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LIPOVITAN DUO

v manazmente pacientov s chronickym pecenovym
ochorenim a inymi nasledkami zavislosti od alkoholu

OLUP, n. o. Predna Hora sa $pecializuje na lie¢bu zavislosti uz viac ako $tyridsat
rokov. V nasej praxi sa denne stretdvame s pacientmi, ktorych stav si okrem tera-
pie zavislosti vyzaduje aj lie¢bu pridruzenych ochoreni, ktoré su rozvinuté najma
u pacientov so zavislostou od alkoholu. Liecba zavislosti si vyzaduje komplexny
pristup, ktory okrem psychoterapie zabezpedi aj posiliovanie fyzickej kondicie
a terapiu sekundarnych nasledkov zavislosti, ktorych prejavy (napr. bolest) by
mohli abstinujuceho pacienta ohrozit recidivou zavislosti. Zavaznym nésledkom
dlhodobého uzivania alkoholu je poSkodenie pecene ro6zneho stupna zavaznosti
od toxickej hepatitidy az po cirhézu pecene, alkoholova polyneuropatia DK a kog-
nitivne poruchy. Liekom akoby,sitym“ na tuto kombinaciu somatickych ochoreni
a psychickych portch je Lipovitan DUO, ktorého ucinky sme skimali u nasich pa-
cientov, zavislych od alkoholu.

Vzhladom na najcastejsie sa vyskytujuce sprievodné ochorenia, ako su cho-
roby pecene, poruchy metabolizmu lipoproteinov, alkoholickd polyneuropatia
a poruchy kongnitivnych funkcii sa ndm javil Lipovitan DUO ako velmi vhodny
pre podpornu terapiu zavislosti od alkoholu. Jeho zloZenie je nasledovné : cholin
255mg, silymarin 65 mg, inositol 50 mg, L-metionin 25 mg, vitamin E 5 mg, niacin
5mg, kyselina pantoténova 3 mg, vitamin B1 1 mg, vitamin B2 1 mg, vitamin B6
1mg, vitamin B12 3 pg.

Cholin je vyzivovy doplnok podobny vitaminom (kedysi oznacovany ako
vitamin B8), donor metylovej skupiny, ktory sa podiela na mnohych fyziologic-
kych procesoch, normélnom metabolizme lipidov a syntéze neurotransmiterov.
Je zapojeny do metabolizmu homocysteinu cez svoj metabolit betain. Studie
na zvieratach ukazali, ze cholin ovplyvnuje optimalny vyvoj mozgu a kognitivne
schopnosti v neskorSom veku u zvierat. Intervencné studie s citicolinom (derivat
cholinu) ukazali obmedzenie neurologického poskodenia po ikte a zlepsenie fun-
kcie sietnice pri glaukdme. Cholin obsahujuce fosfolipidy, fosfatidylcholin a sfin-
gomyelin, st prekurzory pre intraceluldrne transmitery, diacylglyceroly a ceramid.

Silymarin je zmesou siedmich zakladnych flavonoligandov - silybinu A, si-
lybinu B, izosilybinu A, izosilybinu B, silychristinu, izosilychristinu, silydianinu
a flavonoidu taxifolinu. Je vytazkom z rastliny Pestrec mariansky (Silybum maria-
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num). Silymarin po vstrebani z traviacej trubice rychlo prenika do Zl¢e, kde jeho
koncentracia dosahuje maximum asi za hodinu po podani. Predizené trvanie
hepatoprotektivneho ucinku sa pripisuje enterohepatélnej cirkuldcii silymarinu.
Najvacsia cast podanej davky silymarinu sa vylucuje stolicou. M& protektivny
ucinok na membrény a metabolizmus hepatocytov, mé ucinok pri vychytavani
radikalov a redukcii peroxidacie lipidov, stimuluje biosyntézu proteinov, podpo-
ruje regeneraciu hepatocytov po ich poskodeni, ma antifibrotické Gcinky a tiez
virostaticky ucinok, avsak jednotlivé flavonoligandy sa vo svojom virostatickom
potenciali vyrazne lidia. Silybin (silybinin) je najucinnejsia zlozka silymarinu, ma
vlastnosti inhibitora angiogenézy, regulatora bunkového cyklu a selektivneho
promotora apoptdzy nadorovych buniek. Studie potvrdili pozitivnu dlohu silyma-
rinu u rakoviny prostaty. Silybinin inhibuje karcinogenézu kozZe iniciovanu event.
potencovanu UV Ziarenim a tvorbu metastaz u rakoviny prostaty. Silibinin je
ucinny proti réznym druhom rakoviny prostrednictom pdsobenia na proliferaciu,
apoptdzu, zapal, angiogenézu a metabolizmus nadorovych buniek. Silymarin je
indikovany pri vsetkych formach zapalu pecene, u toxicko-metabolickych pece-
novych lézii, pri ochrane pecene pred hepatotoxickymi latkami (tuberkulostatik3,
antibiotika a pod)., pri chronickej hepatitide, alkoholovej chorobe pecene, cirhéze
pecene, otrave Amanitou phalloides a inych toxickych poskodeniach, pri nddoro-
vych ochoreniach a hypercholesterolémii. Jeho popisované vedlajsie Gcinky su
minimalne, ojedinele lahka dyspepsia alebo kozné reakcie.

