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Potaczenie wielonienasyconych kwaséw
ttuszczowych oraz kwasu
alfa-liponowego (Liponerv®) w tagodnych
zaburzeniach poznawczych

Polyunsaturated fatty acids combined with alpha-lipoic acid
(Liponerv®) in mild cognitive impairment

Wstep

Powszechne w krajach zachodniej cywilizacji starzenie sie
spofeczenstwa stwarza coraz wieksze ryzyko wystepowa-
nia zespotow otepiennych. Terminem ,tagodne zaburze-
nia poznawcze” okresla sie stan posredni miedzy norma
poznawczg i otepieniem. Odczuwane przez pacjentow
ostabienie pamieci lub innych funkcji poznawczych jest
nie tylko przyczyng dyskomfortu i niepokoju, ale tez
nasila ryzyko konwersji do petnoobjawowego otepienia.
Od dawna znana jest rola wielonienasyconych kwasow
ttuszczowych jako elementéw strukturalnych bton ko-
morkowych i potgczen synaptycznych w tkance nerwo-
wej. Wyniki wielu badan epidemiologicznych wskazuja,
ze regularne spozycie ryb (bogatych w aktywne biolo-
gicznie metabolity prekursorow tych kwasow) istotnie
zmniejsza ryzyko otepien. Ostatnie lata znacznie wzbo-
gacity wiedze na temat znaczenia kwaséw ttuszczowych
takze jako niezwykle waznych czynnikdéw regulujacych
podstawowe procesy zyciowe neurondw, takich jak
neuroprzekaznictwo, modulacja proceséw zapalnych,
zmniejszanie toksycznosci ztogdw nierozpuszczalnego
beta-amyloidu, stresu oksydacyjnego oraz stymulacja
mechanizmdw antyapoptotycznych i neurotroficznych.
Te obserwacje sktonity badaczy do licznych préb za-
stosowania wielonienasyconych kwaséw tfuszczowych
w zespotach otepiennych o réznym nasileniu. Poprawe
funkcjonowania poznawczego odnotowano u chorych
w poczatkowych stadiach zaburzen kognitywnych.
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Ze wzgledu na to, ze wielonienasycone kwasy ttuszczo-
we stanowig cel ataku oksydacyjnego, celowe wydaje
sie jednoczesne podawanie antyoksydantow. Przykta-
dem takiej czasteczki jest kwas alfa-liponowy — silny
przeciwutleniacz, ktéry moze pomagac¢ w protekgji
wielonienasyconych kwaséw ttuszczowych i dodatkowo
hamowac uszkodzenie neuronalne, wynikajgce ze stresu
oksydacyjnego.

Obecnie dostepny jest na rynku nowy preparat, zawiera-
jacy kwasy dokozaheksaenowy (DHA, docosahexaenoic
acid), eikozapentaenowy (EPA, eicosapentaenoic acid)
oraz alfa-liponowy (oraz witaminy z grupy B) o nazwie
Liponerv®. Kombinacja tych sktadnikdw uzytych w wy-
sokich dawkach w pilotowym badaniu klinicznym przy-
niosta poprawe funkcji poznawczych i instrumentalnych
aktywnosci zycia codziennego u chorych z rozpoznang
chorobg Alzheimera. Liponerv® moze by¢ interesujacg
opcja terapeutyczng jako uzupetniajacy element terapii
tagodnych zaburzen poznawczych, szczegélnie biorac
pod uwage bezpieczenstwo stosowania i dobrg tole-
rancje, co wykazano w badaniach klinicznych z zasto-
sowaniem wielonienasyconych kwaséw ttuszczowych
i alfa-liponowego.

