LITERATURA FACHOWA

Sambucus nigra (czarny bez) * Andrographis paniculata (krél goryczki) * Allium sativum (czosnek) * Marrubium vulgare
(glistnik biaty) * Curcuma longa (kurkuma) + Piperyna * Kwasy zéiciowe

Znaczenie i dziatanie fizjologiczne sktadnikow aktywnych gtéwnie w literaturze naukowej na stronie produktu:
www.antibacvir.eu

Celem niniejszego dokumentu jest dostarczenie klientom, poprzez podsumowanie zawartosci odpowiedniej literatury naukowej,
odpowiednich i wyczerpujacych informacji przed zakupem, aby poméc im w podjeciu $wiadomej decyzji. Niniejsza karta
informacyjna odpowiada zatem podstawowemu wymogowi zapewnienia satysfakcji konsumenta, ze szczegdlnym
uwzglednieniem praw klientdéw/konsumentéw do zycia i zdrowia, poprzez dostarczenie jasnych i jednoznacznych informacji na
temat celow, jakim stuzg poszczegolne sktadniki.

Opracowujgc ten dokument, w petni przestrzegaliSmy intencji wyrazonej w odpowiednich aktach prawnych, aby zapewni¢
konsumentom jak najpetniejszg i najbardziej szczegétowg informacje na temat dziatania sktadnikéw w kupowanym produkcie.

Szczegoly podane w odniesieniu do substancji czynnych sktadnikow maja jedynie charakter informacyjny, nie wskazuja
na synergiczne dziatanie sktadnikow, sa one wymienione w oswiadczeniach o produkcie.

Roézne obszary skutecznosci wniesione do ponizszych skfadnikow nie gwarantujg, ani indywidualnie, ani zbiorowo, ze sg one
rownie skuteczne w kazdym przypadku u kazdej osoby.

1. BEZ CZARNY wspiera uktad odpornosciowy, ktéry chroni organizm cztowieka:

Kwiat bzu czarnego od wiekéw stanowi element europejskiej medycyny ludowej: stosowany jest przede wszystkim do
wywotywania potow oraz w przypadku goraczki i przeziebienia. Od niedawna wycisniety sok i wycigg z jego jagod stosuje sie
rowniez w przeziebieniach.

Zwigzki te wykazujg dziatanie przeciwwirusowe wobec wirusow oddechowych (grypy, noséwki i koronawiruséw). Wspomagajg
rowniez uktad odpornosciowy, dzieki czemu przyczyniajg sie do ochrony przed wirusami. 2.

BADANIA NA LUDZIACH: Tradycyjne badania nad ekstraktem z czarnego bzu wykazaty, ze czarny bez przyspiesza powrét do
zdrowia i zmniejsza objawy u 0s6b z grypg. * Podobne dziatanie obserwowano w przypadku przeziebien* . Ponowna analiza
(metaanaliza) wynikéw badan klinicznych potwierdzita powyzsze ustalenia.

2. CZOSNEK POSPOLITY przyczynia sie do utrzymania rownowagi mikrobiologicznej jelit oraz ochrony przed
szkodliwymi bakteriami i mikroorganizmami:

W $redniowieczu czosnek byt uzywany do zapobiegania chorobom zakaznym. Wedtug kilku relacji mozna go byto z
powodzeniem stosowac w zapobieganiu dzumie.

Skutecznos$é jego substancji aktywnych wobec patogenéw® zostata udowodniona w wielu eksperymentach. Ze wzgledu na
udowodnione dziatanie antybakteryjne zwigzkéw zawierajgcych siarke, teoretycznie mogtby by¢ stosowany w eradykacji
zakazen Helicobacter pylori. ®

HUMAN STUDIA
Wsrdd sercowo-naczyniowych efektow dziatania czosnku poparto badaniami klinicznymi spowolnienie miazdzycy, obnizenie
poziomu cholesterolu i cisnienia® krwi.

Regularne, zaplanowane spozywanie czosnku zmniejsza poziom cholesterolu LDL we krwi odpowiedzialnego za uszkodzenie
$cian naczyn krwiono$nych °¥° i dzieki temu jest wykorzystywany do spowolnienia rozwoju miazdzycy.

Przyjmowanie czosnku spowalniato réwniez wzrost blaszek miazdzycowych typowych dla miazdzycy.
Ryzyko rozwoju nowotworéw zotgdka i jelita grubego jest nizsze'* u oséb, ktére spozywajg duzg ilos¢ czosnku.
Ma réwniez pozytywne dziatanie w leczeniu uzupetniajgcym wrzodow przewodu pokarmowego.

Skuteczno$¢ w walce z infekcjami uktadu oddechowego zostata potwierdzona w nowoczesnym badaniu klinicznym*? . Wedtug
badan, dlugotrwate profilaktyczne przyjmowanie czosnku znacznie zmniejszyto ryzyko wystgpienia infekcji drog oddechowych.

Ciezkos¢ zakazenia wywotanego przez koronawirus 2019 (COVID-19) waha sie w szerokim zakresie, od bezobjawowego
przebiegu choroby do rozwoju ciezkiej ostrej infekcji uktadu oddechowego. Gorgczka, suchy kaszel, dusznos¢, béle miesni,
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zmeczenie, utrata apetytu, zaburzenia wechu i smaku to najczestsze objawy ogdélne. Stan ten charakteryzuje sie zmniejszeniem
liczby komorek odpornosciowych i wzrostem cytokin zapalnych. Zwigzki zawarte w Allium sativum (czosnek) sg w stanie
zmniejszy¢ wptyw cytokin zapalnych i doprowadzi¢ zaburzenia immunologiczne do bardziej akceptowalnego poziomu. Allium
sativum jest korzystnym $rodkiem zapobiegawczym przed zakazeniem SARS-CoV-2. Allium sativum jest zywnoscig
funkcjonalng, ktora jest dobrze znana ze swoich wiasciwosci immunologicznych, antypatogennych, przeciwzapalnych,
antymutagennych i antyneoplastycznych. Udowodniono réwniez jego dziatanie przeciwwirusowe. Niektore czeéci tej rosliny
okazaty sie skuteczne w walce z pasozytami jednokomérkowymi. Wydaje sie, ze przywraca wiekszo$¢ dysfunkcji ukfadu
odpornosciowego obserwowanych u pacjentéw z infekcjg COVID-19 i zatrzymuje burze cytokinowa.

