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JAK ZWIEKSZYE ODPORNOSC NA STRES?
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STRES jest uznawany za jeden z istotnych elementdw, sprzyjajacych powstawaniu
zaburzen o podtozu psychicznym. Czynnikami wewnetrznymi, ktdre te zaburzenia
powoduj3, s3 miedzy innymi uwarunkowania genetyczne, parametry biologiczne
i komdrkowe, a takze sktad mikrobioty jelitowej. Z kolei do mechanizméw
zewnetrznych zalicza sie r6znorodne aspekty psychospoteczne.

7z

e
(%]
()
-

+-
wv
(4]
=
U
wn
o
c
—
o
o

B®)
o

U
b
N
%]

X

L
=

=2
(0

-

STRES

Pojecia stresu oraz zdrowia psychicznego nie doczekaty
sie dotad jednej, powszechnie uznanej definicji. Wspotczes-
nie w psychologii dominuje podejscie relacyjne, wedtug kto-
rego stres stanowi interakcje miedzy jednostka a jej oto-
czeniem. Zjawisko to wystepuje w sytuacji, ktéra cztowiek
interpretuje jako wymagajaca adaptacji lub przekraczajaca
jego indywidualne mozliwosci poradzenia sobie z nia.
O tym, czy dana relacja zostanie uznana za stresujaca, decy-
duje wigc subiektywna ocena danej osoby, a nie obiektywne
parametry zdarzenia.

Warto jednak zaznaczy¢, ze stres, podobnie jak lek, petni
istotng funkcje ewolucyjna. W swojej poczatkowej fazie oraz
przy umiarkowanym nasileniu dziata on mobilizujaco,
aktywujac procesy psychiczne i sprzyjajac efektywnemu
rozwiazywaniu probleméw. Negatywne skutki pojawiaja sie
dopiero wtedy, gdy napiecie staje si¢ silniejsze i dtugotrwa-
e — woéweczas nastepuje pogorszenie sprawnosci funkgji psy-
chicznych. Utrzymywanie si¢ takiego stanu lub gwaltowny
wzrost natezenia stresu prowadzi do tzw. FAZY DESTRUKCY]-
NEJ, skutkujacej uposledzeniem kompetencji poznawczych
i wykonawczych.

Zardwno przezywanie stresu, jak i odporno$¢ na niego, maja
charakter wysoce indywidualny. Niemniej jednak na pozio-
mie fizjologicznym reakcja organizmu przebiega wedlug
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Scisle okreslonych schematow, ktére znajduja petne wyjas-
nienie w procesach biochemicznych.

Analizujac zagadnienie glebiej, mozna przyjac teze, ze zrod-
fem stresu moze stac sie niemal kazdy bodziec lub wydarze-
nie, w tym czynniki fizjologiczne, takie jak deficyt snu, gtdd,
pragnienie czy wahania hormonalne. Informacje te sg prze-
twarzane przez odpowiednie obszary mézgu, co w odpo-
wiedzi wywotuje reakcje emocjonalne oraz wegetatywne.
W ludzkim organizmie funkcjonuja dwa kluczowe mecha-
nizmy odpowiedzialne za kaskadowe reakcje na czynniki
stresogenne. Pierwszy z nich to niemal natychmiastowa
odpowiedz uktadu wegetatywnego, skutkujaca wyrzutem
adrenaliny i noradrenaliny z nadnerczy, co btyskawicznie
przygotowuje ciato do walki lub ucieczki. W przypadku
przedtuzajacego si¢ zagrozenia —lub jedynie subiektywnego
przekonania o jego wystepowaniu — aktywacji ulega drugi
szlak, obejmujacy m.in. o§ podwzgdrze—-przysadka-nadner-
cza, czyli 08 HPA. Podwzgorze petni tutaj role bezposred-
niego tacznika miedzy sferg biochemiczna a uktadem
nerwowym, dzieki czemu procesy psychiczne mogg modyfi-
kowac reakcje biochemiczne organizmu. To wtasnie w pod-
wzgdrzu nastepuje uwalnianie kortykoliberyny (CRH),
ktéra stymuluje przysadke do wydzielania do krwioobiegu
kortykotropiny (ACTH). Hormon ten pobudza nastepnie
kore nadnerczy do produkdji glikokortykosteroidow, wérod
ktérych u czltowieka w najwiekszym stezeniu wystepuje




kortyzol. Jako gtéwny hormon stresu, kortyzol oddziatuje
na gospodarke weglowodanowa, lipidowa i biatkowa,
a takze na prace uktadu odpornosciowego. Te bioche-
miczno-fizjologiczne procesy manifestuja sie poprzez kon-
kretne objawy, takie jak przyspieszony oddech, kotatanie
serca, suchos¢ w ustach, drzenie rak, nadmierna potliwos¢
czy gwattowne reakcje ze strony uktadu pokarmowego, np.
skurcze i biegunka. Z punktu widzenia ewolugji te soma-
tyczne odpowiedzi byty kluczowe dla przetrwania, pozwa-
lajac organizmowi w obliczu ekstremalnego niebezpie-
czenstwa skoncentrowac si¢ wytacznie na przezyciu. W re-
zultacie mozg, wykorzystujac mechanizmy hormonalne, nie
tylko redukuje do minimum produkcje Sluzu i ukrwienie
jelit, ale réwniez dazy do usunigcia tresci pokarmowej po-
przez indukowanie wymiotdw lub biegunki. Energia i krew
sq woéwczas przekierowywane do miesni oraz do mozgu,
ktory zarzadza tzw. PROGRAMEM KATASTROFICZNYM. Cho¢
wspolczesnie charakter bodzcow stresowych ulegt zmianie,
te ewolucyjne mechanizmy nadal funkcjonuja w niezmie-
nionej formie. U 0os6b podatnych na stres wydarzenia takie
jak trudnosci finansowe czy wystapienia publiczne urucha-
miajag w mdzgu ten sam program obronny, ktory niegdys
aktywowat atak dzikiego zwierzecia lub powddz. Z tego
powodu chroniczny stres wywiera bezposredni wplyw na
stan przewodu pokarmowego oraz ogdlna kondygje fizycz-
na i psychiczna.
Stres moze wplywac na zdrowie gospodarza na kazdym po-
ziomie, od jelit po mézg, chociaz jego skutki nie sg w peini
poznane. Stres psychiczny moze réwniez powodowac
trwate zmiany stezenia CRF, ktorym towarzysza zaburzenia
bariery jelitowej, translokacja bakterii i zapalenie jelit. Co
wiecej, CRF stymuluje komorki tuczne do produkeji nad-
miernych ilosci czynnikéw neurotroficznych, sprzyjajac
w ten sposob réznicowaniu komorek macierzystych jelit
(ISC) w komorki enterochromafinowe (EC) i powodujac
zaburzenia regulacji serotoniny (5-HT), hiperalgezje i nasi-
long motoryke okreznicy. Miedzy mikrobiota jelitowaq a stre-
sem psychicznym istniejg wieloptaszczyznowe interakcje.
Poprzez stymulacje osi HPA i odruchu izometrycznego
nerwu btednego, mikrobiota jelitowa moduluje wywotane
stresem nieprawidtowosci fizyczne na kilka sposobow.
35> Moze posrednio poprawia¢ funkcjonowanie OUN
poprzez regulacje zmian w sktadzie bakterii i ich metaboli-
tow, takich jak krétkotaricuchowe kwasy ttuszczowe (SCFA)
i tryptofan.
I3~ Zmniejsza przepuszczalnosc bariery jelitowej i adhezje
patogendow.
15~ bLagodzi stan zapalny jelit i ogranicza produkcje cyto-
kin, co z kolei wplywa na uktad hormonalny i jelitowy ukiad
nerwowy.
15> Reguluje nieprawidtowosci metaboliczne jelit poprzez
wplyw na neurotroficzny czynnik pochodzenia mézgowego
(BDNF), kwas gamma-aminomastowy (GABA), 5-HT, dopa-
mine (DA) i noradrenaline (NE), wptywajac w ten sposob na
psychike i zachowanie.

