniu wykazano korzystne dziatanie substancji IQP-CL-101, ktéra
sktada si¢ z kurkuminoidow, olejkéw pochodzacych z réznych gatunkéw kurkumy i olei
rybnych dziatajacych przeciwzapalnie, olejku kminkowego i miety pieprzowej wywotu-
jacych efekt przeciwskurczowy i witamin D3, B i Bo. Pacjenci przyjmowali po 2 kap-
sutki przed lub w trakcie positku. Terapia IQP-CL-101 wykazata dzialanie tagodzace
bol oraz poprawiajace trawienie, co przyczynia si¢ do polepszenia jakosci zycia pacjen-
tow chorujacych na IBS, niezaleznie od jego typu [9, ss. 1056—62].

W terapii IBS-C skuteczno$cia odznaczaty si¢ chinskie mieszanki zi6t w postaci ta-
bletek, w ktorych sktad wchodzily: korzen piwonii chinskiej, pomarancza gorzka, ma-
gnolia lekarska, mandarynka, lukrecja, rabarbar dtoniasty i Atractylodes lancea, ktérych
8-tygodniowe przyjmowanie spowodowato zmniejszenia napigcia migsni podczas defe-
kacji oraz zmiang¢ formy stolca, lecz nie wykazato zmniejszenia bolu brzucha [4, ss.
1946-54].

Zewnetrzne stosowanie gorgcych oktadow z kminku w 20-30 minutowych codzien-
nych sesjach przez 3 tygodnie spowodowato wigksze subiektywne korzysci w odczuwa-
niu objawow choroby przez pacjentow [10, ss. 22-31].

Psychoterapia (hipnoterapia, trening relaksacyjny, metoda psychoterapii
afektywnej)

Stosowanie psychoterapii najczesciej ma na celu dotarcie do podswiadomosci pa-
cjenta i za pomocg réznych metod wywotanie pozadanych zmian obejmujacych m.in.
uzyskanie wickszej kontroli nad funkcjonowaniem uktadu pokarmowego, relaksacj¢ ob-
nizajaca odczuwany poziom stresu oraz nauczenie metod zmniejszajacych poziom ne-
gatywnych emocji, ktore moglyby by¢ wykorzystywane na co dzien, poza gabinetem
terapeuty [8, ss. 447-59; 11, ss. 38-43; 13, ss. 20-31].

Wiele badan wykazuje pozytywny wptyw hipnoterapii skierowanej na funkcjonowa-
nie jelit na zmniejszenie objawow choroby. Podczas sesji grupowych lub indywidual-

55



Martyna Bociek

nych doswiadczony terapeuta indukuje hipnoze, podczas ktorej uzywa sugestii, a ilustro-
wanie obrazami skierowanymi do pod$wiadomosci wptywa na zwigkszenie kontroli nad
funkcjonowaniem uktadu pokarmowego oraz normalizacj¢ ruchu jelit, a ponadto redu-
kuje bol i dyskomfort brzucha [13, ss. 20-31]. Mozliwe jest takze stosowanie hipnote-
rapii domowe;j, podczas ktorej pacjent w warunkach domowych odtwarza nagranie zajec
z terapeutg i ulega hipnozie. Codzienne sluchanie nagran wykazato dlugotrwate ko-
rzystne dziatanie na redukcje objawow jelitowych, ale takze zminimalizowanie lgku, de-
presji, a wigc polepszenie jako$ci Zycia i wzmocnienie poczucia wlasnej wartosci [8, ss.
447-59; 14, ss. 470-7]. Hipnoterapia domowa ogranicza koszty leczenia IBS [8, ss.
447-59] 1 wykazuje pozytywne dzialanie zar6wno na dorostych, jak i na dzieci [5, ss.
1351-60].

Kolejng metodg wspomagajgca proces leczenia IBS jest trening relaksacyjny oraz
trening w zakresie samo$wiadomosci emocjonalne;j i ekspresji. Trening relaksacyjny zo-
stal opracowany w celu przeciwdziatania skutkom stresu, jakimi sa zaburzenie regula-
cyjnego dzialania migdzy moézgiem a jelitami, pobudzenie fizjologiczne oraz nasilenie
bolu. Trening relaksacyjny przy pomocy ¢wiczen oddechowych, a takze ukierunkowa-
nymi wyobrazeniami ma za zadanie zmniejszy¢ negatywny nastrdj pacjenta oraz nad-
mierne pobudzenie fizjologiczne, co wigze si¢ z niwelowaniem objawow IBS. Treningi
relaksacyjne moga by¢ wykonywane na co dzien samodzielnie w domu lub na podstawie
nagran audio. Emocjonalna $wiadomo$¢ i terapia ekspresyjna zostaty opracowane, aby
pomoc pacjentom zidentyfikowac¢ i nauczy¢ ich jak wyraza¢ uczucia oraz rozwigzac
konflikty emocjonalne. Sesje przebiegaja z wykorzystaniem réznych ¢wiczef, np. od-
grywanie rol, bezposrednie wyrazanie uczuc. Zajecia te pomagaja zredukowac stres po-
przez edukacje na temat zwigzku miedzy negatywnymi przezyciami i emocjami a wy-
stepowaniem objawdw somatycznych. Wykazano, ze zastosowanie tych metod popra-
wito samopoczucie pacjentow chorych na IBS [11, ss. 38—43].

