
gatunków blisko spokrewnionych czy 
szczepów atypowych, które nie mają ty‑
powych cech biochemicznych, wówczas 
pomocne będą metody genotypowe opar‑
te na analizie materiału genetycznego en‑
terokoków, co bardziej szczegółowo au‑
torzy opisali we wcześniejszym opraco‑
waniu (39).
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Nieswoiste zapalenie jelita i nietoleran‑
cja pokarmowa są najczęściej wystę‑

pującymi zaburzeniami funkcjonowania 
przewodu pokarmowego u psów (1). Nie‑
swoiste zapalenie jelita jest grupą przewle‑
kłych enteropatii o nawracającym i długo‑
falowym charakterze. Zazwyczaj objawia 
się ono dolegliwościami z obszaru ukła‑
du pokarmowego, takimi jak: biegunki, 
wymioty oraz zaburzenia łaknienia, połą‑
czonymi ze zmianami histopatologicznymi 
błony śluzowej jelita (2). Występują nacieki 

komórkowe w obszarze blaszki właściwej 
jelita. Dominujący typ komórek nacieka‑
jących jest podstawą do klasyfikacji ro‑
dzaju nieswoistych zapaleń jelita (3). Naj‑
częściej spotykanymi postaciami tego za‑
palenia są: limfocytarno‑plazmocytarrne 
zapalenie jelita cienkiego, limfocytarno‑
‑plazmocytarne zapalenie jelita cienkie‑
go i okrężnicy, limfocytarno‑plazmocytar‑
ne zapalenie okrężnicy oraz eozynofilowe 
zapalenie okrężnicy (4). U psów nieswo‑
iste zapalenie jelita najczęściej występuje 

w początkowym odcinku jelita cienkie‑
go (75% przypadków), możliwe jest jed‑
nak zajęcie całego przewodu pokarmo‑
wego od początku dwunastnicy do koń‑
ca jelita grubego.

Jako czynniki wywołujące nieswoiste 
zapalenie jelita wymienia się najczęściej 
czynniki środowiskowe, bakteryjne, aler‑
geny oraz efekty niepożądane stosowania 
leków (1, 4, 5, 6). Część badaczy donosi 
także o możliwym genetycznym podłożu 
tej choroby (7, 8, 9). Dokładna etiologia 
choroby nie jest jednak znana. Za najbar‑
dziej prawdopodobną uznaje się hipote‑
zę autoagresji immunologicznej wywoła‑
nej zmniejszoną tolerancją w stosunku do 
rodzimej mikroflory jelitowej. Świadczy 
o tym pojawienie się we krwi przeciwciał 
przeciwko Saccharomyces cerevisiae, któ‑
rych oznaczenie u ludzi jest jednym z do‑
datkowych badań diagnostycznych w kie‑
runku nieswoistego zapalenia jelita (10). 
Za możliwe przyczyny wystąpienia nad‑
miernej reakcji układu odpornościowego 
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przyjmuje się naruszenie bariery błony ślu‑
zowej jelit, zaburzenie składu mikroflory 
jelitowej oraz funkcjonowania układu od‑
pornościowego (11, 12, 13).

Ze względu na idiopatyczny charakter 
choroba jest diagnozowana niejako przez 
wykluczenie, co w znacznym stopniu opóź‑
nia i utrudnia postawienie prawidłowej dia‑
gnozy. Wytyczne Światowego Stowarzysze‑
nia Lekarzy Małych Zwierząt (World Small 
Animal Veterinary Association –  WSAVA) 
zalecają diagnozowanie w oparciu o:

 – wykluczenie znanych przyczyn prze‑
wlekłego zapalenia jelita,

 – badanie endoskopowe żołądka i  jelit 
z pobraniem próbek biopsyjnych,

 – oznaczenie wybranych wskaźników 
procesu zapalnego, takich jak białka 
ostrej fazy: białko C‑reaktywne (CRP) 
i surowiczy amyloid A (SAA), określe‑
nie statusu immunologicznego oraz 
ogólnych parametrów stanu zdrowia 
(4, 14).
Jergens i wsp. (14) opracowali punkto‑

wy system oceny aktywności nieswoiste‑
go zapalenia jelita (CIBDAI) u psów, któ‑
ry ułatwi diagnozę stanu pacjenta. W celu 
ustalenia stanu zwierzęcia w 4‑stopniowej 
skali bada się 6 wskaźników: 
1)  aktywność fizyczną zwierzęcia,
2)  apetyt,
3)  częstotliwość występowania wymiotów,
4)  konsystencję kału oraz obecne w nim 

elementy niestrawione,
5)  częstotliwość oddawania kału oraz
6)  spadek masy ciała.

Oceny dokonuje się na podstawie sumy 
punktów (14). W przebiegu nieswoistego 
zapalenia jelit częstą chorobą towarzyszą‑
cą jest przerost mikroflory jelita cienkiego.

