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na posiedzeniu w dniu 11 stycznia 2014 roku szczegétowo
przeanalizowat dostepng literature naukowa dotyczaca stoso-
wania myo-inozytolu w przypadku pacjentek z zespotem policy-
stycznych jajnikéw.

Dodatkowo przeanalizowano wnikliwie informacje o produk-
cie Inofolic® dostarczong przez producenta produktu leczniczego.

Stanowisko przedstawia stan wiedzy na wyzej wymienio-
ny temat na dziei przeprowadzenia analizy. Zespé6t ekspertow
zastrzega sobie prawo do aktualizacji niniejszego stanowiska
w przypadku pojawienia sie nowych istotnych doniesiefi na-
ukowych.

Zespot policystycznych jajnikéw (PCOS) dotyczy od 5-10%
kobiet i jest jedng z najczestszych przyczyn zaburzen miesigcz-
kowania oraz nieptodnoéci kobiecej, a takze rozwoju takich za-
burzeri jak: nadcisnienie tetnicze, dyslipidemia, cukrzyca typu Il
oraz choroby sercowo-naczyniowe. Zmniejszona wrazliwos$¢ tka-
nek nainsuline, prowadzaca do hiperinsulinemii stanowi podsta-
wowg przyczyne rozwoju obrazu klinicznego PCOS [1].

Opornoé¢ insulinowa wystepuje u 80% kobiet otytych oraz
u 30-40% kobiet szczuptych w przebiegu PCOS.
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Hiperinsulinemia stymuluje produkcje androgenéw w  ko-
mérkach tekalnych jajnika poprzez receptor insulinowy oraz
receptor dla insulinopodobnego czynnika wzrostu, prowadzi do
wzmozonej produkcji androgenéw w jajnikach oraz do przed-
wczesnej atrezji pecherzykéw, braku owulacji i zmniejszenia pro-
dukeji globuliny wigzacej sterydy ptciowe (SHBG).

Patomechanizm insulinoopornosci w PCOS nie zostat do
korica poznany [2]. Podkresla sie role inozytolo-fosfoglikanéw
(IPG), jako mediator6w wewnatrzkomérkowego dziatania insuli-
ny i przekazu sygnatu wewngtrzkomérkowego [3, 4, 5].

Inozytol nalezy do grupy witamin B, z dietg dostarczane jest
ok. 1g inozytolu, gtéwnie w formie myo-inozytolu (MYO). MYO
wydaje sie odgrywaé kluczowa role w ksztattowaniu morfoge-
nezy i cytogenezy komdrek, syntezy ttuszczéw, tworzeniu bton
komérkowych i w prawidtowym wzrosécie komérki. Jest on takze
prekursorem fosfolipidéw, ktére sg odpowiedzialne za generowa-
nie waznych wewnatrzkomérkowych sygnatéw w obrebie oocytu
[6]. Odgrywa wazng role w procesie prawidtowego dojrzewania
oocytéw zaréwno w obrebie cytoplazmy jak i jadra komérkowe-
go, a jego zmniejszone stezenie w obrebie ptynu pecherzykowe-
go koreluje z gorszg jakoscig komérek jajowych [7].

Fosfoglikany zawierajgce inozytol okreslane sg jako drugie
przekazniki sygnatu insulinowego wewnatrz komoérki. Zidentyfi-
kowano dwa gtéwne przekazniki w zaleznosci od rodzaju stereo-
izomeru wchodzacego w jego sktad: MYO-IPG oraz chiro-inozytol
(DCI-IPG).

