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UvOD

U danasnje vrijeme, kada je ponovno prisutan velik interes za otkriva-
njem lijekova iz prirodnih izvora, povecana je uporaba zivotinjskih organizama
poput licinki muha, pcela, pijavica, crijevnih glista i riba u medicinskoj praksi.
Medunarodno drustvo za bioterapiju IBS (engl. Internacional Biotherapy Soci-
ety) osnovano 1996. godine ima namjeru podrzati uporabu i razumijevanje
djelovanja zivih organizama u lije¢enju bolesti ljudi i Zivotinja. IBS organizira
medunarodne konferencije o temama kao $to su maggot terapija, hirudotera-
pija, apiterapija i ihtioterapija (1). Bioterapija je danas brzorastu¢e multidisci-
plinarno podrucje u medicini ¢iji uspjeh je rezultat odabira specifi¢nih Zivo-
tinjskih organizama, posebice pripremljenih za terapiju specifi¢cnih oboljenja, a
temelji se na sve vecem broju znanstvenih dokaza, ali je uporaba jo$ uvijek u
podru¢jima nekonvencionalne (alternativne i/ili komplementarne) medicine.
Osnovna teza u bioterapiji je da su svi Zivi organizmi na Zemlji medusobno
povezani te da se ponekad ti odnosi mogu iskoristiti u terapijske svrhe.

Terapija licinkama muhe

Terapija licinkama muhe ili maggot terapija ve¢ je stolje¢ima poznata u
lijecenju rana. Prvi put je primijenjena u SAD-u, 1931. godine gdje je rutinski
koristena do sredine 1940. godine u vise od 300 bolnica. Pojavom antibiotika
terapija licinkama muhe postala je rijetka, sve do ranih 1990-ih, kada je
ponovno uvedena u SAD-u kao alternativna metoda lijecenja (2). Danas se
terapija li¢cinkama koristi u velikom broju zemalja Sirom svijeta u viSe od 3000
zdravstvenih ustanova, s viSe od 80 000 pacijenata lijecenih u zadnjih 25
godina (2).
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Terapija podrazumijeva primjenu zivih li¢cinki muha na ranama tijela, s
namjerom ciSéenja, dezinfekcije i/ili iscjeljenja. U terapiji se najcesce upotre-
bljava li¢cinka muhe Lucilia sericata (slika 1a.) (3).

Slika 1. a) Licinka Lucilia sericata (4); b) Bodlje licinke Lucilia sericata (3)

Nacéin djelovanja

Tijekom terapije licinke muhe ¢iste ranu uklanjanjem osusenog, nekrotic-
nog tkiva fizickim i kemijskim postupkom. Svaka li¢inka je sposobna ukloniti
25 mg tkiva iz rane u roku od 24 sata zahvaljujuc¢i malim bodljama pomocu
kojih li¢inke puzu (slika 1b.) (3, 5). Proteoliza probavnim enzimima koje luci
licinka ukljucena je u obnovu tkiva. Enzimi proteinaze (uglavnom matriksne
metaloproteinaze, kao $to je serin proteaza) su ukljucene u razgradnju kola-
gena, migraciju keratinocita i aktivaciju endotelnih stanica, fibroblasta i trom-
bocita. Sekret iz li¢inki sadrzi i deoksiribonukleaze (DNAze) koje mogu raz-
graditi DNA mikroorganizama i ljudski DNA u nekroti¢ckom tkivu. DNAze su
vazne, ne samo u ¢id¢enju rana, ve¢ i u inhibiciji rasta mikroorganizama (3).

Osim u ¢idcenju rane, licinke muhe ranu i dezinficiraju. Prirodno staniste
muhe Lucilia sericata su leSevi, izmet, rane i slicne raspadajuce organske tvari
pa je jasno zasto su li¢inke otporne na napad raznih mikroorganizama (5).
Antimikrobno djelovanje potjece od spojeva u izlucevinama li¢inke poput
p-hidroksibenzojeve kiseline, p-hidroksifeniloctene kiseline, derivata prolina,
dioksipiperazina i seraticina te peptida (defenzin, cecropin i diptericin) (6).

