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WSTEP

SUMMARY

Introduction. Rheumatoid arthritis (RA) is a chronic, systemic connective tissue disease
of the immune and unknown etiology. The characteristic symptoms of RA include
symmetric joint pain and swelling of hands and feet, as well as morning stiffness. Except
the pharmacotherapy important role in the treatment of patients with RA plays diet.
Aim. Evaluation of clinical efficacy and safety of diets to improve the quality of patient’s
life with RA.

Material and methods. Evaluation of clinical efficacy based on the results of
primary studies and secondary evidence found in the context of a systematic review.
The following literature databases were searched systematically: Medline, Embase,
Cochrane Library and others.

Results. Indomethacin vs. indomethacin + omega-3: indomethacin reduces the DAS28
by 34.2%; indomethacin + omega-3 reduces the DAS28 by 41.9%.

Mediterranean diet (MD) vs. standard diet: at 12 week of study in patients with the MD
group has been reported improvement in 3 of 4 variables compared to baseline (including
disease activity measured in DAS28 and HAQ scale, subjective assessment of health
status by the SF-36).

Omega-3 vs. placebo: in most studies has been shown the benefits of taking omega-3,
including reduction: the duration of morning stiffness, number of tender and swollen
joints, pain of arthritis.

Vegetarian/vegan/mediterranean diet vs. standard diet: vegetarian and mediterranean
diet significantly reduced pain compared to the standard diet.

Conclusions. Mediterranean diet significantly reduces disease activity in patients with
active RA. Scientific evidence indicates the beneficial effects of omega-3 in RA, observed
inareduction: the number of swollen, tender and painful joints, morning stiffness, joint
pain, disease activity and the need for NSAIDs.

stawoéw, np. kolanowych lub barkowych. Sztywnos$¢ poranna

Reumatoidalne zapalenie stawow (RZS) jest przewlekta,
uktadowgq chorobg tkanki tgcznej o podtozu immunolo-
gicznym i nieznanej etiologii. Charakteryzuje sie przewle-
ktym postepujgcym procesem zapalnym btony maziowej
symetrycznych stawow. Procesy zapalne rozpoczynajg sie
od ognisk zapalnych w btonie maziowej stawu, stopniowo
obejmujac obszar catego stawu, kaletek maziowych i po-
chewek Sciegnistych (1-3).

Charakterystycznymi objawami RZS jest symetryczny bol
i obrzek stawdw rak, nadgarstkow i stop, rzadziej duzych

o réznym czasie trwania, zwykle ponad godzine, jest niemal
zawsze objawem zapalenia stawdw. Zmiany w uktfadzie
ruchu to zapalenie stawéw, zwykle symetryczne. We wcze-
snym okresie choroby zajete sg stawy nadgarstkowe, palcow,
kolanowe i stawy stép; w pdzniejszym okresie dochodzi
do zajecia stawow barkowych, tokciowych i biodrowych.
W typowym przebiegu choroby jako pierwsze zaatakowane
sg stawy miedzypaliczkowe blizsze, Srédreczno-paliczkowe
i srodstopno-paliczkowe. Stawy miedzypaliczkowe dalsze
sg wolne (4, 5).
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Epidemiologia

Srednio 1% populacji $wiatowej cierpi na RZS. W Eu-
ropie chorobowos¢ jest znacznie mniejsza w potudniowej
czesci kontynentu w poréwnaniu do podtnocy (3,3 vs.
5,9/10 tys.) (6, 7).

W Polsce na RZS choruje od 0,5 do 2% osdb, co oznacza,
ze choroba jest przyczyng niepetnosprawnosci i/lub inwa-
lidztwa u 400-600 tys. ludzi. RZS wystepuje w réznym wieku.
Pierwsze objawy notowane sg juz miedzy 25. a 35. rokiem
zycia. Najwieksza zapadalnos¢ przypada na 4. i 5. dekade
zycia. Choroba 3 do 4 razy czesciej wystepuje u kobiet
niz u mezczyzn. Ryzyko wystgpienia choroby u krewnych
0s6b chorych na reumatoidalne zapalenie stawdw wynosi
4% dla rodzenstwa, okoto 4,7% dla krewnych pierwszego
stopnia (rodzic/dziecko) i okoto 1,9% dla krewnych drugiego
stopnia (3, 8).

Rdznice w wystepowaniu oraz czestos¢ nowych zachoro-
wan w populacjach mogg wynikac z réznic genetycznych do-
tyczacych antygendw MHC klasy Il, gtdwnie HLA-DR4 (9).

Ocena aktywnosci choroby i stopnia uszkodzenia
stawow

Na poczatku choroby, po ustaleniu rozpoznania, powinny
by¢ przeprowadzone nastepujgce oceny:

— VAS - ocena stopnia nasilenia bélu za pomocg wi-

zualnej skali analogowej,

—  VAS-zbiorcza ocena stanu zdrowia dokonana przez

pacjenta i lekarza,

—  EULAR/DAS28 — ocena aktywnosci choroby,

—  FACIT — ocena stopnia meczliwosci,

— HAQ - ocena wydolnosci funkcjonalnej,

—  SF-36 — ocena jakosci zycia.

