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Streszczenie: Helicobacter pylori to Gram-ujemna paleczka, majaca zdolno$¢ do kolonizacji odzwiernika zoladka. Szacuje sie, ze nawet
ponad polowa §wiatowej populacji moze by¢ nosicielem tego patogenu. Dane dotyczace zakazen nie sg doktadne, poniewaz objawy infek-
cji H. pylori wystepuja jedynie u 20% zakazonych oséb. Obecno$¢ bakterii moze prowadzi¢ do stanu zapalnego, wrzodéw oraz nowotworu
zoladka. W przypadku stwierdzenia zakazenia najczesciej stosuje si¢ potrdjna terapie inhibitorem pompy protonowej oraz antybiotykami.
Obserwowany jest jednak coraz nizszy wskaznik skutecznosci tej terapii z uwagi na nabieranie opornosci przez bakterie na wykorzysty-
wane w leczeniu antybiotyki. Poszukiwane s3 nowe rozwigzania, ktére moglyby zaréwno wspomoc leczenie zakazen wywolanych przez
H. pylori, jak i dzialalyby profilaktycznie, zapobiegajac rozprzestrzenianiu patogenu. Jedng z form wspomagajacych leczenie réznego
rodzaju infekcji, co potwierdzajg liczne badania naukowe, jest zastosowanie preparatéw roslinnych. Fitoterapia to nauka, wykorzystu-
jaca wiedze o naturalnie wystepujacych w roslinach zwigzkach aktywnych, opierajaca sie na zastosowaniu produktéw roslinnych w celu
poprawy stanu zdrowia. Z dostepnych badan wynika, ze spozywanie niektérych produktéw pochodzenia roslinnego np. oliwy z oliwek czy
zielonej herbaty moze doprowadzi¢ do eradykacji H. pylori. Lukrecja natomiast moze by¢ wykorzystywana wspomagajaco przy zastoso-
waniu klasycznej metody leczenia, zwigkszajac tym samym wspotczynnik eradykacji patogenu. Roslinami o wlasciwoséciach anty-H. pylori
s3 rowniez cynamonowiec, zurawina, oregano, aloes i inne. Celem niniejszej pracy jest przeglad literatury, przedstawiajacej mozliwosci
wykorzystania fitoterapii w zwalczaniu, wspomaganiu leczenia lub profilaktyce zakazen powodowanych przez H. pylori.

1. Wprowadzenie - charakterystyka H. pylori. 2. Wybrane rosliny w zapobieganiu i eradykacji zakazen H. pylori. 2.1. Citrus spp. (owoce
cytrusowe). 2.2. Allium sativum (czosnek). 2.3. Brassica oleracea var. italica (brokuly). 2.4. Vaccinium macrocarpon (zurawina wielko-
owocowa). 2.5. Camellia sinensis (zielona herbata). 2.6. Olea europaea (oliwka europejska). 2.7. Cinnamomum verum (cynamonowiec
cejlonski). 2.8. Aloe vera (aloes zwyczajny). 2.9. Glycyrrhiza glabra Linn. (lukrecja). 2.10. Curcuma longa (kurkumina). 2.11. Bryophyllum
pinnatum (zyworddka pierzasta). 2.12. Olejki eteryczne. 2.13. Inne rosliny o aktywno$ci anty-H. pylori. 3. Podsumowanie

PHYTOTHERAPY IN THE PREVENTION AND SUPPORT OF TREATMENT
OF HELICOBACTER PYLORI INFECTIONS

Abstract: Helicobacter pylori is a Gram-negative, rod-shaped bacterium with an ability to colonise the gastric pylorus. It is estimated that
more than half of the human population may be carriers of this pathogen. Unfortunately, the collected data concerning H. pylori infec-
tions is inaccurate as the symptoms occur only in 20% of people infected. The presence of the bacteria may lead to inflammation, stomach
ulcers, or even cancer. In the cases of confirmed infection, the treatment usually involves a so called “triple therapy” with a proton-pump
inhibitor and antibiotics. However, a decrease in the effectiveness of this therapy is observed as a result of increasing antibiotic resist-
ance in bacteria. New solutions are being researched that could both help in the treatment of H. pylori infections and prevent the spread
of the pathogen. Numerous scientific studies confirm that the use of plant-based products can be a good addition to the treatment of
various infections. Phytotherapy is a science-based medical practice that uses the knowledge about active compounds naturally occurring
in plants, in order to improve overall health. From existing research, it is known that the consumption of certain plant-derived products,
for example olive oil and green tea, can lead to H. pylori eradication. On the other hand, licorice can be used to support the classic treat-
ment method by increasing the eradication rate of the pathogen. Plants with anti-H. pylori properties include: cinnamon, cranberry,
oregano, aloe vera and many others. The aim of this work is to review literature that is focused on a potential use of phytotherapy to sup-
port the treatment, combat, or prevent infections caused by H. pylori.
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1. Wprowadzenie
- charakterystyka Helicobacter pylori

Helicobacter pylori to Gram-ujemna bakteria, wyste-
pujaca gltéwnie w formie spiralnej paleczki o helikal-
nym skrecie w ksztalcie litery S lub U, ktéra moze osia-
ga¢ 5 um dlugosciiod 0,5 do 1 pm szerokosci. Posiada,
umozliwiajace poruszanie si¢, umieszczone horyzon-
talnie rzeski (zazwyczaj w liczbie od czterech do szes-
ciu). Optymalne warunki wzrostu Helicobacter sp. to
$rodowisko mikroaerofilne, przy zwigkszonej prez-
nosci dwutlenku wegla i jednoczesnie obnizonej tlenu,
w temperaturze 36-42°C przy wartosci pH 5-7 [20,
25, 43, 54]. Szacuje sig, ze polowa ludzkosci na swiecie
jest nosicielem tej bakterii [5, 25, 42, 56]. Do rozwoju
infekcji, ktore powoduje, znacznie czesciej dochodzi
u mieszkancow krajow rozwijajacych si¢, w poréwna-
niu do krajéw rozwinietych, na co wplywa status spo-
teczno-gospodarczy, warunki sanitarno-higieniczne
oraz poziom edukacji [61]. Wskaznik zakazen wywo-
tanych przez H. pylori oscyluje na poziomie 85-95%
w krajach rozwijajacych sie i 30-50% w krajach roz-
winietych [5]. Do zakazenia H. pylori moze dojs¢ na
drodze gastryczno-oralnej (poprzez kontakt z wymioci-
nami), fekalno-oralnej (poprzez kontakt z katem) oraz
oralno-oralnej (poprzez pocatunki, pokarm czy kontakt
ze $ling osoby chorej) [1, 20, 41]. Zrodlem przenosze-
nia bakterii i rozprzestrzeniania si¢ infekcji moze by¢
réwniez skazona patogenem woda [41, 54].

H. pylori najczgsciej kolonizuje odzwiernik zofadka
czlowieka, ale moze réwniez bytowal w przetyku
i dwunastnicy, plytce nazebnej oraz w kale. Mikro-
organizmy te moga wystepowac jako formy wolne
i zawieszone w $luzie. Charakterystyczna dla nich jest
réwniez kolonizacja miedzykomorkowa oraz adhe-
zja powierzchniowa [20, 54]. U ponad 80% zakazonej
populacji infekcja jest bezobjawowa, dochodzi do niej
we wczesnym dziecinstwie i towarzyszy ona czlowie-
kowi przez cale zycie [43]. Niestety, u pozostatych 20%
zakazonych osob, konsekwencja obecnosci H. pylori
jest zapalenie blony $luzowej Zotadka, choroba wrzo-
dowa zofadka i dwunastnicy oraz nowotwor zoladka
i chloniak typu MALT (mucosa associated lumphoid
tissue lymphoma) [1, 13, 20, 25, 29, 54]. Rak zoladka
zajmuje drugie miejsce pod wzgledem liczby zgondw,
zwigzanych z obecnoscia nowotworu oraz czwarte
miejsce, biorac pod uwage czestos¢ wystepowania
w odniesieniu do wszystkich nowotworéw na swiecie.
U ponad polowy chorych ma zwiazek z obecnosciag
H. pylori. Ryzyko rozwoju raka zotadka u osob zaka-
zonych ta bakterig jest od dwdch do siedmiu razy
wigksze niz u 0sob, u ktérych nie zdiagnozowano jej
obecnosci [41, 56]. W 1994 roku pateczka H. pylori
zostala zaklasyfikowana do pierwszej grupy czynni-
kéw kancerogennych przez IARC (International Agency
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for Research on Cancer - Miedzynarodowa Agencja
Badan nad Rakiem) i uznana za pierwotny czynnik
= rozwoju raka zoladka [5, 25, 41, 43, 56]. W ostat-
nich latach wykazano, ze zakazenie H. pylori ma réw-
niez zwigzek ze schorzeniami pozajelitowymi, takimi
jak niedokrwisto$¢, choroby sercowo-naczyniowe, cu-
krzycaiinne [13, 43].