Indikacije

Americka agencija za hranu i lijekove (FDA) je 2004. odobrila koristenje
licinke muhe u medicinske svrhe kod ¢i$c¢enja nekrozne koze i mekog tkiva
rana, ukljucujuci dekubitus, venski ulkus, neuropatski ulkus stopala te trau-
matske i poslijeoperativne rane. Terapija licinkama koristi se i za lijecenje
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nekroti¢nih, sasuSenih rana povezanih s raznim patoloskim procesima (uklju-
¢ujudii opekline, arterijske ¢ireve, Burger-ovu bolest, celulitis, limfostazu, neu-
ropatiju, osteomijelitis, mastoiditis, talasemiju, policitemiju i nekrotske tumore)

(5).

Nacin primjene

U terapiji se koriste samo dezinficirane licinke muhe iz kontroliranog
uzgoja da bi se izbjegao moguci nastanak sepse. Lic¢inke se primjenjuju pomocu
zaiti¢ene vrecice od polivinila (u dozi 5-10 li¢inki/cm?), zajedno s prozraé-
nom, mokrom gazom za pokrivanje

Uklanjanje licinki s o¢i$¢ene rane je jednostavno i brzo. Li¢inke se mogu
ukloniti s rane nakon krac¢eg vremena u trajanju od 6-8 h, dok kod vecih rana
zaSticena vrecica s licinkama moze ostati na rani i do 48 h (5). Nakon uklanja-
nja zavoja, licinke se nalaze na povrsini rane i dovoljno ih je isprati fizioloskom
otopinom ili ¢istom vodom, a zdrava granulacija tkiva bit ¢e jasno vidljiva
(slika 2.). Ovisno od izgleda rane terapija se nakon najmanje 24 h pauze moze
ponoviti (7).

Slika 2. Zdravo, granulirano tkivo nakon terapije licnikama muhe (7)

Kontraindikacije i nezeljeni ucinci

Terapija licinkama muhe je relativno sigurna, ali su moguce komplikacije.
NajceSce nezeljene reakcije su bol koja se javlja kod 6-40 % pacijenata kao
rezultat kretanja licinki po povrs§ini rane, ali i djelovanja izlucevina li¢inki koje
sadrze proteoliticke enzime koji mogu djelovati na Ziv¢ane zavrsetke u otvorenoj
rani. Bol se umanjuje analgeticima, a u slucaju jake boli licinke se uklanjaju. Nela-
goda tijekom terapije li¢cinkama umanjuje se primjenom u kracem vremenu
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(npr. 6-8 h), na ograni¢enom podrudju rane uz uporabu barijera i primjenom
manjih i/ili manjeg broja li¢inki (5). Oprez je potreban i u primjeni zavoja
kojima se prekrivaju licinke na rani kako ne bi »pobjegle« u skrovista u prosto-
riji iz kojih nakon jedan do dva tjedna izlaze kao odrasle jedinke (mubhe).

Vecina pacijenata s kroni¢nim ranama pristaje na terapiju licinkama muhe
usprkos prvotnoj odbojnosti. Kontraindicirana je kod pacijenata alergi¢nih na
izlu¢evine li¢inki, na medij i materijal zavoja koji se koristi. Nije preporuceno
koristiti terapiju kod pacijenata s anaerobnim ili mjesovito aerobno/anaerobnim
infekcijama mekog tkiva. Odgovarajuce lijecenje kod takvih ekstremnih i po
zivot opasnih infekcija je neposredna kirurska drenaza i/ili resekcija. Terapija
licinkama muhe moze biti koristan, pomo¢ni postoperativni tretman, ali se ne
smije primjenjivati dok sve hitne kirurske intervencije nisu poduzete (5).

Terapija pijavicama

Terapija medicinskim pijavicama ili hirudoterapija koristi se za lijecenje u
humanoj medicini jo§ od vremena starog Egipta. Galen je koristio pijavice za
pustanje krvi, $to je temeljio na uvjerenju da ¢e uklanjanje krvi bolesnika ispra-
viti neravnotezu u tijelu i vratiti dobro zdravlje. U 18. 1 19. stolje¢u popularnost
pustanja krvi dosegla je svoj vrhunac u Europi. FDA je 2004. odobrila lijecenje
pijavicama (obi¢no Hirudo medicinalis ili Hirudo verbana) (8, 9).