Podsumowujac, mozna stwierdzi¢, ze Allium sativum moze by¢ dopuszczalnym Srodkiem zapobiegawczym przeciwko infekcji
COVID-19 poprzez pobudzenie komorek uktadu odporno$ciowego oraz ttumienie produkcji i wydzielania cytokin zapalnych oraz
zapalnego hormonu leptyny pochodzgcego z tkanki tuszczowej. 12

3. BRODZIUSZKA WIECHOWAT wspiera naturalne mechanizmy obronne organizmu, zwlaszcza goérnych drog
oddechowych:

Doswiadczalnie udowodniono skutecznos¢ ekstraktu z rosliny wobec roznych patogenow (E. coli, Staphylococcus aureus,
Staphylococcus epidermidis, Pseudomonas aeruginosa, B. subtilis, Candida albicans) oraz jego wiasciwosci przeciwzapalne,
immunomodulujgce***® i przeciwskurczowe.

Udowodniono réwniez, ze wewnetrznie petni funkcje hepatoprotekcyjng i antyoksydacyjng'® , natomiast w zastosowaniu
miejscowym wykazano wiasciwosci gojgce rany.

Modelowanie komputerowe wykazato, ze andrografolid rosliny jest w stanie wigzac sie z proteazg wirusa Sars-Cov-2, hamujgc
w ten sposob jego wzrost” ® | Andrografolid zwigksza cytotoksyczno$é komorek T, funkcje komoérek NK, fagocytoze i
cytotoksycznos¢ komérkowg zalezng od przeciwciaf® . Poprzez te bioaktywnosci jest w stanie hamowaé wzrost kilku wiruséw
(WZW C i B, HIV, EBV, CHIKYV) .2%

HU MAN STUDIES:

W metaanalizie przeanalizowano skuteczno$¢ Andrographis w leczeniu przeziebier?* na podstawie danych od ponad 7000
pacjentow. Wyniki wskazuja, ze fagodzi on kaszel, bol gardfa, objawy przeziebienia i przyspiesza powrot do zdrowia w
poréwnaniu z placebo. 2223

Udowodniono klinicznie, ze Andrographis zmniejsza bol spowodowany zapaleniem stawu kolanowego® w poréwnaniu z
placebo.

Jako leczenie uzupetniajgce fagodzi objawy colitis ulcerosa. 2526
Jego dtugotrwate stosowanie, wedtug badarn, zmniejsza wysoki poziom tuszczu we krwi. >’

Wykazuje znaczny potencjat w leczeniu choréb dotykajgcych osrodkowy uktad nerwowy, takich jak choroba Alzheimera,
choroba Parkinsona, stwardnienie rozsiane, zaburzenia zwigzane z przewlektym stresem, lekiem i depresjg.?®

Dziatanie przeciwzapalne substancji czynnych Andrographis (andrografolid, diterpenoid) zostato zbadane w réznych
warunkach, na przyktad w przypadku niedokrwienia, pirogenezy, zapalenia stawow, toksycznosci watroby lub nerwow,
nowotworéw ztosliwych i stresu oksydacyjnego. Hamuje wzrost wirusoéw i choréb wywotanych przez wirusy. >

4. SZANTA ZWYCZAJNA wspiera prace jelit, przyczynia si¢ do zdrowego trawienia oraz do prawidlowego
funkcjonowania watroby i zétci:

Jego dziatanie zwiekszajgce apetyt i pobudzajgce trawienie®® zwigzane jest z zawarto$cig substanciji gorzkiej. Gorzki smak
poprawia odruchowo apetyt i wspomaga trawienie poprzez zwigkszenie wydzielania ptynéw trawiennych.

Jego dziatanie przeciwzapalne, przeciwskurczowe, hipotensyjne i hipoglikemiczne 3132 33 34 jest poparte danymi z doswiadczen
na zwierzetach.

Jego skutecznos¢ jako srodka immunomodulujgcego zostata wykazana na zwierzetach zakazonych Salmonellg typhimurium.
35

Wykazat dziatanie przeciwbakteryjne wobec kilku patogenow (bakterie Gram +, grzyby, pasozyty takie jak Toxoplasma gondii,
Trichomonas vaginalis i Plasmodium berghei, E. Coli) 237 w warunkach laboratoryjnych.

Wykazat dziatanie przeciwwirusowe wobec wirusa opryszczki. 38%°
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STUDIA HUMANISTYCZNE
Nie przeprowadzono zadnych nowoczesnych badan klinicznych z biatym horehoundem, jego gtéwne obszary zastosowania

(fagodzenie kaszlu i dolegliwo$ci trawiennych, poprawa apetytu) sg poparte doswiadczeniem zdobytym dzieki tradycyjnemu
stosowaniu. 4°
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5. KURKUMA + PIPERINE wspiera uktad odpornosciowy, zdrowie ptuc i drég oddechowych. Zapewnia ochrone przed
alergiami i ma znaczaca funkcje antyoksydacyjna.

Kurkuma ma réwniez dziatanie zwiekszajgce produkcje zotci i rozkurczajgce pecherzyk zoétciowy. 4! Dziatanie przeciwskurczowe
jej ekstraktu przyczynia sie do jej skutecznosci w tagodzeniu zaburzen trawienia. *? Ekstrakt z kurkumy obniza poziom
trojglicerydow, co mozna czesciowo wyjasni¢ zwigkszong produkcjg zotci. 43

Dziatanie kurkumy obnizajgce poziom cholesterolu zostato udowodnione w kilku badaniach klinicznych oraz w ich metaanalizie.
44

Przeciwzapalne dziatanie kurkuminoidow zostato potwierdzone pozytywnymi wynikami kilku badan na ludziach, ich spozywanie
tagodzito bole stawdw. *° Kilka badan klinicznych wskazato, ze kurkumina - przypuszczalnie dzieki swojej funkcji przeciwzapalnej
- fagodzi objawy wrzodziejgcego zapalenia jelita grubego. #°