Metoda psychoterapii afektywnej jest technikg wykorzystywania obrazow mental-
nych w celu wywolania relaksu. Cwiczenia polegaja na kreowaniu pozytywnych obra-
z6w, zastosowaniu muzyki oraz wstuchaniu si¢ w instrukcje wydane przez psychotera-
peute, ktére zostaly specjalnie opracowane do leczenia dyskomfortu i bolu oraz w celu
przerwania stresujacych mysli i negatywnych odczué. Wykazano, ze metoda ta zmniej-
sza objawy IBS poprzez harmonizowanie odczuwania emocji i poprawia w ten sposob
jakos$¢ zycia pacjentéw [12, ss. 712-20].

Aktywnosc fizyczna (joga)

Kazda aktywno$c¢ fizyczna wykazuje korzystny wplyw na zmniejszenie stresu i po-
lepszenie nastroju u 0sob jg podejmujacych. Szczegolnie polecang w IBS aktywnos$cia
jest joga. Te powszechnie stosowane ¢wiczenia majg wplyw nie tylko na ciato (przyj-
mowanie okreslonych pozycji wzmacniajacych), ale takze na umyst za pomoca asan
(specjalnych pozycji ciala wykorzystywanych do medytacji) i pranayamy (rytmiczne;j
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kontroli oddechu). Sg cz¢sto wykorzystywane w celu wyciszenia, zmniejszenia napigcia
emocjonalnego, zredukowania stresu i bolu oraz poprawienia jakosci snu. Cwiczenia
wykonywane pod kontrolag wyspecjalizowanego w tej dziedzinie instruktora dobierane
sa tak, aby pomagaty wej$¢ w stan harmonii migdzy ciatem i umystem. W praktyce jogi
wazne jest precyzyjne, Swiadome przyjecie okreslonej pozycji jogicznej oraz kontrolo-
wanie oddechu, by korzystnie wptywac na funkcjonowanie organizmu i kontrolg nad
mys$lami oraz emocjami. Wyniki badan dowodza, ze u cze$ci pacjentow cierpigcych na
IBS i regularnie praktykujacych joge, dolegliwosci gastroenterologiczne (zaparcia, nud-
nosci, bol, nadwrazliwo$¢ trzewna) uleglty zmniejszeniu, a samo wykonywanie ¢wiczen
uwaza si¢ za bezpieczng dla nich aktywno$¢ fizyczng. Pozytywne skutki praktykowania
jogi zauwazono juz po kilku sesjach trwajacych 75-90 minut, 2 razy w tygodniu. Cze¢s¢
badanych pacjentow deklarowata ch¢é dalszego wykonywania ¢wiczen [15, ss. 244-53;
23, ss. 253—60]. Odnotowano zmniejszenie odczuwania dolegliwosci zwigzanych z IBS
zaréwno u dorostych pacjentow, jak i mlodziezy, wykorzystujacych joge do zniwelowa-
nia stresu w zyciu codziennym [7, ss. 203—11]. Nie tylko praktyka jogi wptywa pozy-
tywnie na zmnigjszenie wystgpowania objawdw gastroenterologicznych u pacjentow
cierpiacych na IBS, ale takze spacer na §wiezym powietrzu. Osoby regularnie spaceru-
jace zglosily zmniejszenie ogolnych objawdw choroby, bélu brzucha oraz polepszenie
nastroju. Wiekszo$¢ z badanych osob wyrazita che¢ dalszego regularnego spacerowania.
Zardwno joga, jak i spacer dzialaja pozytywnie na zmniejszenie objawéw powodowa-
nych przez IBS [16, ss. 176-88].