Unikalne zdolnosci metaboliczne H. pylori, umiejet-
nos¢ unikania odpowiedzi immunologicznej cztowieka
oraz wytwarzanie czynnikéw wirulencji odgrywaja
ogromng role w patogenezie chorob, spowodowanych
obecnoscia tego patogenu [20, 25]. Drobnoustréj ten
posiada na powierzchni komorki warstwe glikokaliksu,
ktdrej obecnos¢ determinuje ujemny tadunek komorki
oraz wplywa na hydrofobowos¢ bakterii. Charakterys-
tyczna dla tego mikroorganizmu jest tez unikalna zdol-
nos¢ glikozylacji cholesterolu i przytaczania go do wias-
nej blony zewnetrznej, co stanowi dla bakterii ochrone
przed stresem $rodowiskowym [5, 20, 52, 54].

Czynniki chorobotwdrczosci, dzieki ktérym bak-
terie moga kolonizowa¢, namnazaé si¢ oraz przezyc,
nawet w niekorzystnym dla nich srodowisku, mozemy
podzieli¢ na trzy grupy:

« czynniki odpowiadajace za kolonizacje:

- produkgcja ureazy, rozkladajacej mocznik do amo-
niaku i dwutlenku wegla i warunkujgcej przetrwa-
nie w niskim pH zotfadka [1, 5, 14, 20, 25, 29, 41,
43, 54, 56],

- adhezja komorek H. pylori do komdrek nablonka
zoladka - gtéwnag adhezyna jest biatko zlokalizo-
wane w bionie zewnetrznej drobnoustroju — BabA
(blood group antigen binding adhesin A), ktore
rozpoznaje na komorkach gospodarza antygeny
grupy krwi B w ukladzie Lewisa oraz determinuje
gestos¢ kolonizacji [1, 5, 11, 25, 29, 41, 43, 56],

- obecnos¢ rzgsek i spiralny ksztatt komorki, umoz-
liwiajace poruszanie si¢ w $luzie [1, 5, 20, 41, 56],

o czynniki odpowiadajace za przetrwanie drobno-
ustroju, opornos¢ na fagocytoze i mechanizmy humo-
ralnej odpowiedzi gospodarza: enzymy - dysmutaza

ponadtlenkowa, katalaza, ureaza iinne [5, 11, 54, 56],

« czynniki oddzialujace toksycznie na blong¢ sluzowa
zoladka:

- lipopolisacharyd (LPS), ktérego budowa (lipid A
LPS) wplywa na nizszg aktywno$¢ prozapalna
niz LPS innych patogennych szczepow, ogranicza-
jac oddziatywanie LPS H. pylori z immunorecep-
torami obecnymi na powierzchni komarek gospo-
darza, co powoduje czeste przechodzenie infekcji
w stan przewlekly [2, 41, 56],

- cytotoksyna wakuolizujaca A - VacA (vacuolating
cytotoxin A), ktérej wytwarzanie prowadzi do
uszkodzenia komorek nablonkowych poprzez
tworzenie wakuoli, co wplywa na wzrost przepusz-
czalnosci, zmiany w obrebie cytoszkieletu i indu-
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kuje zjawisko apoptozy [1, 11, 14, 25, 29, 41, 43, 56],

- wytwarzany z mocznika na skutek dzialania bak-
teryjnej ureazy amoniak [1, 14, 20, 25, 29, 41, 43,
54, 56],

- wyspa patogennos$ci cag-PAI (cag pathogenicity
island), w skfad ktérej wchodzi m.in. gen cagA
(cytotoxin associated gene), ktérego produktem
jest silnie immunogenne biatko CagA (cytotoxin
associated protein A), [1, 11, 14, 25, 41, 43, 56].

Wybrane czynniki wirulencji H. pylori i ich rola
w przebiegu infekcji zostaty zestawione w tabeli I.

Poza szeregiem czynnikéw zjadliwosci, umozliwia-
jacych H. pylori adhezje oraz przetrwanie w niesprzy-
jajacych warunkach, jakie panuja w zotadku, drobno-
ustroj ten w swojej patogenezie wykorzystuje strategie
mimikry molekularnej. Jest to zjawisko, umozliwia-
jace zaadaptowanie si¢ bakterii do organizmu gospo-
darza i unikniecie jego mechanizméw odpowiedzi
immunologicznej. Mimikra molekularna zwigzana
jest z antygenowym i funkcjonalnym podobienstwem
pomiedzy strukturg drobnoustroju, a skladnikami
komorek gospodarza [5, 7, 13]. Zidentyfikowano
wiele sekwencji homologicznych pomiedzy antyge-
nami H. pylori, a polipeptydami wchodzacymi w sklad
komorek gospodarza. Przeciwciala skierowane prze-
ciwko biatkom bakteryjnym (np. bialko VacA czy
ureaza) mogg reagowac z receptorami obecnymi na
komoérkach. Wykazano podobienstwo ureazy bakteryj-
nej (regionu podjednostki UreB) do ludzkiego biatka
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CCRLI1 (CC-chemokine receptor-like 1) w tkance serca,
co moze sugerowal zwigzek pomiedzy przewleklym
zakazeniem H. pylori, a zmianami miazdzycowymi.
U wigkszosci 0s6b z rozpoznanym autoimmunolo-
gicznym zapaleniem trzustki wykrywane sg natomiast
przeciwciata przeciwko PBP (plasminogen binding
protein — bialko wigzace plazminogen) H. pylori, ktore
wykazuje homologie z enzymem (ligaza ubikwitynowa),
produkowanym przez komorki trzustki [13]. W przy-
padku H. pylori istotng role w wystepowaniu zjawiska
mimikry molekularnej odgrywa LPS. W strukturze
O-swoistej LPS wielu szczepow H. pylori zidentyfiko-
wano takie same wielocukry, jak w ludzkich antygenach
Lewis?, Lewis®, sialo-Lewis* oraz sialo-Lewis’, a takze
w antygenach systemu grupowego krwi ABO. Dzieki
temu podobienstwu mozliwe jest unikanie odpowiedzi
odpornosciowej ze strony gospodarza, co prowadzi do
zajecia komorek blony §luzowej zotadka przez drobno-
ustroj [2, 5]. Ponadto podobienstwo strukturalne LPS
do ludzkich antygenéw Lewisa moze prowadzi¢ do
produkeji autoprzeciwcial, indukowanej przez pato-
gen u pacjentéw zakazonych H. pylori. Przeciwciata
skierowane przeciwko antygenom Lewisa moga wigzaé
sie zaréwno z cze$cig O-swoista LPS H. pylori, jak row-
niez z antygenami Lewisa obecnymi na ludzkich leu-
kocytach, komoérkach nabtonka zofadka oraz komor-
kach $rédblonka. Podobienstwo bakteryjnego LPS
do ludzkich antygenow Lewisa sprzyja adaptacji bak-
terii do btony $luzowej zotadka gospodarza, pozwala

Tabela I
Wybrane czynniki chorobotwdrczosci H. pylori i ich rola w przebiegu infekcji

Czynnik chorobotwérczosci

Funkcja

Pi$miennictwo

Ureaza

Przetrwanie w kwasnym $rodowisku zotadka

[1,5, 14, 20, 25, 29, 41, 43, 54, 56]

Biatka adhezyjne (BabA, SabA,
OipA, HopQ i inne)

Przyleganie do komérek nablonkowych zotadka

[1,5,11, 25, 29, 41, 43, 56]

Rzeski, spiralny ksztalt i system
chemotaksji

Ukierunkowany ruch, ulatwienie poruszania si¢ w $luzie

(1, 5,20, 41, 56]

Cytotoksyna wakuolizujaca - VacA

Efekt cytotoksyczny, wakuolizacja i uszkodzenie komdrek
nablonkowych zotadka, zwiekszenie adhezji bakterii
do komorek zoladka, blokowanie odpowiedzi limfocytow T

(1, 5,11, 14, 25, 29, 41, 43, 56]

Biatko CagA

Onkoproteina o aktywnosci proapoptycznej, wptyw
na nieprawidlowg proliferacj¢ i zahamowanie adhezji

(1,11, 14, 25,29, 41, 43, 56]

pomiedzy komdrkami nablonkowymi

Wyspa patogennosci cag-PAI,
system sekrecji typu IV (TESS
— type four secretion system)