Funkcjonowanie poznawcze a odzywianie

Okreslenie ,,fagodne zaburzenia poznawcze” (MCI, mild
cognitive impairment) zostatlo wprowadzone pierwot-
nie jako trzeci etap w 7-stopniowej skali CDR (Clinical
Dementia Rating) nasilenia choroby Alzheimera [1].
Podstawa rozpoznania jest obecnos¢ subiektywnie od-
czuwanych lub potwierdzonych przez otoczenie chorego
zaburzen pamieci albo innych funkcji poznawczych przy
zachowaniu prawidtowych aktywnosci dnia codzien-
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nego, bez cech otepienia [2]. tagodne zaburzenia po-
znawcze moga by¢ wiec w uproszczeniu okreslane jako
stan posredni miedzy ,fizjologicznym” pogarszaniem
kognitywnym a wczesnym okresem otepienia [3]. Uwaza
sie, ze w zaleznosci od kryteriow czestos¢ MCl wynosi od
kilku do nawet 23% populacji powyzej 65. roku zycia [4].
Liczba chorych z tym rozpoznaniem przypuszczalnie
bedzie wzrasta¢ w szybkim tempie z powodu starzenia
sie spoteczenstw.

Chorzy z MCl stanowig heterogenng grupe — objawy
moga miec stabilny przebieg, a nawet ulegad regresji, ale
w okoto potowie przypadkéw po kilku latach rozwija sie
otepienie. tagodne zaburzenia poznawcze s czynnikiem
ryzyka otepienia [5]; szczegdlnie istotnym czynnikiem
predykcyjnym konwersji do otepienia jest ostabienie
pamieci epizodycznej (dotyczacej zdarzen).

W wielu prospektywnych badaniach populacyjnych
wskazano na wptyw diety, a szczegdlnie spozycia ryb, na
zmniejszenie ryzyka otepienia. Dieta uboga w ryby moze
zwiekszac¢ prawdopodobiedstwo rozwoju otepienia,
a regularne spozywanie ryb co najmniej raz w tygodniu
zmniejsza roczne ryzyko o okoto 10% [6-10]. Protek-
cyjne wtasciwosci oleju rybiego sg zwigzane z wysoka
zawartoscig wielonienasyconych kwaséw ttuszczowych,
szczegOlnie DHA i EPA. Warto podkresli¢, ze nienasycone
kwasy ttuszczowe stanowig do 30% suchej masy mézgu.
Kwas dokozaheksaenowy jest bardzo waznym elemen-
tem fosfolipidéw btony komarkowej komérek nerwo-
wych, ktéry warunkuje ptynnos¢ i elastycznos¢ bton,
niezbedna dla neurotransmisji, dziatania receptoréw
i kanatow jonowych. Z kolei EPA stanowi zrédto silnych
biologicznie metabolitéw regulujgcych procesy zapalne,
krzepliwos¢ krwi i kurczliwos¢ naczyn (eikozanoiddw).
Zapewnienie wystarczajgcej podazy DHA i EPA moze
sie dokonac w organizmie czfowieka na drodze syntezy
z prekursora linii omega-3 (kwasu alfa-linolenowego),
dostarczanego w pozywieniu, w procesie wieloetapowej
elongacji i desaturacji tancucha weglowego. Cykl tych
przemian jest jednak bardzo mato wydajny, a stres,
zakazenia czy nikotynizm poprzez wptyw na delta-6
desaturaze moga hamowac ten etap syntezy. W ciggu
ostatnich kilkuset lat stosunek w diecie kwaséw omega-6
(na przykfad kwas arachidonowy, AA) do omega-3 (ta-
kich jak DHA i EPA) zmienit sie z 4:1 do 15:1, a wedfug
niektérych doniesien w niektérych populacjach nawet
50:1. Zbyt wysoka podaz w diecie kwaséw omega-6,
ktére rywalizujg z linig omega-3 o wspdlne uktady enzy-
matyczne moze hamowac synteze DHA i EPA. Ponadto
u czedci 0s6b wystepujg zaburzenia enzymatyczne, takie
jak nadmierna aktywnos¢ fosfolipazy A,, ktéra powoduje
nadmierng utrate strukturalnych kwaséw ttuszczowych
(np. DHA) z fosfolipidéw bton komadrkowych. Bardzo

korzystne dziatanie moze mie¢ regularne spozycia ryb
morskich, ktére s3 najbogatszym zrédtem koncowych
metabolitéw, DHA i EPA; niestety bardzo czesto w spo-
teczenstwach zachodnich jest ono znacznie mniejsze
niz zalecane.