Inozitol sa vyskytuje v bunkovych membranach a hra délezitu pozitivnu rolu
pri udrzani ich celistvosti. Obvykle je spojeny s lipidmi a je dolezitou sucastou
steny pecenovych buniek. Mnozstvo studii na vedeckych modeloch dokdzalo, ze
mobze posobit antikancerogénne samostatne, alebo v kombinacii s inozitolhexa-
fosfatom, ktory je od neho odvodeny. Po chemickej stranke ide o latku zo skupiny
fosfolipidov, je to ester kyseliny fosfore¢nej a alkoholu inozitolu. Inozitolhexafo-
sfat je znamy tiez pod ndzvom kyselina fytinova, ¢i pod skratkou IP6.

Metionin je nepoldrna esencidlna aminokyselina, ktora je nevyhnutnou stcas-
tou proteinov v Zivych organizmoch. Organizmus ¢loveka ju nedokéze syntetizo-
vat, preto je odkazany na jej prisun potravou. Je zdrojom siry. Zvysuje produkciu
lecitinu v peceni — tym pomdha zniZovat hladinu cholesterolu. Zarover znizuje
obsah tuku v obli¢kach a v peceni. Reguluje tvorbu amoniaku, zabraruje drazde-
niu mocového mechura tym, Ze zniZuje mnozstvo amoniaku v moci. Je to priro-
dzend chelatac¢na latka pre tazké kovy, mé detoxifikacné a antioxidacné ucinky.
Ma délezitu ulohu pri syntéze karnitinu a melatoninu. V komplexe S-adenozylme-
tionin sluzi ako koenzym mnohych metyla¢nych enzymov.
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Vitamin E je najdélezitejsi antioxidant v tele, potrebny pre normélne travenie
a metabolizmus polynenasytenych mastnych kyselin (rastlinné oleje), ktoré chréni
pred oxidaciou a umozniuje ich integraciu do bunkovych a tkanivovych membrén.
M3 ucast na inaktivacii volnych radikélov, toxickych peroxidov a dalSich volnych
radikalov, vytvéranych pri beznom metabolizme organickych zluéenin. Pésobi
ako prirodzené antikoagulans, ma vplyv na imunitu, je dolezity pre syntézu biel-
kovin a nervosvalovy systém. Podporuje normalny rast a schopnost tela odpo-
vedat na stres, stimuluje normalny vyvoj a primerany tonus kostrového svalstva,
srdcového svalu a svaloviny Criev. Ma pozitivny vplyv na metabolicky syndrém.