Zabiegi zewnetrznego stymulowania ciata
(elektroakupunktura i moksybucja, mikropalpacja)

Medycyna dalekowschodnia wyr6znia dwie metody oddziatywujace na zmniejszenie
objawow IBS — elektroakupunktura, czyli zmodyfikowana akupunktura i moksybucja,
ktére powoduja lepsze ukrwienie stymulowanych miejsc, a zatem wptywaja na lepsze
funkcjonowanie tkanek w tej okolicy. Elektroakupunktura polega na wprowadzeniu igty
w odpowiednie miejsce na ciele w tkanke skorng i podskorng a nastepnie stymulowanie
jej elektrycznie [17].

Moksybucja to przypiekanie odpowiednich punktéw na skorze, zwykle tych wyko-
rzystywanych w akupunkturze, za pomocg nagrzanych patyczkéw sktadajacych sig
gldwnie z bylicy pospolitej tak, aby pacjent poczut ciepto, ale nie zostat oparzony [3, ss.
408-13].

Przeprowadzono wiele badan [17; 18, ss. 500—11; 19, ss. 855-65] sprawdzajacych
wplyw tych zabiegéw na samopoczucie pacjentow z IBS. Czes¢ wykazala pozytywny
wplyw stosowania elektroakupunktury i moksybucji w tagodzeniu bolu brzucha w IBS-
D i IBS-C, jednakze moksybucja skuteczniej zmniejsza czegstotliwos¢ biegunek w IBS-
D [17; 19, ss. 855—65] oraz moze zmniejsza¢ bol w obrebie koncowego odcinka jelita
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grubego [18, ss. 500-11], a elektroakupunktura wykazata wigksza od moksybucji po-
prawe w zmniejszeniu zaparé¢ w IBS-C [20, ss. 402—-10]. Ponadto, obie metody uzyskuja
dobre efekty terapeutyczne w leczeniu bolu brzucha, dyskomfortu i innych objawow
zotadkowo-jelitowych oraz zmniejszaja depresje i lek wystgpujacy u pacjentéw [17; 19,
ss. 855—65]. Terapie te dziatajg lepiej u osob, ktore swiadomie poddajg si¢ zabiegom
i nie negujg mozliwego skutecznego dziatania na organizm.

Przeprowadzono badanie z dziedziny fizjoterapii, ktére polegalo na mikropalpacji
brzucha w celu rozpoznania zmian w strukturach w obrgbie uktadu pokarmowego,
a nastepnie mikromasazu w celu poprawy ukrwienia i natlenienia tkanek migkkich wpty-
wajacych na stymulacje gojenia stanéw zmienionych zapalnie. Badanie dowiodto sku-
teczno$¢ terapii 1 zmniejszenie objawdw somatycznych, lecz zostato wykonane na rela-
tywnie malej, 61-osobowej grupie osoéb chorujacych na IBS [21].

Podsumowanie

Metody uzupetniajace schemat leczenia ISB moga przynies$¢ korzysci w walce z ob-
jawami choroby.

Dobrym dziataniem bezposrednio zmniejszajacym powstawanie objawow gastroen-
terologicznych jest stosowanie diety low-FODMAP ograniczajacej fermentacje w jeli-
tach i ryzyko powstawania niekorzystnych reakcji chemicznych i metabolicznych w ob-
rebie uktadu pokarmowego.

Wysoka skuteczno$ciag w poprawie funkcjonowania pacjentow z IBS jest psychote-
rapia. Metody hipnoterapii i treningu relaksacyjnego poprawiaja kontrolowanie pracy
uktadu pokarmowego oraz ucza radzenia sobie ze stresem, ktory jest jednym z czynni-
kow nasilajacych manifestacj¢ objawow choroby. Ponadto koszty terapii nie sg wysokie,
dzieki mozliwo$ci wykonywania ich w domu, a edukacja w zakresie sposobow przery-
wania negatywnych stanéw emocjonalnych umozliwia wiaczenie ich do zycia codzien-
nego.

Praktykowanie jogi jest kolejnym sposobem niwelowania stresu, dzigki ¢wiczeniom,
ktére pomagaja wstuchac sie ,,w siebie” i rozpozna¢ czynniki przyczyniajace si¢ do wy-
stepowania objawow. Stosowanie jogi powoduje rozluznienie napie¢ emocjonalnych
oraz wptywa na poprawe¢ samopoczucia, tym samym zmniegjszajac objawy choroby in-
dukowane stresem.

Skutecznosciag w zmniejszeniu wystegpowania objawow IBS wykazaty si¢ takze me-
tody zewnetrznej stymulacji skory, ktore powoduja lepszy przeptyw krwi przez tkanki,
cho¢ najlepiej dzialajg u 0s6b samodzielnie je wybierajacych.