Nacin djelovanja

Medicinska pijavica Hirudo medicinalis isisava krv kroz kozu ¢ovjeka dok
se potpuno ne zasiti i zatim otpadne s domac¢ina. Velika pijavica moze isisati
oko 15 g krvi. Koli¢ina isisane krvi tijekom jednog obroka izgladnjele pijavice
iznosi 6-9 puta vie od njene teZine (8). Trajanje terapije pijavicama ovisi o
koli¢ini krvi tijekom faze isisavanja i izlu¢ivanju bioloski aktivnih tvari iz sline.
Slina pijavica sadrzi vise od 100 bioaktivnih tvari, ukljucujuci inhibitore koa-
gulacije, inhibitore agregacije trombocita, vazodilatatore i anestezirajuce, anti-
mikrobne i protuupalne tvari. Jedna od najvaznijih tvari koju izlu¢uju pijavice
je hirudin (slika 3.), antikoagulacijska tvar koju je J. B. Haycarft otkrio 1884.
godine (5).

Istrazivanjima je dokazano da je hirudin ucinkovitiji od heparina u pre-
venciji duboke venske tromboze i kod ishemije u pacijenata s nestabilnom angi-
nom pektoris (11). Krema koja sadrzi hirudin primjenjuje se za smanjenje hema-
toma uzrokovanih mikrokirurskim ozljedama (12). Koli¢ina sline unesena u
kozu tijekom hranjenja krvlju jedne pijavice dovoljna je za sprjecavanje koagu-
lacije 50-100 ml ljudske krvi. Hirudin djeluje na nacin da izravno inhibira dje-
lovanje trombina (aktiviranog faktora II), najvaznijeg koagulacijskog faktora u
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Slika 3. Strukturna formula hirudina (10)
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procesu zgrudavanja krvi. Primjena ljekovitih pijavica olak$ava protok krvi na
dva nacina: izravno, tijekom aktivnog isisavanja i neizravno, pasivnim otjeca-
njem krvi ¢ak 48 h nakon $to su pijavice uklonjene (5). U posljednjih nekoliko
godina otkriven je i niz antimikrobnih tvari i vazodilatatora u slini pijavica, §to
je izazvalo ponovni interes za koristenjem pijavica na dijelovima tkiva kojima
prijeti venska kongestija i opstrukcija, osobito nakon plasti¢nih i rekonstruk-
cijskih operacija.

Indikacije

Medicinske pijavice koriste se u spaSavanju tkiva zahvac¢enog venskom
kongestijom, osobito u kriticnom postoperativnom razdoblju kada venski
odljev krvi ne moze odgovarati arterijskom priljevu, $to se klinicki identificira
po tamno ljubicastom izgledu koze. Danas se hirudoterapija sve vise koristi u
rekonstrukcijskoj plasti¢noj kirurgiji, u o¢uvanju mikrovaskulature tkiva pre-
sadenih prstiju, usiju, usana i nosa (5, 13).

Hirudoterapija se primjenjuje i kod bolesti zglobova kao $to je reumatizam,
giht i razne upale, zatim kod pacijenata s razli¢itim flebitickim poremecajima
(slika 4a.). U proslosti pijavice su se koristile za lijeCenje arterijske hipertenzije
i bile su gotovo jedini na¢in smirivanja hipertenzivne krize. Kardiovaskularni
poremecaji Cesti su u pacijenata s dijabetesom te je primjena pijavica Cesta i u
takovih pacijenata, posebice kod lijecenja dijabeti¢kog stopala (5, 13).

Hirudoterapija se prema preporukama ruskih oftalmologa moze koristiti
kod pacijenata s upalnim bolestima oka, ozljedama oka, kataraktom i glauko-
mom te kao dijagnosticko sredstvo kod edema makule koji se ponekad pojav-

ljuje poslije operacije katarakte (5). SREDIENJA KNJ IZNICA

FeRMACEL JTSKD - BlURERL Foid ‘"”1 T
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Neke studije opisuju primjenu pijavica i u stomatologiji (slika 4b.), zatim
u lijecenju tinitusa, akutnog i kroni¢nog otitisa, te u ginekologiji pri lije¢enju
mastitisa i vanjske genitalne endometrioze. U novijim istrazivanjima pokazano
je da u kombinaciji s karboplatinom slina pijavica djeluje sinergisticki, §to
govori i o moguéem antitumorskom djelovanju (5, 11).