Kurkumina, substancja czynna w kurkumie, wykazywata dziatanie przeciwwirusowe wobec réznych wiruséw (wirusy zapalenia
watroby, Zika, Chikungunya, HIV, HPV, opryszczki i grypy). W eksperymentach hamowata wzrost wirusa koronowego SARS-
CoV (poprzez hamowanie polimerazy DNA i kinazy biatkowej). “7*® Ponadto moduluje proces zapalny wywotany infekcjg
wirusowa, a poprzez hamowanie ACE2 utrudnia wejscie wirusow do komérek. Poprzez swoje dziatanie immunomodulujace i
przeciwzapalne, teoretycznie moze by¢ przydatny w przypadkach burzy cytokinowej i moze zmniejsza¢ uszkodzenia komorek.
Jego wplyw na krzepniecie, teoretycznie moze okazac sie rowniez przydatny, gdyz u niektérych pacjentéw z Covidem wystepuje
rozsiane krzepniecie. 4°

6. KWASY ZOLCIOWE zmniejszaja dolegliwosci trawienne i zétciowe spowodowane niedoborem zélci, wspomagajac
w ten sposob znaczaco ostabiony uklad odpornosciowy. Neutralizuja rowniez endotoksyny uwalniane z obumartych
scian komorkowych bakterii Gram-ujemnych, ktére sa przyczyng wielu chorob. Kwasy zoétciowe hamuja
rozprzestrzenianie si¢ wielu szczepow wiruséw (grypy, koronowych, zapalenia watroby, opryszczki/Epsteina-Barr>°
, HIV, EBOLA) poprzez uniemozliwienie przylegania wirusow do btony komérkowej komérek gospodarza, utrudniajac
w ten sposob wytwarzanie wirusow, ale takze rozbijajg wigzanie wirus-komoérka gospodarza w wirusach juz
wytworzonych:

6.1. ROLA KWASOW ZOLCIOWYCH W TRAWIENIU | ICH BRAK PO OPERACJI WORECZKA ZOLCIOWEGO (stany
niedoboru zoétci)

Jesli wydzielanie zoétci, produkcja zofci lub krgzenie jelitowo-watrobowe sg niewystarczajgce (co skutkuje niedoborem zétci,
ktéry wystepuje u 25% ludzi), wéwczas rozkiad i trawienie ttuszczéw nie bedzie prawidtowe. Korzystny wplyw na to moze
mie¢ podawanie kwasow zéfciowych w czasie positkow.

Po cholecystektomii dochodzi do utraty funkcji magazynujgcej pecherzyka zéiciowego. Z6ié stale $cieka, wiec w
przypadku wiekszeqgo zapotrzebowania na z61¢ (przy positku zawierajacym wieksza ilos¢ ttuszczu), nie ma jej do
uwolnienia z powodu braku pecherzyka. Tak wiec tluszcze nie sa catkowicie trawione (zaburzenia metabolizmu
tluszczow), a kiedy dostajg sie do jelita grubego, flora jelitowa eliminuje niestrawne cze$ci wraz z tworzeniem sie
gazow, powodujac wzdecia brzucha, ewentualnie biegunke. Sporadycznie wystepujacy niedobor zofci zwigzany z
positkiem, spowodowany operacja woreczka zéfciowego, moze korzystnie wplynaé na podawanie kwasoéw zéfciowych.

6.2. NATURALNA ODPORNOSC. "Rola kwaséw zétciowych w fizykochemicznej obronie gospodarza"s52 . Kwasy
zOtciowe regulujg odpornos$¢, wedtug najnowszych miedzynarodowych badan, odporno$¢ zalezy od kwasow zoétciowych.

"Istotne dziatanie kwaséw zotciowych, to co odkrylismy (od tego czasu inni potwierdzili wyniki naszych badan) to szczegdlna
ochrona organizmu ludzkiego, wyrazajaca sie w uktadzie jelitowym.

W zwigzku z tym badaniem, w 1969 roku dowiedzieliSmy sig, ze wchtanianie (translokacja) endotoksyn z jelit jest spowodowane
niedoborem kwaséw zétciowych. Tymczasem w warunkach naturalnych kwasy zoétciowe chronig organizm ludzki przed
endotoksynami, ktére sg zawsze obecne w jelitach, poniewaz rozdzielajg je na czesci nietoksyczne. Okazato sie, ze obrona ta
chroni przed wszystkimi czynnikami o budowie lipoidowej (lipoproteidowej) (np. wirusy otoczkowe, tzw. duze wirusy). Inaktywacji
ulega wirus zottej gorgczki i inne wirusy przenoszone przez stawonogi (rodzina Flaviviridae wg obecnej taksonomii).

Nazwalismy ten system ochrony, oparty na surfaktacyjnym (detergentowym) dziataniu kwaséw zoétciowych "fizyko-chemiczng
obrong gospodarza" (Bertdk, 2002). Stabsza lub silniejsza endotoksemia spowodowana niedoborem zoéici moze odgrywac role
w kilku postaciach choroby, takich jak wstrzgs septyczny, niewydolno$¢ nerek u pacjentdw z zoitaczkg spowodowang
niedroznoscig drog zotciowych, niedokrwienie jelit, wstrzgs oparzeniowy, choroba popromienna, niektére zaburzenia
endokrynologiczne, tuszczyca lub rozwdj miazdzycy. Wykazano, ze wszystkie dziatania uszkadzajgce btone Sluzowg jelit
zmniejszajg lub catkowicie uniemozliwiajg wytwarzanie peptydu - cholecystokininy (CCK), przy braku ktérej pecherzyk zotciowy
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nie moze oprozni¢ zoétci do jelita, a przy jej czeSciowym braku endotoksyny powstate w wyniku rozpadu bakterii mogg zosta¢
"wchtoniete" i dotrze¢ do krgzenia powodujgc endotoksemie lub - w ciezszych przypadkach - wstrzas.

