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ABSTRACT

Respiratory infections are one of the most common diseases that both primary care physicians
and specialists working in hospitals have to deal with. The percentage of these diseases is particularly
high in children and, depending on the child's age, may range from 6% to even 25%. A major clinical
problem is the recurrent nature of these infections and their complications. This results in receiving
an increased number of medications that can cause numerous side effects. Overprescription
of antibiotics and consequently, an increase of antibiotic resistance are also observed. Looking
forward, the prevention of recurrent infections is the key problem. This study aimed to evaluate the
efficacy of the most popular preparations available on the pharmaceutical market that can improve
immunity and complement conventional methods of treating infections or completely replace them.
These include elderberry, B-Glucans, lactoferrin, colostrum, black cumin, echinacea, propolis,
Streptococcus salivarius K12, inosine pranobex, ginseng, and OM-85 bacterial lysate. We reviewed the
literature from 2012 to 2024 using Pubmed and Google Scholar. The assessment of the effectiveness
of preparations for immunity was based primarily on systematic reviews, meta-analyses,
and randomized controlled trials. The above-mentioned preparations are largely characterized by
a positive impact on improving the immunity of individuals supplementing them by activating
non-specific immunity mechanisms. Their use in the prevention and treatment of some infections
appears to be promising. However, this review does not allow us to recommend the analyzed therapies
as standard methods of supporting immunity in respiratory infections.
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1. Wstep

Choroby uktadu oddechowego sa uwazane za jedne
Z najczesciej spotykanych schorzen w praktyce klinicznej
lekarza rodzinnego i zostaty uznane za globalne obciazenie
zdrowia publicznego [1]. Okoto 70% populacji doswiadcza
co najmniej 1 infekcji uktadu oddechowego w ciagu roku
[2]. Szacuje sie, ze nawracajace infekcje drog
oddechowych (recurrent respiratory infections, RRI)
wystepuja tacznie u 10-15% dzieci, a w zaleznosci od wieku
mozna mowi¢ o czestosci rzedu 25% u dzieci do 1 roku
zycia oraz 6% u dzieci w ciaggu pierwszych 6 lat zycia [3,4].

Wazne jest, aby w diagnostyce rdéznicowej RRI zwracac
uwage na pierwotne niedobory odpornosci, ktére sa
rzadka przyczyna RRI, ale sa wskazaniem do
szczegotowych badan uktadu odpornosciowego [3].

Pomimo  znaczacej istoty tego zagadnienia
w literaturze nie ma jednoznacznej definicji terminu RRI.
Przyjmuje sie, ze w celu rozpoznania RRI lekarz musi
stwierdzic wystepowanie osmiu lub wiecej
udokumentowanych infekcji gornych drog oddechowych
rocznie u dzieci do trzeciego roku zycia i szesciu lub
wiecej przypadkow u dzieci powyzej trzeciego roku zycia,
albo wiecej niz trzy infekcje dolnych drog oddechowych
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w ciagu roku niezaleznie od wieku dziecka [3,5]. Genezy
wystepowania powyzszego problemu mozna doszukiwac sie
w pewnych czynnikach zwiekszajacych ryzyko infekcji
u dzieci. Wsréd nich mozemy wymieni¢ zmniejszona
wielkos¢ drog oddechowych, staby odruch kaszlowy oraz
niedojrzatos¢ uktadu odpornosciowego [5].

Nawracajace infekcje sa obserwowane nie tylko
w populacji pediatrycznej, ale rowniez wsrod osob
dorostych. W profilaktyce infekcji uznanymi metodami sa
szczepienia ochronne, a takze zdrowy styl zycia, czyli
dbanie o higiene snu, odpowiednie odzywianie, regularny
wysitek fizyczny, unikanie stresu. Natomiast podstawa
leczenia  wiekszosci  infekcji  drég  oddechowych
0 najczestszej etiologii wirusowej jest postepowanie
objawowe.

Nawracajace infekcje sktaniaja pacjentow do
poszukiwania innych metod wspomagania uktadu
odpornosciowego i leczenia infekcji. Na  rynku
farmaceutycznym istnieje wiele preparatow
i suplementow, ktorych zadaniem jest poprawa odpornosci
i wspomaganie w leczeniu infekcji. Wystepuja one
w roznorodnej formie, miedzy innymi jako kapsutki,
tabletki, syropy, lizaki, zelki. Celem pracy jest okreslenie
skutecznosci  preparatow  wzmacniajacych  odpornosc
w profilaktyce i leczeniu infekcji uktadu oddechowego.

2. Materiaty i metody

Wykorzystang metoda badawcza byt przeglad
pisSmiennictwa na platformach PubMed oraz Google Scholar
w latach 2012-2024 przy wykorzystaniu stow kluczowych:
»immunity system”, wrecurrent infections”,
»supplements”, ,immune-boosting preparations”. Na tej
podstawie wyodrebniono najczestsze sktadniki lekow
i suplementow na odpornos¢: czarny bez, B-glukany,
laktoferyna, colostrum, czarnuszka siewna, jezowka,
propolis, Streptococcus salivarius K12, pranobeks inozyny,
zen-szen, lizat bakeryjny OM-85.

W ocenie skutecznosci preparatow na odpornosc¢
opierano sie¢ przede wszystkim na przegladach
systematycznych, metaanalizach oraz randomizowanych
badaniach kontrolowanych, ktore zgodnie z zasadami
Evidence-Based Medicine (EBM) stanowia dowody naukowe
0 najwyzszym stopniu jakosci i wiarygodnosci.