Bezposrednio zmienia nadmierng reakcje na stres osrod-
kowego uktadu nerwowego i osi HPA, zmniejszajac w ten
sposéb wydzielanie CRF i ACTH.

MODEL PODATNOSCI NA STRES

Stres, ktdrego etapy przebiegu ilustruje Rycina 1, jest uzna-
wany za jeden z istotnych elementéw sprzyjajacych powsta-
waniu zaburzen o podiozu psychicznym. Relacje te
precyzyjnie wyjasnia model podatnosci na stres (Rycina 2).
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Opiera si¢ on na teorii psychologicznej analizujacej powia-
zania miedzy uwarunkowaniami wewnetrznymi a czynni-
kami buforujacymi. Ich wzajemny stosunek determinuje
indywidualng wrazliwos¢ na obcigzenia, co bezposrednio
przektada sie na ryzyko wystapienia rozmaitych schorzen,
w tym tych natury psychiczne;j.

W grupie czynnikow wewnetrznych wymienia sie¢ miedzy
innymi uwarunkowania genetyczne, parametry biologiczne
i komorkowe, a takze sktad mikrobioty jelitowej. Z kolei do
mechanizmdéw buforujacych zalicza sie r6znorodne aspekty
psychospoteczne, do ktérych naleza: poczucie bezpieczen-
stwa, stabilizacja finansowa, poziom wyksztalcenia oraz
uregulowany tryb Zycia.

Wypadkowa tych wszystkich elementéw okresla poziom
obciazenia, jaki dana jednostka jest w stanie zaakceptowac
przed osiagnieciem tzw. PROGU KRYTYCZNEGO. Przekroczenie
tej granicy prowadzi do dekompensagji, ktéra moze mani-
festowac sie w bardzo zréznicowany sposob i nie zawsze
musi oznacza¢ wystapienie petnoobjawowej choroby psy-
chicznej. Spektrum zachowan charakterystycznych dla stanu
przeciazenia obejmuje wybuchy ptaczu, ztosci, krzyk,
a takze reakcje agresywne oraz autoagresywne. Reasumujac,
DEKOMPENSACJA to stan psychiczny, w ktérym jednostka traci
zdolnos¢ do regulacji wtasnych emocji. W konsekwencji szu-
kaja one ujscia, manifestujac si¢ poprzez zachowania odbie-
gajace od typowego sposobu funkcjonowania danej osoby.
Dekompensacja stanowi zatem naturalny mechanizm
obronny, ktory w skrajnych warunkach umozliwia roztado-
wanie napiecia emocjonalnego. Problem pojawia sie¢ w sy-
tuacji, gdy jednostka przebywa w permanentnym wzbu-
dzeniu, a codzienne, btahe trudnosci wywotuja dekompen-
sacje. Prowadzi to do wyczerpania zasobow, gdyz organizm
zostaje pozbawiony szansy na regeneracje. Funkcjonowanie
w ramach , programu katastroficznego” skutkuje nie tylko
schorzeniami fizycznymi — wynikajacymi z nadmiernego
wydatkowania energii na procesy przetrwania — ale takze
pogorszeniem kondygcji psychicznej. Osoba pod$wiadomie
skupiona na walce o byt nie znajduje przestrzeni na krea-
tywnos¢, refleksje, odpoczynek czy dbatos¢ o psychohi-
giene. Z biegiem czasu traci ona zdolno$¢ do efektywnego
dzialania oraz speiniania oczekiwan otoczenia, a trudnosci
w realizacji codziennych obowiazkoéw staja sie najczest-
szym powodem poszukiwania pomocy u specjalisty.

W trakcie procesu diagnostycznego obciazenie stresowe jest
zazwyczaj szybko identyfikowane. Terapeuci, dazac do
wzmocnienia zdolnosci radzenia sobie z napigciem, koncen-
truja sie gtéwnie na modyfikacji czynnikéw zewnetrznych,
ktére w modelu podatnosci na stres petnia funkcje buforéw.
Oddziatywanie na te elementy jest kluczowym skladnikiem
psychoterapii, uznawanej przez miedzynarodowe wytyczne
za skuteczna metode leczenia wielu zaburzen psychicznych.
Ma ona priorytetowe znaczenie, zwtaszcza w przypadku
dzieci i mtodziezy, stanowiac czesto podstawowe narzedzie
terapeutyczne. Nadrzednym celem psychoterapii jest do-
glebne zrozumienie zrédta probleméw, korekta wtasnych
zachowan oraz wzmocnienie wymienionych wczesniej za-
sobow psychospotecznych. Niestety, w praktyce terapeu-
tycznej rzadko bierze si¢ pod uwage czynniki wewnetrzne.
Odgrywaja one jednak fundamentalna role w procesie zma-
gania sie ze stresem, ktdry opiera sie na specyficznej dual-
nosci.

Sygnaly docierajace do moézgu sa poddawane jednostkowej
interpretacji, opartej na wczesniej zgromadzonej wiedzy
oraz przezyciach. W momencie, gdy dany bodziec zostanie
zaklasyfikowany jako stresujacy, dochodzi do uruchomienia
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Nasdlenie stresu.

opisanej uprzednio kaskady biochemicznej skutkujacej m.in.
wyrzutem KORTYZOLU. Hormon ten modyfikuje funkcjono-
wanie rozmaitych narzadow, w tym uktadu pokarmowego.
W jelitach nastepuje woéwczas zmiana struktury mikrobioty,
ktéra w sposoéb ciagly raportuje do mézgu stan srodowiska
wewnetrznego organizmu. Za posrednictwem metabolitow
bakteryjnych mikrobiota przesyta sygnaty do osrodkowego
ukladu nerwowego. Jesli informacje te sa alarmujace i suge-
ruja naruszenie HOMEOSTAZY, mézg w celach ochronnych
aktywuje m.in. emocjonalne mechanizmy katastroficzne.
Skutkuje to stanem wzmozonej czujnosci oraz prébami btys-
kawicznego wykrycia kolejnych potencjalnych niebezpie-
czenstw. W konsekwencji jednostka zaczyna identyfikowac
zagrozenia w sytuacjach ich pozbawionych, interpretujac
bodzce neutralne jako STRESORY, co prowadzi do domknigcia
btednego kota. Z tego wzgledu w psychiatrii tak istotne jest
calosciowe podejscie do problemu powszechnego przecia-
Zenia stresowego, z uwzglednieniem uwarunkowan we-
wnetrznych, stanowiacych baze dla schematéow zachowan
i metod radzenia sobie w kryzysie.

Wrhasciwie uksztalttowane czynniki wewnetrzne, do ktérych
nalezy m.in. sktad mikrobioty jelitowej, wspierajq skuteczne
zarzadzanie stresem. Chronia one tym samym przed skut-
kami dekompensacji, mogacej objawiac si¢ wieloma niety-
powymi zachowaniami, a nawet prowadzi¢ do choréb
psychicznych. Dzieki oddzialywaniu na te parametry pa-
cjent zyskuje mozliwos¢ przerwania mechanizmu btednego
kota i opuszczenia programu katastroficznego. Stworzenie
takiego fundamentu znaczaco zwigeksza prawdopodobien-
stwo osiggniecia sukcesu w procesie terapeutycznym.