Mozna wiec stwierdzi¢, ze "fizykochemiczna obrona gospodarza", oparta na powierzchniowo czynnej wiasciwosci kwasow
zotciowych, jest ogdéinym mechanizmem obronnym organizmu cztowieka, ktéry nie ogranicza sie do endotoksyn bakteryjnych,
ale dotyczy wszystkich "czynnikow" (np. niektérych wiruséw) majgcych na swojej powierzchni strukture lipoidowg (peplos) lub
lipoproteinowa. Do sktadu ogdlnych mechanizméw obronnych organizmu ludzkiego mozemy zatem doda¢ "fizykochemiczng
obrone gospodarza", ktérej powiernikami sg kwasy zétciowe, produkowane w watrobie i biorgce udziat w krgzeniu entero-
watrobowym."

6.3. STRES: Negatywny wptyw stresu na produkcje i wydzielanie zétci moze by¢ zmniejszony przez kwasy zétciowe
53

"Stres to charakterystyczny zespét objawdw objawiajgcych sie reakcjg organizmu na wszelkie szkodliwe (fizyczne lub
psychiczne) bodzce, szczegdlnie u kobiet o bardziej wrazliwym uktadzie nerwowym.

Nie mozna poming¢ faktu, ze stres ma duzy wplyw na caly uklad pokarmowy, a wiec takze na produkcje i wydzielanie
zo6lci (nie otwiera sie miesniowa zastawka kontrolujaca przeptyw zoétci, tzw. zwieracz Oddiego) Zaburzenia produkcji i
wydzielania zélci zmniejszajg lub zawieszajg jeden z waznych mechanizméw ochronnych organizmu cztowieka,
"fizykochemiczng obrone gospodarza” oparta na powierzchniowo czynnym (detergentowym) dziataniu kwasow
zolciowych, bez ktdrej organizm stanie sie narazony na atak niektéorych toksyn znajdujacych sie w jelitach (np.np.
endotoksyn) oraz na tzw. duze wirusy (np. z rodziny herpes)"

6.4. Kwas chenodeoksycholowy z zétci hamuje replikacje wirusa grypy A poprzez blokowanie eksportu jagdrowego
wirusowych kompleksoéw rybonukleoproteinowych 54

ABSTRACT: Influenza A virus (IAV) infection is still a major global threat for humans, especially for the risk groups: young
children and the elderly. Kwas chenodeoksycholowy (CDCA), jeden z gtéwnych podstawowych kwaséw zotciowych, jest
syntetyzowany z cholesterolu w watrobie i klasycznie funkcjonuje w emulgowaniu i wchianianiu tluszczéw
pokarmowych. Klinicznie, CDCA byt stosowany w leczeniu pacjentow z cholesterolowymi kamieniami zétciowymi
przez ponad pie¢ dekad. W tym badaniu wykazaliSmy, ze CDCA ttumit replikacje trzech podtypoéw wirusa grypy A, w
tym wysoce patogennego szczepu H5N1. Mechanicznie, CDCA skutecznie ograniczal eksport jadrowy kompleksow
wirusowej rybonukleoproteiny (VRNP). Podsumowujac, jako endogenna fizjologiczna mata czasteczka, CDCA moze
hamowa¢ replikacje IAV in vitro, przynajmniej czesciowo, poprzez blokowanie eksportu jadrowego VRNP, co daje
podstawy do dalszych badan w kierunku rozwoju jako potencjalnego srodka przeciwwirusowego przeciwko infekcjom
IAV.

6.5. Naturalne mate czgsteczki jako inhibitory zaleznego od lipidow przytgczania sie koronawiruséw do komaérek
gospodarza: mozliwa strategia zmniejszenia zakazno$ci SARS-COV-2%

Zakazno$¢ wirusa zalezy od interakcji pomiedzy sktadnikami btony plazmatycznej komorki gospodarza a otoczkg wirusa.

Metody i wyniki: Skupiamy sie na roli struktur lipidowych, takich jak tratwy lipidowe i cholesterol, zaangazowanych w proces,
mediowany przez endocytoze, dzieki ktéremu wirusy przytgczajg sie do komorek i je infekujg. Wczesniejsze badania wykazaty,
ze wiele substancji pochodzenia naturalnego, takich jak cyklodekstryny i sterole, moze zmniejsza¢ zakazno$¢ wielu typow
wirusow, w tym rodziny koronawiruséw, poprzez zaktocanie zaleznego od lipidow przylgczania sie do komoérek ludzkiego
gospodarza.

Whioski: Pewne czgsteczki okazujg sie zdolne do zmniejszenia infekcyjnosci niektorych koronawiruséw, prawdopodobnie
poprzez hamowanie zaleznego od lipidow wirusowego przytgczania sie do komérek gospodarza.

6.6. Czy naturalne wiasciwosci detergentowe kwasow zétciowych moga by¢ korzystnie wykorzystane w zwalczaniu
choroby koronawirusowej-19?

Wirus zazwyczaj atakuje drogi oddechowe, powodujgc chorobe, ktéra moze wahac sie od tagodnych dolegliwosci do ciezkich
ostrych objawow oddechowych prowadzgcych do $mierci.

Uwaza sig, ze warstwa lipidowa w wirusach otoczkowych nie tylko chroni ich genom, ale takze pomaga w ich inwazji do komorki.
Uwaza sie réwniez, ze wirusy te sg bardziej wrazliwe na stresory sSrodowiskowe, takie jak wysoka temperatura (>70°C), skrajne
pH, itp. Ich kwas nukleinowy, biatka i lipidy majg by¢ trzymane razem przez niekowalencyjne interakcje, ktére sg tamane przez
mydto lub detergent, co niszczy wirusa.
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Podczas gdy wysokie stezenia kwasow zotciowych mogg powodowac lize btony komorkowej, w nizszych dawkach stwierdzono,
ze utatwiajg one dostarczanie lekow (Amfoterycyny B i Resweratrolu) do komérek. Ze wzgledu na ich potencjalne zastosowania
farmaceutyczne, szerokie wysitki kierowane sg na synteze kwasoéw zétciowych i ich pochodnych o ulepszonych wtasciwosciach
nosnikowych. Obecnie jako prekursor do ich syntezy wykorzystywany jest kwas cholowy otrzymywany ze zrédta bydlecego.