Badania te umozliwiajg ocene zmiennosci przebiegu
choroby, monitorowanie leczenia oraz podjecie decy-
zji o szybkiej zmianie terapii w przypadku zaostrzenia
choroby. Przy kazdej wizycie nalezy oceni¢ nasilenie
bdlu, czas trwania sztywnosci porannej, liczbe bolesnych
i obrzeknietych stawdw oraz ograniczenie funkcji uktadu
ruchu. Kryteria poprawy klinicznej w RZS zostaty opra-
cowane przez American College of Rheumatology (ACR)
i okreslane sg jako ACR20, ACR50, ACR70 — 20-70% po-
prawa w odniesieniu do wyjsciowej liczby bolesnych
i obrzeknietych stawéw w 3 na 5 parametréw z zestawu
cech opracowanego przez American College of Rheu-
matology (9).

Leczenie

Terapia chorych na RZS musi mie¢ charakter komplek-
sowy. Powinna obejmowadé: farmakoterapie, rehabilitacje,
fizjoterapie, psychoterapie, terapie zajeciowq oraz edukacje
chorego i jego rodziny.

Podstawowymi lekami stosowanymi w leczeniu chorych
na RZS s3: modyfikujgce przebieg choroby (DMARD: meto-
treksat, leflunomid, sulfasalazyna, leki przeciwmalaryczne
i sole ztota), biologiczne (adalimumab, anakinra, etanercept,
golimumab, infiksymab, tocylizumab, abatacept, rytuksy-
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mab), niesteroidowe leki przeciwzapalne (np. indometacy-
na) i glikokortykosteroidy (4).

Rodzaje oraz charakterystyka diet w przebiegu RZS

W obszarze badan nad wptywem okreslonego sposobu
zywienia na przebieg RZS znajdujg zastosowanie alterna-
tywne metody dietetyczne takie jak (10):

— dieta sSrodziemnomorska — dieta charakterystyczna
dla krajéw regionu Morza Srédziemnego. Opiera
sie na produktach pochodzenia roslinnego, oliwie
z oliwek, rybach, drobiu i mlecznych produktach
fermentowanych. Na wtasciwosci powyiszej diety
rzutuje udziat sktadnikdw pokarmowych, tj. mato
nasyconych kwasow ttuszczowych, duzo jednonie-
nasyconych i wielonienasyconych kwaséw ttuszczo-
wych. Duzo naturalnych antyoksydantow i btonnika
pokarmowego (11);

— dieta wegetarianska — sposéb odzywiania oparty
na produktach roslinnych z udziatem produktow
mlecznych (laktowegetarianizm), produktéw mlecz-
nych i jaj (laktoowowegetarianizm), nabiatu oraz
drobiu i ryb (semiwegetarianizm). Do zalet tej diety
nalezy zaliczy¢ nizszg gestos¢ energetyczng a wysokg
gestos¢ odzywczg pozywienia. Ograniczenie poda-
2y ttuszczu z jednoczesnym zwiekszeniem udziatu
jedno- i wielonienasyconych kwaséw ttuszczowych,
niska zawartos$¢ cholesterolu. Wegetarianie, oprocz
stosowania diety bezmiesnej, unikajg picia alkoholu,
kawy, palenia tytoniu, zwracajg wiekszg uwage na
uprawianie aktywnosci fizycznej (6, 12);

— dieta weganska — dieta wykluczajgca spozywanie
wszystkich rodzajéw mies (w tym drobiu, ryb, owo-
cow morza) oraz wszelkg zywnos$¢é pochodzenia
zwierzecego, w tym mleko, nabiat, jaja i zelatyne.
Niektorzy weganie wykluczajg z diety takze midd,
uwazajac go za produkt pochodzenia zwierzece-
go (13, 14). Korzysci prozdrowotne: redukcja podazy
energii, niska zawartos¢ nasyconych kwasow ttusz-
czowych i cholesterolu, natomiast wysoka podaz
jedno- i wielonienasyconych kwaséw ttuszczowych,
magnezu, potasu, witaminy Ci E, folianow, flawono-
idow, karotenoiddw oraz btonnika.

CEL PRACY

Ocena skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwa stosowa-
nia diet w poprawie jakosci zycia pacjentéw z reumatoidal-
nym zapaleniem stawow.

MATERIAL | METODY

Wyszukiwanie badan klinicznych dokonano w oparciu
o szczegbtowy protokdt opracowany przed rozpoczeciem prac
w ramach przegladu systematycznego przeprowadzonego
zgodnie z wytycznymi Cochrane Collaboration (15). Uwzgled-
niono w nim kryteria wtgczenia badan do przegladu, strategie
wyszukiwania, sposéb selekcji badan oraz planowang meto-
dyke przeprowadzenia analizy i syntezy danych.
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Do analizy wtgczone zostaty badania kliniczne spetniajace
kryteria dotyczace:

—  populacji: pacjenci bez wzgledu na wiek z RZS,

— interwencji: dieta, w tym: Srodziemnomorska, wege-

tarianska, weganska, suplementacja omega-3,

— technologii alternatywnych (komparatoréw): do-
wolne, w tym: rdzne rodzaje diet, dieta zwyczajowa,
brak stosowania diety,

— metodyki: systematyczne opracowania wtérne da-
nych pierwotnych, metaanalizy,

—  punktéow koncowych: skutecznos¢ — odpowiedz
na leczenie wg ACR 20-70/EULAR (DAS28); liczba
obrzeknietych, tkliwych, bolesnych stawéw, ocena
aktywnosci choroby wg VAS (bdl), HAQ-DI (niepet-
nosprawnosc), FACIT-F (zmeczenie), SF-36 (jakos¢
zycia); profil bezpieczenstwa.