Fazy reakcji stresowej
[~]

\/ N"“"m.m,‘_'n“\

Faza alarmowa

Faza przystosowania
(odpomosci)

Faza wyczerpania

Rycina 1. Zrédto: Terapia Poznawczo Behawioralna, 2024, 16, 235-260.

WEWNETRZNE
. [}
R — PIRAMIOA ODPORMOSCI NA STRES.
Rycina 2. Model podatnosci (odpornosci) na stres. Zrédto: Terapia
Poznawczo Behawioralna, 2024, 16, 235-260.
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Rycina 1. ilustruje zalezno$¢ miedzy odpornoscia na stres
a nasileniem stresu wymaganym do wywolania objawéw
dekompensacji psychicznej — im wyzsza odpornos¢, tym
wiekszy poziom stresu jest potrzebny, aby pojawity sie ob-
jawy. Na rycinie 2 przedstawiono zaréwno czynniki we-
wnetrzne, jak i zewnetrzne (zwane rowniez buforowymi),
ktére wptywaja na odpornosc na stres. Z ryciny tej wynika,
ze to czynniki wewnetrzne odgrywaja kluczowa role w bu-
dowaniu odpornosci, a wérod nich szczegolne znaczenie ma
mikrobiota jelitowa, co potwierdza sie u wielu oséb.

MIKROBIOTA JELITOWA

Obecnos¢ zréznicowanych mikroorganizmow w ludzkich
jelitach jest faktem znanym od dawna, jednak dopiero
wspotczesne analizy naukowe pozwolity na doglebne zro-
zumienie ich znaczenia. Obecnie wiemy, ze mikrobiota sta-
nowi kluczowy element osi mézgowo-jelitowej, oddziatujac
zarowno na sfere fizyczng, jak i psychiczna cztowieka. Ze
wzgledu na pelnione funkgje, niektérzy badacze klasyfikuja
ja wrecz jako odrebny narzad. Ekosystem ten jest unikatowy
dla kazdego cztowieka i ulega nieustannym przeksztatce-
niom. Zréznicowanie gatunkowe i liczbowe mikroorganiz-
moéw zalezy od konkretnego odcinka przewodu pokarmo-
wego. Na sktad mikrobioty wptywaja warunki srodowi-
skowe, takie jak poziom pH, dostep do tlenu i substancji
odzywczych, tempo pasazu jelitowego, a takze specyfika
immunologiczna i budowa nabtonka. Ponadto na jej osta-
teczny ksztalt rzutujg ple¢ oraz czynniki epigenetyczne:
dieta, wiek, lokalizacja geograficzna, stosowane uzywki,
farmakoterapia czy przebyte infekcje. Mimo tej indywidual-
nosci, nauka identyfikuje coraz wiecej cech wspolnych
i precyzyjnie okres$la wplyw konkretnych drobnoustrojow
na dobrostan organizmu.

Mikrobiota odgrywa fundamentalng role w formowaniu
i regulagji osi mézgowo-jelitowej. Dowiedziono jej udziatu
w rozwoju hipokampa (odpowiedzialnego za pamigc), ciata
migdatowatego (pelnigcego funkcje osrodka alarmowego)
oraz w procesach mielinizacji w obrebie kory przedczotowej,
ktoéra zarzadza funkcjami wykonawczymi. Pod wzgledem
metabolicznym aktywnos¢ mikrobow jest zestawiana z wy-
dolnoscia watroby. Mikroorganizmy te fermentujq resztki
pokarmowe i eliminujg toksyczne antygeny z jelit. Uczest-
nicza takze w syntezie witamin z grupy B oraz witaminy K,
a dzieki produkcji hydrolazy wspierajq trawienie ttuszczow.
W wyniku metabolizmu bakteryjnego powstajg krétkotan-
cuchowe kwasy ttuszczowe, niezbedne dla zdrowia komo-
rek jelitowych. Mikroby pobudzaja réwniez wytwarzanie
mucyn, ktére zabezpieczaja endothelium przed patogenami.
Co istotne, mikrobiota oddziatuje na osrodkowy uktad ner-
wowy (OUN) poprzez regulacje poziomu i produkcje neu-
roprzekaznikoéw, takich jak serotonina, dopamina, noradre-
nalina, melatonina, acetylocholina czy kwas gamma-amino-
mastowy (GABA). Wplywaja one réwniez na ekspresje re-
ceptoréw tych substancji w moézgu, stymulujac uklad
odpornosciowy do wydzielania cytokin o charakterze pro-
i przeciwzapalnym. Dodatkowo mikrobiota jelitowa modu-
luje poziom kortyzolu we krwi, co bezposrednio przektada
sie na mechanizmy reakgji stresowej. Liczne badania doku-
mentuja korelacje miedzy wysokim natezeniem stresu a ry-
zykiem wystapienia zaburzen psychicznych. Szczegdlnie
niebezpieczne jest dlugotrwate, subiektywne poczucie prze-
cigzenia. W tym kontekscie optymalny sktad mikrobioty je-
litowej moze stanowi¢ istotny czynnik chronigcy przed
dekompensacjg psychiczng oraz fundament utatwiajacy




budowanie odpornosci na stres i efektywna prace nad jego
postrzeganiem.

Wiele opracowan naukowych potwierdza wspotzaleznos¢
miedzy poziomem odczuwanego stresu a przeksztatceniami
w strukturze mikrobioty jelitowej. U 0séb cierpigcych na za-
burzenia psychiczne odnotowuje si¢ specyficzny profil mi-
krobioty, ktéry odbiega od sktadu charakterystycznego dla
populacji zdrowej. Biorac pod uwage znaczaca role stresu
w przebiegu choréb psychicznych oraz jego wyrazny wpltyw
na ekosystem jelitowy, kluczowe staje si¢ petne zrozumienie
funkcji mikrobioty w procesach diagnostyki i leczenia
pacjentdéw psychiatrycznych.

Wspolczesne doniesienia naukowe podkreslaja istnienie
Scistych powigzan miedzy funkcja i sktadem bakterii jelito-
wych, szczelnos$cig bariery jelitowej a kondycja psychiczna
i problemami trawiennymi. Na dolegliwosci ze strony uk-
fadu pokarmowego szczegolnie podatni sg pacjenci psy-
chiatryczni, zwtaszcza ci poddawani farmakoterapii.
Poczyniono znaczne postepy w wyjasnianiu fizjologicznych
i psychicznych skutkow stresu, w ktérych posredniczy o$
moézgowo-jelitowa. Jednakze przyczynowa rola mikrobiomu
jelitowego w interakcji miedzy stresem a jelitami pozostaje
do scharakteryzowania. Najnowsze wyniki badan przedkli-
nicznych dostarczajg nowych informacji na temat mechaniz-
mow patologii jelitowej, zwigzanej ze stresem u ludzi.
Wywotane stresem zapalenie jelit jest zalezne od obecnosci
mikrobioty jelitowej. W warunkach stresu sprzyja ona pro-
liferacji komorek nabtonkowych, wzmacniajac sygnalizacje
zapalna i aktywacje uktadu wolnych rodnikéw, co powo-
duje przerzedzenie warstwy sluzu i translokacje bakterii.
Zwigkszona zdolno$¢ nabtonka jelitowego do produkcji
wolnych rodnikéw (ROS) wptywa réwniez na mikrobiote
jelitowa, powodujac zmiane jej sktadu na korzysé gatunkow,
ktére moga przystosowac sie do ROS i zwiekszy¢ wydziela-
nie katalazy. Podsumowujac, istnieje wielowymiarowa sie¢
interakcji miedzy stresem, uszkodzeniami jelit i mikrobiota
jelitowa.