3. Wyniki
3.1. Czarny bez

Rodzaj bez, czyli Sambucus L., sktada sie z wielu
gatunkow, z ktorych najczesciej wystepujacym jest
europejski dziki czarny bez (Sambucus nigra L.) [6]. Owoc
czarnego bzu jest od dawna znany ludzkosci i byt
wykorzystywany w celach leczniczych juz od wiekéw. Jego
wtasciwosci  przeciwutleniajace, przeciwnowotworowe,
immunostymulujace, przeciwalergiczne, przeciwwirusowe
i przeciwbakteryjne wynikaja z obecnosci duzych ilosci
zwiazkow polifenolowych, przede wszystkim flawonoli,
kwasow fenolowych i antocyjandéw. Substancje te sa
antyoksydantami i sa w stanie chroni¢ organizm przed
stresem oksydacyjnym, powstatym w wyniku dziatania
wolnych  rodnikéw; moduluja  wydzielanie  cytokin
prozapalnych IL-18, IL-6, IL-8 i TNF-a oraz cytokiny
przeciwzapalnej IL-10 przez makrofagi i neutrofile [7-9].
Sktad fitochemiczny ekstraktu z owocow czarnego bzu
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moze roznic sie, co wynika prawdopodobnie z czynnikow
srodowiskowych, sktadu gleby i warunkow klimatycznych,
sposobu pozyskiwania ekstraktu czy réznych odmian
czarnego bzu [6,10]. Posrdd flawonoli dominuja zwykle
kwercetyna i rutyna [11]. W grupie kwasow fenolowych
przewazaja kwas chlorogenowy, kwas protokatechowy
[12]. Soki z owocoéw czarnego bzu produkowane przy
uzyciu obrdbki enzymatycznej (pektynolizy) maja nizsze
stezenie zwiazkow fenolowych niz soki produkowane bez
zastosowania pektynolizy. Antocyjany obecne w owocach
Sambucus nigra to zwtaszcza cyjanidyno-3-glukozyd
i cyjanidyno-3-sambubiozyd, a ich zawartos¢ zwykle
wzrasta w miare dojrzewania jagdéd. Natomiast
wydtuzenie czasu oraz zwiekszenie pH i temperatury
przechowywania zmniejsza zawartos¢ antocyjanow
w koncentracie soku z owocow czarnego bzu [6].

Owoce czarnego bzu maja zwykle dtugi cykl
dojrzewania [13]. Niedojrzate owoce czarnego bzu
zawieraja  glikozydy  cyjanogenne  (sambunigrine,
prunazyne, holokainge, zieryne), ktore moga ulec
hydrolizie, uwalniajac toksyczny cyjanowodor. Moze to
spowodowac zatrucie potencjalnie zagrazajace zyciu.
Obrobka termiczna powoduje rozktad sambunigryny,
zatem wazne jest odpowiednie przygotowanie preparatu
Z owocOw czarnego bzu. Wysoka temperatura powoduje
rozktad nie tylko zwiazkow trujacych, ale rowniez
zmniejszenie stezenia substancji bioaktywnych. [11,14-
16]. Najczesciej ekstrakty z owocow czarnego bzu
spozywane sa w formie ptynnej, czyli w postaci syropow,
herbatek do zaparzania. Rzadziej moga tez wystepowac
jako kapsutki i tabletki [17].

Metaanaliza wykazata, ze stosowanie preparatu
Z owocOw czarnego bzu skraca czas trwania objawow
infekcji drog oddechowych [8]. Czesto produkty
z czarnego bzu sa wzbogacane o inne sktadniki o dziataniu
wspomagajacym odpornos¢ takie jak beta glukan,
witaming D i cynk. Takim wielosktadnikowym preparatem
jest Stimunex® gocce. Badanie autorstwa Giannattasio
i wsp. zostato przeprowadzone na populacji liczacej 298
dzieci z RRI i miato na celu sprawdzi¢ wptyw leczenia
Stimunex® gocce na ilos¢ i ciezkos¢ infekcji drog
oddechowych (Respiratory infections, Rl) u dzieci.
Wyniki, ktére otrzymano $wiadcza o mniejszej ilosci RI
u dzieci leczonych preparatem Stimunex® gocce (grupa
badana) w stosunku do dzieci leczonych standardowa
terapia Rl (grupa kontrolna). Co wigcej, czas trwania Rl
u dzieci z grupy badanej byt krotszy w stosunku do grupy
kontrolnej, a rodzice dzieci stosujacych Stimunex® gocce
zauwazyli mniej nasilone objawy i lepsza skutecznos¢
leczenia. Suplement diety byt dobrze tolerowany i nie
wystapity zadne dziatania niepozadane. Badanie to
zostato przeprowadzone w czasie pandemii Covid-19, co
mogto skutkowaé znacznym zmniejszeniem Rl w okresie
izolacji spoteczenstwa [18].

Kolejne randomizowane badanie kliniczne z podwdjnie
Slepa proba, kontrolowane placebo wykazato, ze u osob
podrézujacych samolotami czas trwania przeziebien byt
mniejszy wsrod pasazerow  przyjmujacych  ekstrakt
Z owocoOw czarnego bzu o okoto 2 dni i rdwniez mniejsze
byto nasilenie objawow. Byt to opatentowany ekstrakt
Z OwWocOW bzu czarnego (Sambucus nigral., odmiana
Haschberg, region Steiermark w Austrii) uzyskany metoda
filtracji membranowej. Podrézni przyjmowali 600-900 mg
ekstraktu z czarnego bzu z 90-135 mg antocyjanow



dziennie w formie kapsutek. Lot samolotem czesto zwieksza
podatnos¢ na choroby uktadu oddechowego, co wynika
zwarunkow panujacych w kabinie, wiekszego ryzyka
rozprzestrzeniania sie infekcji w zamknietej przestrzeni oraz
stresu w zwiazku z podrdéza. Efekt ten zaobserwowano
réwniez w powyzszym badaniu [19].

Wiele badan potwierdza skutecznos¢ preparatow
Z OWOCOW czarnego bzu [8,18,19]. Natomiast
w randomizowanym  badaniu  kontrolowanym  Michael
Macknin wraz z zespotem skonkludowali, ze ekstrakt wodny
Z owocow czarnego bzu Sambucol® nie wptywa korzystnie
na czas trwania lub ciezkos¢ grypy. Analiza post hoc
wykazata, ze objawy ustepowaty o 2 dni dtuzej podczas
przyjmowania samego  preparatu  Sambucol®  niz
w przypadku samego placebo. Dawka ekstraktu wynosita 15
ml (5,7 g) 2 razy dziennie, a u osob powyzej 12 roku zycia
przyjmowano ja 4 razy dziennie. Ograniczeniem tego
badania mogta by¢ mata liczebnos¢ proby, ktora stanowili
pacjenci w wieku od 5 do 12 lat z dodatnim wynikiem testu
tancuchowej polimerazy na grype [20].