58



6. Uzupetniajgce metody leczenia zespotu jelita drazliwego

Bibliografia

(1]

(2]
(3]

(4]

(6]

(7]

[10]

[11]

McDonald E., Teets R., Ortiz C., Gilchrist C., Waltermaurer E., Perez E., Kligler B.,
A Randomized Trial of a Group-Based Integrative Medicine Approach Compared to Wait-
list Control on Irritable Bowel Syndrome Syln conclusion, micro-physiotherapy has a sig-
nificant effect on IBS symptoms. Manual techniques should therefore be considered for,
“EXPLORE”, 2018, no. 14(6), s. 406—13.

Sultan S., Malhotra A., Irritable Bowel Syndrome, “Annals of Internal Medicine” 2017, no.
166(11), s. 81-96.

Bao C., Zhang J., LiuJ., Liu H., Wu L., Shi Y., LiJ., Hu Z., Dong Y., Wang S., Zeng X.,
Wu H., Moxibustion Treatment for Diarrhea-Predominant Irritable Bowel Syndrome:
Study Protocol for a Randomized Controlled Trial, “BMC Complementary and Alternative
Medicine” 2016, no. 16, s. 408—13.

Bensoussan A., Kellow J.E., Bourchier S.J., Fahey P., Shim L., Malcolm A., Boyce P.,
Efficacy of a Chinese Herbal Medicine in Providing Adequate Relief of Constipation-pre-
dominant Irritable Bowel Syndrome: A Randomized Controlled Trial, “Clinical Gastroen-
terology and Hepatology” 2015, no. 13(11), s. 1946-54.

Gulewitsch M.D., Schlarb A.A., Comparison of Gut-Directed Hypnotherapy and Unspe-
cific Hypnotherapy as Self-Help Format in Children and Adolescents with Functional Ab-
dominal Pain or Irritable Bowel Syndrome, “European Journal of Gastroenterology
& Hepatology” 2017, no. 29(12), s. 1351-60.

Lovell R.M., Ford A.C., Global Prevalence of and Risk Factors for Irritable Bowel Syn-
drome: A Meta-analysis, “Clinical Gastroenterology and Hepatology” 2012, no. 10(7),
s. 712-21.

Schumann D., Langhorst J., Dobos G., Cramer H., Randomised Clinical Trial: Yoga Vs
a Low-FODMAP Diet in Patients with Irritable Bowel Syndrome, “Alimentary Pharmacol-
ogy & Therapeutics” 2018, no. 47(2), s. 203-11.

Peters S.L., Yao C.K., Philpott H., Yelland G.W., Muir J.G., Gibson P.R., Randomised
Clinical Trial: The Efficacy of Gut-Directed Hypnotherapy Is Similar to That of the Low
FODMAP Diet for the Treatment of Irritable Bowel Syndrome, “Alimentary Pharmacology
& Therapeutics” 2016, no. 44(5), s. 447-59.

AltF., Chong P.-W., Teng E., Uebelhack R., Evaluation of Benefit and Tolerability of IQP-
CL-101 (Xanthofen) in the Symptomatic Improvement of Irritable Bowel Syndrome: A Dou-
ble-Blinded, Randomised, Placebo-Controlled Clinical Trial, ‘“Phytotherapy Research”
2017, no. 31(7), s. 1056-62.

Lauche R., Janzen A., Liidtke R., Cramer H., Dobos G., Langhorst J., Efficacy of Caraway
Oil Poultices in Treating Irritable Bowel Syndrome — A Randomized Controlled Cross-Over
Trial, “Digestion” 2015, no. 92(1), s. 22-31.

Holmes H.J., Thakur E.R., Carty J.N., Ziadni M.S., Doherty H.K., Lockhart N.A.,
Schubiner H., Lumley M.A., Ambivalence Over Emotional Expression and Perceived So-
cial Constraints as Moderators of Relaxation Training and Emotional Awareness And Ex-
pression Training for Irritable Bowel Syndrome, “General Hospital Psychiatry” 2018, no.
53, s. 38-43.

59



Martyna Bociek

[12]

[13]

[14]

[15]

[16]

[17]

[18]

[19]

(20]

(21]

[22]

(23]

Boltin D., Sahar N., Gil E., Aizic S., Hod K., Levi-Drummer R., Niv Y., Dickman R., Gut-
Directed Guided Affective Imagery As an Adjunct to Dietary Modification in Irritable
Bowel Syndrome, “Journal of Health Psychology” 2015, no. 20(6), s. 712-20.