JAK ZWIEKSZYC ODPORNOSC NA STRES?

DiETA

Rola diety w tagodzeniu stresu psychicznego cieszyla sie
w ostatnim dziesiecioleciu szerokim zainteresowaniem. Sto-
sowanie diety wzbogaconej o wielonienasycone kwasy
tluszczowe omega-3 (kwas eikozapentaenowy, dokozahe-
ksaenowy i dokozapentaenowy) oraz witaminy, moze zla-
godzi¢ zaburzenia funkcji poznawczych i pamieci spowo-
dowane stresem spotecznym u mtodych szczuréw. Dieta ta
ma pozytywny wplyw na mikrobiote jelitowa, a wzrost pro-
dukcji SCFA, ktéremu towarzyszy zmniejszenie ekspresji
czynnika neurotroficznego pochodzenia mézgowego w hi-
pokampie, sugeruje, ze bakterie jelitowe odgrywaja uzy-
teczna role w poprawie zachowan zwigzanych ze stresem
i regulacji proceséw chemicznych zachodzacych w moézgu.
Ponadto wiecej badan wykazalo, ze wzorce zywieniowe
odgrywaja istotna role w fagodzeniu skutkéw stresu spo-
lecznego dla zdrowia cztowieka. Wéréd nich dieta Srodziem-
nomorska sprzyja wiekszej odpornosci na stres. Dieta
o niskiej zawarto$ci fermentujacych oligosacharydow, disa-
charydéw, monosacharydoéw i polioli (FODMAP), réwniez
wykazuje korzystne dzialanie u chorych z IBS.

PSYCHOBIOTYKI
Psychobiotyki, definiowane jako probiotyki wspomagajace
zdrowie psychiczne, znajduja si¢ obecnie w centrum uwagi
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naukowcow, klinicystéw oraz oséb zmagajacych sie z zabu-
rzeniami psychicznymi lub skutkami przewleklego stresu.
Termin ten do terminologii medycznej wprowadzili JoHN F.
CRrYAN 1 TIMOTHY G. DINAN, bedacy pionierami w tej dziedzi-
nie. Pierwszych dowoddw na znaczenie probiotykéw dla
dobrostanu emocjonalnego dostarczyty eksperymenty
na zwierzetach. Wykazano w nich, ze suplementacja psy-
chobiotykami modyfikuje sktad mikrobioty jelitowej,
co moze prowadzic¢ do zmian w zachowaniu badanych osob-
nikow. Ponadto stwierdzono, ze konkretne szczepy probio-
tyczne o wlasciwosciach psychobiotycznych oddziatujg na
aktywnos$¢ nerwu btednego. Przy zachowaniu odpowied-
niego czasu suplementacji moga one wpltywac na ekspresje
receptorow kwasu gamma-aminomastowego (GABA),
ktérych dysfunkcja jest powigzana z patogeneza zaburzen
depresyjnych i lekowych. Liczne testy kliniczne oraz eks-
perymentalne dowiodly réwniez, ze wybrane probiotyki
posiadaja zdolnos¢ obnizania poziomu kortyzolu u ludzi
oraz kortykosteronu (jego odpowiednika) u zwierzat.
W konsekwengji oznacza to, ze substancje te uczestnicza po-
$rednio w regulacji aktywnosci osi HPA.

Dysfunkcje w obrebie tej osi powigzano z koncepcja obcia-
zenia allostatycznego. Termin , allostaza” odnosi si¢ do fiz-
jologicznych reakcji adaptacyjnych, ktére umozliwiaja
organizmowi dostosowanie si¢ do wymogdw srodowiska
w warunkach stresu. Wéréd mediatoréw allostazy wymie-
nia sie neuroprzekazniki, hormony, czynniki neurotroficzne
oraz wskazniki stanu zapalnego i stresu oksydacyjnego.
Krétkofalowe uruchomienie tych procesow sprzyja utrzy-
maniu homeostazy, jednak ich chroniczna aktywnos¢ staje
sie szkodliwym balastem, okreslonym jako obcigzenie allo-
statyczne (ang. ALLOSTATIC LOAD, AL). Z kolei negatywne kon-
sekwencje tego stanu dla kondygji fizycznej i psychicznej
nazywa sie przecigzeniem allostatycznym. Zmiany te moga
skutkowad rozwojem choréb psychosomatycznych, w tym
zaburzen psychicznych oraz schorzen sercowo-naczynio-
wych i metabolicznych. Jednym z elementéw rzutujacych
na poziom obcigzenia allostatycznego moga by¢ przeksztal-
cenia w obrebie mikrobioty jelitowe;.

Badania naukowe ostatnich lat wyraznie wskazuja, ze wla-
czenie psychobiotykow do planu leczenia 0séb z zaburze-
niami psychicznymi moze przynies¢ wymierne korzysci
zdrowotne. Do najlepiej poznanych szczepdw z tej grupy
naleza L. helveticus Rosell-52 oraz B. longum Rosell-175. Ba-
dania na zwierzetach poddanych stresowi wykazaty,
ze szczep L. helveticus Rosell-52 ogranicza przyleganie pato-
gendéw do nabtonka jelit, przeciwdziata ich przemieszczaniu
sie, hamuje produkcje cytokin prozapalnych oraz wykazuje
potencjat ochronny wobec struktur uktadu limbicznego.
Co istotne, suplementacja oboma szczepami u samic szczu-
row poddanych silnemu stresowi moze chroni¢ ich potom-
stwo przed negatywnymi skutkami tego obcigzenia.
Obserwacja ta, w kontekscie badan nad transgeneracyjnym
dziedziczeniem skutkow stresu, daje nadzieje na wsparcie
nie tylko dla 0s6b bezposrednio dotknietych problemem, ale
réwniez dla przysztych pokolen.

Analizy kliniczne z udziatem zdrowych ochotnikéw po-
twierdzily, ze przyjmowanie szczepdw L. helveticus Rosell-
521 B. longum Rosell-175 redukuje dolegliwosci zotagdkowo-
jelitowe wywotane napigeciem. Ponadto odnotowano po-
prawe nastroju, spadek poziomu leku oraz mniejsza sekrecje
kortyzolu. W marcu 2016 roku kanadyjski urzad ds. produk-
téw naturalnych (ang.THE NATURAL AND NON-PRESCRIPTION
HEALTH PRODUCTS DIRECTORATE) wydat oficjalne wytyczne
dotyczace stosowania preparatéw laczacych te konkretne
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bakterie, wskazujac na ich skutecznos¢ w:
Redukowaniu ogdlnego poczucia niepokoju.
15> Niwelowaniu probleméw trawiennych o podiozu stre-
sowym.

T3> Wspieraniu stabilizacji emocjonalnej.