Wydaje sie zatem, ze owoc czarnego bzu wykazuje
skutecznos¢ w tagodzeniu objawow wielu infekcji uktadu
oddechowego. Komitet do spraw ziotowych produktow
leczniczych zaleca stosowanie owocu czarnego bzu
wytacznie u dorostych i mtodziezy w wieku powyzej 12 lat.
W  przytoczonych randomizowanych  badaniach
kontrolowanych  oceniano  rowniez  bezpieczenstwo
stosowania owocu czarnego bzu u mtodszych dzieci, nie
obserwujac powaznych dziatan niepozadanych. Ze wzgledu
na brak wystarczajacych danych oficjalnie nie zaleca sie
stosowania leku u dzieci ponizej 12 roku zycia.

3.2. B-glukany

B-glukany sa to organiczne zwiazki chemiczne z grupy
polisacharydow, bedace jednymi ze sktadnikow btonnika
pokarmowego. Stanowig sktadnik budulcowy $cian
komorkowych drozdzy, grzybow i zbdz. Niektdére z nich
znane sa ze swojego dziatania immunomodulujacego,
awynika ono ze struktury chemicznej tych substancji.
B-glukan moze dostawac sie do macierzy kepek Peyera
w Swietle jelita cienkiego przez komorki mikrofatdow
i oddziatywa¢ z makrofagami i komorkami dendrytycznymi,
ktore aktywuja odpowiedz przeciwdrobnoustrojowa
izapalng [21]. Gtownym receptorem B-glukanu jest
dektyna-1, ktéra moze wiaza¢ zaréwno rozpuszczalny jak
i nierozpuszczalny B-glukan. Natomiast wytacznie B-glukan
nierozpuszczalny wydaje sie by¢ zdolny do aktywacji
dektyny-1 oraz zainicjowania reakcji immunologicznej [2].

Wielu autorow w swoich badaniach porusza tematyke
wptywu B-glukanow na infekcje gornych drog oddechowych
(upper respiratory tract infections, URTI). Wyniki
otrzymane przez badaczy sa zgodne: pacjenci
suplementujacy B-glukan drozdzowy odnosza korzysci
w postaci zmniejszonego nasilenia objawow fizycznych,
takich jak bol gardta czy ilos¢ wydzieliny z nosa
w poréownaniu do grupy kontrolnej [21-24]. Nie mozna
jednoznacznie okresli¢ wptywu suplementacji B-glukanem
na czas infekcji oraz czestos¢ wystepowania URTI. W czesci
badan zaobserwowano skrocenie okresu choroby [22,24,25]
oraz zmniejszenie czestosci wystepowania URTI [22,25],
w innych natomiast nie stwierdzono istotnych roznic
[21,23]. Ponadto w jednym z badan zidentyfikowano
towarzyszace korzysci w zakresie regulacji ciSnienia
skurczowego i rozkurczowego krwi, ktore ulegty obnizeniu
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[23]. B-glukan pochodzacy z drozdzy byt dobrze
tolerowany i ogolnie bezpieczny [22,25]. B-glukan
wytwarzany przez gatunek Euglena gracilis (G.A. Klebs)
z alg rowniez byt dobrze tolerowany, zmniejszajac czas
trwania, nasilenie i catkowita liczbe objawow URTI [2].

Przeprowadzono randomizowane badanie
kontrolowane, w ktérym zaobserwowano, ze atopia moze
by¢ waznym czynnikiem powodujacym zwiekszong
zachorowalnos¢ na choroby uktadu oddechowego u dzieci
z RRI. U dzieci stosujacych B-glukan doszto do istotnego
zmniejszenia  eozynofilii i  stabilizacji  poziomu
catkowitego IgE. Immunomodulujace dziatanie B-glukanu
wydaje sie by¢ obiecujace w zakresie profilaktyki RRI
[26].

Ponadto, stres jest istothym czynnikiem ostabiajacym
funkcjonowanie uktadu odpornosciowego.
Przeprowadzono badanie, w ktorym oceniono stan
nastroju i wystepowanie objawow ze strony drog
oddechowych po codziennej suplementacji B-glukanu
u kobiet z umiarkowanym poziomem stresu psychicznego.
B-glukan poprawia funkcjonowanie uktadu
odpornosciowego poprzez zmniejszenie liczby objawow ze
strony drog oddechowych. Dzieki temu lepsze
samopoczucie fizyczne ma wazny wptyw na pozytywne
nastawienie psychiczne u kobiet zestresowanych [27].

3.3. Colostrum i laktoferyna

Colostrum, czyli inaczej siara, jest pierwszym
mlekiem wytwarzanym przez ssaki po porodzie, ktore
rozni sie sktadem od mleka wtasciwego. Jest to
mieszanina  wielu  sktadnikbw o  zrdéznicowanych
wtasciwosciach. Wsrod nich mozna wymieni¢: biatka,
ttuszcze, glikany, mineraty (wapn, fosfor, potas, sod,
magnez, cynk), witaminy (Bs, Bz, Bs, B1w2, A, D, E),
immunoglobuliny (IgGs, 1gG;, IgA, IgM) oraz srodki
przeciwdrobnoustrojowe (laktoferyna, laktoperoksydaza,
lizozym). Substancje te sprawiaja, ze colostrum jest
wazne dla wsparcia zywieniowego i immunologicznego
oraz wzrostu i rozwoju nowo narodzonego dziecka. Dla
wspomagania uktadu immunologicznego najwieksze
Zznaczenie maja immunoglobuliny, ktore neutralizuja
patogeny chorobotworcze i maja dziatanie
przeciwbakteryjne i przeciwwirusowe. Laktoperoksydaza
z kolei wytwarza toksyczne produkty utleniania, ktore
hamuja metabolizm bakterii oraz niektoérych wirusow,
takich jak polio i HIV [28,29].

W przemysle farmaceutycznym stosuje sie siare
pochodzenia bydlecego. Istnieje coraz wiecej dowodow
na to, ze moze ona by¢ przydatna w leczeniu réznych
schorzen u dzieci i dorostych. Przeanalizowane
w przegladzie randomizowane badania kontrolowane
pokazuja, ze zaréwno u dzieci z objawami URTI, jak
i dorostych  stosujacych  colostrum  zaobserwowano
skrocenie czasu choroby, mniejsza liczbe epizodéw URTI
oraz zmniejszong ciezkos¢ infekcji w poréwnaniu do
grupy placebo. Badania te byty prowadzone na réznych
grupach badawczych: dzieciach z niedoborem IgA,
studentach kierunku lekarskiego, narazonych na infekcje,
dzieciach w wieku przedszkolnym oraz dorostych
trenujacych fizycznie [30-34]. Doktadne mechanizmy
dziatania  poprawiajacego  funkcjonowanie  uktadu
odpornosciowego nie sa znane. Wyniki pokazuja, ze
suplementacja colostrum nie wptywa na poziom
immunoglobuliny IgA w slinie oraz IgA i 1gG w surowicy



krwi. Réwniez nie ma wptywu lub ma niewielki i nieistotny
wptyw na poprawe stezenia limfocytow i neutrofili we krwi
[31,35].