Transport biatka CagA i innych skladnikéw komorki bakterii
za posrednictwem TFSS do komorek nablonkowych zoladka,
wytwarzanie IL-8, prowadzace do rozwoju procesu zapalnego

[1,5,11, 14, 25, 41, 43, 56]

Dysmutaza ponadtlenkowa, katalaza | Ochrona przed szkodliwym dziataniem aktywnych form tlenu [5, 11, 54, 56]
Fosfolipazy (A, Al, A2, C, D) Trawienie fosfolipidow w blonie nablonkowej zotadka, [5, 54, 56]
stymulacja przewlektego zapalenia, wplyw na powstawanie
biologicznie aktywnych zwigzkow (lizofosfolipidow i kwasu
arachidonowego - prekursora leukotrienéw i prostaglandyn)
Lipopolisacharyd (LPS) o niskiej Zwigkszona przezywalno$¢, uwarunkowana stabszg reakeja [2, 41, 56]
aktywno$ci prozapalnej uktadu odpornosciowego na LPS
Mimikra molekularna Maskowanie antygendw bakteryjnych [2,7,13]
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unikna¢ mechanizmdéw odpowiedzi immunologicznej
oraz umozliwia niszczenie tkanek gospodarza poprzez
indukowanie produkcji autoprzeciwcial anty-Lewis
[13]. Zatem wykorzystanie mimikry molekularnej przez
H. pylori moduluje odpowiedZ odpornosciowa gospo-
darza poprzez jej wyciszenie, dzieki czemu drobno-
ustroj z sukcesem kolonizuje blone sluzowa zoladka,
wywolujac przewlekly stan zapalny, co w konsekwen-
cji moze prowadzi¢ do rozwoju choroby wrzodowej
zoladka i dwunastnicy. Podkresdlany jest rowniez zwia-
zek pomiedzy zakazeniem H. pylori, a autoimmuno-
logicznym zapaleniem tarczycy, czy cukrzyca typu 1
oraz wieloma innymi chorobami o charakterze prze-
wleklym, co $cisle wigze si¢ ze strategia mimikry mole-
kularnej H. pylori [7, 13].

Klasyczna droga leczenia zakazenia H.pylori to
potrojna terapia, w ktorej wykorzystuje si¢ inhibitor
pompy protonowej (PPI — proton pump inhibitors)
oraz antybiotyki: klarytromycyne, amoksycyline lub
metronizadol [6, 41, 56]. Wskaznik wyleczenia i elimi-
nacji tego drobnoustroju przy zastosowaniu propono-
wanego schematu leczenia, ktéry wprowadzony zostat
w 1997 roku, poczatkowo wynosil 90%, a aktualnie
jest na poziomie 75% i nadal spada [41]. Wynika to
z faktu, ze opisywany drobnoustrdj coraz czesciej wyka-
zuje opornos¢ na wykorzystywane w terapii antybiotyki
[6, 56]. Nalezy réwniez wspomnie¢ o wystepujacych
dos¢ czesto objawach niepozadanych, ktore towarzysza
temu schematowi leczenia. Nalezg do nich nudnoéci,
wymioty, biegunka oraz bol zotadka [46]. Eradykacja
H. pylori ma na celu nie tylko zahamowanie i zmniej-
szenie zapadalnosci na raka zotadka, ale takze obnize-
nie zachorowalnosci na inne choroby, ktére maja zwia-
zek z obecnoscig tego patogenu [7, 13, 43].

Biorac pod uwage czesto$¢ wystepowania zaka-
zen, wplyw spoteczno-ekonomiczny na ich liczbe oraz
Wwcigz rosngcg oporno$¢ patogenu na antybiotyki, warto
zwrdci¢ uwage na mozliwo$¢ stosowania substancji
pochodzenia naturalnego w leczeniu infekcji, powo-
dowanych przez H.pylori [25]. Metabolity wtérne
produkowane przez ro$liny znalazly zastosowanie
w profilaktyce oraz eradykacji wielu zakazen o pod-
tozu bakteryjnym, wirusowym czy grzybiczym. Liczne
badania donoszg o wystepowaniu w tkankach roslin-
nych substancji aktywnych dzialajacych anty-H. pylori
[41, 45, 51, 56]. Stosunkowo nieliczne sg natomiast
doniesienia o mechanizmie ich dzialania, obejmujgcym
gléwnie: zahamowanie syntezy toksyny VacA, biatka
CagA, a takze aktywnosci ureazy wytwarzanej przez
drobnoustrdj, uszkodzenie DNA bakterii i wpltyw na
zablokowanie zjawiska adhezji, ktore jest kluczowym
elementem rozwoju zakazenia [43, 56]. Oczekiwany
efekt terapeutyczny moze by¢ réwniez zwigzany m.in.
z obnizong odpowiedzig ze strony ukladu odpornoscio-
wego gospodarza [29].
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2. Wybrane substancje roslinne w zapobieganiu
i eradykacji zakazen H. pylori

Ponizej oméwiono zastosowanie wybranych roslin
i wystepujgcych w nich substancji czynnych, ktérych
wplyw na eradykacje zakazen H. pylori poddany zostat
badaniom, zaréwno w warunkach in vitro, jak i in
vivo. Aktywno$¢ przeciw H. pylori wykazuja owoce
cytrusowe (Citrus spp.), czosnek (Allium sativum),
brokuly (Brassica oleracea var. italica), zurawina
(Vaccinium macrocarpon), zielona herbata (Camellia
sinensis), oliwka europejska (Olea europaea), cynamo-
nowiec cejlonski (Cinnamomum verum), aloes zwy-
czajny (Aloe vera), lukrecja (Glycyrrhiza glabra Linn.),
kurkumina (Curcuma longa), zyworddka pierzasta
(Bryophyllum pinnatum), a takze olejki pozyskane
m.in. z tymianku (Thymus vulgaris), oregano (Origa-
num vulgare) i wielu innych roslin. Bardzo czesto za
przeciwdrobnoustrojowe dzialanie tych roslin odpo-
wiadajg obecne w nich polifenole, a wiréd nich m.in.
flawony, flawonoidy, antocyjanidyny oraz kwasy feno-
lowe. W tabeli IT podano przyktady roslin, zawartych
w nich substancji aktywnych wraz z mechanizmem
dzialania anty-H. pylori.

2.1. Citrus spp. (owoce cytrusowe)

Dostepne sa liczne doniesienia na temat wplywu
owocow cytrusowych na hamowanie rozwoju zaka-
zenia powodowanego przez H. pylori [18, 34, 47, 50].
Ekstrakty z Citrus aurantifolia i Citrus aurantium
wykazujg bardzo silne wlasciwosci inhibicyjne w sto-
sunku do bakteryjnej ureazy, a wartos¢ MIC (mini-
mum inhibitory concentration) wynosi odpowiednio
432 ug/ml oraz 465 pg/ml [34]. Mandalari i wsp. [34]
donosza réwniez o dzialaniu gastroprotekcyjnym i era-
dykacji paleczki po zastosowaniu olejku eterycznego
z Citrus lemon, co zwigzane jest z zawartoscig limo-
nenu i f-pinenu, ktérych wartosci MIC okreslono na
125 pug/ml oraz 75 pg/ml. W badaniach przeprowadzo-
nych przez Filocamo i wsp. [18] na dwdch wzorcowych
oraz 32 izolatach klinicznych H. pylori, zaobserwowano
efekt dzialania ekstraktu uzyskanego z endemicznej
rosliny, pochodzacej z potudniowych Wtoch, Citrus ber-
gamia (BJ), zaréwno po zastosowaniu samego wyciagu
rodlinnego, jak i w polaczeniu z antybiotykami. Wzrost
potowy izolatéow klinicznych zostal zahamowany przy
uzyciu 2,5% BJ, natomiast B] w stezeniu 5% zahamowat
wzrost az 90% badanych szczepow. Stosujac B] w pola-
czeniu z amoksycyling, klarytromycyng oraz metroni-
dazolem uzyskano najsilniejszy efekt inhibicyjny. Udo-
wodniono réwniez, ze szczepy H. pylori CagA-ujemne
w porownaniu do CagA-dodatnich sg bardziej podatne
na dziatanie B]. Mechanizm synergistycznego dzialania
antybiotykéw w polaczeniu z ekstraktem z C. bergamia
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Tabela II
Wybrane substancje roslinne i mechanizm ich dzialania przeciwko Helicobacter pylori