Przeszukano nastepujgce zrédta informacji medyczne;j

w celu odnalezienia badan klinicznych pierwotnych/wtér-
nych (przeglady, metaanalizy): Medline (przez PubMed),
Embase, Biomed Central (przez PubMed), The Cochrane
Library (Central), rejestry badan klinicznych (ClinicalTrials.
gov), Centre for Reviews and Dissemination. Ostatnie-
go przeszukania baz dokonano w dniach 16-18 stycznia
2015 roku.

W przypadku badan bez grup kontrolnych przepro-
wadzenie analizy statystycznej za pomocg parametrow
wzglednych i bezwzglednych nie byto mozliwe. W badaniach
z grupg kontrolng przedstawiano wyniki analizy statystycznej
przeprowadzonej przez autoréw badania (bazujg one na
danych pierwotnych i z tego wzgledu stanowig wiarygodne
zrédto informacji). We wszystkich przypadkach analizowano
dane dla najdtuzszego dostepnego okresu obserwacji. Nie
przeprowadzono metaanalizy, a wyniki kazdego badania
przedstawiono oddzielnie.

WYNIKI

W wyniku systematycznego przeszukania baz informacji
medycznej zidentyfikowano tacznie 226 publikacji (po eli-
minacji powtdrzen w programie Reference Manager 11).
Na podstawie tytutéw oraz abstraktéw przeprowadzono
wstepng selekcje odnalezionych doniesien naukowych. Do
dalszej analizy, w oparciu o petne teksty, zakwalifikowano
11 publikacji. Ostatecznie 3 publikacje, odpowiadajgce
3 prébom klinicznym (Cramp 2013, Miles 2012, Hagen
2009), spetnito kryteria wtgczenia do analizy efektywnosci
klinicznej. Opis metodyki poszczegdlnych badan przedsta-
wia tabela 1.

Indometacyna vs. indometacyna + omega-3
(Gupta 2009) (16, 17)

Skutecznos¢

Po podaniu indometacyny liczba obrzeknietych stawéw
oraz sztywnos$¢ poranna spadty po 12 tygodniach (p < 0,001).
Natomiast zwiekszyta sie wytrzymatos¢ uscisku dtoni. Po-
nadto w grupie indometacyny bdl w ocenie skali VAS,
wskaznik opadania erytrocytéw (odczyn Biernackiego)

Tabela 1. Analizy efektywnosci klinicznej diet w leczeniu RZS
- metodyka wilgczonych badan.

PS 24 RCT (Cramp 2013)
— indometacyna vs. indometacyna + omega-3
-1 RCT (Gupta 2009)
— dieta $rédziemnomorska vs dieta standardowa
-1 RCT (Skoldstam 2003)

Liczba
badan

Omega-3 vs. placebo (parafina ciekla/oliwa z oliwek/
olej kokosowy, roslinny, kukurydziany, sojowy/mie-
szanina olei/suplementacja bez PUFA/dieta zwycza-
jowa) - PS 23 RCT (Miles 2012)

Dieta specjalistyczna (wegetarianska, weganska,
$rodziemnomorska) vs. dieta standardowa - PS 14
RCT, 1 CCT (Hagen 2009)

Populacja Pacjenci z reumatoidalnym zapaleniem stawow

1 RCT (Gupta 2009): n = 81

1 RCT (Skéldstam 2003): n = 51

23 RCT (Miles 2012): n = 1296

14 RCT, 1 CCT (Hagen 2009): n = 837

Grupa
badana

Odpowiedz na leczenie wg ACR/EULAR

Czas trwania sztywnosci porannej

Liczba obrzmiatych, tkliwych i bolesnych stawow
Sita uscisku

Ocena aktywnosci choroby wg VAS, HAQ-DI, FACIT,
SF-36

Dziatania niepozadane

Punkty

konicowe

1 RCT (Gupta 2009): 12 tyg.

1 RCT (Skoldstam 2003): 12 tyg.

23 RCT (Miles 2012): 12-52 tyg.

14 RCT, 1 CCT (Hagen 2009): 2-52 tyg.

Okres
obserwacji

i wartosc¢ biatka C-reaktywnego obnizylty sie istotnie staty-
stycznie (IS) (p < 0,001). W grupie indometacyny + kwasy
ttuszczowe omega-3 liczba obrzeknietych stawow w skali
DAS28 znaczaco (p < 0,05) zmniejszyta sie, podobnie jak
liczba bolesnych stawdw i porannych sztywnos¢ (p < 0,001),
podczas gdy wytrzymatos¢ uscisku dtoni miata tendencje do
zwiekszania. Warto$¢ odczuwanego boélu wedtug skali VAS,
odczyn Biernackiego, wartos$¢ biatka C-reaktywnego znacz-
nie wzrosty (p < 0,001) w grupie indometacyna + kwasy
ttuszczowe omega-3.