Dalsie zlozky preparatu su vitaminy B 1, 2, 3, 5, 6, 12. Vitamin B 1 je vo fosfo-
rylovanej forme koenzymom karboxyldzy. Jeho nedostatok zapricifiuje poruchu
metabolizmu sacharidov, neurologické poruchy - periférnu neuropatiu (sucha
forma beri-beri), encefalopatiu a kardidlnu insuficienciu (vihka forma beri-beri).
Vitamin B 2 je sucastou enzymov dychacieho retazca. Vitamin B 3 je komplex nia-
cinu + niacinamidu + komplexnych amidov a esterov. M4 oznacenie PP vitamin
(pellagra-preventing factor). Niacin a nikotinamid su prekurzormi NAD a NADP,
ktoré su koenzymami vyse 400 enzymov a vystupuju ako donory alebo akceptory
elektronov v oxida¢no redukénych reakciach. Pozitivne pésobi pri poruchach me-
tabolizmu lipidov. Nedostatok vitaminu B3 sp&sobuje ochorenie zvané pellagra,
t. j. chorobu troch d (dermatitis, demencia, diarrhoe; pri nelieCenej chorobe sa
pripaja stvrté d = death). Vitamin B 5 - kyselina pantoténova - je ochrannym faktor
pre stres a chronicku uzkost. Jej nedostatok sposobuje nespavost, anémiu, zvra-
canie, kozné prejavy. Vitamin B 6 je termostabilny vo vode rozpustny alkohol. Vo
fosforylovanej forme je koenzymom pre rad enzymov v metabolizme aminokyse-
lin, sacharidov a mastnych kyselin. Je nevyhnutny pre syntézu hemu. Vitamin B 12
je koenzymom homocysteinmetyltransferazy, jeho nedostatok ma za nasledok
defektnu syntézu DNA, megaloblasticki hemopoézu, subakiutnu degeneraciu
a demyelinizaciu zadnych a postrannych povrazcov miechy a periférnych nervov.

Metodika: v nasej otvorenej studii sme sledovali ic¢inok Lipovitanu DUO u pa-
cientov zavislych od alkoholu pocas trojmesacnej Ustavnej liecby, podavaného
ako doplnok ku $tandardnej lie¢be, s vyluc¢enim inych hepatoprotektiv. Odporu-
¢ané davkovanie Lipovitanu DUO je 1-0-0 bez viazanosti na zavaznost pridruze-
nych ochoreni, ale zaujimalo n3s, ¢i vyssie davky nebudi mat lepsi ic¢inok v zmys-
le rychlejsieho Ustupu prejavov ochoreni, vzniknutych nasledkom alkoholizmu.
Do studie boli zaradeni pacienti s diagnézou F 10.25 - Poruchy psychiky a spra-
vania, zapricinené uzitim/uzivanim alkoholu, aktivna zavislost, ktori boli prijati
do OLUP, n. o. Predna Hora na Ustavnu lie¢bu zavislosti od alkoholu. Pacienti boli
vyberani na zéklade vysledkov vstupného laboratérneho screeningu — podmien-
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kou boli prejavy zvySenej biochemickej aktivity pec¢enovych testov. Vyluceni boli
pacienti s virusovou hepatitidou (i v anamnéze) a so steatohepatitidou na pod-
klade iného ochorenia (s vynimkou diabetu ). Na zaklade informovaného suhlasu
s vyskumom a zverejnenim dat boli zaradeni pacienti rozdeleni do dvoch subo-
rov: N1 =15 pacientov s davkou Lipovitanu DUO 1-0-0 ( z nich kompletnu lie¢bu
absolvovali len 9 pacienti) a N2 : 15 pacientov s davkou Lipovitanu DUO 1-0-1
(k nim z dévodu moznych predéasnych odchodov z liecby boli priradeni dalsi 9
pacienti; kompletnu liecbu absolvovali spolu 20 pacienti). Laboratérne vysetrenia
boli vykonané vo SVaLZ OLUP, n. o. na pristroji Flexor Junior, USG vy3etrenia na pri-
stroji DP - 2200. Sledovali sme nasledovné veli¢iny : laboratérne parametre : bili-
rubin, AST, ALT, GMT, ALP, TG, BMI, USG pecene pri vstupe a vystupe, dotaznik SF
36 pri vstupe a vystupe a neziaduce G¢inky vyZivového doplnku. Adherencia bola
100 %, nakolko vyzivovy doplnok uzivali pacienti pod dohladom personalu.

Stanovili sme si nasledovné hypotézy:

« H1:celkovy pocit fyzického zdravia, fyzicka kondicia, subjektivny pocit dusev-
ného zdravia a psychickej pohody pacientov budu lepsie po ukonéeni studie
ako na jej zaciatku.