Ponadto spozycie prebiotykow i synbiotykéw w diecie po-
zytywnie wptywa na sktad mikroorganizmoéw jelitowych
i tagodzi szkody spowodowane stresem. Na przyktad PRE-
BIOTYKI GALAKTOOLIGOSACHARYDOWE (GOS) zwigkszaja
liczebno$¢ pozytecznych bakterii, takich jak Bifidobacterium,
i ograniczaja nadmierny wzrost szkodliwych bakterii. Warto
zauwazy¢, ze regulacja i przebudowa mikroorganizmow
jelitowych poprzez diete tagodzi uszkodzenia spowodo-
wane stresem w nastepujacych aspektach: z jednej strony
dieta bogata w probiotyki i sfermentowana zywnos¢ zmniej-
sza odczuwanie stresu. Chociaz badanie wykazalo, Ze inter-
wencja dietetyczna wywotata jedynie subtelne zmiany
w sktadzie mikroorganizmdw, zaobserwowano znaczace
zmiany zawartosci lipidow w kale i metabolitéw tryptofanu
w moczu. Z drugiej strony, regulacja diety moze poprawic¢
homeostaze nabtonka jelitowego poprzez zmiane sktadu
i funkcji mikroorganizmow jelitowych. KROTKO MOWIAC,
ZDROWA DIETA UKIERUNKOWANA NA MIKROORGANIZMY JEST PRO-
STA STRATEGIA AKTYWNEGO REGULOWANIA KOMUNIKAC]I MIEDZY
JELITAMI A MOZGIEM ORAZ ZMNIEJSZA ODCZUWANIE STRESU I RY-
ZYKO CHOROB ZWIAZANYCH ZE STRESEM.

GRZYBY PREBIOTYCZNE

Sopléwka jezowata (Hericium erinaceus, HE) to popularny
i tradycyjnie stosowany grzyb jadalny pochodzacy z Ame-
ryki Péinocnej, Europy i Azji. Gleboko zakorzeniony w tra-
dycyjnej medycynie chinskiej, HE jest szeroko uprawiana
i ceniona jako grzyb leczniczy, gtéwnie ze wzgledu na swoje
wlasdciwosci neuroprotekcyjne i wzmacniajace odpornos¢.
Wykazano, ze erynacyny pochodzace z HE stymuluja syn-
teze neurotrofin, takich jak czynnik wzrostu nerwéw (NGF)
ineurotroficzny czynnik pochodzenia mézgowego (BDNF),
wspomagajac aktywnosc i przezywalnos¢ neuronéw. So-
plowka zawiera wiele sktadnikéw fitochemicznych, takich
jak p-glukany i hericenony, ktére promuja synteze NGF
in vitro. Stwierdzono réwniez, ze erinacyny zapobiegaja
$mierci neuronéw, promuja wzrost neurytéw i wspieraja
utrzymanie funkgji neuronéw. Ponadto grzyby te s bogate
w witaminy By, B, i B, a takZe niezbedne mineraty, takie jak
mangan, cynk i potas. Wykazano, ze erinacyny i hericenony
pochodzace z owocnikéw HE wplywajg na autonomiczny
uktad nerwowy poprzez stymulacje NGF w astrocytach,
komorkach niezbednych dla przezycia neuronéw. Mecha-
nizm ten potwierdza potencjalne korzysci kliniczne HE
w zaburzeniach regulacji nastroju, takich jak lek i depresja.

RorA HE W SYGNALIZACJI NEUROTROFINOWE] I FUNK-
CJACH POZNAWCZYCH

Neurotrofiny to rodzina biatek (czynnikow wzrostu) nie-
zbednych do rozwoju, funkcjonowania i przezycia neuro-
now w osrodkowym i obwodowym uktadzie nerwowym.
Wyniki wielu badan potwierdzily, ze HE ma korzystny
wplyw na funkcje poznawcze i regulacje neurotroficzna.
Te korzysci poznawcze przypisuje sie jego zdolnosci do sty-
mulowania syntezy NGF i wspierania neuroplastycznosci.
Erinacyny A, B i C to diterpenoidy wyizolowane z grzybni
HE, a analiza spektralna i enzymatyczna wykazata, ze wy-
kazuja one silng aktywnos¢ stymulujacg NGF. Suplementacja
HE zwieksza stezenie pro-BDNF w krwiobiegu bez odpo-
wiedniej zmiany poziomu dojrzalego BDNF. BDNF odgrywa
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kluczowa role w uczeniu sie, konsolidacji pamieci i plastycz-
nosci synaptycznej. Homozygotyczna mutacja genu BDNF
jest zwiazana z degeneracja $ciezek sensorycznych i przed-
sionkowych, co prowadzi do zaburzen koordynacji. BDNF
jest rGwniez zwigzany z procesami starzenia. Dodatkowo
BDNF wspiera przezycie i funkcjonowanie kilku populacji
neurondw, w tym neuronéw dopaminergicznych srodmoz-
gowia, cholinergicznych przegrody i GABAergicznych praz-
kowia. Funkcjonowanie i przezycie neuronéw zalezy od
rownowagi pomiedzy reaktywnymi formami tlenu (ROS)
iazotu (RNS) w celu utrzymania plastycznosci synaptyczne;j.
Zwiekszony wskaznik ROS/RNS odgrywa szkodliwa role
w patogenezie choréb neurodegeneracyjnych. Istnieja
istotne dowody wskazujace, ze choroby neurodegenera-
cyjne, takie jak choroba Alzheimera (AD), choroba Parkin-
sona (PD) i choroba Huntingtona (HD), charakteryzuja sie
podwyzszonym stezeniem markerdéw utleniania i obnizona
zdolnoscia antyoksydacyjna, co prowadzi do ekscytoto-
ksycznosci (patologiczny proces, w ktérym neurony ulegaja
uszkodzeniu lub $mierci w wyniku nadmiernej stymulacji
przez neuroprzekazniki pobudzajace, gldwnie glutaminian),
dysfunkcji mitochondridéw i apoptozy. Rola BDNF jest szcze-
golnie istotna w hamowaniu $mierci neuronéw spowodo-
wanej degeneracja wywotang stresem oksydacyjnym, niedo-
krwieniem i toksycznosciag amyloidu-p.

WYNIKI BADAN KLINICZNYCH I PRZEDKLINICZNYCH
Przyjmowanie HE bylo zwigzane z korzystnymi sygnatami
dotyczacymi wynikéow poznawczych i markeréw neurotro-
ficznych, chociaz dowody pozostaja niejednoznaczne,
a liczba badan niewielka. W jednym z takich badan odnoto-
wano poprawe ogdlnych funkcji poznawczych. Spdjne
efekty kierunkowe zaobserwowano w randomizowanych
badaniach kontrolowanych i modelach eksperymentalnych,
w tym we wczeéniejszym badaniu przeprowadzonym przez
Mori i wsp., w ktérym réwniez stwierdzono, ze HE jest sku-
teczny w poprawie fagodnych zaburzen funkcji poznaw-
czych. W podobnym badaniu, oceniajacym zaréwno krétko-
trwale, jak i 28-dniowe przyjmowanie HE (1,8 g/dzien),
pojedyncza dawka spowodowala statystycznie istotna
poprawe szybkosci wykonywania testu Stroopa (popularne
narzedzie neuropsychologiczne mierzace funkcje wykonaw-
cze, podzielno$¢ uwagi i szybkos¢ przetwarzania przez efekt
interferencji). Przy ciaglym, codziennym przyjmowaniu
przez 28 dni badacze zaobserwowali tendencje do zmniej-
szenia stresu, ale nie wykryli znaczacej poprawy funkcji
poznawczych ani pamieci, co podkresla potrzebe przepro-
wadzenia badan o dluzszym czasie trwania.