Slika 4. Primjena medicinske pijavice Hirudo medicinalis
a) u lije¢enju venske insuficijencije (14); b) u stomatologiji (15)

Nacin primjene

Prirodni izvori pijavica su prakticki iscrpljeni u mnogim zemljama te se
danas pijavice uzgajaju u laboratorijima ili biofarmama. Uzgojene pijavice
isporucuju se u posebnim spremnicima volumena 3 1 gdje je smjesteno 50 pija-
vica. Spremnik s pijavicama treba staviti na tamno i hladno mjesto, bez ostrih
mirisa i vibracija i pod tim uvjetima pijavice mogu prezivjeti i do 18 mjeseci
(5).

Pijavica se moze samo jednom koristiti u terapeutske svrhe na jednom
pacijentu kako bi se sprijecile infekcije. Tretman traje oko 30-90 min, ovisno o
mjestu primjene. Na pocetku lijecenja primjenjuju se dva tretmana dnevno, a
terapija obicno traje 2 do 6 dana. Pijavica uklonjena s pacijenta treba biti euta-
nizirana. U nekim zemljama (npr. Njemacka) proizvodac nakon uporabe, pija-
vice vraca u kontrolirani prirodni vodeni okoli$ do njihove prirodne smrti (5).

Kontraindikacije i nezeljeni ucinci

Kontraindikacije povezane s hirudoterapijom ukljucuju hemofiliju,
hemoragiju, hematoloske maligne bolesti, tesku anemiju, teSku hipotenziju,
sepsu, HIV-infekcije, dekompenzirane oblike hepatobilijarne bolesti i indivi-
dualnu intoleranciju na pijavice. Terapija pijavicama se ne preporuca tijekom
trudnoce i dojenja, kod djece mlade od 10 godina, pacijenata s prije zabiljeze-
nom alergijom na pijavice, teSkom arterijalnom insuficijencijom, kao i kod
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pacijenata koji koriste antikoagulanse, imunosupresive i neke vazoaktivne lije-
kove (npr. ekstrakt Ginko biloba) (5).

Suvremena terapija pijavicama je priznata kao relativno siguran i dobro
podnosljiv nacin lijecenja. Najce$ca nezeljena reakcija je blagi, lokalizirani svr-
bez od ugriza koji nestaje za nekoliko sati do najvise 3 dana. Moguca je pojava
alergijskih reakcija, uklju¢ujudi i anafilaksiju. U 2-36 % pacijenata moguca je
pojava infekcije, pneumonije, nekroze misica i septikemije. Potrebno je i podu-
zeti sve mjere kako pijavice ne bi pobjegle u otvore tijela te je stoga obvezna
uporaba zavoja oko rane. (5, 16).

Terapija plelinjim otrovom

Terapija pcelinjim otrovom ili apitoksinoterapija ukljucuje terapiju pceli-
njim ubodom ili pcelinjim otrovom. Terapija pcelinjim ubodom koristi Zive
péele sa zaokama, dok terapija pcelinjim otrovom primjenjuje otrov u obliku
injekcijskih otopina. Otrov se razli¢itim metodama dobiva iz pcela u kosni-
cama. Hipokrat, grcki lije¢nik, otac zapadne medicine, bio je prvi koji je pri-
mjenjivao terapiju pcelinjim proizvodima. Od anti¢kih vremena do danas na
podrudjima Afrike, Azije, Europe i Amerike zabiljezena je primjena pcelinjeg
uboda za Sirok spektar bolesti. U Juznoj Koreji, pcelinji otrov u obliku injekcij-
skih otopina odobrila je korejska Agencija za lijekove i hranu, a u SAD-u se jo$
¢eka odobrenje FDA (5).