« H2:uprava laboratérnych vysledkov na normalne hodnoty pri nizSom davko-
vani 1-0-0 nastane neskor, ako pri vyssej davke, t.j. 1-0-1.

Pouzili sme Dotaznik SF 36, o je kratka forma generického dotaznika k hod-
noteniu zdravotného stavu populacie. V CR je dotaznik SF 36 vyuzivany k hod-
noteniu indexu HRQL (health related duality of life — kvalita Zivota suvisiaca so
zdravotnym stavom) pri mnohych somatickych ochoreniach napr. diabete, kardi-
ologickych ochoreniach, neurologickych ochoreniach a dalsich. Je stale ¢astejsie
vyuzivany k hodnoteniu HRQL pri réznych dusevnych ochoreniach ¢i zivotnych
zmendach suvisiacich so zdravim. Dotaznik obsahuje spolu 36 polozZiek rozdele-
nych do 8 dimenzii. Kazda polozka (otdzka) obsahuje niekolko navrhnutych od-
povedi na principe Skalovej stupnice. Jednotlivé dimenzie su nasledovné : fyzic-
ké obmedzenia, telesnd bolest, vieobecné zdravie, vitalita, socidlne fungovanie,
emocné problémy, dusevné zdravie. Otazky v dotazniku boli podla zmyslu roz-
delené do 2 oblasti : psychické zdravie a subjektivny pocit pohody (otdzka ¢. 5, 6,
10, 11), somatické zdravie a kondicia (otadzka ¢. 1, 2, 3, 4, 7, 8, 9). Odpovede boli
vo vztahu ku zdraviu rozdelené do 3 skupin: negativne, indiferentné a pozitivne.
Zvolili sme neparametrické testovanie Statistickej vyznamnosti - Mann Whitney-
ov test. Pri spracovani odpovedi sme pouzili program pre $tatisticku analyzu dat
PSPP.
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Vysledky : porovnanie laboratérnych vysledkov pri davkovani 1-0-1 ukazalo,
Ze 73,6 % vietkych patologickych hodn6t laboratérnych parametrov pokleslo uz
po prvom mesiaci podavania Lipovitanu DUO do referen¢ného rozmedzia. Pato-
logické hodnoty bilirubinu poklesli u 75 % pacientov do referen¢ného rozmedzia
uz po 1. mesiaci lie¢by, priemernd hodnota bilirubinu celého suboru pacientov
na konci liecby poklesla na 54% priemernej hodnoty na zaciatku liecby. Zvyse-
né hodnoty ALT poklesli u 84,61 % pacientov do referen¢ného rozmedzia po 1.
mesiaci liecby a u 100% po dvoch mesiacoch lie¢by, priemerna hodnota ALT ce-
Iého suboru pacientov na konci liecby poklesla na 32,8% priemernej hodnoty
na zaciatku liecby. Patologické hodnoty AST poklesli u 80% pacientov do re-
feren¢ného rozmedzia po prvom mesiaci liecby, u 93,33% po druhom mesiaci
a u 100% po tretom mesiaci liecby. Priemerna hodnota AST celého suboru pa-
cientov na konci lie¢by poklesla na 25,84% priemernej hodnoty na zaciatku lie¢by.
Len 11,11 % pacientov v $tudii malo zvysenu hodnotu ALP, patologické hodnoty
poklesli u nich do referen¢ného rozmedzia po prvom mesiaci lie¢by. Priemerna
hodnota ALP celého suiboru pacientov na konci liecby poklesla na 85,18% prie-
mernej hodnoty na zacdiatku lie¢by. Patologické hodnoty GMT poklesli u 55 % pa-
cientov na do referencného rozmedzia po prvom mesiaci liecby, po 2 mesiacoch
sa upravili u 75% a po 3 mesiacoch u 90%. U dvoch pacientov zvySena hodnota
pretrvavala aj pri vystupnom vysetreni, aviak aj u nich doslo ku vyraznému zlep-
Seniu - poklesu cca na 25% z vychodiskovej hodnoty nameranej pri vstupnom
vysetreni. Priemerna hodnota GMT celého suboru pacientov na konci lie¢by po-
klesla na 10,42% priemernej hodnoty na zaciatku lie¢by. Priemerna hodnota tria-
cylglycerolov na konci lie¢by poklesla na 81,33% priemernej hodnoty na zaciatku
liecby. NezZiaduce uUcinky boli zaznamenané len u jedného pacienta - udaval na-
fukovanie k veceru.