MODULACJA MIKROBIOTY

HE jest bogaty w réznorodne sktadniki aktywne, takie jak
polisacharydy, diterpeny, piranoony, fenole i sterole. Poli-
sacharydy wywieraja wplyw na produkcje SCFA poprzez
kilka mechanizméw, zwiazanych przede wszystkim z wy-
soka zawartosciag niestrawnych polisacharydéw, zwlaszcza
B-glukanéw i heteropolisacharydow. Te bioaktywne polisa-
charydy sa w duzej mierze odporne na trawienie w gérnym
odcinku przewodu pokarmowego, docierajac w nienaruszo-
nym stanie do okreznicy i dziatajac jako substraty fermen-
tacyjne dla korzystnej mikrobioty jelitowej. Warto zauwazy¢,
ze polisacharydy HE stymuluja bakterie produkujace SCFA,
zwigkszajac synteze SCFA, w szczegdlnosci maslanu, octanu
i propionianu. Dowody pochodzace zaréwno z badan pro-
wadzonych z udziatem modeli zwierzecych, jak i badan
in vitro wykazuja, ze fermentacja polisacharydéw HE




powoduje wzrost liczebnosci korzystnych rodzajéow bak-
terii, co skutkuje zwigkszong produkcjq catkowitych i spe-
cyficznych SCFA w jelitach. SCFA to kwasy karboksylowe
zawierajace mniej niz szes¢ atomoéw wegla, gldwnie octan
(Cy), propionian (Cz) i maslan (C,). Te kluczowe metabolity
sq wytwarzane przez mikrobiote jelitowa w wyniku beztle-
nowej fermentacji niestrawnych weglowodanéw, w tym
btonnika pokarmowego i polisacharydéw, w okreznicy.
SCFA wywieraja ogdlnoustrojowe i lokalne dziatanie fizjo-
logiczne poprzez wiele mechanizméw, w tym stuza jako
kluczowe zrédto energii dla kolonocytéw, wspierajq inte-
gralno$¢ bariery jelitowej poprzez promowanie biatek Sci-
stych potaczen (np. claudin-1, zonula occludens-1)
i mucyn (np. mucyna 2) oraz modulujg odpowiedzi immu-
nologiczne zaréwno poprzez bezposrednie, jak i posrednie
szlaki. SCFA pelnig funkcje waznych czasteczek sygnato-
wych, szczegdlnie poprzez aktywacje receptoréw sprzezo-
nych z biatkiem G, ktore wystepuja w réznych typach
komoérek, w tym komorkach odpornosciowych, kolonocy-
tach i neuronach. Ponadto SCFA, zwlaszcza maslan, wpty-
waja na ekspresje gendw poprzez hamowanie deacetylaz
histonowych, oddzialujac w ten sposéb na procesy przeciw-
zapalne i réznicowanie komorek. Ponadto SCFA wspoma-
gaja regulacje metaboliczng poprzez wpltyw na gluko-
neogeneze i metabolizm lipidéw, zwigkszajac produkcje
peptydu glukagonopodobnego 1, hamujac procesy zapalne,
chronigc przed insulinoopornoscia, ktéra wystepuje takze
w komdrkach mézgu. Niedobory lub zaburzenia réwnowagi
w produkcji SCFA sa zwiazane z zaburzeniami, takimi jak
choroby zapalne jelit, zesp6t metaboliczny i niektére scho-
rzenia neuropsychiatryczne, co podkresla ich istotng role
w utrzymaniu zdrowia jelit i ogélnego stanu zdrowia.
Najnowsze publikacje sugeruja, ze suplementacja HE moze
wptywac na réznorodnosc alfa mikrobioty jelitowej i zwiek-
sza¢ populacje bakterii produkujacych SCFA. W jednym
z randomizowanych badan stwierdzono, ze codzienna suple-
mentacja HE przez siedem dni u zdrowych oséb dorostych
prowadzita do znacznego wzrostu liczby rodzajow bakterii
produkujacych SCFA, w tym Kineothrix alysoides, Gemmiger
formicilis, Fusicatenibacter saccharivorans, Eubacterium rectale
i Faecalibacterium prausnitzii. Jednoczesnie zmniejszyta popu-
lacje potencjalnych bakterii oportunistycznych, takich jak
Streptococcus thermophilus, Bacteroides caccae i Romboutsia
timonensis. Wyniki te potwierdzaja rdwniez liczne badania
in vitro i badania na zwierzetach, ktére konsekwentnie po-
twierdzaja ustalenia dotyczace wptywu HE na mikrobiote
jelitowq i produkcje SCFA. Badania te wskazuja, ze fermen-
tacja p-glukanéw HE nie tylko zwigeksza ogolna produkdcje
SCFA, ale takze sprzyja proliferacji rodzajéw bakterii pro-
dukujacych SCFA poprzez interakcje miedzy mikroorganiz-
mami. W zwiazku z tym f-glukany HE dziataja jako
prebiotyki, ksztattujac zarowno sktad, jak i aktywnos¢ me-
taboliczna mikrobioty jelitowej, sprzyjajac zwiekszonej syn-
tezie SCFA. W wielu badaniach analizowano modulacje
fizjologii jelit przez centralny uktad nerwowy, znana réw-
niez jako os jelitowo-moézgowa.

Ten dwukierunkowy system integruje szlaki sygnatowe uk-
fadu nerwowego, odpornosciowego, hormonalnego i meta-
bolicznego w celu regulacji wielu funkgji, takich jak moto-
ryka, wydzielanie i nocycepcja. Polisacharydy HE sprzyjaja
proliferacji korzystnej mikrobioty jelitowej, takiej jak Faeca-
libacterium, Bifidobacterium i Blautia, ktéra moduluje synteze
zwigzkdéw neuroaktywnych, neuroprzekaznikow i media-
toréw immunologicznych, w tym serotoniny i kwasu
gamma-aminomastowego (GABA), ktére komunikuja sie

%%

GRZYBY i ZDROWIE

Jestes tym, co jesz

bezposrednio z o$rodkowym ukladem nerwowym. HE
zawiera zwiazki neuroaktywne, a mianowicie erinaciny i he-
ricenony, ktére promuja synteze neurotrofin, takich jak NGF
i BDNF, ktore sa niezbedne dla wzrostu neuronéw, plastycz-
nosci synaptycznej i ogélnego zdrowia neuronéw. SCFA
docieraja do moézgu poprzez przekroczenie bariery krew-
moézg lub poprzez szlaki sygnatowe nerwdw, takie jak nerw
btedny, wptywajac na neurozapalenie i obwody neuronowe
zaangazowane w nastroj, funkcje poznawcze i neuroprotek-
¢je. Pozwala to SCFA na interakcje z mikroglejem, astrocy-
tami i neuronami, posredniczac w ich dziataniu poprzez
receptory sprzezone z biatkiem G oraz modyfikacje epige-
netyczne (w tym hamowanie deacetylaz histonowych) oraz
modulacje BDNF w obszarach mézgu odpowiedzialnych
za emogje i funkcje poznawcze. Ponadto zmiany w skladzie
mikrobiomu, wywotane przez HE wykazaty zmniejszona
przepuszczalnosd jelitowsa, ograniczajac w ten sposob trans-
lokacje sktadnikow bakteryjnych, takich jak lipopolisacha-
rydy, do krwiobiegu, a nastepnie zmniejszajac zaréwno za-
palenie ogodlnoustrojowe, jak i neurozapalenie. Podwyz-
szone stezenie lipopolisacharydéw we krwi wptywa na kas-
kady neurozapalne, ktdre sa silnie zwigzane z depresja,
lekiem i zaburzeniami neurodegeneracyjnymi. Oprocz tych
efektow immunomodulacyjnych, badania przedkliniczne
wskazuja, ze HE i jego metabolity moga aktywowac¢ szlaki
sygnatlowe w neuronach hipokampa, zwiekszajac ekspresje
czynnikéw neurotroficznych i wspierajac neurogeneze. Pod-
sumowujac, wyniki te sugeruja, ze HE moze wywierac
wielowymiarowy wplyw na o$ jelitowo-mdzgowa, popra-
wiajac sktad mikrobioty, zmniejszajac stan zapalny i bez-
posrednio modulujac uktady neurotroficzne i neuroprze-
kaznikowe.