Prawidtowe dziatanie uktadu nerwowego w duzej mierze
zalezy wiec od wiasciwego odzywiania, a diugotrwate
zaburzenia dietetyczne mogga nasila¢ zmiany w struktu-
rze i funkcjonowaniu tkanki nerwowej, obserwowane
w przebiegu postepujacych deficytéw poznawczych.
Z tych powodow sensowne moze by¢ oprécz zalecen
dietetycznych takze suplementacja diety z zastosowa-
niem produktéw zawierajgcych wieksze ilosci wielonie-
nasyconych, dfugotancuchowych kwaséw ttuszczowych.

Wielonienasycone kwasy ttuszczowe

w deficytach poznawczych

Zastosowanie etyl-EPA lub DHA z alg morskich w cho-
robie Alzheimera mimo obiecujgcych podstaw teore-
tycznych nie przyniosto istotnej poprawy wzgledem
placebo [11-13]. W cytowanym badaniu Freund-Levy
(OmegAD) w analizie podgrup u chorych z najtagod-
niejszymi deficytami poznawczymi (MMSE [mini-mental
state examination] > 27 pkt) wykazano jednak istotne
statystycznie zahamowanie spadku MMSE (catosciowo,
w podskali odroczonej pamieci stownej oraz uwagi)
w grupie otrzymujacej DHA i EPA w poréwnaniu z pla-
cebo w ciggu 6 miesiecy obserwacji.

Badanie Memory Improvement after DHA Study (MIDAS)
obejmowato 485 chorych w wieku powyzej 55 lat, z MMSE
> 26 oraz z odchyleniem > 1 SD (standard deviation) od
normy w skali pamieci Wechslera Il [14]. Podawano w nim
dawke 900 mg DHA na dobe przez 24 tygodnie, uzyskujac
poprawe mierzong w baterii testow Cambridge Neuropsy-
chological Test Automated Battery (CANTAB), mianowicie
poprawe pamieci i uczenia sie (pamie¢ natychmiastowa
[PAL, paired-associate learning] i odroczong [verbal recog-
nition memoryl). Podawanie przez 15 tygodni fosfatydy-
loseryny bogatej w DHA starszym osobom z zaburzeniami
pamieci (n = 157) przyniosto poprawe w zakresie pamieci
sfownej w grupie DHA w pordwnaniu z placebo [15].
W podgrupie uczestnikdéw z nieznacznymi zaburzeniami
poznawczymi analiza post-hoc wykazata takze poprawe
pamieci sfownej (natychmiastowej i odroczonej), zdolnosci
uczenia sie i kopiowania ztozonych figur.

Podawanie DHA i EPA w facznej dawce 1,8 g na dobe przez
24 tygodnie u 46 chorych z AD lub MCI nie miato wpty-
wu na funkcje poznawcze u chorych z AD, ale pozwolito
na poprawe stanu pacjentéw z MCl w skali Alzheimer’s
Disease Assessment Scale — cognitive subscale (ADAS-Cog)
i Clinician’s Interview-Based Impression of Change plus
Caregiver Input (CIBIC-plus) w poréwnaniu z placebo [16].
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W badaniu z udziatem 36 oséb z MCl o niskim statusie
socjoekonomicznym (co moze wptywaé na nawyki zy-
wieniowe) stosowanie dawki 1,3 g DHA i 0,45 mg EPA
w okresie 12-miesiecznym wigzato sie z istotng statystycznie
poprawg pamieci krétkotrwatej i operacyjnej oraz pamieci
sfownej i odroczonej w poréwnaniu z grupg kontrolng [17].
W jednym z badan poréwnywano efekty 6-miesiecznego
stosowania preparatéw kwasdw ttuszczowych z przewa-
ga DHA, z przewaga EPA lub sam prekursor omega-3
(kwas linolenowy) chorym z tagodnymi zaburzeniami
poznawczymi. Podawanie omega-3 (n = 50) poprawito
pamiec stowng (DHA v. kwas linolenowy), a w grupie
DHA i EPA zmniejszyty sie objawy depresji w skali Geriatric
Depression Scale (GDS) [18].