Roslina Substancja czynna

Mechanizm dziatania

Citrus bergamia, C. aurantifolia,
C. aurantium (owoce cytrusowe)

neohesperydyna, hespertyna, neoeriocitrin,
eriodictyol, naringina, naringenina aurapten

zaburzenie ciaglosci blony fosfolipidowej bakterii [18],
wplyw na zmniejszenie ekspresji genu odpowiedzial-
nego za produkgj¢ ureazy, ograniczenie produkeji
mediatoréw prozapalnych [47, 50]

Allium sativum (czosnek) allicyna

zablokowanie syntezy azotu, usuwanie azotanow oraz
wolnych rodnikéw [62]

Brassica oleracea var. italica sulforafan izotiocyjaniny

stymulacja aktywnosci enzymow przeciwutleniajacych,

(brokut) ochrona komorek przed stresem oksydacyjnym [60]
Vaccinium macrocarpon oligosacharydy, flawony, poliflan-3-ol, zahamowanie adhezji bakterii do $cian zofadka [35]
(zurawina) gléwnie proantocyjanidyny typu A

Camellia sinensis

galusan epigallokatechiny i galusan

zachowanie integralnoéci blony $luzowej zotadka,

(cynamonowiec cejloniski)

(zielona herbata) epikatechiny zahamowanie aktywnosci ureazy i biatka VacA
bakterii [29, 59]
Cinnamomum verum aldehyd cynamonowy hamowanie aktywnoéci ureazy, blokowanie szlaku

NF-kB, co wplywa przeciwzapalnie na komorki
zoladka [37]

Aloe vera (aloes zwyczajny)

pochodne antrachinonéw, aloeemodyna,
chryzofanol, fiscjon, emodyna oraz reina

zablokowanie adhezji drobnoustrojow do komoérek
zoladka [15]

Curcuma longa (kurkumina) diferoloilometan (polifenole)

hamowanie wydzielania przez komérki zotadka
metaloproteinazy 3 i 9, a tym samym powstawania
wrzodéw i raka zotadka [55]

Bryophyllum pinnatum
(zyworodka pierzasta)

flawonoidy, alkaloidy, fenole, glikozydy

dzialanie jako przeciwutleniacz, ochrona btony sluzo-
wej zotadka przed reaktywnymi formami tlenu [28]

polega prawdopodobnie na uszkodzeniu blony fosfo-
lipidowej bakterii przez zwiazek roélinny, co skutkuje
zwiekszeniem przepuszczalnodci dla leku i w efekcie
zahamowaniem wzrostu drobnoustroju. Substancje
aktywne w badanym soku to polifenole: neohespery-
dyna, hespertyna, neoeriocitrin, eriodictyol, naringina
oraz naringenina. Takeda i wsp. [50] wykazali wplyw
cytrusowej pochodnej kumaryny, w ktérej wystepuje
zwigzek o wlasciwosciach antyoksydacyjnych - aurap-
ten (eter monoterpenowo-kumarynowy) na zmniej-
szenie stopnia kolonizacji zoladka myszoskoczkow
mongolskich (Meriones unguiculatus) przez H. pylori.
W tym celu zwierzeta zakazono, a nastgpnie przez
7 tygodni podawano im 100 lub 500 ppm auraptenu,
ktéry miat inhibicyjny wptyw na ekspresje genu odpo-
wiedzialnego za produkcje ureazy, co z kolei skut-
kowato zahamowaniem kolonizacji Zotadka. Substancja
ta nie wykazala jednak wlasciwosci tagodzacych zapa-
lenie zoladka. Takeda i wsp. [50] sugeruja, Ze moze
miec to zwigzek ze zbyt krotkim czasem trwania bada-
nia, poniewaz z przeprowadzonych wczesniej badan
in vitro wynika, ze aurapten moze lagodzi¢ niezyt
zoladka i wykazywa¢ dzialanie przeciwnowotworowe.
Dzialanie tego zwigzku opiera si¢ na ograniczeniu
produkcji mediatoréow prozapalnych oraz ekspresji
receptora CD74, ktdry jest czasteczka adhezyjna dla
bakteryjnej ureazy. Inhibitory receptora CD74 moga
by¢ doskonatymi kandydatami, hamujacymi adhezje

bakterii do bony $luzowej zoladka, co jest niezwykle
waznym elementem warunkujagcym rozwdj zakaze-
nia. Zwigzkiem, ktory rowniez wykazuje takg zdolnosé¢
jest bergamotyna (furanokumaryna), wskazywana jako
najlepszy pretendent w leczeniu infekcji powodowa-
nych przez H. pylori [47].

2.2. Allium sativum (czosnek)

Whasciwosciami bakteriobojczymi oraz bakterio-
statycznymi, wykorzystywanymi w leczeniu infekcji,
powodowanymi przez rozne gatunki drobnoustro-
jow, charakteryzuje si¢ rowniez czosnek (Allium sati-
vum). Substancje aktywne, ktére si¢ w nim znajduja
to m.in. zwigzki siarki czy kwasy organiczne, jednakze
dzialanie przeciwdrobnoustrojowe przypisuje sie gtow-
nie allicynie oraz olejowi czosnkowemu [4, 62]. Prowa-
dzone badania in vitro, majace na celu zbadanie wplywu
czosnku na przebieg infekeji H. pylori, dawaly niejedno-
znaczne rezultaty. Wyniki uzyskane po przeprowa-
dzeniu badan na 15 klinicznych i jednym wzorcowym
izolacie wykazaly, ze czosnek wykazuje w warun-
kach in vitro wlasciwosci hamujace wzrost H. pylori, ale
sg one stosunkowo stabe. MIC dla ekstraktu z suszo-
nych cebulek czosnku wynosit ponad 100 pug/ml. Bar-
dziej obiecujace wyniki uzyskano w prébie z wyko-
rzystaniem allicyny, gdzie MIC50, jak i MIC90 dla tej
substancji wynosil 25 pg/ml [33]. W badaniu in vivo
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na myszkoskoczkach mongolskich (Meriones ungui-
culatus) z zapaleniem zolagdka spowodowanym przez
H. pylori, sprawdzano dzialanie 4% ekstraktu oleju
czosnkowego podczas sze$ciotygodniowej terapii. Po
zakonczeniu do$wiadczenia zaobserwowano zmniej-
szenie stopnia zapalenia zoladka, przy jednoczes-
nym braku znacznych zmian w samym zahamowaniu
infekeji [23]. Sprawdzano réwniez wplyw czosnku
na zakazenie H. pylori u 15 pacjentéw, wykorzystujac
ureazowy test oddechowy i wykazano, ze spozywanie
$wiezego czosnku hamuje aktywnos¢ H. pylori w blo-
nie $luzowej zoladka [62]. Inni badacze donosza, ze
podawanie oleju czosnkowego po positku lub na czczo
moze mie¢ wplyw na eliminacje bakterii [51]. Wyniki
doswiadczen trwajacych ponad 14 lat z wykorzysta-
niem mieszaniny ekstraktu czosnku i destylowanego
oleju czosnkowego wykazaly jednak, ze diugotrwata
suplementacja czosnkiem nie ma statystycznie istot-
nego wplywu na spadek zapadalno$ci i umieralnosci
na raka zotagdka [32].

2.3. Brassica oleracea var. italica (brokuly)

Wiasciwosci przeciwnowotworowe, przeciwwiru-
sowe oraz przeciwbakteryjne przypisuje si¢ rowniez
brokutom. Najsilniejszym zwigzkiem aktywnym wy-
stepujacym w ich kietkach jest sulforafan izotiocyja-
niny (SF) [12, 16, 60]. W badaniu przeprowadzonym
na 48 szczepach H. pylori (trzech referencyjnych oraz
45 izolatach klinicznych) wykazano, ze SF wykazuje
dziatanie bakteriostatyczne, a MIC dla tego zwigzku
wynosi od 0,06 do 8 ug/ml ($rednia 2,5 ug/ml) [16].
W badaniach in vivo z udzialem zaréwno ludzi ze
zdiagnozowang infekcja, a takze myszy zainfekowa-
nych H. pylori, udowodniono pozytywny wplyw kiet-
kéw brokuléw, bogatych w SF, na zahamowanie roz-
woju zakazenia [60]. W modelu mysim po uprzednim
zakazeniu, zwierzetom przez dwa miesigce podawano
kietki z wysoka zawartoscig SF oraz utrzymywano
diete bogata w sél. Wykazano zmniejszenie stopnia
kolonizacji zotadka przez H. pylori, ztagodzenie stanu
zapalnego oraz zahamowanie procesu nowotworze-
nia. W drugim modelu 48 ochotnikéw przyjmowato
doustnie 70 g kietkéw brokuléw przez osiem tygodni.
Leczenie mialo wplyw na obnizenie aktywnosci ure-
azy bakteryjnej, ktérej poziom mierzono za pomoca
ureazowego testu oddechowego. Jednak po dwdch
miesigcach od zakonczenia badania wyniki oséb, bio-
racych udziat w doswiadczeniu, powrdcily do wartosci
sprzed leczenia. Uzyskane dane sugerujg, ze podawa-
nie kietkéw brokuléw moze prowadzi¢ do zmniejszenia
stopnia kolonizacji zotadka przez H. pylori, ale nie jest
w stanie calkowicie wyeliminowa¢ obecnosci bakterii
[60]. W innym badaniu, przeprowadzonym na osobach
zakazonych H. pylori, ktérym podawano ekstrakt z kiet-
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kow brokuléw zawierajacy SF przez cztery tygodnie,
nie wykazano zahamowania wzrostu bakterii w blonie
sluzowej zotadka. Autorzy sugeruja jednak, ze produkt
ten moze odgrywac role cytoochronna w zapaleniu
zoladka, wywolanym przez H. pylori [12].