6.6.1. Nastepujace atrybuty moga sprawic, ze kwasy zétciowe beda odpowiednie do ukierunkowania na SARS-CoV-
2%

Po pierwsze, zaproponowano, aby kwasy zétciowe posiadaty wtasciwosci przeciwzapalne, ktére mogg okazac¢ sie korzystne w
ograniczaniu burzy cytokinowej, uwazanej za zaangazowang w patogennos¢ wirusa.

Wczesniejsze badania wykazaly, ze kwasy zotciowe mogg wbudowywac sie pomiedzy lipidy btonowe, zmieniajgc ich
rozmieszczenie, a takze funkcje przytaczonych do nich biatek. W naszej wstepnej pracy nad kwasem chenodeoksycholowym i
ursodeoksycholowym stwierdzono, ze powyzsze kwasy z6tciowe wiazg sie zdomeng wigzacg receptora S-glikoproteiny SARS-
CoV-2. To pokazuje, ze kwasy zotciowe majg potencjat do wigzania sie z SARS-CoV-2.

Czy kwasy zo6tciowe mogg pozbawi¢ SARS-CoV-2 jego otoczki poprzez ukierunkowanie na sktadniki lipoproteinowe, niszczac
go w ten sposob catkowicie, pozostaje interesujgcg (cho¢ na razie zyczeniowg) areng do zbadania. Mozliwym, cho¢ stabym
tropem przemawiajgcym za ich ochronng rolg w infekcji SARS-CoV-2 moze byc fakt, ze w jelicie wirus jest mniej aktywny dzieki
obecnos$ci kwasow zétciowych.

Tak wiec, czy naturalnie dziatajgce detergenty, takie jak kwasy zotciowe/sél, mogg pomoc w oderwaniu otoczki SARS-CoV-2,
zaktécajgc w ten sposob jego montaz, jest pytaniem za milion dolaréw.

6.7. Wirusowe wejscie wirusow zapalenia watroby typu B i D oraz transport soli zélciowych majg wspodine
determinanty molekularne na polipeptydzie kotransportujagcym taurocholan sodu %’

ABSTRACT: Woatrobowy transporter kwaséw zofciowych, polipeptyd transportujgcy taurocholan sodu (NTCP), jest
odpowiedzialny za wiekszos¢ zaleznego od sodu wychwytu soli zétciowych przez hepatocyty. NTCP funkcjonuje réwniez jako
receptor komérkowy dla wirusowego wnikania wirusa zapalenia watroby typu B (HBV) i wirusa zapalenia watroby typu D (HDV)
poprzez specyficzng interakcje pomiedzy NTCP a domeng pre-S1 biatka duzej otoczki HBV. Mutacje reszt NTCP krytycznych
dla wigzania soli zétciowych powaznie uposledzaja infekcje wirusowa przez HDV i HBV; w mniejszym stopniu reszty
wazne dla wigzania sodu réowniez hamuja infekcje wirusowa. Wyniki te pokazujg, ze determinanty molekularne krytyczne
dla wnikania HBV i HDV pokrywajg sie z tymi dla wychwytu soli zétciowych przez NTCP, wskazujgc, ze infekcja wirusowa moze
zaktoca¢ normalng funkcje NTCP, a kwasy zéiciowe i ich pochodne maja potencjal do dalszego rozwoju w leki
przeciwwirusowe.

6.8. Duze, wieloosrodkowe, podwodjnie slepe badanie kwasu ursodeoksycholowego u pacjentéw z przewleklym
zapaleniem watroby typu C8

Whprowadzenie: OceniliSmy doustny kwas ursodeoksycholowy (UDCA) na biomarkery surowicy jako mozliwg terapie
dla oséb niereagujacych na interferon.

Metody: Pacjentdw CH-C z podwyzszong aminotransferazg alaninowa (ALT) przydzielono losowo do przyjmowania UDCA w
dawce 150 (n = 199), 600 (n = 200) lub 900 mg/dzien (n = 197) przez 24 tygodnie.

Whioski: Chociaz zmiany ALT i AST nie roznity sie miedzy grupami 600 i 900 mg/dobe, GGT byto istotnie nizsze w grupie
900 mg/dobe.

6.9. Hamujacy wptyw kwaséw zétciowych i syntetycznych agonistéw receptora Farnesoid X na replikacje rotawirusa®®

ABSTRACT: Rotawirusy (rotawirusy grupy A) sg najwazniejszg przyczyng ciezkich zapalen jelit u niemowlat i dzieci na catym
Swiecie. Obecnie nie jest dostepny lek przeciwwirusowy, a informacje na temat celow terapeutycznych dla rozwoju
przeciwwirusdw sg ograniczone dla zakazen rotawirusowych. Wczesniej wykazano, ze homeostaza lipidow jest wazna w
replikacji rotawiruséw. Receptor farnezoidu X (FXR) i jego naturalne ligandy kwasy zoétciowe (takie jak kwas
chenodeoksycholowy [CDCA]) odgrywaja gtéwna role w homeostazie cholesterolu i lipidéow. Wyniki pokazuja, co
nastepuje. Po pierwsze, wewngtrzkomorkowa zawarto$¢ triglicerydow byta znaczaco zwiekszona przez zakazenie
rotawirusem. Po drugie, CDCA, kwas deoksycholowy (DCA) znacznie zmniejszyty replikacje rotawirusa w hodowli
komorkowej w sposdéb zalezny od dawki. Wnioskujemy, ze kwasy zélciowe odgrywaja wazna role w supresji replikacji
rotawirusa. Mechanizm hamowania jest proponowany jako downregulacja syntezy lipidow indukowana przez infekcje
rotawirusowa.
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6.10. Kwasy zotciowe dziatajg jako rozpuszczalne czynniki ograniczajgce gospodarza, ograniczajgc replikacje wirusa
cytomegalii w hepatocytach®°

ABSTRACT: Watroba jest glbwnym miejscem replikacji i latencji wirusa cytomegalii (CMV). Hepatocyty produkuja, wydzielajg i
utylizujg chemicznie zréznicowany zestaw kwasow zétciowych, co powoduje, ze interakcje miedzy kwasami zotciowymi a
cytomegalowirusem sg nieuniknione.