Inne skojarzenie — kwasu dokozaheksaenowego
240 mg/d. i arachidonowego 240 mg/d. przez 90 dni
u pacjentow z MCl, a takze z uszkodzeniem mézgu z po-
wodu udaru lub urazu pozwolito na poprawe pamieci
natychmiastowej i odroczonej przy uzyciu baterii testow
neuropsychologicznych (RBANS, Repeatable Battery for
the Assessment of Neuropsychological Status) [19].
Metaanaliza 10 randomizowanych badan klinicznych
wskazuje, ze podawanie DHA/EPA nie jest skuteczne
u chorych z otepieniem alzheimerowskim, a wiec przy
znacznej utracie komérek nerwowych, lecz w tagodnych
zaburzeniach poznawczych lub stanach okreslanych
jako zaburzenia pamieci zwigzane z wiekiem (ARCD,
age related cognitive decline) czy tez jako zaburzenia
poznawcze bez otepienia (cognitive impairment no
dementia) — w sposo6b istotny poprawia pamiec i inne
funkcje poznawcze [20].

DHA, EPA i ich potfaczenie z antyoksydantem
Czasteczki wielonienasyconych kwasow ttuszczowych
posiadaja pie¢ albo sze$¢ podwdjnych wigzan w tancu-
chu alifatycznym, co eksponuje DHA i EPA na atak oksy-
dacyjny. Dodatek przeciwutleniaczy jest wiec wskazany
dla uzyskania trwatosci tych sktadnikdw; wielu badaczy
postulowato wiec, zeby w strategiach terapeutycznych
dotyczacych zespotéw neurodegeneracyjnych rozwazy¢
skojarzenie kwaséw omega-3 i przeciwutleniacza, na
przyktad kwasu alfa-liponowego [21-23].

Kwas alfa-liponowy, silny antyoksydant, moze nie tylko
zapobiegac oksydacji kwasow ttuszczowych, ale takze
wykazywac synergie z DHA i EPA w aktywnosci neuro-
protekcyjnej poprzez hamowanie stresu oksydacyjnego,
ktory jest jednym z kluczowych elementéw patofizjologii
zespotow otepiennych. Obserwacja 43 chorych w fa-
godnym stadium AD (ADAS-Cog < 15 pkt) trwajaca
48 miesiecy wykazata, ze przy podawaniu 600 mg kwasu
alfa-liponowego na dobe postep otepienia byt znacznie
wolniejszy niz zazwyczaj obserwowany (ADAS-Cog:

+1,2 pkt/rok, MMSE: —0,6 pkt/rok) [24]. W innym ba-
daniu w grupie 126 pacjentéw z AD ze wspdtistniejaca
cukrzyca insulinoniezalezng lub bez cukrzycy kwas alfa-
-liponowy w dawce 600 mg/dobe pozwolit uzyskac po-
prawe funkcjonowania poznawczego w skalach MMSE,
ADAS-Cog, CIBIC-plus i Alzheimer's Disease Functional
and Change Scale (ADFACS) [25].

W 2014 roku opublikowano wyniki badania klinicznego,
w ktérym pacjenci w wieku 55 lat i starsi z prawdopo-
dobng AD (MMSE 15-26, CDR |clinical dementia rating]
0,5-1,0) otrzymywali 675 mg DHA i 975 mg EPA w po-
staci trzech kapsutek dziennie, kwasy omega-3 oraz kwas
alfa-liponowy w dawce 600 mg dziennie lub placebo
w okresie 12 miesiecy. Nie uzyskano poprawy w skali
ADAS-Cog i Activities of Daily Living (ADL) ani zmiany
stezenia izoprostandw w moczu u chorych otrzymujacych
leczenie, natomiast istotng w grupie otrzymujacej combo
DHA + EPA + kwas alfa-liponowy w poréwnaniu z pla-
cebo uzyskano statystycznie istotng poprawe w zakresie
MMSE oraz ztozonych czynnosci zycia codziennego (IADL,
Instrumental Activities of Daily Living) [26].