W leczeniu Rl mozna stosowac rowniez laktoferyne,
ktora jest wielofunkcyjna glikoproteing nalezaca do
rodziny transferyn. Jest ona jednym ze sktadnikow
siary i wykazuje wtasciwosci  przeciwbakteryjne,
przeciwwirusowe oraz immunomodulujace. Laktoferyna
wiaze wolne jony zelaza, zapobiegajac nadmiernym
procesom zapalnym w tkankach, poniewaz zelazo hamuje
rozwdj mikroorganizméw [36]. Dziatanie przeciwbakteryjne
laktoferyny wynika réwniez z bezposredniego wiazania
lipopolisacharydu, przez co zapobiega adhezji bakterii
gram ujemnych i ich przedostawaniu sie do komorek
gospodarza. Nowe badania dowodza, ze laktoferyna
zwieksza wytwarzanie interferonu typu 1, pobudza
aktywnos¢ komorek NK i odpowiedz Th1 - zalezna, dzieki
czemu ma dziatanie przeciwwirusowe. Zmniejsza rowniez
poziom Il-6, bedacej cytoking zapalna [37].

Wyniki badan dotyczace skutecznosci dziatania
laktoferyny sa niespojne. W swojej metaanalizie Berthon
wraz z zespotem stwierdzili, ze czestos¢ wystepowania Rl
zmniejszyta sie u niemowlat i dzieci, natomiast takiej
samej zaleznosci nie zaobserwowano u dorostych. Moze to
wynika¢ z wyzszego pH w zotadku u dzieci, co umozliwia
wieksze wchtanianie laktoferyny [37]. Do nieco innych
wnioskow  doszedt  zespot  Hirotsugu  Ody,  ktory
zaobserwowat, iz preparat ten tagodzi choroby zakazne,
w tym przeziebienia, w populacji dorostych pacjentow
[38]. Wsrod niemowlat, ze stosowania laktoferyny odnosza
szczegolne korzysci dzieci wczesniej karmione mlekiem
matki, a nastepnie odstawione od piersi. W wyniku
stosowania mleka  modyfikowanego  wzbogaconego
laktoferyna zaobserwowano mniejsza czestos¢ chordb
uktadu oddechowego i biegunek u tych dzieci [39].

Rozbieznosci odnosnie do skutecznosci laktoferyny
moga rowniez wynika¢ z roznych rodzajow patogenow
chorobowych wywotujacych infekcje. Laktoferyna nie
wykazata dziatania przeciwwirusowego i nie wptyneta
istotnie na przebieg choroby w mysim modelu zakazenia
wirusem RSV [40].

Oceniono rowniez skutecznos¢ laktoferyny w potaczeniu
z frakcja bogata w immunoglobuliny biatka serwatkowego.
Na podstawie randomizowanego badania klinicznego skraca
ona dtugos¢ trwania przeziebien, zmniejsza liczbe objawow
zwigzang z przeziebieniem, a takze zmniejsza czestosc
wystepowania przeziebienia [41].

3.4. Czarnuszka siewna

Czarnuszka siewna (Nigella sativa L., NS), nalezaca do
rodziny Ranunculaceae, jest rosling od lat ceniong za swoje
wtasciwosci  medyczne, ktére zostaty odkryte juz
w starozytnosci. Wytwarzany z jej nasion olej stosowany
jest w krajach islamskich do leczenia wielu choréb
przewodu pokarmowego oraz drég oddechowych [42]. Sktad
fitochemiczny nasion czarnuszki siewnej rozni sie
w zaleznosci od regionu uprawy, etapu dojrzatosci, metod
przetwarzania i technik izolacji [43]. Badania nad ta
rosling dostarczyty informacji, ze nasiona NS sa zrodtem
naturalnych metabolitéw, takich jak terpeny i terpenoidy,
zwiazki fenolowe i alkaloidy [44]. Tymochinon, pochodzacy
Z rodziny terpendw i terpenoidow, odpowiada w znacznej
mierze za wtasciwosci przeciwzapalne czarnuszki siewnej
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ijest jej gtownym sktadnikiem aktywnym [43].
Dodatkowo istnieja liczne badania na temat wtasciwosci
przeciwzapalnych i immunomodulujacych w odniesieniu
do mediatorow zapalnych i immunologicznych, takich jak:
czynnik martwicy nowotworu alfa (TNF-a) [44-47],
interferon gamma (IFN-y) [44,47], dialdehyd malonowy
(MDA) [45,46], czynnik jadrowy kappa B (NF-kB) [44,47],
biatko C-reaktywne (CRP) [45,46], catkowita zdolnos¢
antyoksydacyjna (TAC), dysmutaza ponadtlenkowa (SOD)
[45,46], interleukiny oraz limfocyty [44,47]. Preparaty NS
dziataja modulujaco na wyzej wymienione mediatory.

Wykorzystano ten fakt, aby sprawdzi¢ skutecznos¢
preparatbw NS w leczeniu zakazen COVID-19.
Abdulrahman E. Koshak oraz Sohaib Ashraf wraz ze
swoimi zespotami zaobserwowali w randomizowanych
badaniach kontrolowanych, ze suplementacja preparatu
NS wiagzata sie z wiekszym odsetkiem wyzdrowien oraz
szybszym powrotem do zdrowia po objawach COVID-19,
jednoczesnie z niska iloscig lub nawet brakiem dziatan
niepozadanych wsrdd badanych [48,49].

W innym randomizowanym badaniu kontrolowanym,
ktorego autorem jest Khalid A. Bin Abdulrahman,
uzyskano odmienne wyniki. Badanie to nie wykazato
istotnego wptywu dziesieciodniowego leczenia roznymi
dawkami NS na objawy oraz aktywnos¢ markerow stanu
zapalnego u pacjentow z tagodnym przebiegiem COVID-
19. Taki wynik powigzano prawdopodobnie z za krotkim
czasem trwania leczenia [50].