Indometacyna obniza DAS28 o 34,2%; indometacyna
w potaczeniu z kwasem ttuszczowym omega-3 obniza DAS28
041,9%. Indometacyna + kwas omega-3 obnizata wskazniki
DAS28 czesciej niz indometacyna podawana samodziel-
nie (p < 0,05). Liczba obrzeknietych i bolesnych stawow
oraz sztywnos$¢ poranna zostaty znacznie obnizone w grupie
przyjmujacej indometacyne + kwas omega-3 w stosunku do
indometacyny w monoterapii (odpowiednio: 69,8 vs. 78,2%;
70,9 vs. 83,8%; 69,4 vs. 78,7%). Zwiekszenie sity chwytu
byto bardziej widoczne w grupie leczonej terapig skojarzo-
na (4,24 vs. 7,9%). Wskaznik odczuwanego bolu w skali VAS
oraz wskaznik Biernackiego ulegty wyrazniejszej poprawie
w grupie otrzymujgcej dodatkowo kwasy omega-3. Nato-
miast zmiana warto$¢ biatka C-reaktywnego byta podobna
w obu grupach (tab. 2).

MEDYCYNA RODZINNA 2/2015



Rola diety w reumatoidalnym zapaleniu stawdw - przeglad systematyczny badan

W grupie indometacyny sprawnosc fizyczna IS zwiekszyta
sie (z 47,5 £ 6,4 do 61,6 £ 7,5; p < 0,01), odczuwalny bol
fizyczny IS wzrést (z 33,4 + 3,9 do 62,0 + 4,5; p < 0,001).
Ogolny stan zdrowia, witalnos¢, zdrowie psychiczne ulegty
poprawie. Natomiast funkcjonowanie spoteczne i funkcjo-
nowanie w rolach spotecznych byty takie same po 12 tygo-
dniach leczenia (p < 0,05).

W grupie indometacyny w potaczeniu z kwasem ttusz-
czowym omega-3: funkcjonowanie fizyczne (2 47,7 £ 7,4 do
68,1+6,8; p<0,001), rola fizyczna (od 28,0 £ 3,9 do 74,3 +
6,6; p <0,001), odczuwanie bdlu (z33,1+3,5do 65,8 +4,5;
p <0,001), ogdlne zdrowie (56,3 +0,7 69,7 +2,2; p<0,01),
zywotnos¢ (47,5 + 0,6 do 64,2 + 4,0; p < 0,001), zdrowie
psychiczne (66,2 + 1,3 do 79,2 + 0,7; p < 0,02) znacznie
wzrosty po 12-tygodniowej terapii w stosunku do danych
wyjsciowych sprzed leczenia (tab. 3).

Tabela 2. Procentowa zmiana aktywnosci choroby.

Ocena aktywnosci Indometacynﬁ Indometacyna
W monoterapii
choroby (n = 41) +omega-3 (n = 40)

DAS28 (2-10 stawy) -34,2% -41,9%
Obrzek stawow -69,8% -78,2%
Tkliwo$¢ stawow -70,9% -83,8%
Sztywnosc¢ poranna -69,4% -78,7%
Sita uscisku +4,24% +7,9%
Bol w skali VAS -62,7% -74,8%
Odczyn Biernackiego -44,4% -59,2%
Wartos¢ biatka 0 o

C-reaktywnego -57,9% -61,6%

Bezpieczenstwo

Zaobserwowano, ze stosowanie indometacyny w mo-
noterapii i w potgczeniu z kwasami ttuszczowymi omega-3
jest dobrze tolerowane i charakteryzuje sie korzystnym
profilem bezpieczenstwa. Nie stwierdzono klinicznie istotnej
réznicy miedzy indometacyng w monoterapii a stosowang
w terapii skojarzonej z kwasami ttuszczowymi omega-3,
w odniesieniu do czestoSci wystepowania niekorzystnych
zdarzen klinicznych i laboratoryjnych.

Dieta srédziemnomorska vs. dieta standardowa
(Skéldstam 2003) (16, 18)

Na poczatku badania nie zaobserwowano réznic pomie-
dzy grupg stosujacg diete Srddziemnomorsky (MD) i grupg
kontrolng. Pod koniec 3. tygodnia badania odnotowano
poprawe stanu zdrowia zaréwno w grupie MD, jak i grupie
kontrolnej w stosunku do spadku aktywnosci choroby mie-
rzonej w skali VAS. Dodatkowo w obu grupach odnotowano
zmniejszenie bélu w skali VAS, sztywnosci porannej i liczby
trombocytow.

Po 6 tygodniach, aktywnosé choroby wg skali VAS po-
wrécita do poziomu wyjsciowego na poczatku badania.
W obydwu grupach wykazano rozbiezne zmiany od wartosci
wyjsciowych.