Nacin djelovanja

Glavna komponenta pcelinjeg otrova je peptid melitin koji djeluje anti-
bakterijski, antivirusno, protuupalno i antitumorski (17). Péelinji otrov sadrzi i
druge peptide kao $to su apamin, adolapin i dr., zatim enzime hijaluronidazu i
fosfolipazu, te amine poput histamina, dopamina, noradrenalina i dr. (5).

Indikacije

Terapija pcelinjim otrovom koristi se u lije¢enju kroni¢ne boli kod reuma-
tizma i artritisa, pri upalama i degeneraciji vezivnog tkiva, neuroloskim pore-
mecéajima kao §to su migrena, periferni neuritis i kroni¢na bol u ledima, u lije-
¢enju autoimunih bolesti kao §to su multipla skleroza i lupus, dermatoloskih

stanja kao §to su ekcemi, psorijaza i herpes, a odnedavno i u lijec¢enju zlo¢ud-
nih bolesti (5).

Nacin primjene

U pacijenata se moze primijeniti pcelinji otrov subkutanim ili intrader-
malnim injekcijama. Pcela sadrzi 0,1-0,3 mg otrova u svojim zlijezdama. Kon-
centrirani otrov je proziran, jakog mirisa i gorkog okusa. Dehidracija otrova
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traje oko 10 dana i ne utjece na potenciju otrova. Dehidrirani otrov stabilan je
za uporabu i do nekoliko godina. Prije prvog tretmana pcelinjim otrovom
pacijentu je nuzno napraviti alergijski test intradermalnim injiciranjem pceli-
njeg otrova na povrsini podlaktice. Ozbiljnost reakcije se prati prema velicini
hematoma, veli¢ini eritema i pojavi bilo kakvih vidljivih brzo $irecih reakcija
na injiciranom podrucju. Test se smatra negativnim ako kod pacijenta nema
nikakvih sistemskih reakcija tijekom 15-30 minuta nakon uboda. Bududi da se
osjetljivost na otrov kod ljudi razlikuje, nije moguce propisati reZim doziranja
koji bi bio primjenjiv za sve pacijente. Preporucuju se dva tretmana tjedno, a
doza pcelinjeg otrova se-treba povecavati sa svakim tretmanom, npr. 3,5, 7 i do
20 injekcija tijekom jednog tretmana. Ukupni broj injekcija moze biti i veci od
20, ovisno o strucnosti i iskustvu lije¢nika (slika 5.). Da bi se postigli maksi-
malni rezultati, potrebno je u prosjeku 12-20 tretmana za vec¢inu kroni¢nih
upalnih bolesti. Kroni¢na stanja, poput reumatoidnog artritisa i multiple skle-
roze mogu zahtijevati i dulje razdoblje lijecenja (5).

Slika 5. a) Uzorci péelinjeg otrova za injekcije; b) Mjesto injektiranja; c) Prije injekcije;
d) Poslije nekoliko injekcija (5)

Terapija ubodom Zivih pcela je metoda kojom se Zive pcele pomocu pin-
cete stavljaju na dio tijela i pustaju da ubodu pacijenta. Prije pocetka lijecenja,
pacijent se testira na pcelinji otrov kako bi se izbjegla pojava alergije. Test se
obi¢no primjenjuje na podlaktici, prisiljavanjem pcele na ubod i uklanjanjem
zalca nakon jedne minute. Najsigurnije je zapoceti s 1-2 uboda tijekom prvog
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dana tretmana. Ubod pcele najbolje djeluje kada su pogodene tzv. »okidacke«
tocke koje su uskladene s odredenim akupresurnim to¢kama na tijelu. Nakon
nekoliko tretmana pacijent postaje neosjetljiv na pcelinji otrov i prestaje otica-
nje pri ubodu te se tada lije¢enje obi¢no prekida (5).

Postoje i drugaciji na¢ini primjene pcelinjeg otrova, poput inhalacije u
aromatiziranoj vodi i iontoforeze koja se primjenjuje u slucajevima nemoguc-
nosti primanja injekcija. Péelinji otrov pacijenti mogu primjenjivati i u obliku
masti, ali ovaj nacin primjene moze dovesti do lezija i iritacija na velikim povr-
$inama koze i manje je uc¢inkovit od intradermalne injekcije (5).