ZDROWIE PSYCHICZNE

WPLYW NA NASTROJ I ZDROWIE EMOCJONALNE
Bioaktywne zwiazki HE, w szczegdlnosci hericenony i eri-
naciny, moga przenikac¢ przez bariere krew-modzg i zwiek-
sza¢ produkcje czynnikdw neurotroficznych niezbednych
dla plastycznosci synaptycznej, neurogenezy i ogdlnego
przezycia neurondéw. Kluczowy mechanizm obejmuje 0$
podwzgorze—przysadka—nadnercza (HPA), krytyczny uktad
neuroendokrynny, ktéry moduluje reakcje na stres. Badania
na zwierzetach sugeruja, Ze suplementacja HE moze norma-
lizowac aktywnos¢ osi HPA poprzez ostabianie wywotanego
stresem wzrostu kortykosteronu, zmniejszajac w ten sposéb
zaréowno fizjologiczne, jak i behawioralne wskazniki prze-
wlektego stresu. Ponadto dowody sugeruja, Ze suplementa-
¢ja HE moduluje 05 jelitowo-mdzgowaq poprzez promowanie
wzrostu korzystnych bakterii jelitowych, ktére wytwarzaja
przeciwzapalne i neuroaktywne metabolity, takie jak SCFA,
wptywajace na funkcjonowanie mézgu. Najnowsze badania
wskazuja ponadto na udzial HE w regulacji syntezy i syg-
nalizacji neuroprzekaznikow, w tym serotoniny i GABA,
ktére sa integralng czescia stabilnosci emocjonalnej i regu-
lagji nastroju.

Wyniki badan klinicznych i przedklinicznych wykazaty,
ze suplementacja HE prowadzi do zmniejszenia objawdw
zwigzanych z depresja, lekiem, napadowym objadaniem
sie i zaburzeniami snu. Na przyktad 8-tygodniowe bada-
nie suplementacji z udziatem oséb dorostych z nadwaga
i otyloscia wykazalo znaczace zmniejszenie nasilenia
objawow depres;ji i leku. W badaniu tym zaobserwowano
rowniez wzrost stosunku pro-BDNF/BDNF, co sugeruje
zwigzek miedzy wsparciem neurotroficznym a wynikami
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psychologicznymi. Dodatkowo, w badaniu z podwdjnie
Slepa préba i kontrolowanym PLACEBO zbadano potencjat
codziennego spozywania HE u 0séb z rozpoznaniem AD.
W badaniu wykorzystano kompleksowa liste ocen neuro-
psychologicznych do oceny objawéw behawioralnych, funk-
cji poznawczych oraz autonomii funkcjonalnej. W grupie
otrzymujacej interwencje wykazano zmniejszenie objawow
neuropsychiatrycznych, takich jak pobudzenie, depresja
i lek. Spozycie HE spowodowato réwniez poprawe uwagi,
pamieci, jezyka i zdolnosci wizualnych. Ponadto odnoto-
wano utrzymanie lub poprawe stanu poznawczego w po-
réwnaniu z grupa PLACEBO, potencjalnie fagodzac spadek
funkgji poznawczych. Wreszcie, obserwowano nizszy po-
ziom zaleznosci i poprawe zdolnosci uczestnikow do samo-
dzielnego wykonywania codziennych zadan. Wyniki dostar-
czaja wstepnych, ale zachecajacych dowoddw na potencjat
HE do wywierania korzytnego wptywu zar6wno na objawy
behawioralne, jak i poznawcze u 0sob z tagodna postacia
choroby Alzheimera. W innym badaniu klinicznym zbadano
wplyw HE na samopoczucie psychiczne i objawy meno-
pauzy. Uczestnicy zostali ocenieni przy uzyciu kilku spraw-
dzonych narzedzi diagnozujacych zdrowie psychiczne.
Osoby przyjmujace HE uzyskaly znaczace zmniejszenie
objawdw, zwigzanych z depresja i lekiem, poprzez promo-
wanie neurogenezy hipokampa, ktéra jak wykazano jest
skorelowana z poprawga zachowania i emocji. Ponadto spo-
zycie HE prowadzi do modulacji receptoréw serotoniny,
co przyczynia sie do obserwowanych efektéw przeciwleko-
wych i przeciwdepresyjnych.

TRANSFER MIKROBIOTY JELITOWE]

Inwazyjng metoda modyfikacji sktadu mikrobioty jelitowej
jest przeszczep lub transfer mikrobiomu jelitowego (FMT).
Wyniki dotyczace skutecznosci tej procedury sa niejedno-
znaczne, poniewaz niektére badania wskazujg na korzystne
efekty, a inne wykazuja jej nieskuteczno$¢. Obecna skutecz-
nos¢ zastosowania klinicznego zalezy w duzej mierze od in-
dywidualnych réznic miedzy pacjentami oraz od dawki,
metody podania, sktadu i charakteru materiatu dawcy.
Jednak FMT pozostaje realng opcja w leczeniu choréb prze-
wleklych, zwtaszcza w przypadku braku innych skutecz-
nych metod leczenia. Utrzymanie dynamicznej rownowagi
mikroorganizmoéw jelitowych poprzez dostosowanie diety,
w potaczeniu z terapig poznawczo-behawioralng, pozostaje
najlepszym sposobem leczenia skutkéw stresu.