Pod koniec badania (12. tydzien) u pacjentow z grupy
MD odnotowano poprawe w stosunku do trzech z czte-
rech zmiennych w poréwnaniu z wartosciami wyjsciowy-
mi. Aktywnos$¢é choroby mierzona w skali DAS28 ulegta
zmniejszeniu o 0,56 pkt (p < 0,001). Aktywnos¢ choroby
mierzona w skali HAQ ulegta zmniejszeniu o 0,15 pkt
(p = 0,020). Subiektywna ocena stanu zdrowia mierzona
kwestionariuszem SF-36 ulegta poprawie i byta wyzsza
u pacjentéw stosujgcych MD w poréwnaniu do grupy
kontrolnej — w wiekszosci przypadkow réznice nie byty
istotne statystycznie.

Tabela 3. Poréwnanie réznych wymiaréw SF-36 przed leczeniem i po leczeniu w grupie indometacyny w monoterapii lub

indometacyny w skojarzeniu z kwasami ttuszczowymi omega-3.

Grupa indometacyny w monoterapii Grupa indometacyny w skojarzeniu z kwasami
SF-36 tluszczowymi omega-3

Przed leczeniem (n = 50) Po leczeniu (n = 41) Przed leczeniem (n = 50) Po leczeniu (n = 40)
Funkcjonowanie fizyczne 47,5+ 6,4 61,6 +7,5% 47,7 £ 7,418 68,1+6,8
Komponenta fizyczna 28,3+3,7 64,5 *+10,1* 28,0+3,9 74,3 + 6,6
Odczuwanie bolu 33,4 £3,9 62,0 + 4,5% 33,1+ 3,5 65,8 + 4,5
Ogolny stan zdrowia 56,3+ 0,7 68,1+ 2,5 56,3+ 0,7 69,7 2,2
Zywotnos'c’ 46,7 £ 0,67 59,6 * 5,7°* 47,5+ 0,6 64,2 + 4,0
Funkcjonowanie spoteczne 64,6 £1,7 66,4 + 4,708 64,8 +1,8 71,9 £ 6,4
Komponenta emocjonalna 51,0 1,0 51,5 * 1,508 50,9 1,1 52,7 + 0,8
Zdrowie psychiczne 66,3+ 1,4 78,3+ 0,9 66,2 +1,3 79,2 £ 0,7

ns - brak réznic IS dla obu grup przed zastosowaniem interwencji; *réznice IS przed podaniem i po podaniu indometacyny

wraz z omega-3 przy p < 0,05; **roznice IS przed podaniem i po podaniu indometacyny przy p < 0,05
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tacznie u 15 pacjentow z grupy MD wykazano umiarko-
wang lub lepszg poprawe stanu zdrowia ze zmniejszeniem
aktywnosci choroby o > 0,6 pkt w skali DAS28. Dla porow-
nania w grupie kontrolnej ww. wynik uzyskano u 6 pacjen-
tow (p = 0,026). Z kolei pogorszenie stanu zdrowia ze wzro-
stem aktywnosci choroby o > 0,6 pkt w skali DAS28 uzyskano
u 2 pacjentow z grupy MD i 5 z grupy kontrolnej.

W 12. tygodniu obserwacji w grupie MD zaobserwowano
istotng statystycznie poprawe stanu zdrowia w poréwnaniu
z danymi wyjsciowymi mierzong zmiennymi: DAS28 (p =
0,047), HAQ (p = 0,012), liczba obrzeknietych stawéw (p =
0,001), CRP (p = 0,006), bdl w skali VAS (p = 0,006) (tab. 4).

Omega-3 vs. placebo (w tym: parafina ciekta, oliwa

z oliwek, olej kokosowy, mieszanina olei, olej roslinny,
olej kukurydziany, suplementacja bez PUFA, olej
sojowy, dieta zwyczajowa) (Miles 2012) (19)

W wiekszosci badan wykazano korzysci wynikajgce
z przyjmowania omega-3. Wsrdd nich najczesciej wymie-
niano: zmniejszenie czasu trwania sztywnosci porannej,
zmniejszenie liczby tkliwych i obrzeknietych stawdéw, zmniej-
szenie bolu stawdw, wydtuzenie czasu do wystgpienia zme-
czenia po przebudzeniu, poprawa sity uscisku, zmniejszenie
aktywnosci choroby (oceniona przez lekarza lub pacjenta),
uzycie NLPZ (tab. 5).

Dieta wegetarianska/wegarnska/srédziemnomorska
vs. dieta standardowa (Hagen 2009) (20)

Skutecznos¢

W jednym z RCT (Kjeldsen-Kragh 1991) wykazano,
ze dieta wegetarianska (czas trwania 13 miesiecy) po-
przedzona krétkotrwatg gtodéwka IS zmniejsza bol
(w skali od 0 do 10) o 1,89 pkt w stosunku do diety
standardowej (MD = -1,89 (95%ClI: -3,62; -0,16)). Nie
odnotowano poprawy w odniesieniu do komponen-
ty fizycznej i sztywnosci porannej. W kolejnym RCT
(Skoldstam 2003) wykazano, ze dieta srddziemnomorska
(czas trwania 12 tygodni) IS zmniejsza bél (w skali od 0
do 100) o 14,00 pkt w stosunku do diety standardowej
(MD = -14,00 (95%Cl: -23,6; -4,37)). Nie odnotowano
poprawy w odniesieniu do komponenty fizycznej i sztyw-
nosci porannej. W dwéch badaniach (Holst-Jensen 1998,
Kavanagh 1995) poréwnywano diete elementarng z dietg
standardowg — nie odnotowano rdznic IS w odniesieniu
do bdlu, komponenty fizycznej i sztywnosci porannej
(MD =-0,80 (95%Cl: -4,37; 2,77)). W badaniu Hafstroma
z 2001 roku w populacji pacjentéow otrzymujgcych diete
weganska w porownaniu z grupg kontrolng wykazano IS
przewage w odpowiedzi na leczenie — ACR 20 (RR = 8,91
(95%Cl: 1,24, 64,30)) (tab. 6).