MYO-IPG jako przekaznik sygnatu wewngtrzkomérkowe-
go, ma swéj udziat gtéwnie w procesie wychwytu glukozy przez
komérke oraz w przekazywaniu sygnatéw zaleznych od FSH [8].
Zaburzenie przekazywania sygnatu dokomérkowego przez re-
ceptor insulinowy powoduje zmniejszenie transportu dokomoér-
kowego IPG i zmniejszenie jego stezenia w komérce [9]. Pomi-
mo obwodowej insulinoopornosci tkanek, w obrebie jajnika nie
stwierdza sie zmniejszonej wrazliwosci na insuline. Hiperinsuli-
nemia prowadzi do zwiekszonej produkcji androgenéw w komér-
kach tekalnych jajnika oraz do zwiekszonego uwalniania INS-2
[10]. Zwiekszona epimeryzacja MYO do DCI oraz transport doko-
mérkowy DCI-IPG, prowadzi do zaburzonej proporcji MYO-IPG
do DCI-IPG powodujagc dalsze zwiekszenie stymulacji komérek
tekalnych do produkcji androgenéw wspélnie z sygnatem pocho-
dzgcym bezposrednio z receptora insulinowego [11].

Ze wzgledu na potwierdzone wystepowanie hiperinsulinemii
u kobiet z PCOS, substancje uwrazliwiajgce tkanki na dziatanie
insuliny maja zastosowanie w leczeniu zespotu od wielu lat. Leki
takie jak metformina, pioglitazon, troglitazon, zmniejszaja hipe-
rinsulinemie oraz hiperandrogenemie, a tym samym powoduja
powrdét regularnych cykli miesigczkowych oraz owulacji u kobiet
zPCOS [12, 13].

Zmniejszona dostepno$é komérkowa lub zmieniony meta-
bolizm inozytolu lub IPG, ich niedobér, zaburzone stezenia lub
proporcje odgrywaja istotng role w rozwoju hiperinsulinemii pro-
wadzgc do obrazu klinicznego PCOS.

Zmniejszenie hiperinsulinemii w wyniku suplementacji MYO
lub DCI prowadzi do zwiekszenia czestotliwosci owulacji, przy-
wrécenia regularnosci miesigczkowania, zmniejszenia hiperan-
drogenizmu oraz poprawy gospodarki weglowodanowej.

W grupie przyjmujgcej MYO zauwazono istotne statystycz-
nie zmniejszenie stezenia LH i prolaktyny oraz stosunku LH/
FSH. Zaobserwowano takze poprawe parametréw oceniajacych
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insulinooporno$é: wskaznika HOMA, stezenia insuliny w tescie
obcigzenia glukoza oraz wskaznika wrazliwoéci na insuline (ISI).
Obserwowano przywrécenie regularnego rytmu krwawieri mie-
siecznych i zmniejszenie objetosci jajnikéw, czestsze wystepo-
wanie owulacji (69,5%), wyzsze stezenia progesteronu w fazie
lutealnej, a takze zmniejszenie stezenia wolnego testosteronu
zwigzane ze zwiekszonym stezeniem (SHBG) oraz znaczacy spa-
dek stezenia dehydroepiandrosteronu we krwi [14, 15].

Na podstawie dostepnej literatury mozna stwierdzié, iz
stosowanie preparatéw inozytolu ma wptyw na przywrécenie
prawidtowej owulacji u pacjentek z PCOS. Préby stosowania go
u kobiet wykazujgcych oporno$é na podstawowy lek indukujgcy
owulacje - klomifen, wymagaja dalszych badari randomizowa-
nych [16,17].

Po leczeniu otytych pacjentek z zespotem PCO, po podaniu
MYO stwierdzono obnizenie wskaznika masy ciata i insulinoopor-
noéci, stezenia insuliny, LH oraz stosunku LH/FSH i wskaZnika
HOMA. Im wyzsza insulinoopornos¢ u otytych kobiet, tym lepsza
byta skutecznos$¢ terapii hiperinsulinemii i ustepowanie obrazu
klinicznego PCOS. W wiekszosci przypadkéw doszto takze do
przywrécenia regularnego miesigczkowania. Nie stwierdzono
redukcji BMI u pacjentek przyjmujgcych myo-inozytol [18,19,20].