Hamowanie toksycznosci beta-amyloidu

W przebiegu zmian otepiennych obserwuje sie kilka
wspdtistniejacych proceséw patologicznych tkanki
nerwowej. W najczestszej postaci otepienia, jaka jest
choroba Alzheimera, obserwuje sie odktadanie ztogow
nierozpuszczalnego beta-amyloidu Ap42, ktéry aktywuje
mikroglej i stymuluje proces zapalny, mediowany przez
cytokiny zapalne TNF-a. (tumour necrosis factor alfa), co
prowadzi do derepresji kompleksu czynnika transkrypcyj-
nego NF-kB. Jego translokacja do jgdra komdrkowego
i dalszy proces transkrypcyjny stymuluje synteze wielu
biatek prozapalnych oraz zwieksza przepuszczalnos¢
bariery krew-mdzg. Beta amyloid jest takze uznawany
za czynnik nasilajacy peroksydacje lipidow i uszkadzajacy
mitochondria, co prowadzi do stresu oksydacyjnego
z wytwarzaniem toksycznych aldehydéw. Niezaleznie
od podtoza neurodegeneracji, a wiec w otepieniach
naczyniowych i innych ich postaciach obserwuje sie
przewlekte zapalenie tkanki nerwowej, stres oksydacyjny,
takze przyspieszong apoptoze i utrate neurondw, czego
skutkiem jest rozwdj klinicznej manifestacji utraty neu-
ronalnej kory mézgowej, hipokampa i innych struktur
odpowiedzialnych za funkcjonowanie poznawcze.
Kwas dokozaheksaenowy zmniejsza toksycznos¢ beta-
-amyloidu, miedzy innymi przez hamowanie produkcji
nierozpuszczalnych ztogdéw, ich przyspieszony meta-
bolizm i fagocytoze oraz eliminacje. Odbywa sie to na
przyktad poprzez inhibicje sekretazy BACE1 (beta-site
amyloid cleaving enzyme 1), preseniliny (gamma-sekre-
taza) i aktywacje metaloproteinazy ADAM-10, nasilong
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ekspresje transtyretyny (TTR), biatka transportowego
dla beta-amyloidu. Ponadto hamowanie szlaku kinazy
Akt — syntaza glikogenu GSK-3 zmniejsza wytwarzanie
splotéw neurofibrylarnych (NFT, neurofibrillary tangles),
patologicznych struktur mikrotubul komaérkowych
(21, 27, 28].

Ograniczanie przewlektfego procesu zapalnego
W zespotach neurodegeneracyjnych obserwowane sg
wyktadniki przewlektego procesu zapalnego. Wie-
lonienasycone kwasy ttuszczowe majg bardzo duzy
wptyw na réwnowage miedzy procesem zapalnym
i jego wygaszaniem. Przez kompetycje kwaséw DHA
i EPA o dostep do wspdlnych uktadéw enzymatycznych
z kwasem arachidonowym z linii omega-6 dochodzi
do znacznego przesuniecia rownowagi miedzy prosta-
glandynami, prostacyklinami i tromboksanami linii 2
oraz leukotrienami linii 4 na korzy$¢ prostanoidéw linii
3 i leukotrienéw linii 5 o znacznie stabszym dziataniu
zapalnym. Ponadto kwasy omega-3 sg zrodtem bardzo
aktywnych mediatoréw przeciwzapalnych (SPM, speciali-
sed pro-resolving mediators), takich jak protektyny, w tym
neuroprotektyny-1 (10,17S-dokozatrien), rezolwiny D1,
D2 i E1, jak réwniez marezyny ( macrophage mediators
in resolving inflammation) i EFOX (electrophilic fatty acid
oxo-derivatives). W efekcie ich dziatania hamowana jest
migracja neutrofili i komérek dendrytycznych do ogniska
zapalnego, spada wydzielanie cytokin prozapalnych
(IL-12 [interleukin], IL-1B, TNF-a). Kwas dokozaheksae-
nowy (a takze kwas alfa-liponowy) hamuje transkrypcje
gendw zapalnych zalezng od pobudzenia szlaku czynnika
jadrowego NF-kB, co prowadzi do zmniejszenia syntezy
interleukin i molekut adhezyjnych [29, 30].