Tabela 4. Kliniczne wskazniki aktywnosci choroby na poczatku badania i w 1., 3., 6. i 12. tygodniu. Dane przedstawiono jako

$rednia (SD).
Grupa MD (n = 26) Grupa kontrolna (n = 25)
Zmienne Tydzien p
1 3 6 12 1 3 6 12
Wynik DAS28 4,2 (1,4) 3,9 (1,2) 4,2 (1,4) 4,3 (1,5)
(2-10) 44 (12) N pP=0,145 p < 0,001 43 0.4) - p=0,623 | p=0,694 0,047
Wynik HAQ 0,6 (0,5) 0,6 (0,4) 0,7 (0,6) 0,8 (0,6)
(0-3) 07(05) N p=0,148 | p=0,020 0,8 (0,6) B pP=0,484 | p=0,208 0012
Liczba obrzeknietych
Stawow 20 (5,6) _ 63(57) | 52(51) 6,9 (50) _ 78(7) | 75(57) 0,001
p=0,135 p < 0,001 p=0154 | p=0,516
(0-28)
Liczba tkliwych stawow 65 (59) B 5,1 (5,0) 4,5 (5,1) 6.9 (6,3) ~ 5,9 (5,9) 6,1(6,4) o212
(0-28) p=0,041 | p=0,002 p=0139 | p=0277
Skala stanu zdrowia VAS 30 (22) 20 (16) 26 (21) 18 (13) 28 (20) 19 (14) 26 (21) 27 (21) 0,061
(0-100 mm) p = 0,005 p=0,267 | p=0,008 p=0,007 | p=0,627 | p=0,694
Skala bolu VAS 3 (20) 20 (16) 30 (22) 20 (13) 31 (20) 25 (18) 33 (24) 34 (21) 0,006
(0-100 mm) p=0,004 | p=0,769 | p=0,007 p=0,001 | p=0,5570 | p=0,319
Sztywnos¢ poranna 35 (33) 49 (49) 44 (52) 53 (44) 70 (51) 70 (64)
h 2 64 (38 0,36’
(min) 49 (42) p=0,003 | p=0,998 p =0,514 +(8) p =0,142 p=0,391 p =0,531 37
16 (22) 27 (55) 12 (15) 15 (16) 12 (9) 15 (12)
CRP (mg/1 17 (20 15 (1 0,006
(mgf1) 7(20) P =0,475 p =0,965 p = 0,001 5 04) P =0,293 p = 0,152 P = 0,525
Liczba trombocytéw 250 258 (51 2 00 (58 201 2
Y 273 (55) 5¢ (59) 5 (51) 47 (47) 306 (60) | 3 (58) o (59) 99 (74) o131
(x109/1) p = 0,005 p = 0,020 p = 0,001 p=0,331 pP=0,040 | p=0,470
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Tabela 5. Podsumowanie wynikow przegladu systematycznego (19) oraz poréwnanie z wynikami innych metaanaliz odno$nie

skutecznosci omega-3 w terapii RZS.

Liczba badan, Liczba badan,
Liczba badan, w ktorych wykazano w ktorych wykazano
Oceniane punkty w ktérych poprawe poprawe Porownanie z wynikami innych
koncowe oceniano punkt w wyniku w wyniku metaanaliz
koncowy zastosowania omega-3 | zastosowania omega-3
vs. stan wyjsciowy vs. placebo
Liczba tkliwych stawéw 5 ; R Fortin: Liczba tkliwych stawow IS
spadta (n=10, p= 0,001)
LiCZb,a obrzeknigtych 15 5 o Maclean: Liczba obrzeknietych stawéw
stawow nie zmienila sie (n= 6)
Wskaznik stawowy 8 5 5 Goldberg & Katz: Liczba bolesnych
Ritchiego i/lub tkliwych stawéw IS spadia
Bol. ] (n= 10, p= 0,003)
ole stawow 2 2 ! Wskaznik stawowy Ritchiego
Obrzek stawéw 2 2 1 nie zmienit si¢ (n = 4)
Fortin: Czas trwania sztywnosci poran-
nej IS obnizyt si¢ (n =9, p = 0,01)
Czas trwania sztywnosci
porannej 2 7 4 Goldberg & Katz: Czas trwania
sztywnosci porannej IS obnizyt sie
(n=8,p=0,003)
Sita uscisku 17 3 2 -
Ogolna ocena bdlu przez 6 o Goldberg & Katz: Ogolna ocena bolu
lekarza 3 przez lekarza nie ulegla zmianie (n = 3)
Ogolna ocena aktywnosci
12 6 o -
choroby przez lekarza
Maclean: Ogélna ocena bélu przez
pacjenta nie ulegta zmianie (n = 9)
Ogolna ocena bolu przez
pacjenta 19 4 2 Goldberg & Katz: Odczuwany bol
w ocenie pacjenta IS obnizyt sie
(n=13,p=0,03)
. Maclean: Ogol ki Sci
Ogolna ocena aktywnosci aclean: Ogélna ocenaal tywnosel
. 12 4 2 choroby przez pacjenta nie ulegta
choroby przez pacjenta .
zmianie (n = 5)
A Goldberg & Katz: Potrzeba zastosowa-
Uzycie NLPZ 8 3 4 nia NLPZ IS zmalata (n = 3, p = 0,01)
Bezpieczeristwo DYSKUSIA