Porovnanim laboratérnych vysledkov pri davkovani 1-0-0 sme zistili, ze 75%
vietkych patologickych hodnét laboratérnych parametrov pokleslo uz po pr-
vom mesiaci poddvania Lipovitanu DUO do referenc¢ného rozmedzia, ¢o vyvratilo
hypotézu H2. Zistili sme, Ze aj pri nizSej davke, t.,j. 1-0-0, sa laboratérne hodnoty
upravili uz po mesiaci, t,j. rovnako, ako pri davke 1-0-1, nie neskér, ¢o poukazuje
na skuto¢nost, ze uz aj davka 1-0-0 je Ucinna.

Patologické hodnoty bilirubinu poklesli u 100% pacientov do referené¢ného
rozmedzia po prvom mesiaci liecby, priemernd hodnota bilirubinu celého subo-
ru pacientov na konci lie¢by poklesla na 43,68% priemernej hodnoty na zaciatku
liecby. Patologické hodnoty ALT poklesli u 71,42% pacientov do referené¢ného
rozmedzia po prvom mesiaci lie¢by, priemernd hodnota ALT celého siboru pa-
cientov na konci lie¢by poklesla na 33,1% priemernej hodnoty na zaciatku lie¢-
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by. U dvoch pacientov pretrvavala zvysend hodnota ALT pocas celej liecby, ale
u oboch klesli priblizne na tretinu z vychodiskovej hodnoty. Patologické hodnoty
AST poklesli u 87,5% pacientov do referen¢ného rozmedzia po prvom mesiaci
liecby, u 100% v treftom mesiaci liecby, priemernad hodnota AST celého suboru
pacientov na konci liecby poklesla na 36,30% priemernej hodnoty na zaciatku
liecby. Priemerna hodnota ALP celého suboru pacientov na konci liecby pokles-
la na 69,76% priemernej hodnoty na zaciatku lie¢by. Patologické hodnoty GMT
poklesli u 33,33% pacientov do referen¢ného rozmedzia po prvom mesiaci lie¢-
by, u dvoch pacientov pretrvéavali zvysené hodnoty aj po troch mesiacoch, ale
aj u nich doslo ku vyraznému zlep3eniu - k poklesu vychodiskovej hodnoty
u prvého na 13,5 % a u druhého na 21,5 % z povodnej hodnoty. Priemerna hodno-
ta GMT celého suboru pacientov na konci liecby poklesla na 13,43% priemernej
hodnoty na zaciatku liecby. Priemerna hodnota triacylglycerolov celého suboru
pacientov na konci lie¢by poklesla na 76,0% priemernej hodnoty na zaciatku liec-
by. Neziaduce Gcinky boli zaznamenané len u jedného pacienta - udéval unavu,
zapchu, poruchy spanku.

Vyhodnotenie dotaznika SF 36 potvrdilo hypotézu H1: pocet odpovedi vyjad-
rujucich zdravotné problémy a zlu fyzicku kondiciu signifikantne poklesol zo 199
na zaciatku na 91 odpovedi na konci studie. Pocet odpovedi vyjadrujucich psy-
chické problémy a zIU psychickd pohodu signifikantne poklesol z 81 na zaciatku
na 26 odpovedi na konci $tudie. Pacienti udavali subjektivne vnimané zlepSenie
kognitivnych funkcii - paméti a pozornosti.