Kontraindikacije i nezeljeni ucinci

Slucajevi alergije na otrov su Cesti. Gotovo nikad se ne javljaju na pocetku
lije¢enja, ali ako se i pojave terapeut ih lako uoci, a terapija se obi¢no nastavlja
koristenjem manjih koli¢ina otrova s postupnim povecanjem broja injiciranja.
Pri provodenju terapije nuzno je u blizini imati lijekove za terapiju anafilak-
ticke reakcije (5).

Terapija ribama

Terapija ribama ili ihtioterapija koristi se kod bolesti koze, kao $to su pso-
rijaza i ihtioza pomocu riba Cyprinion macrostomus i Garra rufa (18). Ihtiote-
rapja je prvi put primijenjena 1989. u vru¢im bazenima Kangala (Turska), gdje
su fitoplanktoni i zooplanktoni vrlo rijetki te se ribe hrane viskom koze kupaca,
$to ublazava simptome bolesti kao $to su psorijaza i atopijski dermatitis (19).

Nacin djelovanja

Jedan od nacina provodenja ove terapije je fizicki kontakt s ribom koja se
hrani deskvamoznom kozom, pri ¢emu pacijenti imaju osjet ugodne mikro-
masaze. Ribe viSe vole hiperkeratinoznu kozu od zdrave, vjerojatno zbog lak-
Seg pristupa i uklanjanja. Drugaciji nacin ukljucuje izlaganje koze ultraljubica-
stom zracenju (UV) u kombinaciji s ihtioterapijom u pacijenata s radirenim
psorijaticnim lezijama. Tada je uklanjanje ljuskica koze pomocu riba olak$ano
prodorom UV zraka u kozu. Oralne izlu¢evine ribe imaju takoder i protuu-
palni ucinak, a poboljsavaju i ljustenje koze (5, 19, 20).

Indikacije

Indikacije za primjenu ihtioterapije su psorijaza (slika 6a.) i ihtioza (slika
6b.). Psorijaza je kroni¢na bolest koja pogada 2-3 % svjetskog stanovnistva.
Karakteriziraju je eritematozne ljuskice koje se obi¢no vide na vlasistu, licu,
rukama i nogama. Pacijenti s psorijazom imaju smanjenu kvalitetu Zivota te je
stoga nuzna i zadovoljavajuca terapija (21).
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Slika 6. a) Oblici psorijaze (22); b) ihtioza (23)

Thtioza je oboljenje u kojem dolazi do vidljivog ljustenja/hiperkeratiniza-
cije koze. Ova etioloska i fenotipski heterogena skupina stanja uzrokovana je
mutacijama razli¢itih gena vaznih za diferencijaciju keratinocita (24). Osim
brojnih medicinskih komplikacija, kao $to su infekcije, dehidracija, kroni¢no
pregrijavanje i brzi gubitak kalorija, pacijenti s ihtiozom imaju i psiholoskih
problema poput depresije (25). Ihtioterapija se primjenjuje i u lije¢enju dijebe-
tickog stopala i atopijskog dermatitisa. U neterapeutske svrhe kao wellness pri-
mjenjuje se u pedikuri gdje je potreban oprez zbog moguceg Sirenja razlicitih
infekcija (5, 26).

Nacin primjene

U lijecenju se koriste ribe dugacke barem 3 cm, u dobi od oko 1,5 godine.
Pacijent se smjesta u kabinu s kadom u kojoj se nalazi od 250 do 400 riba, ovi-
sno o velicini i ozbiljnosti oste¢enja koze (slika 7.). U idealnim uvjetima, kade
su opremljene s dobro razradenim sustavom za slatku vodu, kako bi se osigu-
rale zdrave, aktivne ribe i sigurnost pacijenta. U kadi treba biti ugodna tempe-
ratura, oko 36 "C (5).