Kolejne randomizowane badanie kontrolowane,
przeprowadzone wsrdéd pacjentow z umiarkowanym
i ciezkim przebiegiem COVID-19 leczonych preparatem NS
i miodu, potwierdzito poprawe objawow, szybsza
eliminacje wirusa i mniejsza $miertelnos¢ w przebiegu
choroby [49]. Zatem nie mozna jednoznacznie okresli¢
skutecznosci NS w leczeniu COVID-19.

Kolejne badanie dotyczace wzmacniania odpornosci
wykazato, ze podczas suplementacji 1 grama NS dochodzi
do wzrostu catkowitej liczby limfocytow oraz liczby CD3+
i CD4+ u zdrowych oséb w wieku 18-25 lat. Dawka ta
wydaje sie zatem optymalna u mtodych osob dorostych
[47].

3.5. Jezowka

Jezowka (Echinacea) nalezy do rodziny astrowatych
i naturalnie wystepuje na terenach Ameryki Poétnocnej.
Najwazniejszymi gatunkami Echinacea sa Echinacea
purpurea (L.) Moench, Echinacea pallida (Nutt.)
i Echinacea angustifolia DC., poniewaz to one stanowia
sktadowe preparatow handlowych jezowki stosowanych w
zapobieganiu i tagodzeniu infekcji. Do produkcji
preparatu stosuje sie zarowno wyciagi wodne, jak
i alkoholowe, korzystajac zarowno z korzeni, jak
i nadziemnych czesci rosliny [51]. Szerokie zastosowanie
jezowki w ziotolecznictwie wynika z faktu, iz zawiera
takie substancje chemiczne jak: zwiazki polarne
(pochodne kwasu kawowego), zwiazki niepolarne
(alkiloamidy i metabolity wtorne acetylenowe; olejek
eteryczny) oraz sktadniki o duzej masie czasteczkowej
(polisacharydy i glikoproteiny), ktore wspieraja dziatanie
immunomodulujace, przeciwzapalne i antyoksydacyjne.
Nadziemne czesci rosliny zawieraja mniejsze ilosci
olejkow lotnych i alkaloidow pirolizydowych niz korzen.
Natomiast korzenie zawieraja glikoproteiny, alkiloamidy



i polisacharydy. W korzeniu i ogonku lisSciowym wystepuje
w najwiekszej ilosci kwas cykoriowy, bedacy pochodna
kwasu kawowego, zwiekszajacy aktywnos¢ fagocytow
i wychwytujacy wolne rodniki. Kolejna pochodna kwasu
kawowego jest echinakozyd, ktory ma immunostymulujace
i antyoksydacyjne wtasciwosci [52-54]. Alkiloamidy
zwigkszaja ~ skuteczno$¢  niektorych  antybiotykow,
stymuluja IL-10 i czynnik martwicy nowotworéw TNF-a.
Sposrod flawonoidow wyrdznia sie dwa gtowne zwiazki:
kwercetyne i kemferol, dziatajace przeciwzapalnie
iwystepujace w wiekszosci gatunkow jezowki [53].
Fruktany, do ktorych naleza inulina, lewan i graminan,
dziataja jako czasteczki sygnatowe, neutralizuja reaktywne
formy tlenu, a takze stymuluja wzrost i proliferacje
bakterii  prebiotycznych [51]. Zwiazki bioaktywne
wystepuja w roznej ilosci w zaleznosci od czesci rosliny
i gatunku Echinacea. Zestawienie zwigzkow bioaktywnych,
w zaleznosci od gatunku jezowki oraz czesci rosliny,
przedstawiono w Tabeli 1 [53].

Dzieki swoim wtasciwosciom przeciwdrobnoustrojowym
jezowka jest czesto badana pod katem wykorzystywania
jej do prewencji, leczenia oraz wspomagania innych
preparatow, w tym antybiotykow w leczeniu URTI.
Mercedes Ogal z zespotem w randomizowanym badaniu
kontrolowanym zbadata wptyw alkoholowego ekstraktu
Echinacea purpurea ze $wiezo zebranych nadziemnych
czesci rosliny i korzeni na profilaktyke Rl u dzieci w wieku
od 4 do 12 lat. Tabletki zawieraty 400 mg ekstraktu
etanolowego z Echinacea purpurea sktadajacego sie z 380
mg ekstraktu z czesci naziemnych i 20 mg ekstraktu
z korzeni (stosunek leku do rozpuszczalnika ekstrakcyjnego
1:12 i 1:11, ekstrahent 65% etanol). Zastosowanie tabletek
Echinaforce® Junior zmniejszyto ilos¢ epizodow RI
w porownaniu do grupy kontrolnej leczonej witaming C.
Dodatkowo ilos¢ powiktan Rl: zapalenie ucha Srodkowego,
zatok czy ptuc, wymagajacych antybiotykoterapii, byta
istotnie nizsza w grupie badanej. Echinaforce® Junior byt
bezpieczny, zaobserwowano bardzo niska liczbe zdarzen
niepozadanych [55]. Preparaty z Echinacea purpurea moga
sprawdzi¢ sie rowniez do tagodzenia roznych objawow
chorobowych, np. kaszlu [56], dusznosci oraz bolu miesni,
zwtaszcza przy infekcji COVID-19 [57]. Istnieja dowody na
potencjalny skutek wspomagania antybiotykoterapii
preparatami jezowki u dzieci z nawracajacym zapaleniem
migdatkow. Osama G. Abdel-Naby Awad
w randomizowanym badaniu kontrolowanym zastosowat
potaczenie doustnej azytromycyny z 5 ml zawiesiny
zawierajacej 250 mg ekstraktu z proszku korzenia
Echinacea i zaobserwowat u tych dzieci mniejsza ilosc
zapalen gardta oraz ciezkos¢ objawow w poréwnaniu do
grupy leczonej samym antybiotykiem [58].