Poréwnujgc dwie grupy pacjentek z PCOS, z ktérych jedna
przyjmowata tylko antykoncepcje doustng, a druga antykoncep-
cje z MYO, w grupie z MYO stwierdzono: istotne zmniejszenie
hirsutyzmu w skali Ferrimana-Gallway’a, spadek stezenia andro-
gendw w surowicy krwi, zmniejszenie hiperinsulinemii mierzone
stosunkiem glukozy do insuliny i wskaznikiem HOMA oraz zaob-
serwowano poprawe gospodarki lipidowej [21, 22].

U pacjentek z PCOS przed i w trakcie protokotéw kontrolo-
wanej hiperstymulacji jajeczkowania, stwierdzono iz pacjentki
przyjmujgce MYO wymagaty mniejszej catkowitej dawki go-
nadotropin oraz miaty nizsze stezenia estradiolu w surowicy
krwi w dniu zakoriczenia stymulacji. Nizszy réwniez byt odsetek
niedojrzatych oocytéw w poréwnaniu z grupg przyjmujaca tylko
kwas foliowy, chociaz odsetek cigz nie r6znit sie znamiennie po-
miedzy grupami [23].

W grupie pacjentek z PCOS przed IVF przyjmujgcych MYO
i DCI, w poréwnaniu z grupa stosujacg tylko DCI, wykazano takze
poprawe jako$ci oocytéw, embrionéw oraz zwiekszony odsetek
cigz po transferze.

Réwniez u pacjentek bez zespotu PCO przyjmujacych MYO
lub inozytol wykazano poprawe jakosci oocytéw oraz zmniejsze-
nie dawek gonadotropin w trakcie stymulacji jajeczkowania [23].

Przedstawione badania wykazuja korzystne dziatanie po-
chodnych inozytolu u pacjentek z PCOS.

Inofolic® jest obecnie jedynym preparatem na rynku zawie-
rajgcym myo-inozytol. Jest on suplementem diety, pod postacia
proszku do sporzgdzania roztworu i zawierajagcym 2 g inozytolu
oraz 200 pg kwasu foliowego w 1 saszetce.

Eksperci PTG stojg na stanowisku, iz korzystne jest stosowa-
nie preparatu Inofolic® u pacjentek z PCOS w dawce 2x1 saszet-
ka dziennie, celem przywrécenia parametréw metabolicznych,
endokrynologicznych i przywrécenia regularnosci owulacji. Do-
datkowo, dawkowanie takie pozwala na pokrycie dobowej suple-
mentacji kwasem foliowym u kobiet planujgcych ciaze.

Wydaje sie by¢ takze zasadne stosowanie preparatu Inofo-
lic® w przypadku pacjentek z PCOS poddawanych procedurze
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kontrolowanej hiperstymulacji jajnikéw przed procedurami ART,
ze wzgledu na poprawe jakosci oocytu oraz zmniejszenie dawek
lekéw stosowanych w trakcie stymulacji. U pacjentek z PCOS le-
czonych antykoncepcja hormonalna, rekomendowana jest takze
suplementacja preparatem Inofolic®, ze wzgledu na jego istotny
wptyw na gospodarke lipidowa, weglowodanowa i hormonalna.

Inofolic® jest substancja bezpieczng. W zadnej z dotych-
czas opublikowanych prac badawczych nie stwierdzano dziatan
ubocznych MYO, a przyjmowanie preparatu charakteryzowato sie
duza akceptacjg ze strony pacjentek, o ile nie przekraczano zale-
canych dawek [24].

Zesp6t ekspertéw kierujac sie EBM (Evidence Based
Medicine), dazy do zapewnienia niezaleznosci i obiektywizmu
we wszystkich swoich dziataniach edukacyjnych.

Autorzy powyzszego opracowania nie zgtosili konfliktu
interes6w zwigzanego z tg publikacja.
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