WSKAZANIA: Cytomegalowirusy nalezg do podrodziny Betaherpesvirinae. Pierwotne zakazenie prowadzi do latenciji, z ktdrej
cytomegalowirusy mogg sie reaktywowa¢ w warunkach obnizonej odpornosci i wywota¢ ciezkie objawy chorobowe, w tym
zapalenie watroby. W niniejszej pracy opisano niespodziewang aktywnos$¢ przeciwwirusowa sprzezonych kwasow
z6lciowych na replikacje MCMV w hepatocytach. Kwasy zotciowe wplywajg negatywnie na transkrypcje wirusa i
wykazuja globalny wplyw na translacje. Nasze dane identyfikujg kwasy zoétciowe jako rozpuszczalne, specyficzne dla
gospodarza czynniki restrykcyjne wobec MCMV, co moze pozwoli¢ na racjonalne zaprojektowanie lekow
przeciwcytomegalowirusowych z wykorzystaniem kwaséw zotciowych jako zwigzkoéw wiodacych.

6.11. Metabolizm i sygnalizacja kwaséw zo6tciowych®!

ABSTRACT: Kwasy zo6iciowe sg waznymi czynnikami fizjologicznymi w jelitowym wchtanianiu skfadnikow odzywczych i
wydzielaniu przez drogi zofciowe lipidow, toksycznych metabolitow i ksenobiotykow. Wewnatrzwatrobowe krgzenie kwaséw
zotciowych z watroby do jelita i z powrotem do watroby odgrywa gtéwng role we wchtanianiu i dystrybucji sktadnikow
odzywczych oraz regulacji i homeostazie metabolicznej. Zaburzenia metabolizmu kwaséw zéiciowych powodujg
cholestatyczne choroby watroby, dyslipidemie, stluszczenie watroby, choroby uktadu krazenia i cukrzyce. Kwasy
zolciowe, pochodne kwasow zétciowych i sekwestranty kwasow zotciowych sg srodkami terapeutycznymi w leczeniu
przewleklych choréb watroby, otytosci i cukrzycy u ludzi.

6.12. Nowe kierunki w leczeniu zaburzen wydzielania kwasow zoétciowych: Nowe kierunki w leczeniu zaburzen
wydzielania kwasow zétciowych, w tym ostrego zapalenia trzustki, przelyku Barretta i raka jelita grubego,
przedstawit dr hab. prof. Péter Hegyi, ktéry niedawno wraz z kolegami naukowcami zrelacjonowat to w
czasopismie Physiological Reviews.%?

Jesli sklad, mikrobiologia lub droga zétci ulegnie zmianie, moze to prowadzi¢ do rozwoju powaznych chorob.

W artykule naukowym zidentyfikowano réwniez okoto dziesieciu narkotykowych "punktéw ataku”, do ktérych rozwoj lekéw moze
przywroci¢ normalny obieg i sktad kwaséw zétciowych. Moze to zmniejszy¢ szanse na rozwoj choroby i nasilenie istniejgcego
wczesniej stanu.

6.13. Odpornos$é przeciwwirusowa: zwigzek z kwasami zé6tciowymi®®

Ostatnie badania opisuja nowa funkcje wewnatrzkomérkowych kwaséw zoétciowych (BA), klasy metabolitow
pochodzacych z cholesterolu, ktore aktywuja kilka kluczowych wrodzonych przeciwwirusowych komponentéw
sygnalizacyjnych poprzez sciezke TGR5-B-arrestin-SRC, aby wzmocni¢ odpornosé¢ przeciwwirusowa. Odkrycie to
dodaje nowy wymiar regulacji metabolicznej wrodzonej odpowiedzi przeciwwirusowej i zapewnia nowg strategie
przeciwwirusowg poprzez uzupetnienie BAs.

6.14. Immunomodulacyjna rola kwaséw zétciowych®

ABSTRACT: Enzymatyczne utlenianie cholesterolu generuje wiele réznych kwaséw zéitciowych, ktére funkcjonujg
zarowno jako detergenty, ktore utatwiaja trawienie i wchtanianie lipidow z diety, jak i jako hormony, ktore aktywuja piec
réznych receptorow. Aktywacja tych receptoréw zmienia ekspresje genow w wielu tkankach, co prowadzi do zmian nie
tylko w metabolizmie kwaséw zotciowych, ale takze w homeostazie glukozy, metabolizmie lipidow i lipoprotein,
wydatku energetycznym, ruchliwosci jelit, wzrostu bakterii, zapalenia i w osi watroba-jelito. W niniejszym przegladzie
skupiono sie na aktualnej wiedzy dotyczacej fizjologicznej i patologicznej roli kwaséw zétciowych oraz ich roli
immunomodulacyjnej, ze szczegélnym uwzglednieniem lipopolisacharydéw bakteryjnych (endotoksyn) oraz kwaséw
z6tciowych i zaburzen immunologicznych. Oméwiona zostanie specyficzna rola, jaka kwasy zéiciowe odgrywaja w
regulacji odpornosci wrodzonej, roznych ogdlnoustrojowych stanow zapalnych, nieswoistych zapalen jelit, alergii,
tuszczycy, cholestazy, otytosci, zespotu metabolicznego, alkoholowej choroby watroby i raka jelita grubego.

6.15. Kwasy z6iciowe przeciwko wirusowi Herpes/Epstein-Barr (EBV)®
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W Stanach Zjednoczonych okoto potowa wszystkich piecioletnich dzieci i okoto 90% dorostych ma dowody na wczesniejsze
zakazenie.®® Jest on rowniez zwigzany z réznymi nieztosliwymi, przedztosliwymi i ztosliwymi chorobami limfoproliferacyjnymi.
EBV otacza sie otoczkg zawierajgcag lipidy i powierzchniowe wystepy glikoprotein. Detergentowe dziatanie kwasow zotciowych
w przewodzie pokarmowym i krwiobiegu pomaga w odrywaniu otoczki, zapobiegajac przyleganiu wiruséw do btony komérek
gospodarza, utrudniajgc w ten sposéb wytwarzanie wiruséw, ale takze rozbijajg one wigzanie wirus-komérka gospodarza w
wirusach juz wytworzonych 67 68 |