Czes¢ badan dotyczacych tych preparatow pokazuje, ze
znaczenie kliniczne takiej kuracji moze byc dyskusyjne.
Potencjalne  korzysci  wynikajace z  przyjmowania
produktow zawierajacych jezowke moga mieé nieznaczny
wptyw na dtugos¢ trwania infekcji drog oddechowych
i skracac ja o nieistotny w poréwnaniu do grupy kontrolnej
czas, co potwierdzono w przegladzie systematycznym
Cochrane oraz metaanalizie. Nalezy zaznaczyé, ze
w przegladzie ocena skutecznosci ekstraktow jezowki byta
utrudniona ze wzgledu na ograniczong ich poréwnywalnosc.
Preparaty  pochodzity z roznych czesci  roslin,
wykorzystywano 3 rézne gatunki Echinacea, rézne metody
ekstrakcji, a takze do niektorych ekstraktow dodawano
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inne ekstrakty roslinne [59,60]. Nie da sie zatem
jednoznacznie okresli¢ skutecznosci preparatow jezowki
w leczeniu infekcji drog oddechowych.

Nalezy zwroci¢ uwage, ze Echinacea moze wchodzic¢
winterakcje z niektorymi lekami, poniewaz moze
indukowa¢ metabolizm lekéw posredniczony przez
CYP3A4, ktory hamuje. Zaleca sie rowniez ostrozne
przyjmowanie jednoczesnie preparatow jezowki z lekami
bedacymi substratami CYP1A2 [58,61,62].

Tabela 1. Zwiazki bioaktywne w roznych gatunkach
jezowki w zaleznosci od czesci rosliny[53].

E.purpurea E.angustifolia E.pallida
Kwiat Pochodne Pochodne kwasu  Pochodne
kwasu kawowego kwasu
kawowego Alkiloamidy kawowego
Alkiloamidy Echinakozyd Alkiloamidy
Echinakozyd
todyga Alkiloamidy Alkiloamidy Alkiloamidy
Kwas Kwas cykoriowy Kwas
cykoriowy kaftarowy
Liscie Kwas Kwas cykoriowy Kwas
cykoriowy Kwas kaftarowy cykoriowy
Kwas Cynaryna Alikolamidy
kaftarowy
Cynaryna
Korzenie Pochodne Pochodne Echinakozyd
kwasu kwasu Alkiloamidy
kawowego kawowego
Cynaryna Cynaryna

Echinakozyd

Pogrubione zostaty zwiazki obecne w duzej ilosci, a kursywa
zostaty oznaczone zwiazki obecne w niewielkiej ilosci.

3.6. Propolis

Propolis, czyli inaczej kit pszczeli, jest to naturalna
mieszanina wydzielin pszczot oraz substancji zywicznych.
Jego wtasciwosci medyczne znane sa juz od starozytnosci
i wynikaja z zawartosci w nim roslinnych metabolitow
wtornych, czyli fenoli i terpenoidow [63]. Mechanizm
dziatania propolisu polega na hamowaniu i regulacji
inflamasomow oraz cytokin prozapalnych. Dodatkowo kit
pszczeli zmniejsza migracje komorek odpornosciowych,
takich jak neutrofile i makrofagi [64]. Z uwagi na
naturalne pochodzenie propolis jest chetnie
wykorzystywany w tagodzeniu objawow zwiazanych z RI,
tj. bol gardta, obrzek i zaczerwienienie gardta czy
dysfonia. Cristina Esposito przeprowadzita badanie,
w ktorym udowodnita, ze stosowanie propolisu w formie
spreju moze powodowac szybsze ustgpienie ww. objawow
w przebiegu RTI w poréwnaniu do placebo [65]. Zbadano
rowniez wptyw propolisu na zakazenie wirusem SARS-CoV-
2. Okazuje sie, ze stosowanie go moze tagodzi¢ objawy
chorobowe, np. kaszel, skraca¢ czas pobytu w szpitalu
oraz zmniejsza¢ wiremie i $miertelnos¢ wsrod osob
chorych [49,66-68]. Pomimo obiecujacych wynikow wielu
autorow podkresla potrzebe dalszych badan nad



mozliwosciami stosowania preparatow propolisu w leczeniu
COVID-19.

3.7. Streptococcus Salivarius K12

Streptococcus salivarius K12 to doustny bakteryjny
szczep probiotyczny uwalniajacy saliwarycyne A2 oraz B.
Zwiazki te hamuja wzrost bakterii Streptococcus pyogenes,
ktora jest najczestsza przyczyna bakteryjnej infekcji
gardta u ludzi [69]. Za mechanizmy odpornosci w jamie
ustnej odpowiada miedzy innymi immunoglobulina A (IgA)
obecna w slinie. Jej niski poziom moze zwieksza¢ ilos¢
epizodow URTI. Z tego powodu zostat zbadany wptyw
suplementacji probiotyku zawierajacego szczep
Streptococcus salivarius K12 na poziom IgA w ludzkiej
slinie. Otrzymane wyniki sa niejednoznaczne, poniewaz
Alexander ertuciolli i wsp. donosi o wzroscie wydzielania
IgA pod wptywem tego probiotyku [70], a Ksenia Babina
iwsp. nie potwierdza takiego efektu [71]. W przypadku
ogolnoustrojowej odpowiedzi immunologicznej
indukowanej tym preparatem, badaczom udato sie
zaobserwowac wzrost stezenia IL- 8, 10 i 12, bez istotnych
roznic w aktywacji limfocytow T CD4+, limfocytow
T CD8+, komdrek B i komérek NK [72]. Przeprowadzono
badania oceniajace wptyw Streptococcus salivarius K12 na
zapalenia migdatkow, gardta oraz ucha srodkowego.
Zaobserwowano, ze preparat ten pozwala na znaczng
redukcje epizodow infekcji zarowno paciorkowcowych, jak
i wirusowych [69,73] oraz ostrych zapalen ucha srodkowego
[73] i zaostrzeh przewlektych zapalen migdatkow tacznie
z potencjalnymi powiktaniami [74]. Preparat ten byt dobrze
tolerowany przez dzieci i nie obserwowano wystepowania
dziatan niepozadanych [69,73].

Pomimo obiecujacych wynikow czesci badan nad tym
preparatem niektorzy autorzy w swoich pracach
podkreslaja, ze stosowanie produktow zawierajacych
Streptococcus  salivarius K12 wywiera  jedynie
umiarkowany, nieistotny wptyw na tagodzenie bolu gardta
zwigzanego z infekcja paciorkowcem z grupy A [75].