2.4. Vaccinium macrocarpon
(zurawina wielkoowocowa)

Roéling powszechnie kojarzong przede wszystkim
z zapobieganiem rozwojowi infekcji ukladu moczo-
wego, co ma zwigzek z hamowaniem przylegania bak-
terii do nablonka drég moczowych, a tym samym
uniemozliwia rozwdj choroby, jest zurawina, ktora
znalazta réwniez zastosowanie w leczeniu zakazen,
powodowanych przez H. pylori. Dzialanie przeciw-
adhezyjne zurawiny zwigzane jest z obecnoscia poli-
flan-3-olow, gléwnie proantocyjanidyn typu A, ale
takze innych sktadnikéw - oligosacharydéw i flawonow
[40]. W przeprowadzonym do$wiadczeniu Matsushima
i wsp. [35] sprawdzali wptyw wyciagu z zZurawiny na
wzrost dwdch szczepoéw H. pylori. Wykazano, ze eks-
trakt ten w stezeniu 3,3 mg/ml jest w stanie prawie
catkowicie zahamowa¢ wzrost H. pylori w warunkach
in vitro. Dzialanie inhibicyjne zaobserwowano takze
przy uzyciu soku z zurawiny, ktorego 2% stezenie
odpowiadato 1 mg/ml ekstraktu. Wyniki dodatkowych
badan, przeprowadzonych w celu identyfikacji sub-
stancji aktywnych, odpowiadajgcych za obserwowany
efekt, wyraznie wskazywaly na aktywnos¢ inhibicyjna
polifenoli [35]. Lin i wsp. [31] badali wplyw dziatania
zurawiny w zestawieniu z oregano na wzrost H. pylori.
Najlepszy efekt osiagnieto, stosujac ekstrakt, sktadajacy
sie w 25% z oregano i w 75% z zurawiny. Synergistyczne
dzialanie ekstraktu nie tylko hamuje wzrost H. pylori,
ale takze wplywa na inhibicje ureazy. Autorzy sugeruja,
ze fenole z oregano moga dziala¢ na poziomie btony
komorkowej, a nastepnie po zahamowaniu aktywnosci
ureazy, fenole z zurawiny moga wplywa¢ na funkcje
cytozolu [31, 55]. Inni badacze donoszg, ze sam sok
z zurawiny nie jest w stanie wyleczy¢ infekcji powo-
dowanej przez H. pylori, a moze jedynie wplywac na
zmniejszenie liczby drobnoustrojéw. W przeprowadzo-
nym doswiadczeniu podawano zakazonym myszom
przez miesigc sok z zurawiny i zaobserwowano zaha-
mowanie wzrostu H. pylori w 80% przypadkow przy
wskazniku eradykacji, ktory wyniést 20% [57]. Innym
badaniem objeto pacjentéw ze zdiagnozowanym zaka-
zeniem H. pylori, ktorych podzielono na dwie grupy.
Jedna poddano potrdjnej terapii antybiotykami z lan-
zoprazolem, a drugg rowniez potrdjnej terapii antybio-
tykami i dodatkowo suplementacjg Zurawing (500 mg)
przez 14 dni. W grupie drugiej osiggnieto wskaznik era-
dykacji H. pylori 89% i jest to warto$¢ o 15% wyzsza niz
w grupie pierwszej [48].
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2.5. Camellia sinensis (zielona herbata)

Zdolno$¢ inhibicji wytwarzania ureazy H. pylori,
a takze zahamowanie wakuolizacji komorek, bedacej
efektem aktywno$ci bialka VacA, produkowanego przez
bakterie, wykazuja natomiast zawarte w zielonej her-
bacie katechiny, czyli zwiazki polifenolowe nalezace
do flawonoidéw [59]. W zielonej herbacie wystepuje
glownie galusan epigallokatechiny (EGCg) oraz galusan
epikatechiny (ECg), ktore stanowia odpowiednio 36%
i 24% wszystkich katechin zielonej herbaty. Do badan
wybrano 56 izolatéw klinicznych H. pylori, z ktorych
19 wykazywalo wysoka opornos¢ na metronidazol
i/lub klarytromycyne. Szczepy podzielono na trzy
grupy: wrazliwe na antybiotyki (amoksycylina (AMX),
klarytromycyna (CLR) oraz metronidazol (MTZ)),
oporne na CLR lub MTZ, oporne na CLR i MTZ
i sprawdzano wplyw poszczegdlnych katechin na izo-
laty. Zaréwno ECg jak i EGCg wykazaly przeciwbakte-
ryjne dziatanie przeciwko wszystkim, nawet opornym
na antybiotyki szczepom. Okreslono MIC dla tych
dwoch katechin na poziomie 100 pg/ml w stosunku
do 90% badanych szczepéw. Dodatkowo przeprowa-
dzono badanie, w ktérym wykazano, ze 1/8 MIC EGCg
i 1/4 MIC AMX w stezeniu 12,5 pg/ml hamuje wzrost
H. pylori, podczas gdy osobno te substancje w podanych
stezeniach nie wykazuja takiego dzialania [59]. Stoicov
i wsp. [49] wykazali maksymalne dzialanie bakteriosta-
tyczne po zmieszaniu trzech jednostek zielonej herbaty
z jedna jednostkg zawiesiny bakteryjnej. Wyniki tego
badania sugeruja, ze nie tylko pojedyncze katechiny,
ale réwniez wprowadzenie do diety zielonej herbaty
moze zahamowac kolonizacj¢ zoladka przez H. pylori.
Wykazano réwniez, ze u myszy, ktérym podano przed
zakazeniem H. pylori zielong herbat¢ nie zaobser-
wowano rozwoju zapalenia $§luzéwki §ciany zotadka.
U zwierzat, ktérym podano herbate po zakazeniu bak-
teriami, rozwinglo si¢ fagodne (w poréwnaniu do grupy
kontrolnej dodatniej) zapalenie podsluzéwkowe i zapa-
lenie btony $luzowej. Udowodniono réwniez, ze w tych
dwdch przypadkach liczba badanych drobnoustrojow w
zotadkach myszy byla znacznie mniejsza w stosunku do
dodatniej proby kontrolnej. W innym badaniu, réwniez
in vivo, przeprowadzonym przez Jeong i wsp. [24] na
myszach po zakazeniu ich H. pylori, zwierzetom poda-
wano odpowiednio: antybiotyk (ES), ekstrakt z Arte-
misia capillaris (bylica wlosowata) (MP), zielonej her-
baty (GT) lub jednoczesnie MP i GT (MPGT) przez
36 tygodni. W odniesieniu do grupy kontrolnej w gru-
pie GT, MP, ES po 24 tygodniach nastgpito ztagodzenie
przewleklego stanu zapalenia zoladka. W 36 tygodniu
wykazano, ze w tych samych grupach, w odniesieniu do
zwierzat z grupy kontrolnej, zostal zahamowany pro-
ces nowotworzenia. Udowodniono réwniez, ze MP oraz
GT hamuja nadmierng proliferacj¢ oraz apoptoze, co

167

wplywa na integralnos¢ blony sluzowej zotadka, a takze
aktywujg czynnik $mierci komdrkowej oraz indukuja
apoptoze w komorkach przedrakowych, co prowadzi
do powstrzymania rozwoju nowotworu.