Vysledky studie na zéklade signifikantného zlep3enia sledovanych parametrov
poukazuju na to, Ze Lipovitan DUO by mal byt indikovany v terapii pridruzenych
ochoreni pocas lie¢by zavislosti od alkoholu. Obdobné 3tudie v Ceskej republike
(MUDr. J. Sliva, PhD., Ustav farmakologie 3. LF UK Praha, MUDr. Vitézslav Mejzlik,
Diabetologicka ambulancia Boskovice) prezentovali pozitivny prinos skimaného
vyzivového doplnku v lie¢be pacientov s nealkoholovou tukovou chorobou pece-
ne (NAFLD). MUDr. J. Sliva, Ph.D. prezentoval vysledky pilotnej studie s vyzivovym
doplnkom s cielom preskimat synergicky ucinok jeho zloZiek na pecen pri jeho
pravidelnom uzivani v davke 1-0-0 pocas 6 mesiacov u pacientov s NAFLD. S od-
stupom 6 mesiacov pravidelného uZivania zaznamenal u pacientov signifikantny
pokles hodnot ALT o 31%, AST 0 47%, ALP 0 22%, GMT o 19% a bilirubinu o 38%,
bol zaznamenany tieZ subjektivne udavany Ustup Unavy. Lipovitan DUO bol vie-
obecne dobre znasany.
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Pozitivny vplyv Lipovitanu DUO na kognitivne funkcie bol zaznamenany na za-
klade pacientmi subjektivne udavaného pocitu zlepsenia kognitivnych funkcii
- najma pamati a pozornosti. Vysledky studie potvrdili nase ocakévania o vhod-
nosti indikacie Lipovitanu DUO u pacientov, zavislych od alkoholu pocas liecby
zavislosti, pretoze pretrvavajlce tazkosti, vyplyvajluce z pridruzenych ochoreni,
znizuju Uspesnost liecby zavislosti a zvysuju riziko recidivy. Na Skodu veci je, Ze sa
nejedna o liek hradeny zo zdravotného poistenia, ale o vyzivovy doplnok. Pacient,
ktory je velakrat z dovodu zavislosti v zlej sociadlnej situdcii, si ho musi hradit sdm
a moze sa preto stat pre neho nedostupnym.

ZHRNUTIE VYSTUPOV
PRE PRAX

Vzhladom na vplyv jednotlivych zloZiek Lipovitanu DUO na zlepsenie alko-
holového poskodenia pecene, kognitivnych funkcii, alkoholovej polyneuropat-
hie a poruchy metabolizmu lipidov, mé jeho podéavanie nezastupitelny vyznam
pri komplexnej podpornej medikamentéznej lieCbe zavislosti od alkoholu, ¢o
potvrdilo sledovanie u pacientov v Ustavnej protialkoholickej liecbe. Pravidelné
uzivanie vyzivového doplnku md v3ak svoje opodstatnenie i u pacientov s ne-
alkoholovym poskodenim pecene ako NAFLH, NASH, s toxickym poskodenim
pecene roznej etioldgie, u pacientov s virusovou hepatitidou, v geriatrii pre he-
patoprotektivny a nootropny Ucinok u pacientov vo vy3som veku, u ludi vysta-
venych zvysenej fyzickej a psychickej zatazi, u pacientov pocas chemoterapie
a po jej ukonceni, v rekonvalescencii po operacidch a zdvaznych ochoreniach, pri
prevencii vzniku a metastazovania tumorov, po iktoch s cielom zlepsenia stavu,
pri glaukéme a podobne. Pozitivny efekt lie¢by v nasej studii sme pozorovali uz
pri davkovani 1-0-0.
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LIPOVITAN" DUO

PRE STAROSTLIVOST O VASU PECEN

CHOLIN
gIM komPIex
GHOLIN
gIM komPIe*

LIPOVITAN® DUO

obsahuje Cholin 255mg, SIM komplex (Silymarin 65mg, Inozitol 50mg,
L-metionin 25mg), vitamin E 5mg a vitaminy skupiny B (B1, B2, B3, B5, B6, B12).

CHOLIN INOZITOL

» iba 1 tbl. denne pokryje doporuéent » priaznivo ovplyviuje hladiny
dennu davku cholinu@ b ¢ de celkového cholesterolu,

> prispieva k udrzaniu normélnej LDL-ChOlesterO|u, HDL-cholesterolu
funkcie peéene a sérovych triglyceridov®

» prispieva k normalnemu

metabolizmu lipidov METIONIN

» tvori glutation, ktory odstranuje
nepotrebné a Skodlivé latky von

SILYMARIN
z tela"

» prispieva k ochrane pe¢ene pred
nepriaznivymi t€inkami niektorych
ékodlivin, akO Sl’l a|koho|, .............................................................................................

priemyslové jedy aj niektoré Davkovanie: 1 tableta denne.
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