3.8. Pranobeks inozyny

Pranobeks inozyny jest preparatem
immunomodulujacym zatwierdzonym w niektorych krajach
do leczenia infekcji wirusowych. Stanowi potaczenie soli
4-acetamidobenzoeasanu N,N-dimetyloamino-2-propanolu
iinozyny w stosunku molowym 3:1. Stymuluje odpowiedz
komorkowa — T-1 zalezna, inicjujac dojrzewanie
i roznicowanie limfocytow  T. Zwieksza liczbe
immunoglobulin G, a takze IL-1 i 2. Szybsza poprawe
objawow grypopodobnych zanotowano w grupie osob
otrzymujacych inozyne wedtug randomizowanego badania
klinicznego. Preparat ten byt dobrze tolerowany [76].
Pranobeks inozyny obnizat parametry zapalne i poprawiat
czynnos¢ narzadow u pacjentow z ciezka sepsa, nie
wptywajac z kolei na dtugos¢ pobytu na OIT i zmniejszenie
sSmiertelnosci [77].

3.9. Zen-szen

lefi-szeh ma  szereg leczniczych  wtasciwosci
i zastosowan. Na s$wiecie znanych jest 13 gatunkéw zen-
szenia, ktore roznia sie miedzy soba profilem dziatania
i bezpieczenstwa. Najczesciej stosowanym gatunkiem zen-
szenia jest Panax ginseng C.A. Meyer, czyli zen-szen
wtasciwy (prawdziwy), pochodzacy z Chin i Korei. Sposrod
form Zzen-szenia wtasciwego wyroznia sie zen-szen biaty,
czarny i czerwony, ktore roznia sie miedzy soba sposobem
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preparowania korzenia. Najpopularniejszy, czerwony
Zen-szen, uzyskiwany poprzez gotowanie na parze, ma
szerszy zakres dziatan farmakologicznych w poréwnaniu
do biatego zen-szenia. Wynika to ze znacznych roéznic
w sktadnikach chemicznych oraz proporcjach zwiazkow
biologicznie czynnych. Czarny zen-szen powstaje
w wyniku poddania biatego zen-szenia specjalnej
obrobce, ktora polega na 9 cyklach gotowania na parze.
Badania wykazuja, ze ma on podobne efekty
farmakologiczne do czerwonego zen-szenia. W niniejszym
przegladzie oceniono wtasciwosci Panax  ginseng,
najlepiej zbadanego gatunku zen-szenia [78].

Wiaze sie on z takimi efektami jak: modulacja
odpowiedzi immunologicznej, dziatanie antyoksydacyjne,
kardioprotekcyjne, poprawa  pamieci, tagodzenie
zmeczenia i objawdw menopauzy. Prawdopodobnie moze
miec rowniez korzystny wptyw na zapobieganie infekcjom
bakteryjnym, wirusowym, stanom zapalnym oraz ochrone
przed niektérymi chorobami nowotworowymi [78,79].
Wsrod zwiazkow aktywnych P. ginseng wymienia sie:
ginsenozydy (glikozydy triterpenowe), zwiazki fenolowe,
alkaloidy, peptydy, polisacharydy, poliacetylen,
fitosterole (stigmasterol i B-sitosterol), seskwiterpeny,
flawonoidy  (kemferol).  Wiekszos¢  ginsenozydow
wystepujacych w zen-szeniu wtasciwym to Rb1, Rg1 i Rb2.
Gtownym metabolitem wtornym zen-szenia jest zwiazek
K, ktory powstaje w wyniku deglikozylacji ginsenozydow
[80,81]. Liscie zen-szenia zawieraja wiecej flawonoidow
ifenoli niz korzen gtowny i wtoski korzeniowe. Kwas
ferulowy i kwas m-kumarowy sa gtownymi kwasami
fenolowymi w korzeniach gtownych i wtosnikach
korzeniowych, podczas gdy kwas p-kumarowy i kwas
m-kumarowy sa gtownymi kwasami fenolowymi w lisciach.
Z kolei zawartos¢ witamin rozpuszczalnych w wodzie jest
wyzsza we wtoskach korzeniowych niz pozostatych
czesciach roéliny. Srednia catkowita zawarto$¢ witamin
rozpuszczalnych w ttuszczach byta znacznie nizsza
w poréwnaniu z zawartosciag witamin rozpuszczalnych
w wodzie [82].

Dziatania niepozadane zen-szenia sa rzadkie
iobejmuja bdle gtowy, bezsennos¢, nadcisnienie,
nerwowos¢  oraz  zaburzenia  zotadkowo-jelitowe.
Jednakze wykazuje on szereg interakcji z innymi lekami.
Potaczenie zen-szenia i inhibitorow monoaminooksydazy
moze powodowac zaburzenia maniakalne. Nalezy unikaé
stosowania zen-szenia przy przyjmowaniu progestagenow,
lekow przeciwzakrzepowych, kortykosteroidow [80].

Powszechnie uwaza sie, ze zen-szen moduluje uktad
odpornosciowy miedzy innymi poprzez hamowanie
indukowanych przez lipopolisacharydy TNF-a
i interleukiny (IL)-6 czy hamowanie kinazy p38 MAP oraz
szlaku czynnika jadrowego-kappa B (NF-kB) [79].
P. ginseng stymuluje poliferacje limfocytow B i zwieksza
producje IL-2 i interferonu-y.

W badaniu autorstwa Young-Jin Cho wykazano, ze
kwasny polisacharyd Y-75 (Ginsan) z korzenia zen-szenia
wtasciwego Panax ginseng dziata jako czasteczka
immunomodulujaca. Y-75 znaczaco zwiekszat aktywnosc
cytotoksyczng komorek NK i aktywnos¢ fagocytarnag
komorek krwi obwodowej. Preparat byt dobrze
tolerowany przez osoby biorace udziat w badaniu oraz nie
zaobserwowano istotnych dziatan niepozadanych [83].