6.16. Gram ujemna sepsa i wstrzgs®®

We wspoélczesnym szpitalu bakteria gram ujemna i zwigzany z nig stan wstrzagsu septycznego sa zjawiskiem
powszechnym. W Stanach Zjednoczonych szacowana czestos¢ wystepowania bakterii Gram-ujemnych wynosi od 71
000 do 330 000 przypadkéw rocznie. Smiertelno$é przypisywana tej chorobie wynosi od 18 000 do 132 000 kazdego
roku. Sepsa definiowana jest jako choroba ogélnoustrojowa wywotana przez drobnoustroje lub ich produkty
znajdujace si¢ we krwi. Synonimem sepsy jest bakteriemia Gram ujemna u krytycznie chorego. Wstrzgs septyczny to
zespot kliniczny charakteryzujacy sie niewydolnoscig krazenia i nieodpowiednig perfuzjg tkanek. Wstrzas septyczny jest
zwigzany przede wszystkim, cho¢ nie wytacznie, z bakteriami gram ujemnymi. Choroba podstawowa pacjenta jest
podstawowym czynnikiem decydujacym o wyniku epizodu bakteriemii gram ujemnej. Pacjenci z chorobg zagrazajacg
zyciu majg bardzo zle rokowanie, natomiast sepsa u osoby wczesniej zdrowej niesie ze sobg dobre rokowanie. Ogélna
Smiertelnos¢ w bakteriemii gram ujemnej wynosi 25%. Gdy rozwinie sie wstrzas septyczny, smiertelnos¢ wzrasta do
50-60%.

Ponadto autorzy stwierdzili, ze Smiertelno$¢ wieloopornych Gram-ujemnych zakazen krwi byta wyzsza w poréwnaniu
z zakazeniami wywotanymi przez bakterie nie wielooporne. Substancje czynne zawarte w czosnku, szanta zwyczajna i
kwasach zéitciowych, ze wzgledu na swoje dziatanie przeciwbakteryjne, moga by¢ skutecznie stosowane przeciwko
bakteriom Gram-ujemnym, ktére powoduja wiekszo$¢ zakazen szpitalnych!

6.17. COVID-19: Is There Evidence for the Use of Herbal Medicines as Adjuvant Symptomatic Therapy?™°

Wprowadzenie: Obecne zalecenia dotyczgce samodzielnego leczenia choroby SARS-Cov-2 (COVID-19) obejmujg
samoizolacje, odpoczynek, nawodnienie i stosowanie NLPZ tylko w przypadku wysokiej gorgczki. Oczekuje sie, ze wielu
pacjentdw doda inne leczenie objawowe/adiuwantowe, takie jak leki ziotowe.

Cele: Przedstawienie oceny korzysci/ryzyka wybranych lekow ziotowych tradycyjnie wskazanych na "choroby ukfadu
oddechowego" w obecnych ramach pandemii COVID-19 jako leczenia adiuwantowego.

Metody: Wybdr roslin opierat sie przede wszystkim na gatunkach wymienionych przez WHO i EMA, ale uwzgledniono takze
niektére inne leki ziotowe ze wzgledu na ich powszechne zastosowanie w schorzeniach uktadu oddechowego. Oceniano je
wediug zmodyfikowanej metody PrOACT-URL z paracetamolem, ibuprofenem i kodeing jako lekami referencyjnymi. Bilans
korzysci/ryzyka zabiegow sklasyfikowano jako pozytywny, obiecujgcy, negatywny i nieznany.

Wyniki: £acznie zidentyfikowano 39 lekow ziotowych, ktére z duzym prawdopodobienstwem mogg przemawiac¢ do pacjenta
COVID-19. Zgodnie z naszg metoda, ocena korzysci/ryzyka lekdw ziotlowych okazata sie pozytywna w 5 przypadkach (Althaea
officinalis, Commiphora molmol, Glycyrrhiza glabra, Hedera helix i Sambucus nigra), obiecujgca w 12 przypadkach (Allium
sativum, Andrographis paniculata, Echinacea angustifolia, Echinacea purpurea, Eucalyptus globulus essential oil, Justicia
pectoralis, Magnolia officinalis, Mikania glomerata, Pelargonium sidoides, Pimpinella anisum, Salix sp, Zingiber officinale), a w
pozostatych przypadkach nieznane.

Whnioski: Nasza praca sugeruje, ze kilka lekdw ziotowych ma marginesy bezpieczenstwa przewyzszajgce marginesy
bezpieczenstwa lekéw referencyjnych i wystarczajgcy poziom dowodow, aby rozpoczg¢ kliniczng dyskusje na temat ich
potencjalnego zastosowania jako adiuwantéw w leczeniu wczesnejfagodnej grypy pospolitej u skadingd zdrowych dorostych w
kontekscie COVID-19. Chociaz te leki ziotowe nie wyleczg ani nie zapobiegng grypie, mogg zardéwno poprawi¢ ogolne
samopoczucie pacjentdw, jak i zaoferowac¢ im mozliwos¢ personalizacji podejscia terapeutycznego.

Dokument ten mozna rowniez znalez¢ pod kolejnym linkiem dostepnym na stronie internetowej produktu, gdzie
znajduje sie blisko 70 referencji: www.professional- literature.antibacvir.eu
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! Hamowanie kilku szczepéw wirusa grypy in vitro i zmniejszenie objaw6w przez ekstrakt z czarnego bzu (Sambucus nigra L.) podczas
epidemii grypy B/Panama - Z Zakay-Rones, N Varsano, M Zlotnik, O Manor, L Regev, M Schlesinger, M Mumcuoglu
https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/9395631/

2 Randomizowane badanie skutecznosci i bezpieczenstwa doustnego ekstraktu z owocow czarnego bzu w leczeniu zakazen wirusem grypy A
i B - Z Zakay-Rones, E Thom, T Wollan, J Wadstein https://journals.sagepub.com/doi/10.1177/147323000403200205

3 Randomizowane badanie skutecznosci i bezpieczenstwa doustnego ekstraktu z owocoéw czarnego bzu w leczeniu zakazen wirusem grypy A
i B - Z Zakay-Rones, E Thom, T Wollan, J Wadstein https://journals.sagepub.com/doi/10.1177/147323000403200205