2.6. Olea europaea (oliwka europejska)

Proby, zwigzane z udowodnieniem dziatania anty-
-H. pylori, podjeto réwniez z wykorzystaniem oliwy
z oliwek, ktdra jest wytwarzana z Olea europaea, czyli
oliwki europejskiej. Zawiera ona takie zwigzki jak kwas
oleinowy oraz w niewielkich stezeniach skwalen, alko-
hole alifatyczne, czy zwiazki fenolowe — gléwnie oleuro-
peiny i hydroksytyrozol, a najbogatsze w te substancje
s3 oliwy z pierwszego tloczenia. Przeprowadzono préby
in vitro, w ktérych zbadano wptyw oliwy z oliwek na
osiem szczepow H. pylori, z ktorych trzy byly oporne
na klatromycyne i metronidazol. Najbardziej aktywnym
zwigzkiem fenolowym z wodnego ekstraktu okazala
sie by¢ forma dialdehydowa dekarboksy-metylowego
kwasu elenolowego, polaczona z tyrozolem (TyEDA).
Udowodniono, ze wykazuje znaczace dzialanie w sto-
sunku do H. pylori, a MIC dla tego zwigzku wynosi
1,3 ug/ml [36, 41, 44]. Badanie z zastosowaniem oliwy
z oliwek zrealizowano réwniez in vivo i wykorzystano
w tym celu olej oznaczony A i B. Eksperyment trwat
sze$¢ tygodni. Olej A charakteryzowal sie trzykrotnie
wyzszym stezeniem dialdehydowej formy dekarboksy-
metylowego kwasu elenolowego, polaczonego z hydro-
ksytyrozolem (HyEDA) oraz dwukrotnie wyzszym
stezeniem TyEDA w poréwnaniu do oleju B. Pierwsza
cze$¢ badania przeprowadzono podajac olej A przemyty
lub nieprzemyty. W grupie, ktéra otrzymywala olej prze-
myty, po zakonczeniu do$wiadczenia u szesciu z 30 0s6b
nie wykryto H. pylori za pomocg testu ureazowego.
W miedzyczasie z badania zrezygnowaty cztery osoby.
W grupie, ktora otrzymywala olej nieprzemyty, jedynie
u dwoch 0sdb z 20, ktore braly udzial w eksperymencie,
potwierdzono brak obecnosci H. pylori, a w czasie trwa-
nia badania zrezygnowalo sze$¢ oséb. Z 30 osob, ktore
przyjmowaly olej B badanie ukonczyto 27 oséb, wsrod
ktorych jedynie u trzech osob test ureazowy wyszedt
uyjemny [8, 51]. Wskazane byloby przeprowadzenie
badan, obejmujacych wplyw oliwy z oliwek z zasto-
sowaniem klasycznego schematu leczenia - potréjnej
terapii, aby mdc w petni wykluczy¢ lub potwierdzic jej
skutecznos¢ w zwalczaniu zakazen H. pylori.

2.7. Cinnamomum verum (cynamonowiec cejlonski)

Cynamonowiec cejlonski (Cinnamomum verum)
znany i wykorzystywany jest w iranskiej medycynie
ludowej jako lekarstwo na zapalenie blony s§luzo-
wej zoladka. Jego gléwnym skladnikiem aktywnym
jest aldehyd cynamonowy, ktéry wykazuje aktywnosé¢
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przeciwbakteryjng, a takze przeciwwirusowa. W prze-
prowadzonych badaniach substancja ta hamowala
wzrost wszystkich 30 testowanych szczepow H. pylori,
a MIC dla aldehydu cynamonowego wynidst 2 pg/ml
w kwasnym pH [45]. Wykazano réwniez, ze C. verum
moze hamowa¢ aktywno$¢ ureazy i zapobiega¢ zabu-
rzeniom zolagdkowym [38]. W badaniach in vitro,
w ktorych wykorzystano ekstrakt z cynamonowca
wonnego, gatunku blisko spokrewnionego z cynamo-
nowcem cejlonskim, udowodniono, ze posiada on dzia-
tanie przeciwzapalne w stosunku do zainfekowanych
przez H. pylori komdrek zotadka. Aktywnos¢ ta wynika
z zablokowania szlaku NF-«B przez aldehyd cynamo-
nowy. Autorzy sugerujg jednakze, ze ekstrakt z cyna-
monowca ma wiekszy potencjal jako srodek przeciwza-
palny, niz substancja o aktywnosci anty-H. pylori [37].

2.8. Aloe vera (aloes zwyczajny)

Liscie aloesu zwyczajnego (Aloe vera) od dawna sto-
sowane s3 w tradycyjnej medycynie przy leczeniu zapar¢
oraz jako skladnik produktéw do pielegnaciji skory.
Roélina ta charakteryzuje si¢ réwniez aktywnoscia
przeciwzapalna i przeciwdrobnoustrojowa, co zwigzane
jest gléwnie z wystepowaniem w niej takich zwigzkow
jak polisacharydy i pochodne antrachinondéw, a takze
bogactwem mineraléw, witamin czy kwaséw organicz-
nych [15, 19]. Zbadano aktywnos$¢ migzszu A. vera
wobec 14 Kklinicznych szczepéw H. pylori, z ktérych
osiem bylo wielolekoopornych. Badanie wykazato, ze
miazsz, juz w stezeniu 100 pg/ml, hamuje wzrost potowy
izolatow, natomiast zastosowanie dawki 400 ug/ml
zatrzymuje wzrost 90% badanych szczepow. Istotne
jest réwniez to, ze wartosci MIC i MBC (minimum
bactericidal concentration) byly do siebie zblizone,
nawet w przypadku lekoopornych bakterii. W lisciach
aloesu stwierdzono wystepowanie pochodnych antra-
chinondéw o dziataniu gtéwnie antybakteryjnym, nato-
miast w migzszu oznaczono: aloeemodyne, chryzofa-
nol, fiscjon, emodyne oraz reing, wymienione wedtug
malejacego stezenia [10]. Aktywnos¢ przeciwdrobno-
ustrojowa aloesu wigze si¢ rowniez z wlasciwosciami
antyadhezyjnymi, za ktére odpowiadajg zawarte w nim
polisacharydy. Warto zaznaczy¢, ze ich ilos¢ i sktad
jako$ciowy jest zalezny od wieku oraz miejsca uprawy
roéliny [15]. Z miazszu aloesowego wyodr¢bniono dwa
oczyszczone polisacharydy (APS-F1 i APS-F2). Wyka-
zano, ze drugi z wymienionych zwigzkéw zawiera
25,6% kwasu galakturonowego, podczas gdy pierwszy
jest go pozbawiony. APS-F1 o masie 186,7 kDa, sktadat
sie gléwnie z mannozy, glukozy i galaktozy, natomiast
APS-F2 o masie 29,39 kDa, zawieral gtéwnie galaktoze,
kwas galakturonowy, arabinoz¢, ramnoz¢, mannoze oraz
niewielkie ilo$ci glukozy i ksylozy. Wlasciwosci przeciw-
adhezyjne preparatéw zbadano na liniach komérkowych
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MKN45 metoda koinkubacji z H. pylori. Okazalo sie,
ze tylko polisacharyd APS-F2 ostabil adhezje¢ drobno-
ustrojow do komoérek MKN45 o 20%, 24% i 36%
odpowiednio przy zastosowaniu stezenia 0,1 mg/ml,
0,5mg/ml i 1 mg/ml [58]. W innym badaniu udowod-
niono, ze migzsz z lidci aloesu zwyczajnego wplywa na
formowanie si¢ biofilmu bakteryjnego. W do$wiad-
czeniu zastosowano subinhibicyjne stezenia migzszu
zaloesu od 50 do 6,25 mg/ml, gdzie MIC nie przekraczal
100 mg/ml i zaobserwowano, ze prawie we wszystkich
badanych uktadach, wraz ze wzrostem stezenia miazszu,
ilos¢ biofilmu bakteryjnego istotnie malata [9].