Dnevni tretmani u trajanju od 1-2 h ¢ine ihtioterapiju prihvatljivom za
vecdinu pacijenata. Ako psorijaza zahvaca kozu na pacijentovoj glavi, prije lije-
¢enja pacijent se obrije, a zatim mu se glava uranja u vodu a pacijent dise kroz
disalice. Osjetljiva podrucja koze mogu biti odjevena ili oblijepljena trakom da
bi se izbjegle iritacije (5, 19).
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Slika 7. Pacijent sjedi u kadi tijekom ihtioterapije s ribama vrste Garra rufa (19)

Kontraindikacije i nezeljeni ucinci

S obzirom na nedostatak znanstvenih studija o ihtioterapiji, postoji pre-
malo podataka za dono$enje zakljucaka o mogu¢im nezeljenim reakcijama i
njihovoj ucestalosti. Na temelju dosadas$njih iskustava uoceno je mnogo vise
prednosti u odnosu na nezeljene ucinke koji su do sada primijeceni. Za neke
skupine pacijenata s ozbiljno oslabljenim imunoloskim sustavom, povecan je
rizik od infekcija. Ribe upotrijebljene kod pacijenata s poznatim virusnim
infekcijama, kao §to su hepatitis B i C te HIV treba iskljuciti iz ponovne upo-
rabe kod sljedeceg pacijenta. Ispucala koza, rane koje krvare, kozne zarazne
bolesti takoder se smatraju kontraindikacijom. Prijenos zaraznih koznih infek-
cija (bakterijske infekcije koZe, herpes virus i bradavicasti papiloma virus)
putem riba nije poznat, ali osobe s ovim infekcijama ne bi trebale ulaziti u
zajednicke bazene zbog rizika za druge pacijente i ribe. Rizik od infekcija moze
se smanjiti uporabom zdravih riba uzgojenih u kontroliranim uvjetima prema
visokim standardima uzgoja (5).

Terapija crijevnim glistama

Terapija crijevnim glistama ili helminth terapija koristi gliste za stimula-
ciju imunoloskog odgovora domacina, §to bi se moglo iskoristiti za ublazavanje
odredenih upalnih i/ili autoimunih bolesti. U medicinskoj primjeni su dvije
vrste crijevnih glista; svinjska glista (Trichuris suis) (slika 8a.) i rudarska glista
(Necator americanus) (slika 8b.). Klini¢ka ispitivanja sa svinjskom glistom odo-
brila je FDA u SAD-u, a u Australiji i Velikoj Britaniji u ispitivanjima se koristi
rudarska glista (27). Smatra se da je manja izloZenost crijevnim glistama zbog
suvremenog nacina zivota i vece higijene, uzrok mnogih autoimunih bolesti
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koje pogadaju ljude u visoko razvijenim industrijskim zemljama, dok se rijetko
pojavljuju u tropskim, manje razvijenim zemljama gdje je izloZzenost crijevnim
glistama uobicajena (5).

Slika 8. a) JajaSca s embrijem svinjske gliste (Trichuris suis) (28);
b) Rudarska glista (Mector americanus) (29)

Nacin djelovanja

Zivi organizmi moraju brzo reagirati na izazove u mikro- i makro-okolisu
da bi preZivjeli. Crijevne gliste trebaju Zivjeti sa svojim domacdinom uzrokujuci
$to manje Stete, te se prilagoditi na pove¢ani imunoloski odgovor u domacina
(5,28, 30).

Indikacije

Pretpostavka je da bi se mnoge autoimmune bolesti, odnosno imunologki
posredovane upalne bolesti mogle lijeciti crijevnim glistama. Jajasca svinjske
gliste, Trichuris suis ispituju se kod alergija, upalnih bolesti crijeva, multiple
skleroze, reumatoidnog artritisa, psorijaze i autizma, a jajasca rudarske gliste,
Necator americanus kod rinitisa, astme, celijakije i multiple skleroze. Studije na
zivotinjama pruzaju snazne dokaze da crijevne gliste mogu biti korisne u sma-
njivanju imunologkog odgovora domacéina (31).