4 Suplementacja bzu czarnego zmniejsza czas trwania i objawy przezigbienia u oséb podrézujacych samolotem: A Randomized, Double-Blind
Placebo-Controlled Clinical Trial - Evelin Tiralongo, Shirley S. Wee, Rodney A. Lea https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4848651/

5 Potencjat przeciwwirusowy czosnku (Allium sativum) i jego zwigzkéw organosiarkowych: Systematyczna aktualizacja danych przedklinicznych i
klinicznych - Razina Rouf, Shaikh Jamal Uddin, Dipto Kumer Sarker, Muhammad Torequl Islam, Eunus S. Ali, Jamil A. Shilpi, Lutfun Nahar, Evelin
Tiralongo, and Satyajit D. Sarkerf https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7434784/

5 Allicyna jako terapia dodatkowa w zakazeniu Helicobacter pylori: A systematic review and meta-analysis - Xiao-Bei Si, Xu-Min Zhang, Shuai
Wang, Yu Lan, Shuo Zhang, and Lin-Yu Huo https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6815797/

7 Zwiazek czosnku z zakazeniem Helicobacter pylori i ryzykiem raka zotadka: A systematic review and meta-analysis - Ziyu Li, Xiangji Ying, Fei
Shan, Jiafu Ji https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30155945/

8 Garlic for hypertension: A systematic review and meta-analysis of randomized controlled trials - X J Xiong, P Q Wang, S J Li, XK Li, Y Q
Zhang, J Wang https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25837272/

9 Garlic Lowers Blood Pressure in Hypertensive Individuals, Regulates Serum Cholesterol, and Stimulates Immunity: An Updated Meta-
analysis and Review - Karin Ried https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/26764326/

10 Antyhiperlipidemia czosnku poprzez zmniejszenie poziomu cholesterolu catkowitego i lipoproteiny o niskiej gestosci A metaanaliza - Yue-E
Sun PhD, Weidong Wang PhD, Jie Qin MS https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6392629/

11 Spozycie czosnku i ryzyko raka jelita grubego u cztowieka: przeglad systematyczny i metaanaliza - Manuela Chiavarini, Liliana Minelli,
Roberto Fabiani https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25945653/

12 Zapobieganie przezigbieniom poprzez suplementacje czosnkiem: badanie z podwéjnie $lepa proba, kontrolowane placebo - P Josling
https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/11697022/

13 Wptyw allium sativum na odpornosé w zakresie infekcji COVID-19 - Mustafa Metin Donmaa, Orkide Donmab :
https://www.sciencedirect.com/science/article/abs/pii/lS0306987720313487?via%3Dihub

14 Andrographis paniculata (Burm. f.) Wall. ex Nees: A Review of Ethnobotany, Phytochemistry, and Pharmacology - Md. Sanower Hossain,
Zannat Urbi, Abubakar Sule, and K. M. Hafizur Rahman https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4408759/

15 Harnessing the medicinal properties of Andrographis paniculata for diseases and beyond: a review of its phytochemistry and
pharmacology - Agbonlahor Okhuarobo, Joyce Ehizogie Falodun, Osayemwenre Erharuyi, Vincent Imieje, Abiodun Falodun and Peter Langer
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4032030/

16 Przeglad dotyczacy zapalenia watroby i aktywnosci przeciwzapalnej Andrographis paniculata dla hepatoprotekcji - Lee Suan Chua
https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/25043965/

17 Aktywnos$é fitochemicznych sktadnikéw Curcuma longa (kurkumy) i Andrographis paniculata wobec koronawirusa (COVID-19): podejscie
in silico - Kalirajan Rajagopal, Potlapati Varakumar, Aparma Baliwada, and Gowramma Byran https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7562761/
18 Andrografolid i jego fluorescencyjna pochodna hamuja gtéwne proteazy 2019-nCoV i SARS-CoV poprzez kowalencyjne potaczenie - Tzu-
Hau Shi, Yi-Long Huang, Chiao-Che Chen, Wen-Chieh Pi, Yu-Ling Hsu, Lee-Chiang Lo, Wei-Yi Chen, Shu-Ling Fu, Chao-Hsiung Lina
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7447262/

19 Szerokie spektrum wiasciwosci przeciwwirusowych andrografolidu - Swati Gupta , K P Mishra , Lilly Ganju
https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/27896563/

20 Andrographis paniculata (Burm. f.) Wall. ex Nees: A Review of Ethnobotany, Phytochemistry, and Pharmacology - Md. Sanower Hossain,
Zannat Urbi, Abubakar Sule, and K. M. Hafizur Rahman https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4408759/

21 Andrographis paniculata (Burm. f.) Wall. ex Nees: A Review of Ethnobotany, Phytochemistry, and Pharmacology - Md. Sanower Hossain,
Zannat Urbi, Abubakar Sule, and K. M. Hafizur Rahman https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4408759/

2 Andrographis paniculata (Chuan Xin Lian) w objawowym tagodzeniu ostrych infekcji drég oddechowych u dorostych i dzieci: A systematic
review and meta-analysis - Xiao-Yang Hu, Ruo-Han Wu, Martin Logue, Clara Blondel, Lily Yuen Wan Lai, Beth Stuart, Andrew Flower, Yu-Tong Fei,
Michael Moore, Jonathan Shepherd, Jian-Ping Liu, and George Lewith https://www.ncbi.nim.nih.gov/pmc/articles/PMC5544222/

Z Andrographis paniculata (Burm. f.) Wall. ex Nees: A Review of Ethnobotany, Phytochemistry, and Pharmacology - Md. Sanower Hossain,
Zannat Urbi, Abubakar Sule, and K. M. Hafizur Rahman https://www.ncbi.nIm.nih.gov/pmc/articles/PMC4408759/

% Podwajnie slepe, randomizowane, kontrolowane placebo badanie oceniajace skutecznosé standaryzowanego ekstraktu z Andrographis
paniculata (ParActin®) na zmniejszenie bolu u oséb z chorobg zwyrodnieniowa stawu kolanowego - Juan L Hancke, Shalini Srivastav, Dante D
Caceres, Rafael A Burgos https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/30968986/

% Ekstrakt z Andrographis paniculata (HMPL-004) w aktywnym wrzodziejacym zapaleniu jelita grubego - William J Sandborn, Stephan R Targan,
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