W przypadku stosowania jakiejkolwiek specjalistycznej
diety w poréwnaniu do diety standardowej odnotowano
IS wyzszy o 10% odsetek oséb wykluczonych z badania
z powodu zdarzen niepozadanych (RD = 0,10 (95%Cl:
0,02; 0,18)) oraz wyzszy o 5% odsetek oséb wykluczonych
z badania z powodu dziatan niepozgdanych zwigzanych
z podawang interwencja (RD = 0,05 (95%Cl: -0,03; 0,14))
—rdznice nieistotne statystycznie (NS). Ponadto odnoto-
wano IS wyzszy odsetek osdb z utratg masy ciata w grupie
0sOb przyjmujacych diete specjalistyczng (grupa inter-
wencyjna) w porownaniu do grupy oséb przyjmujgcych
diete standardowgq (grupa kontrolna) (WMD = -3,23 kg
(95%Cl: -4,79; -1,67)). W przegladzie nie wymieniono
konkretnych dziatan niepozgdanych zwigzanych z oce-
niang interwencja (tab. 7).
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Reumatoidalne zapalenie stawdéw cechuje symetryczny
béliobrzek stawdw rak, nadgarstkdw i stop, rzadziej duzych
stawow, np. kolanowych lub barkowych. Sztywnos$¢ poranna
o réznym czasie trwania, zwykle ponad godzing, jest niemal
zawsze objawem zapalenia stawdw (4, 5).

Najwieksza zapadalnos¢ przypada na 4. i 5. dekade
zycia. Choroba 3 do 4 razy czesciej wystepuje u kobiet niz
u mezczyzn (8, 21). RZS stanowi powazny problem zdrowia
publicznego, zaréwno dla jednostki, jak i ogdtu populacji.
Choroba ta poprzez swoje klasyczne objawy w sposéb istotny
ogranicza jakosc¢ zycia pacjenta. Jednoczesnie RZS generuje
wysokie koszty posrednie zwigzane z absencjg chorobo-
wa pacjentow, obcigzajgce budzet ptatnika publicznego.
W zwigzku z powyzszym wprowadzenie odpowiednich na-
rzedzi ukierunkowanych na poprawe jakosci zycia pacjentow
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Tabela 6. Wyniki skuteczno$ci klinicznej diety wegetarianskiej, weganskiej oraz srodziemnomorskiej vs. diety standardowej

w populagji pacjentow z RZS.

Grupa interwencyjna

Grupa kontrolna

Badanie

Punkt koncowy

Srednia (SD) n/N

Srednia (SD) n/N

MD [95%CI]

Dieta wegetarianska vs. dieta standardowa

Bél (0-10) 3,6 (2,69) 549 (2,44) -1,89 [-3,62, -0,16]
Ocena aktywnodci fizycz-
Kjeldsen-Kragh 1991 nej wg HAQ (0-3) 0,98 (0,62) 1,05 (0,6) -0,07 [-0,48, 0,34]
Sztywnos¢ poranna
stawéw (h) 1,65 (1,64) 2,73 (1,78) 1,08 [-2,23, 0,07]
Dieta weganska vs. dieta standardowa
Hafstrom 2001 ACR 20 12/35 1/26 8,91 [1,24, 64,30]
Dieta $srodziemnomorska vs. dieta standardowa
. -14,00
B4l (0-100) o (13) (21)
> 3 [-23,63, -4,37]
Skoldstam 200 Ocena aktywnosci fizycz- 0,6 (0,4) 0,8 (0,6) -0,20 [-0,48, 0,08]
> nej wg HAQ (0-3) /6(04 8 (o, 20 [-0,48, 0,
Sztywnos¢ poranna (52) 0 (64) -26,00
stawow (h) 4415 7054 [-58,08, 6,08]