Wptyw na przezycie komérek nerwowych

Kolejna niezwykle wazna zaleta DHA i jego metabolitow
to wplyw na przezycie komérkowe i neuroregeneracje
— poprzez rdznicowanie i wzrost neurytow i kolcow
dendrytycznych oraz synteze biatek synaptycznych,
a takze pobudzanie neurotransmisji glutaminergicznej
w obrebie hipokampa [31]. W obecnosci DHA w astro-
cytach korowych dochodzi do wzmozonej syntezy biatka
troficznego BDNF (brain-derived neurotrophic factor),
ktére zwieksza neuroplastycznosc i przezycie neuronéw
[32], natomiast deprywacja DHA hamuje jego ekspresje
w korze czotowej i wywotuje objawy pobudzenia i agres;ji.
Smier¢ komérek nerwowych jest zwigzana z aktywnoscia
biatek proteolitycznych — kaspaz. Kwas dokozaheksae-
nowy prowadzi do supresji kaspazy-3 poprzez obecnos¢
w fosfatydyloserynie i wptyw na translokacje i aktywa-
cje szlaku sygnatowego kinazy serynowo-treoninowej
Akt [33]. Neuroprotektyna NPD1 (10,17S-dokozatrien),

pochodna DHA, hamuje aktywacje genéw prozapalnych
wywotanych przez amyloid AB42, natomiast pobudza
aktywnos¢ genéw antyapoptotycznych Bcl-2, Bcl- x,, Bfl-1
(A1) w kulturach ludzkich komorek nerwowych i gleju
[34]. W badaniu ludzkich komérek nabtonka siatkowki
programowana $mier¢ komérek byta indukowana przez
stres oksydacyjny (H,0, oraz TNF-a). Po podaniu neuro-
protektyny D1 wzrosta ekspresja antyapoptotycznych
biatek Bcl-2 i Bcl-x_doszto do zmniejszenia aktywnosci
kaspazy-3 (genu smierci) i degradacji DNA komorek
nerwowych [35].

Wyniki badan in vitro wskazujace na korzystne dziatanie
wielonienasyconych kwaséw ttuszczowych w przebiegu
schorzen neurodegeneracyjnych znalazty potwierdzenie
takze w zwierzecych modelach klinicznych. W jednym
z eksperymentéw podawano DHA przez 10 tygodni
doustnie mtodym szczurom w celu oceny ich funkgji
poznawczych; w poréwnaniu z grupg kontrolng za-
obserwowano lepsze zapamietywanie i uczenie sie
oraz podwyzszony poziom DHA w hipokampie i korze
maozgowej [36]. Ci sami badacze wykazali, ze deprywa-
cja DHA zwieksza liczbe btedéw w testach orientacji
przestrzennej; podawanie doustne tego kwasu popra-
wito wyniki testéw labiryntowych, co korelowato ze
zmniejszeniem stezenia produktow peroksydacji lipiddw
w hipokampie [37].

Wyniki nowszych badan wykazaty, ze inkubacja DHA
u zwieksza diugos¢ neurytéw i srednig liczbe wypustek
na komdrke w obrebie hipokampa, co potwierdza role
tego kwasu w réznicowaniu i wzroscie elementow
funkcjonalnych struktur mézgowych odpowiedzialnych
za pamie¢, ktdrej zaburzenia sg czestym zjawiskiem
w przebiegu MCI [38].