PODSUMOWANIE

Zgromadzone dotychczas materiaty badawcze $wiadcza,
ze modyfikowanie mikrobioty moze istotnie wspomagac
efekty terapeutyczne niektdrych lekéw psychotropowych.
Jednoczesnie same psychofarmaceutyki, poprzez wptyw na
sktad mikrobioty jelitowej, moga warunkowac skuteczno$¢
wlasnego dzialania. Istnieje wiele dowodow potwierdzaja-
cych, ze osoby zmagajace sie z zaburzeniami psychicznymi
posiadaja specyficzny profil mikrobioty jelitowej. Takie
obserwacje pozwalajg na sformutowanie hipotezy o Scislej
korelacji miedzy stanem psychicznym a sktadem mikroorga-
nizméw w jelitach. Ten innowacyjny obszar badawczy stwa-
rza perspektywy na skuteczniejsze wsparcie pacjentow
psychiatrycznych, w tym oséb, ktére dotychczas wykazy-
waty opornosc¢ na standardowe leczenie farmakologiczne.
Ponadto, dzigki zwiekszeniu efektywnosci leku, mozliwe
staje sie zredukowanie jego dawki, co bezposrednio ograni-
cza ryzyko wystapienia objawow niepozadanych.
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Znaczenie mikrobioty jelitowej w przebiegu schorzen psy-
chicznych jest obecnie bezdyskusyjne. SOFIA CUSSOTTO wraz
ze wspotpracownikami wysuneta tezeg, ze zmiany w sktadzie
mikrobioty wywolywane przez leki psychiatryczne nie po-
winny by¢ postrzegane wylacznie jako skutek uboczny, lecz
jako istotny element ich mechanizmu dziatania, wymierzo-
nego w symptomy choroby. Co godne uwagi, badania
wykazaly, ze stosowanie lekow przeciwpsychotycznych
o odmiennej strukturze chemicznej prowadzito do uksztat-
towania si¢ u pacjentéw bardzo zblizonego wzorca mikro-
bioty jelitowej. Ze wzgledu na fakt, iz naruszenie home-
ostazy mikrobiologicznej moze inicjowac procesy zapalne
oraz powazne zaburzenia metaboliczne, monitorowanie
i stabilizacja mikrobioty wydaja sie niezbednym, integral-
nym filarem nowoczesnej opieki psychiatryczne;.
Konieczne sa dalsze analizy naukowe, ktoére pozwolg precy-
zyjnie okresli¢, w jaki sposob mikrobiota jelitowa wplywa
nie tylko na optymalizacje dziatania farmakoterapii, ale
takze na poprawe kondycji psychicznej i ogélnego dobro-
stanu pacjentow jako samodzielny czynnik terapeutyczny.
Analiza oddziatywania mikrobioty na geneze i przebieg
schorzen, a takze na efektywnos¢ podejmowanej terapii,
stanowi niezwykle perspektywiczny obszar medycyny per-
sonalizowanej. Cho¢ jeszcze niedawno wykorzystanie pro-
filowania mikrobioty jako narzedzia predykcyjnego w dobo-
rze lekow przeciwpsychotycznych wydawato sie wizja
odlegta, obecny kierunek badan dazy do standaryzacji
i walidacji jej roli jako markera skutecznosci oraz bezpie-
czenstwa leczenia. Najwieksze nadzieje wigze sie jednak
z praktycznym zastosowaniem psychobiotykéw. Jest to
szczegolnie istotne w opiece psychiatrycznej, poniewaz
optymalny sktad mikrobioty jelitowej moze nie tylko mini-
malizowac¢ zaburzenia metaboliczne bedace skutkiem
ubocznym psychofarmakoterapii, ale takze wzmacniaé
pozadane dziatanie lekéw, optymalizujac caty proces lecze-
nia.

Z kolei u osob, ktére nie wymagaja przyjmowania lekow,
dbatos¢ o ekosystem jelitowy moze podnies¢ odpornosc na
stres i sprzyjac stabilizacji nastroju, tworzac solidna baze dla
psychoterapii. Stabilnos¢ emocjonalna jest fundamentalnym
celem w pracy z pacjentem, gdyz gwattowne wahania na-
stroju sa obciazajace zaréwno dla chorego, jak ijego bliskich,
czesto stajac sie zarzewiem konfliktow generujacych kolejne
stresy i domykajacych mechanizm btednego kota. Nalezy
przy tym uwzglednic, ze specyfika zaburzen psychicznych
czesto uniemozliwia pacjentom samodzielng i konsekwen-
tng modyfikacje stylu zycia czy nawykéw zywieniowych.
W tej grupie suplementacja wydaje si¢ zatem wsparciem nie-
zbednym.

Celowane wsparcie osi mdézgowo-jelitowej poprzez poda-
wanie przebadanych szczepdéw bakteryjnych pozwala na
realna poprawe zdrowia psychicznego. Na szczegolng
uwage zastuguja szczepy Lactobacillus helveticus Rosell-52
oraz Bifidobacterium longum Rosell-175. Dowiedziono
naukowo, ze ich suplementacja obniza poziom kortyzolu,
tagodzi dolegliwosci gastryczne, stabilizuje nastrdj oraz
redukuje nasilenie leku. Wtasciwosci te sprawiaja, ze
szczepy te staja sie kluczowym czynnikiem wewnetrznym
w modelu podatnosci na stres, ulatwiajac pacjentom sku-
teczne zmaganie sie z trudnosciami. Tym samym modulacja
mikrobioty powinna by¢ postrzegana jako fundament
nowoczesnej psychiatrii, dajacy szanse na osiagniecie
znacznie lepszych rezultatéw terapeutycznych.




MYKOBIOTYKI

Bardzo ciekawa grupa preparatéw sa niedawno wprowa-
dzone na rynek mykobiotyki, sktadajace sie z polaczenia
probiotykow i ektsraktow grzybow prebiotycznych.
Matryca probiotyczna jest szczep Lactiplantibacillus plantarum
PL3. Probiotyczne wtasciwosci szczepu zostaty okreslone na
podstawie wielu badan do$wiadczalnych oraz szczegotowej
i innowacyjnej analizy jego genomu. Wyniki badan do-
$wiadczalnych potwierdzily, ze L. plantarum PL3 ma duza
opornosc na niskie pH i dziatanie sztucznego soku zotadko-
wego, co potwierdza jego doskonate przystosowanie do nie-
sprzyjajacych warunkéw panujacych w przewodzie pokar-
mowym. Bardzo pozadanag cecha tego szczepu sa wlasciwo-
$ci wplywajace ochronnie na nabtonek przewodu pokarmo-
wego, znaczaco obnizajace ryzyko zasiedlenia tkanek przez
mikroorganizmy patogenne (bakterie i drozdzaki) oraz
poprawiajace integralnos¢ bariery jelitowej (tzw. zmniejsze-
nie przepuszczalnosci jelit).

Analiza genomu potwierdzita, Ze szczep jest bezpieczny,
stabilny genetycznie i spetnia wymogi Europejskiego
Urzedu ds. Bezpieczeristwa Zywnosci (ang. EUROPEAN FOOD
SAFETY AUTHORITY, EFSA) oraz ma geny chroniace przed
stresem $rodowiskowym. Kopalnia informacji na temat
jego wlasciwosci jest analiza COG (ang. CLUSTERS OF ORTHO-
LoGous Grours), klasyfikujaca geny wedtug ich funkcji
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biologicznej, ktéra wykazata, ze profil genetyczny L. planta-
rum PL3 jest typowy dla bezpiecznych bakterii sSrodowisko-
wych i probiotycznych. Z kolei analiza antiSMASH (ang.
ANTIBIOTICS & SECONDARY METABOLITE ANALYSIS SHELL),
umozliwiajaca identyfikacje klastréw genow odpowiedzial-
nych za synteze metabolitow wtdrnych, wykazata obecnos¢
trzech unikalnych klastrow: terpenoidowego — zwiazanego
z produkcja terpendw o dziataniu antyoksydacyjnym i prze-
ciwbakteryjnym, cyclic-lactone-autoinducer — kodujacego
czasteczki sygnalowe regulujace komunikacje miedzyko-
morkowq (ang. QUORUM SENSING) oraz T3PKS (ang. Type III
POLYKETIDE SYNTHASE) — uczestniczacego w biosyntezie poli-
ketydow o potengjalnych witasciwosciach immunomodulu-
jacych. Wreszcie narzedzie gutSMASH, analizujace szlaki
metaboliczne mikroorganizmoéw jelitowych, ujawnito obec-
nos¢ szlakow wspierajacych wytwarzanie krotkotaricucho-
wych kwaséw tluszczowych (ang. SHORT-CHAIN FATTY ACIDS,
SCFA) — podstawowych metabolitéw mikrobioty — ktore
wzmacniaja integralnosc bariery jelitowej i reguluja homeo-
staze catego organizmu, w tym moézgu. Majac dobre wspar-
cie ze strony mikrobioty i bariery jelitowej mozna oczekiwac,
synergistycznego dziatania z ekstraktem z sopléwki jezowa-
tej (Hericium erinaceus), ktéra wykazuje dziatanie usprawnia-
jace prace uktadu nerwowego.
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