Tabela 7. Wykluczenia z badania z powodu zdarzen i dziatan niepozadanych dla poréwnania réznych rodzajow diet z dietg

standardowa.
Badanie Grupa inItle/lr\]wencyjna Grupa Il:;)l:]ltrolna RD [95%CI]
Liczba 0sob wykluczonych z badania w wyniku zdarzen niepozadanych ogotem
Hafstrém 2001 3/38 2/28 0,01 [-0,12, 0,14]
Hansen 1996 18/54 10/55 0,15 [-0,01, 0,31]
Kavanagh 1995 18/23 1/24 0,32 [0,06, 0,59]
Kjeldsen-Kragh 1991 10/27 9/26 0,02 [-0,23, 0,28]
Nenonen 1998 3/22 2/21 0,04 [-0,15, 0,23]
Skoldstam 2003 3/29 2/27 0,03 [-0,12, 0,18]
Eacznie 55 36 0,10 [0,02, 0,18]
Liczba 0s6b wykluczonych z badania w wyniku dziatan niepozadanych
zwigzanych z leczeniem
Holst-Jensen 1998 2/15 2/15 0,13 [-0,06, 0,33]
Kjeldsen-Kragh 1991 5/27 7/26 -0.08 [-0,31, 0,14]
Nenonen 1998 3/22 0/21 0,14 [-0,02, 0,30]
Skoldstam 1979 1/16 o/10 0,06 [-0,12, 0,25]
Skoldstam 2003 2/29 0/27 0,07 [-0,04, 0,18]
Eacznie 13 7 0,05 [-0,03, 0,14]
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z RZS (w tym skuteczne leczenie, rehabilitacja i wtasciwa
dieta) pozwoli na obnizenie kosztow nastepstw choroby.

Niniejsza analiza wykazata, ze obok farmakoterapii istot-
ng role w leczeniu pacjentéw z RZS odgrywa dieta. Istniejg
dowody naukowe wskazujgce na wptyw stosowania die-
ty (w tym srédziemnomorskiej, wegetarianskiej, wegan-
skiej) na modyfikacje przebiegu choroby, a w konsekwencji
poprawe jakosci zycia pacjentéw. Dieta srodziemnomorska
sposrdd diet alternatywnych stanowi ,,ztoty standard” w po-
prawie parametrow oceniajgcych aktywnos¢ RZS. Sposrod
alternatywnych metod leczenia najskuteczniejsza wydaje sie
dietoterapia majgca zastosowanie zarowno w fagodzeniu
powiktan wynikajgcych z samego przebiegu choroby, jak
i dziatan niepozgdanych lekow.

Farmakoterapia jest nieodtgcznym elementem leczenia
RZS, wiekszos¢ lekow stosowanych w terapii wykazuje
dziatania uboczne na organizm pacjenta poprzez wptyw na
sposOb zywienia i odzywienia pacjenta z RZS. Najbardziej
istotne klinicznie zmiany w przewodzie pokarmowym wyni-
kajg z podawania NLPZ. Nastepuje wzrost przepuszczalnosci
btony sluzowej jelita cienkiego, powstajg stany zapalne
naczyn, mikrokrwawienia z wtérng niedokrwistoscig oraz
nadmierna utrata biatka z hipoalbuminemig. Istotna w tym
przypadku jest odpowiednia podaz z dietg zelaza, kwasu
foliowego oraz witamin C, B, i B, (22).

Terapia sterydami moze wywierac negatywny wptyw na
uktad kostno-szkieletowy. Zalecane jest zwiekszone spozycie
produktéw zywnosciowych bogatych w wapn i witamine D,
ewentualna suplementacja jako profilaktyka pdzniejszych
powiktan uktadu kostnego (osteoporoza) wywotanych le-
czeniem sterydami.

Leczenie niedoboréw zalezy od przyjmowanych lekow.
Antagonistg kwasu foliowego jest metotreksat, dlatego
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w diecie nalezy uwzgledni¢ odpowiednig ilos¢ folacyny. Me-
totreksat w leczeniu skojarzonym z sulfasalazyng zwieksza
stezenie homocysteiny w surowicy, co w efekcie podnosi
ryzyko wystgpienia choroby niedokrwiennej serca (ChNS)
i wzrost incydentow sercowo-naczyniowych. Istotna w tym
przypadku jest dietoprofilaktyka ChNS oraz uzupetnienie
diety w wielonienasycone kwasy ttuszczowe z rodziny ome-
ga-3, witaminy B, B, i kwas foliowy (6).

WNIOSKI

1. Dzienna suplementacja omega-3 w potgczeniu
z NLPZ moze stanowic terapie oszczedzajaca u pa-
cjentow z RZS (17).

2. Dieta Srodziemnomorska istotnie hamuje aktywnosé
choroby u pacjentow z aktywnym RZS (18).

3. U pacjentdéw z RZS stosujgcych diete srodziemno-
morskg przez 3 miesigce mozna uzyska¢ poprawe
w funkcjonowaniu fizycznym (18).

4. Dowody naukowe wskazujg na korzystny wptyw
omega-3 w RZS, przejawiajacy sie w zmniejsze-
niu: liczby obrzeknietych, tkliwych i bolesnych
stawow, sztywnosci porannej, bélu stawow, ak-
tywnosci choroby oraz potrzeby zastosowania
NLPZ (19).

5. Skutecznos¢ réznych diet, w tym wegetarianskiej,
Srodziemnomorskiej i weganskiej w tagodzeniu obja-
wow RZS wciaz jest mato poznana i wymaga dalszych
badan (20).

6. Wyzszy wspotczynnik utraty pacjentéw z badania
w grupie przyjmujacej diety specjalistyczne wska-
zuje na potencjalne negatywne skutki, ktore nie
powinny by¢ ignorowane zaréwno przez pacjenta,
jak i lekarza (20).
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