Flik C.E., Laan W., Zuithoff N.P.A., van Rood Y.R., Smout A.J.P.M., Weusten B.L.A.M.,
Whorwell P.J., de Wit N.J., Efficacy of Individual and Group Hypnotherapy in Irritable
Bowel Syndrome (IMAGINE): A Multicentre Randomised Controlled Trial, “The Lancet
Gastroenterology & Hepatology” 2019, no. 4(1), s. 20-31.

Rutten J.M.T.M., Vlieger A.M., Frankenhuis C., George E.K., Groeneweg M., Norbruis
O.F., Tjon a Ten W., van Wering H.M., Dijkgraaf M.G.W., Merkus M.P., Benninga M.A.,
Home-Based Hypnotherapy Self-exercises vs Individual Hypnotherapy With a Therapist for
Treatment of Pediatric Irritable Bowel Syndrome, Functional Abdominal Pain, or Func-
tional Abdominal Pain Syndrome, “JAMA Pediatrics” 2017, no. 171(5), s. 470-7.

Evans S., Lung K.C., Seidman L.C., Sternlieb B., Zeltzer L.K., Tsao J.C.L., Iyengar Yoga
for Adolescents and Young Adults With Irritable Bowel Syndrome, “Journal of Pediatric
Gastroenterology and Nutrition” 2014, no. 59(2), s. 244-53.

Shahabi L., Naliboff B.D., Shapiro D., Self-Regulation Evaluation of Therapeutic Yoga and
Walking for Patients With Irritable Bowel Syndrome: A Pilot Study, “Psychology, Health
& Medicine” 2016, no. 21(2), s. 176-88.

Zheng H.,Li Y., Zhang W., Zeng F., Zhou S.-Y., Zheng H.-B., Zhu W.-Z., Jing X.-H., Rong
P.-J., Tang C.-Z., Wang F.-C., Liu Z.-B., Wang S.-J., Zhou M.-Q., Liu Z.-S., Zhu B., Elec-
troacupuncture for Patients With Diarrhea-Predominant Irritable Bowel Syndrome Or
Functional Diarrhea, “Medicine” 2016, no. 95(24).

Zhu Y., Wu Z., Ma X, Liu H., Bao C., Yang L., Cui Y., Zhou C., Wang X., Wang Y.,
Zhang Z., Zhang H., Jia H., Wu H., Brain Regions Involved in Moxibustion-Induced Anal-
gesia in Irritable Bowel Syndrome with Diarrhea: A Functional Magnetic Resonance Im-
aging Study, “BMC Complementary and Alternative Medicine” 2014, no. 14, s. 500-11.
Zhao J., LuJ., Yin X., Chen X., Chen Y., Tang W., Jin X., Wu L., Bao C., Wu H., Shi Y.,
Comparison of Electroacupuncture and Moxibustion on Brain-Gut Function in Patients
with Diarrhea-Predominant Irritable Bowel Syndrome: A Randomized Controlled Trial,
“Chinese Journal of Integrative Medicine” 2015, no. 21(11), s. 855-65.

Zhenzhong L., Xiaojun Y., Weijun T., Yuehua C., Jie S., Jimeng Z., Anqi W., Chunhui B.,
Yin aa Lu Zhenzhong S., Chun-hui B., Yin S., Comparative Effect of Electroacupuncture
and Moxibustion on the Expression of Substance P and Vasoactive Intestinal Peptide in Pa-
Tients with Irritable Bowel Syndrome, “J Tradit Chin Med” 2015, no. 35(4), s. 402—10.
Grosjean D., Benini P., Carayon P., Managing Irritable Bowel Syndrome: The Impact of
Micro-Physiotherapy, “Journal of Complementary and Integrative Medicine” 2017, no.
14(2).

Scarlata K., Low FODMAP Diet: What Your Patients Need to Know, “The American Jour-
nal of Gastroenterology” 2018, no. 114(2), s. 189-91.

Evans S., Seidman L.C., Lung K., Sternlieb B., Zeltzer L.K., Yoga for Teens With Irritable
Bowel Syndrome, ,,Holistic Nursing Practice” 2018, no. 32(5), s. 253-60.

60



6. Uzupetniajgce metody leczenia zespotu jelita drazliwego

Autor

Martyna Bociek

Wyzsza Szkota Ekonomii, Prawa i Nauk Medycznych
im. prof- Edwarda Lipinskiego w Kielcach

Wydziat Nauk Medycznych

61






Ervante Wydawnictwo Naukowe

dr Klaudia Pujer

ul. Buforowa 24 lok. 10, 52-131 Wroctaw
WWW: exante.com.pl, wydawnictwoexante.pl

ISBN 978-83-66187-58-0 (PDF)
ISBN 978-83-66187-57-3 (oprawa migkka)