Ekstrakty z Panax ginseng moga by¢ roéwniez


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Cho+YJ&cauthor_id=25297058

stosowane jako uzupetnienie szczepien na grype oraz
COVID-19. W metaanalizie autorstwa Michelego
Antonellego zaobserwowano potencjalne korzysci ptynace
z potaczenia zen-szenia ze szczepieniem na grype pod
postaciag skrocenia czasu trwania objawow URTI [84].
W przypadku szczepionek przeciwko COVID-19 badano
wptyw czerwonego zen-szenia Panax ginseng na
przeciwciata  neutralizujace  (anty-N-Ab).  Szybkosc
tworzenia przeciwciat w grupie suplementujacej zen-szen
utrzymywata sie na wyzszym poziomie niz w grupie
kontrolnej. Preparaty czerwonego zen-szenia moga byc
zatem potencjalnie stosowane jako immunomodulatory
w szczepionkach przeciwko COVID-19 [85]. Czerwony zen-
szen zwieksza rowniez skutecznos¢ szczepionek przeciwko
pneumokokom poprzez hamowanie produkcji reaktywnych
form tlenu czy zmniejszenie stanu zapalnego. Zakazenia
pneumokokowe stanowia problem zdrowia publicznego
o globalnym znaczeniu, dlatego jest to wazna obserwacja
[86].

3.10. Broncho-Vaxom (lizat bakeryjny OM-85®)

Broncho-Vaxom® to doustny immunomodulator,
w ktorego sktad wchodzi liofilizowany lizat bakteryjny
osmiu bakterii chorobotworczych drég oddechowych.
Preparat ten dziata poprzez stymulacje wytwarzania
slinowych, oskrzelowo-pecherzykowych i surowiczych IgA
oraz surowiczych IgG. Dodatkowo wykazuje on réwniez
wptyw na  dojrzewanie  komorek  dendrytycznych,
zwiekszenie ekspresji cytokiny specyficznej dla Th1 IFN-y
oraz regulacje w dot specyficznej dla Th2 cytokiny IL-4
[87,88].

Badania przeprowadzone z wykorzystaniem tego
produktu pokazaty, ze jego stosowanie moze w istotny
sposob zmniejszaé czestos¢ wystepowania Rl [87-91],
tagodzic¢ objawy chorobowe, takie jak: goraczka, kaszel czy
$wiszczacy oddech [87] oraz zmniejsza¢ zapotrzebowanie
na dodatkowa antybiotykoterapie zwigzang
z potencjalnymi powiktaniami [88,89].

Pomimo ze wigkszos¢ badaczy zaleca stosowanie tego
immunomodulatora, potrzebne sa dalsze badania nad jego
skutecznoscia. Fatima Cleonice de Souza w swoim badaniu
nie obserwuje istotnej roznicy w liczbie Rl pomiedzy grupa
badang i kontrolng [92]. Te rozbieznosci w otrzymanych
wynikach nie pozwalaja jednoznacznie okreslic na chwile
obecna jak silna jest przydatnos¢ OM-85 w pierwotnej
profilaktyce RI. Na postawie dostepnych badan wydaje sie
jednak, ze warto zaleca¢c OM-85 u pacjentow z wysokim
ryzykiem RRI [93].

4, Dyskusja i wnioski

Podsumowujac, choroby uktadu oddechowego sa czesta
przyczyna hospitalizacji oraz wizyt zaréwno u lekarzy
ambulatoryjnej opieki specjalistycznej, jak i podstawowej
opieki zdrowotnej. Wydaje sie zatem, ze profilaktyka tych
schorzen oraz ich leczenie sa istotnym problemem
klinicznym.  Zwtaszcza w  populacji  pediatrycznej,
charakteryzujacej sie niepetna  dojrzatoscia  uktadu
odpornosciowego, waznym aspektem wydaje sie analiza
metod wzmacniajacych odpornos¢. Duzym problemem
klinicznym jest nawrotowy charakter tych infekcji oraz ich
powiktania.  Skutkuje to zwiekszong iloscia lekow
przyjmowanych przez osoby chore, a zwtaszcza
koniecznoscia dotaczania do farmakoterapii antybiotykow,
ktore nie sg wolne od licznych dziatan niepozadanych.
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W  przeciwienstwie do roznych farmaceutykow
stosowanych w leczeniu URTI, ktorych profil dziatania moze
wigza¢ sie z wystepowaniem potencjalnych dziatan
niepozadanych, przemyst farmaceutyczny poktada duza
nadzieje w preparatach pochodzenia naturalnego, czyli
ekstraktach z roslin i substancjach produkowanych przez
zwierzeta. Dyskusyjnym pozostaje temat czy takie
preparaty moga byc skutecznie stosowane w profilaktyce,
leczeniu oraz zmniejszaniu ilosci powiktan infekcji drog
oddechowych.

Przeprowadzony przeglad pismiennictwa nie pozwala
na jednoznaczne okreslenie skutecznosci analizowanych
terapii jako metod wzmacniania odpornosci w profilaktyce
i leczeniu infekcji.

Warto bytoby w kolejnych badaniach w przysztosci
przeprowadzic¢ analizy skutecznosci preparatow
w odniesieniu do konkretnych patogenéw chorobowych,
poniewaz obecnie wiele badan odnosi sie ogdlnie do
infekcji uktadu oddechowego bez wyszczegolnienia ich
czynnikow etiologicznych. Brakuje rowniez jednoznacznych
wytycznych dotyczacych optymalnych dawek roéznych
preparatow na odpornos¢ dla pacjentow w zaleznosci od
wieku. Wazna wydaje sie by¢ standaryzacja preparatow
pod katem  zawartosci konkretnych  substancji
bioaktywnych. =W  niektorych  badaniach  brakowato
informacji dotyczacych rodzaju wyciagu czy jego
doktadnego pochodzenia.

Natomiast w Swietle dalszego pogtebiania wiedzy,
obiecujaca wydaje sie by¢ mozliwos¢ wspomagania
dotychczasowych metod farmakoterapii nowymi
substancjami, ktore moga z dobra tolerancja wsrdd
pacjentow tagodzi¢ objawy chorobowe, zmniejszac
czestos¢ nawrotow infekcji oraz  zapobiega¢ ich
wystepowaniu.

Wktad autoréw: Opracowanie koncepcji: K.J., P.O.;
metodologia: K.J.; weryfikacja: K.J., P.0., D.Z., M.S.,
M.P., B.P.; przygotowanie oryginalnej wersji roboczej:
K.J., P.0., D.Z., M.S., M.P., B.P.; recenzja i edycja: K.J.,
D.Z.; nadzér: K.J. Wszyscy autorzy przeczytali
i zaakceptowali ostateczng wersje artykutu.

Finansowanie: Praca nie byta finansowana ze srodkow
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