Zmniejszanie stresu oksydacyjnego

Stres oksydacyjny jest szczegdlnym zagrozeniem dla
tkanki mézgowej ze wzgledu na wysoka zawartosc
wielonienasyconych kwaséw ttuszczowych w btonach
komaorkowych neurocytéw, a takze wysokie zuzycie tlenu
i obecnos¢ metali ciezkich w strukturach mézgowych. Po-
niewaz kwas alfa-liponowy jest bardzo matg czasteczka
o wiasciwosciach zaréwno lipofilnych, jak i hydrofilnych,
z tatwoscig przenika do tkanek moézgowych. Ponadto
wywiera dziatanie protekcyjne wobec mitochondridw,
zrédta wycieku elektronéw. Kwas alfa-liponowy wymiata
wolne rodniki, zmniejsza toksyczno$¢ produktéw pe-
roksydacji lipidéw btonowych, chelatuje metale ciezkie
oraz regeneruje naturalne mechanizmy antyoksydacyjne
— glutation i kwas askorbinowy (,,antyoksydant antyok-
sydantow”), co zapewnia mu wyjatkowo silne dziatanie
przeciwutleniajace [23, 39]).
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Liponerv® — nowe mozliwosci pomocy osobom
z tagodnymi zaburzeniami poznawczymi

W ostatnim czasie do obrotu wprowadzono nowy
preparat o nazwie handlowej Liponerv® (Qpharma),
suplement diety bedacy potgczeniem kwasow ttuszczo-
wych DHA i EPA, kwasu alfa-liponowego oraz witamin
grupy B. Jest to pierwszy produkt tego typu dostepny
obecnie na rynku. W jednej kapsutce Liponerv® znajduje
sie 250 mg DHA, 50 mg EPA, 250 mg przeciwutlenia-
cza — kwasu liponowego oraz witaminy B, i B, ,. Jak sie
wydaje, potaczenie wielonienasyconych kwaséw ttusz-
czowych i przeciwutleniacza moze wykazywac synergie
w hamowaniu procesow prowadzacych do klinicznej
manifestacji postaci MCl. Istnigje wiec mozliwos¢ ze-
brania wtasnych doswiadczen i oceny, jak dane z badan
klinicznych potwierdzg sie w realnej praktyce lekarskiej.
Pewnym ograniczeniem przegladu cytowanych badan
kwaséw omega-3 i kwasu alfa-liponowego w zabu-
rzeniach poznawczych jest fakt, ze w czesci byly one
prowadzone na niezbyt licznych grupach chorych. Nie
jest jednoznacznie ustalone, u jakich chorych powinno
sie zaleca¢ suplementacje, jaki jest jej optymalny skfad
i dawkowanie.

Korzysci kliniczne u chorych z zaburzeniami poznaw-
czymi bez otepienia uzyskano jednak konsekwentnie
w wielu randomizowanych badaniach z kontrolg place-
bo, prowadzonych niezaleznie przez réznych badaczy. Na
rozbieznos¢ uzyskanych wynikéw moze mie¢ wptyw he-
terogennos¢ badanych populagji i zastosowanych proto-
kotéw. Bardzo waznym czynnikiem jest czas obserwacji,
ktéry w realiach badan klinicznych odpowiada okresowi
zaledwie 1-2% zycia chorych; to moze wydatnie zanizac
mozliwe do osiggniecia w dtuzszym okresie czasu korzy-
dci kliniczne [40]. Wydaje sie pewne, ze wzbogacanie
diety o DHA i EPA jest korzystne dla funkcjonowania méz-
gu, zaréwno bezposrednio, jak i posrednio, na przyktad
przez wptyw na uktad krazenia. Badania na modelach
zwierzecych i obserwacje na hodowlach ludzkich komé-
rek nerwowych wykazuja, ze podawanie DHA/EPA moze
istotnie poprawia¢ funkcjonowanie poznawcze przez
wplyw na neuroregeneracje w obrebie kory mézgowej
i uktadu limbicznego — struktur odpowiedzialnych za
pamie¢ i uczenie [37, 41, 42]. Co wiecej, pozytywny
wplyw na funkcje poznawcze preparatu o podobnym
sktadzie jak Liponerv® (skojarzenie DHA, EPA i kwasu
alfa-liponowego) zostat udowodniony u chorych z roz-
poznang chorobg Alzheimera, czyli z bardziej nasilonymi
zmianami wstecznymi niz MCl. Uzyskano u tych chorych