2.9. Glycyrrhiza glabra Linn. (lukrecja)

W tradycyjnej medycynie wschodniej do leczenia
wrzodow zotadka uzywana jest Glycyrrhiza glabra Linn.
zwana popularnie lukrecja, ktéra pochodzi z Potudnio-
wej Europy oraz Azji. Wyniki badan, opublikowanych
pol wieku temu, z zastosowaniem deglicyryzowanej
formy tej roéliny (DGL), podawanej grupie 16 pacjen-
tow (dodatkowo 17 oséb nalezata do grupy przyjmu-
jacej placebo) przez okres miesigca w dawce 760 mg
trzy razy dziennie, wykazaty pozytywny wplyw DGL
i calkowita eliminacje wrzodow zofadka u 44% tych
0s6b w odniesieniu do 6% wyleczonych w grupie pla-
cebo [53]. Komercyjny produkt, nazwany GutGard®,
pozyskiwany z wyciaggu korzeni deglikolizoryzowa-
nych G. glabra, ktérego MIC wynosi od 32 do 64 pg/ml,
jest bogaty we flawonoidy, wsréd ktérych gtéwna role
odgrywa glabrydyna. Wplyw GutGard® na H. pylori
odbywa si¢ prawdopodobnie poprzez zahamowanie
syntezy bialek, gyrazy DNA lub reduktazy dihydro-
folianowej [4]. W celu oceny dzialania GutGard® prze-
prowadzono badanie na myszoskoczkach mongloskich
(Meriones unguiculatus), ktérym podawano rdzne
dawki ekstraktu. Po okresie o$miu tygodni zaobser-
wowano zahamowanie infekcji H. pylori u 83% osob-
nikéw, ktérym podawano najwyzsza dawke preparatu
(60 mg/kg). W tym samym badaniu na modelu mysim
wykazano, ze ekstrakt z lukrecji moze hamowac¢ kolo-
nizacje H. pylori juz we wczesnym stadium infekcji
[26]. W 2016 roku opublikowano rezultaty badania,
przeprowadzonego na 120 osobach, zamieszkujacych
regiony o zblizonych wspolrzednych geograficznych
oraz podobnych cechach klinicznych. Pacjentéow
podzielono na dwie grupy po 60 oséb kazda i w obu
grupach zastosowano klasyczne leczenie H. pylori
- terapie potrojng. Dodatkowo osoby w grupie dru-
giej (grupa LR) suplementowano lukrecjg. Wykazano,
ze w grupie kontrolnej, eradykacja H. pylori wysta-
pifa u 62,5% osdb, natomiast w grupie LR zjawisko to
zaobserwowano u 83,3% osob. Wyniki jednoznacznie
wskazuja, Ze leczenie suplementowane lukrecjg posiada
skuteczno$¢ wyzsza 0 20% [21].
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2.10. Curcuma longa (kurkumina)

Lecznicze dzialanie Curcuma longa (kurkumina,
ostryz dlugi) na zakazenie H.pylori zwiazane jest
z obecnoscia substancji czynnej — diferoloilometanu,
ktory odpowiada za zoélte zabarwienie przyprawy
i nalezy do grupy przeciwutleniaczy polifenolowych.
Dzialanie to polega na hamowaniu wydzielania przez
komorki zotadka metaloproteinazy 3 i 9, ktérych obec-
nos¢ zwigzana jest z rozwojem wrzodow i raka zotadka
[55]. Stosunkowo niedawno opublikowano wyniki
badan z zastosowaniem preparatu Pylorex Plus, w sktad
ktorego wchodzi klacze C. longa, owoce Mallotus phil-
lipenensis (kamala), korzen G. glabra (lukrecja gtadka)
i klacze Zingiber officinale (imbir lekarski). Doswiadcze-
nie prowadzono w Pakistanie na 210 osobach podzie-
lonych na dwie grupy, u ktérych wczesniej zdiagnozo-
wano infekcje H. pylori. Pierwsza grupa otrzymywata
przez tydzien omeprazol, amoksycyling, metronidazol
i sole bizmutu, natomiast druga przez 15 dni przyjmo-
wala preparat Pylorex Plus. Po czterech tygodniach od
zakonczenia leczenia okreslano wskaznik eliminacji
H. pylori na podstawie testu oddechowego ze znako-
wanym mocznikiem oraz na podstawie badania katu
pod katem obecnosci pateczki. Ocenie poddawano
réwniez zmniejszenie i ztagodzenie objawow klinicz-
nych ze strony ukladu pokarmowego. Wskaznik era-
dykacji bakterii wsrdd oséb, ktore ukonczyty badanie
w grupie pierwszej wyniost 62,2%, a w grupie drugiej
55,8%. U o0s6b przyjmujacych Pylorex Plus znacz-
nie zmniejszyly si¢ dolegliwosci zotadkowo-jelitowe,
zaréwno u badanych, u ktérych nie potwierdzono obec-
nosci H. pylori po zakonczonym leczeniu, jak i u tych
pacjentéw, u ktorych bakteria nadal byla obecna. Przy
poréwnywalnym wyniku eradykacji drobnoustroju
w obu grupach stanowi to istotny rezultat [3].

2.11. Bryophyllum pinnatum (zyworodka pierzasta)

Ekstrakt metanolowy z Bryophyllum pinnatum (zy-
worddka pierzasta) ma wlasciwos$ci przeciwwrzodowe,
a wysoka zawarto$¢ flawonoidéw i fenoli, odpowiada-
jaca za reakcje z wolnymi rodnikami tlenowymi spra-
wia, ze zwiazki te traktowane sg jako pierwszorzedowe
przeciwutleniacze [28]. Wykonano badanie na myszach
szwajcarskich (Mus musculus szczepy Swiss), ktore
zaszczepiono zawiesing H. pylori, a nastgpnie poda-
wano im 125, 250, 500 mg/kg ekstraktu roslinnego lub
500 mg/kg ciprofloksacyny przez siedem dni. Proby
do badan pobierano pierwszego oraz siddmego dnia
i okreslono warto$¢ MIC na poziomie 32 ug/ml. Odno-
towano takze w siodmym dniu obserwacji, efekt reduk-
cji kolonizacji blony $luzowej zotadka z 100% do 17%
w grupie zwierzat, otrzymujacych najwyzsza dawke
zwigzkow roslinnych oraz ciprofloksacyne. Wykazano,
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ze ekstrakt z zyworodki pierzastej hamuje wzrost
H. pylori, dodatkowo dzialajac jako przeciwutleniacz
i chronigc blone $§luzowa zotadka przed reaktywnymi
formami tlenu, powstajacymi podczas infekeji [28].