Nacdin primjene

Svinjska glista mora se uzgajati u posebnoj vrsti svinja da bi se mogla kori-
stiti u terapeutske svrhe, pri ¢emu se proizvode znacajne koli¢ine zrelih jaja-
Saca. Jajasca s embrijem se lako izoliraju u ¢istom obliku iz zarazenih svinja,
stabilna su pa se mogu jednostavno skladistiti i distribuirati. Svinjska glista se
ne razmnozava u svom domacinu, §to omogucuje to¢nost doziranja. Jajasca s
embrijem svinjske gliste primjenjuju se oralno svaka 2 do 3 tjedna radi odrza-
vanja ucinka (5, 32).
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Rudarska glista sprjecava pretjerano aktiviranje imunoloskog sustava
domacina, $to ukazuje na moguénost ublaZzavanja imunolo$kog odgovora.
Rudarska glista ulazi u tijelo kroz kozu uzrokuju¢i svrbez. Nakon $to se nastani
u kozi, rudarska glista moze prijeci i u pluca pri ¢emu postoji opasnost od oste-
¢enja pluca pa tretman ovom glistom mora biti kratak. Nakon $to se nade u
crijevima, rudarska glista se hrani sluznicom tkiva i krvlju, stoga se tretmani
ovom glistom provode u kratkom vremenu (12 tjedana) i s malim brojem jaja-
Saca gliste (5, 32).

Kontraindikacije i nezeljeni ucinci

Terapija svinjskom glistom kontraindicirana je kod pacijenata s patoge-
nim, intestinalnim bakterijskim infekcijama (Clostridium difficile, E. coli
0157, Klebsiella oxytica, Campylobacter jejuni, Shigella sp., Salmonella sp.).
Uporaba lijekova nije kontraindikacija jer su crijevne gliste otporne navecinu
antibiotika i vecinu ostalih lijekova. NeZeljene reakcije nisu zabiljezene pri
primjeni svinjske gliste kod Chronove bolesti i ulceroznog kolitisa. Istraziva-
nja kod alergijskog rinitisa i multiple skleroze pokazuju da se kod nekih paci-
jenata pojavio proljev koji s vremenom bez ukidanja primjene jajasaca gliste
nestaje (5, 33).

Rudarska glista moze izazvati gréeve u trbuhu i proljev, osobito tijekom
akutne faze infekcije jajascima. Moguca je pojava dugotrajne infekcije pove-
zane s anemijom zbog manjka Zeljeza, pogotovo kod pothranjene djece (32).

ZAKLJUCAK

Ljudi su oduvijek u prirodi trazili lijekove za razna oboljenja. Zivi orga-
nizmi poput licinke mubhe, pijavica, pcela, crijevnih glista i riba koriste se za
razne vrste lijecenja od davnina i u danasnje vrijeme pokazali su se korisnima
kod mnogih kroni¢nih oboljenja kod kojih konvencionalni nacini lijecenja
nisu uspjesni. Lijecenje Zivotinjama u razli¢itim fazama razvoja ili njihovim
produktima ima odredene prednosti jer nisu zabiljezene znacajnije kontraindi-
kacije i nezeljene reakcije, toksi¢nih i alergijskih reakcije gotovo da i nema, a
broj indikacija za koje se mogu koristiti svakim danom raste. Jedan od pro-
blema je uzgoj zZivih organizama u kontroliranim uvjetima te zahtjevan nacin
primjene pojedinih Zivotinjskih organizama u ljudi. Pozitivni rezultati proi-
zadli iz provedenih istraZivanja dovode do njihove sve ¢eS¢e primjene u razlici-
tim oblicima lije¢enja u gotovo svim dijelovima svijeta.
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Use of living animals to treat diseases
as a form of biotherapy

M. Braje, M. Barbari¢
Abstract

For centuries people have been looking for cures for various diseases in
the nature. Living organisms have been used for various types of treatment
since ancient times. Special kinds of worms, leeches, bees, earthworms gut, and
fish have proven their usefulness in many chronic diseases. Treatment with
respective animals or their products have a lot of advantages because they cause
minimal side effects, toxic and allergic reactions are rare; contraindication for
their use are well-known; and consequently a number of indications is growing.
However, there are some problems regarding the cultivation process of the
living organisms and the complicated method of their application in humans.
Positive results from investigations of the application of living organisms in
different chronic diseases lead to an increased application of this form of trea-
tment in all parts of the world.
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