poprawe wzgledem placebo zaréwno w zakresie funkgji
poznawczych, jak i w codziennym funkcjonowaniu
chorych [26].

Kapsutki Liponerv® powinny by¢ stosowane u oséb doro-
stych jeden do dwdch razy na dobe. Z punktu widzenia
pragmatycznego korzystniejsze dla uzyskania efektu te-
rapeutycznego wydaje sie podawanie jednej kapsutki na
dobe. To fatwiejsze i bardziej ekonomiczne dla pacjenta,
biorgc pod uwage fakt, ze decydujgcym czynnikiem nie
jest wielko$¢ dawki, ale dtugi czas podawania; mozna wiec
oczekiwac na lepsze stosowanie sie pacjenta do zalecen
(compliance). Wyniki badan epidemiologicznych prowa-
dzonych w duzych grupach oséb bez rozpoznanego ote-
pienia sugeruja, ze dla osiggniecia istotnego zmniejszenia
ryzyka jego wystgpienia w dtuzszej perspektywie czasowej
wskazane jest podawanie dawek rzedu 200 mg DHA
na dobe [22]. Na tej podstawie mozna wnioskowac, ze
dtugotrwata suplementacja preparatem Liponerv® moze
nie tylko by¢ korzystna dla jak najdtuzszego funkcjonowa-
nia poznawczego u chorych z tagodnymi zaburzeniami
poznawczymi, ale takze stanowi¢ wazny element zmniej-
szania ryzyka konwersji do petnoobjawowego otepienia.
Dtugoterminowa farmakoterapia zawsze rodzi pytania
0 bezpieczenstwo stosowania i tolerancje, szczegélnie
u 0séb obcigzonych, przyjmujacych jeden lub kilka
produktéw leczniczych. W przypadku preparatu Lipo-
nerv® nie powinno to stanowic problemu. W badaniach
klinicznych dotyczacych kwaséw omega-3 nawet przy
wiekszych dawkach odsetek ,drop-out” byt bardzo niski
i nie przekraczat 5%, poréwnywalnie do placebo. Nie
obserwowano zaburzen biochemicznych ani innych nie-
pozadanych objawdw; sporadycznie zgtaszano problemy
z potknieciem kapsutki, zaparcia lub rozluznione stolce.
Z punktu widzenia specjalisty poszerzenie mozliwosci od-
dziatywan terapeutycznych jest zawsze cenne, szczegdlnie
przy ograniczonych mozliwosciach. Liponerv moze by¢
bezpiecznie podawany pacjentom niezaleznie od schorzen
wspdtistniejacych, réwniez jako dodatkowy element tera-
pii. Preparat ten moze stanowi¢ wartosciowg propozycje
dla chorych, ktérzy zauwazajg objawy pogarszania sie
pamieci epizodycznej lub innych procesdéw poznawczych,
wzbogacajac ograniczone mozliwosci terapeutyczne
w tym obszarze. Podawanie preparatu powinno stanowic
element zdrowego stylu zycia pacjentéw z fagodnymi
zaburzeniami poznawczymi, z uwzglednieniem wyréw-
nania ogdlnego stanu zdrowia, zaburzen metabolicznych,
parametréw krazeniowych, oraz koniecznie utrzymywania
aktywnosci fizycznej, jak réwniez umystowe;.
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