2.12. Olejki eteryczne

Duzg i wazng grupg zwiazkow roslinnych o dzia-
taniu przeciwdrobnoustrojowym, przeciwzapalnym
oraz uspokajajacym sa olejki eteryczne (OE). Tradycyj-
nie uzywane sg w odstraszaniu moli spozywczych lub
jako aromaty spozywcze, sktadniki perfum, czy ele-
ment aromaterapii. Pod wzgledem chemicznym olejki
eteryczne sg gtoéwnie mieszaning terpendw, ale takze
estrow, alkoholi, aldehydéw, fenoli czy ketonow [30,
39]. W badaniach wykazano, Ze czaber ogrodowy
(Satureja hortensis, SH), lebiodka pospolita (Origa-
num vulgare subsp. vulgare, OVV) czyli oregano oraz
oregano greckie (Origanum vulgare subsp. hirtum,
OVH) wykazuja aktywno$¢ wobec adaptowanego do
myszy szczepu H. pylori SS1 opornego na metronidazol.
Olejki eteryczne tych roslin charakteryzowaly sie bar-
dzo réznorodng zawartoscig zwigzkow chemicznych,
a wérod nich w najwigkszej ilosci wystepowal karwa-
krol, y-terpinen oraz sabinen. Dla wszystkich trzech
olejkow eterycznych MIC wynosit 2 pl/ml. Ponadto
polaczenie SH z OVH w stosunku 1:1, 1:2, 2:1 wyka-
zalo dzialanie synergistyczne, przy czym przy ostatnim
odnotowano najwickszy efekt — czterokrotne zmniej-
szenie warto$ci MIC (do 0,5 pl/ml). Karwakrol stanowil
46,7% olejku z SH oraz 71,1% olejku z OVH, a MIC
tego zwigzku wynidst 0,13 mg/ml, co ttumaczy naj-
wigkszg aktywnos¢ polaczenia SH z OVH [30]. Karwa-
krol jest rowniez, obok tymolu, podstawowg substan-
cja czynng, wystepujaca w Satureja bachtiarica, rosli-
nie spotykanej najczesciej na terenie Iranu, tradycyjnie
wykorzystywanej jako remedium na mdlosci, bole
mies$ni, problemy z trawieniem czy rézne choroby
zakazne. Liczne badania wykazaly, ze roslina ta ma sze-
rokie wlasciwosci przeciwdrobnoustrojowe. Poza kar-
wakrolem i tymolem wystepuja w niej takze w mniej-
szej ilosci: p-cymen, y-terpinen, a-pinen. Zawarto$¢
poszczegolnych zwigzkow moze sie bardzo roznié
w zaleznosci od miejsca uprawy tej roéliny. Aktywnosé
OE sprawdzono na 10 izolatach klinicznych H. pylori.
Wykazano, ze MIC dla olejku eterycznego z S. bachtia-
rica wynosi 0,035+ 0,13 pl/ml, natomiast dla poréwna-
nia - MIC dla karwakrolu wynosi 0,0181 + 0,029 ul/ml,
a dla tymolu 0,043 ul/ml [17]. Harmati i wsp. [22],
na podstawie wcze$niej uzyskanych wynikow, prze-
prowadzili badania in vivo na zenskich osobnikach
myszy Balb/c i zastosowali polaczenie olejku eterycz-
nego SH i OVH w stosunku 2:1 (2MIX). Jednoczesnie,
wykorzystujac linie komérkowe RAW 264.7, B16F1,
HepG2 i THP-1 potwierdzili, ze 2MIX wykazuje efekt
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cytotoksyczny wobec komoérek linii ssaczych jedynie
przy zastosowaniu najwyzszego badanego stezenia
zwigzku (0,01%). Badania in vivo zostaly przepro-
wadzone na czterech grupach zwierzat. Jedna z nich
stanowila kontrola negatywna, w ktdrej zwierzeta nie
zostaly zainfekowane oraz nie dostawaly zadnego pre-
paratu. Pozostala czes¢ zwierzat zakazono H. pylori,
a infekcja zostala potwierdzona po trzech tygodniach
za pomoca PCR oraz badania histologicznego wycin-
kow z zotadka. Nastepnie wyodrebniono trzy pozostate
grupy, w ktorych sktad wchodzily: kontrola pozytywna
(myszy zakazone, nie otrzymujgce preparatu), zwierzeta
otrzymujace 2MIX, oraz takie, ktérym podawano pla-
cebo, wykorzystujac rozcienczony olej stonecznikowy.
W piagtym tygodniu do$wiadczenia, zwierzeta usmier-
cano i w celu oceny kolonizacji ponownie wykonywano
badanie PCR i obserwacje histologiczng wycinkéw
z zoladka. Do eradykacji doszlo u 70% osobnikow
z grupy otrzymujacej 2MIX, natomiast olej stoneczni-
kowy nie wykazal zadnej aktywno$ci przeciwdrobno-
ustrojowej. Ponadto oceniono poziom 40 cytokin
i chemokin w surowicy, a ich profil nie odbiegal do
referencyjnego, co sugeruje, ze badane OE nie wyka-
zujg efektu immunomodulacyjnego. Oceny toksycz-
nosci dokonano na podstawie okreslenia poziomu
enzymow watrobowych — ALT (alanine aminotrans-
ferase — aminotransferaza alaninowa) i AST (aspartate
aminotransferase — aminotransferaza asparaginianowa)
i nie wykazano istotnych odchylen w wynikach zadnej
z badanych grup, co pozwala stwierdzi¢, ze stosowane
preparaty nie sa toksyczne in vivo [22]. W badaniu
z zastosowaniem OE z trawy cytrynowej wykazano
jednoznacznie, ze stopien kolonizacji zolagdka myszy
przez H.pylori ulegt znacznej redukcji w pordéwna-
niu z nieleczonymi myszami [51]. Inny zespdt ocenit
aktywnos¢ 26 réznych OE wobec szczepu H. pylori
ATCC 43504. Najwicksza skuteczno$cia cechowaly sie
OE z tymianku (Thymus vulgaris) i palczatki welnistej
(Cymbopogon schoenanthus), nalezacej do tej samej
rodziny co trawa cytrynowa (MIC i MBC dla obu OE
wyniosto 15,6 pg/ml). Podczas analizy sktadu chemicz-
nego OE wykryto 79 réznych zwigzkéw (np. pochodne
terpendw), ktére badano m.in. pod katem zdolnoéci
do inhibicji aktywnosci ureazy. Najwyzsza aktywnosé
wykazal OE z jalowca wirginijskiego (Juniperus virgi-
niana) dla ktérego IC50 wyniosto 5,3 ug/ml oraz MIC
15,6 ug/ml. Warto zwréci¢ uwage, ze olejki eteryczne
z tymianku, oregano i palczatki charakteryzowaly si¢
wzglednie wysokimi warto$ciami IC50 — odpowiednio:
248,7 pg/ml, 208,3 pg/ml, 67,1 ug/ml. Aktywnos¢ anty-
-H. pylori wybranych OE zostata réwniez sprawdzona
w badaniu z 22 klinicznymi szczepami, w tym 12 opor-
nymi na co najmniej jeden antybiotyk. Z przeprowa-
dzonych badan wynika, ze OE z oregano i jalowca byly
najbardziej efektywne — MIC90 wynosil 62,5 pg/ml,
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przy czym stwierdzono brak zalezno$ci pomig¢dzy opor-
nosécig szczepdw na antybiotyki i aktywnoscig prze-
ciwbakteryjng OE [27].

2.13. Inne roéliny o aktywnos$ci anty-H.pylori

Dziatanie przeciwdrobnoustrojowe, przeciwza-
palne i przeciwnowotworowe wykazuje réwniez sze-
reg innych roslin powszechnie wystepujacych w §rodo-
wisku. Wodny i alkoholowy ekstrakt z imbiru (Zin-
giber officinale), zawierajacy 6-gingerol, 8-gingerol,
10-gingerol, 6-shogaol, kwasy fenolowe i ich pochodne,
w warunkach in vitro hamowal wzrost izolatow
H. pylori, opornych na antybiotyki [29, 51]. Waznym
zrodlem substancji odzywczych oraz polifenoli o dzia-
taniu anty-H. pylori sa réwniez nasiona migdalowca
(Prunus dulcis) [29, 45]. Zahamowanie adhezji oraz
zmniejszenie stanu zapalnego zoladka, wynikajace
z obecnosci H. pylori, zaobserwowano zaréwno w bada-
niach in vitro jak i in vivo z zastosowaniem ekstraktu
polifenolowego ze skorek jablek. Konieczne sg jednak
dalsze testy przeprowadzone w grupie osob zainfeko-
wanych, ktére w pelni potwierdzg efekt dzialania tych
zwigzkow [41]. Przyleganie bakterii do blony §luzowej
zotadka w wysokim stopniu uniemozliwia réwniez eks-
trakt z korzenia Pelargonium sidoides (Eps), stosowany
najczesciej w leczeniu ostrego zapalenia oskrzeli, ktory
moze hamowac wzrost H. pylori zaleznie od zastosowa-
nej dawki preparatu (0,001-10 mg/ml) [55, 56].

3. Podsumowanie

W erze narastajacej wéréd drobnoustrojow anty-
biotykoopornosci poszukuje si¢ alternatywnych metod
zaréwno w zakresie profilaktyki, terapii wspomagaja-
cej, jak i leczenia wielu chorob o etiologii bakteryjne;.
Coraz czgsciej sigga sie do metod naturalnych, obejmu-
jacych m.in. fitoterapie, ktdra opiera si¢ na zastosowa-
niu preparatow pochodzenia roslinnego. Wykorzysta-
nie roslin w celach terapeutycznych jest praktykowane
wsrod 80% calej populacji. Ponadto preparaty roslinne
dodatkowo postrzegane jako naturalne sg stosunkowo
mniej toksyczne, rzadziej wywolujg negatywne skutki
uboczne i s3 czesto bardziej korzystne cenowo od
dostepnych na rynku chemioterapeutykéw. Podejmuje
sie takze proby sprawdzenia skutecznosci terapii roélin-
nej wzgledem Gram-ujemnej pateczki H. pylori. Sza-
cuje sie, ze polowa populacji na $wiecie jest zakazona
H. pylori i coraz cze$ciej mamy do czynienia z opor-
noscig tego drobnoustroju na antybiotyki. Dokonany
i przedstawiony przeglad danych literaturowych, opi-
sujacych wykorzystanie substancji roslinnych w celu
eradykacji lub tagodzenia schorzen zwigzanych z obec-
noscig H. pylori jednoznacznie wskazuje na mozliwo$¢
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szerokiego zastosowania roslin w leczeniu zakazen,
bedacych wynikiem obecnosci tej bakterii. Wsrod
roslin, wykazujacych aktywnos$¢ wzgledem tej chorobo-
tworczej paleczki s3 m.in.: owoce cytrusowe, czosnek,
zurawina, brokul, lukrecja, aloes zwyczajny, zielona her-
bata czy oliwka europejska. Zaprezentowane i zebrane
wyniki badan zespoléw z calego swiata pokazuja, ze
zawarte w nich roslinne zwigzki aktywne, maja obie-
cujace predyspozycje w zwalczaniu zakazen H. pylori,
co umozliwia modyfikacje i udoskonalenie obecnie sto-
sowanej terapii, ktora coraz czesciej jest nieskuteczna.
Wiele uzyskanych wynikéw wymaga jednak potwier-
dzenia, wydluzenia czasu trwania badania, zwickszenia
liczebnosci grup badanych oraz prowadzenia doswiad-
czen w warunkach in vivo celem wyeliminowania nega-
tywnych skutkow fitoterapii.
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