Ze względu na nieznajomość bezpo‑
średniej przyczyny choroby możliwe jest je‑
dynie leczenie objawowe. Pierwotną formą 
terapii jest zastosowanie chemioterapeu‑
tyków przeciwbakteryjnych (metronizadol 
i tylozyna) w celu opanowania przerostu 
mikroflory jelita cienkiego i możliwych za‑
każeń, a następnie podawanie leków immu‑
nosupresyjnych (prednizon, cyklosporyna), 
a  także iniekcje witaminy B12. W przeci‑
wieństwie terapii stosowanej u ludzi, rzad‑
ko podaje się niesteroidowe leki przeciwza‑
palne, takie jak mesalazyna i sulfasalazynę‑
‑sulfonamid o dziaaniu przeciwzapalnym 
(15). Długotrwałe antybiotykoterapia i im‑
munosupresja są utrudnione ze względu 
na nabywanie przez mikroorganizmy an‑
tybiotykooporności i poważne zmniejsze‑
nie ogólnej odporności zwierzęcia. Z tego 
powodu wskazane jest jednoczesne wpro‑
wadzenie interwencji żywieniowej w połą‑
czeniu ze stosowaniem chemoterapeuty‑
ków. Polega ona na zmianie źródeł białka 
w diecie na takie, z którymi pies nie miał 
do tej pory do czynienia, a więc nie miał 
okazji się na nie uczulić.

Wskazane jest również wzbogacenie 
pokarmu o bakterie probiotyczne w celu 
optymalizacji składu mikroflory jelitowej 
oraz kontrolowanie poziomu spożywane‑
go tłuszczu w związku z ryzykiem wystą‑
pienia biegunek tłuszczowych.

Częstym dodatkiem funkcjonalnym do 
diety są wielonienasycone kwasy tłuszczo‑
we (16). Głównym celem modyfikacji pro‑
filu tłuszczowego diety pacjenta jest zmia‑
na proporcji kwasów n‑3/n‑6, na korzyść 
kwasów n‑3. Wynika to ze zdolności kwa‑
sów tłuszczowych n‑3 do hamowania pro‑
dukcji cytokin prozapalnych przez komórki 
układu odpornościowego (17, 18). Najważ‑
niejszymi z punktu widzenia hamowania 
procesów zapalnych związkami lipidowy‑
mi są: kwas arachidonowy (AA) należący 
do grupy kwasów z rodziny n‑6 oraz kwasy 
dokozaheksaenowy (DHA) i eikozapenta‑
enowy (EPA), należące do grupy n‑3. Głów‑
nym źródłem kwasów tłuszczowych z ro‑
dziny n‑6 są oleje pochodzenia roślinne‑
go. W organizmie większość kwasów n‑6 
jest metabolizowana do kwasu arachido‑
nowego, który następnie przy udziale cy‑
klooksygenazy 2 (COX‑2) i lipooksygenazy 
(LOX) jest metabolizowany do bardzo sil‑
nych mediatorów prozapalnych, takich jak 
prostaglandyna E2 (PGE2) i leukotrien B4 
(LTB4). LTB4 jest aktywatorem procesu 
zapalnego w nieswoistym zapaleniu jelit, 
działa on przez stymulację produkcji in‑
terleukiny 6 (IL‑6) i modulację wydziela‑
nia innych cytokin, posiada także właści‑
wości chemotaktyczne i proagregacyjne 
w stosunku do neutrofili, stymulując ich 
przyleganie do śródbłonka naczyniowego 
oraz degranulację (19).

W naturze kwasy n‑3 produkowane są 
głównie przez plankton morski, jednak 

jego najważniejszym źródłem w żywie‑
niu ludzi i zwierząt są zimnowodne ryby 
morskie. Wielonienasycone kwasy tłusz‑
czowe n‑3 wykazują dwa główne mecha‑
nizmy działania przeciwzapalnego. Pierw‑
szy mechanizm opiera się na konkurencji 
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Ryc. 1. Porównanie produktów przemian kwasu arachidonowego i kwasu eikozopentaenowego (EPA) 
pod wpływem cyklooksygenazy (COX) i lipooksygenazy (LOX; 21)

Kwas arachidonowy (AA)

COX
(cyklooksygenaza)
Prostanoidy:
prostaglandyna E2 (PGE 2)
Prostaglandyna I2 (PGI 2)
Tromboksan 2 (TXA 2)

LOX
(lipooksygenaza)
Leukotrieny:
Leukotrien B4 (LTB 4)
Leukotrien C4 (LTC 4)
Leukotrien E4 (LTE 4)PRODUKTY  PROZAPALNE

Kwas eikozapentaenowy (EPA)

COX
(cyklooksygenaza)
Prostanoidy:
prostaglandyna E3 (PGE 3)
Prostaglandyna I23 (PGI 3)
Tromboksan 3 (TXA 3)

LOX
(lipooksygenaza)
Leukotrieny:
Leukotrien B5 (LTB 5)
Leukotrien C5 (LTC 5)
Leukotrien E5 (LTE 5)PRODUKTY  PRZECIWZAPALNE
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pomiędzy kwasem eikozapentaenowym 
i kwasem arachidonowym o dostęp do 
COX i LOX (20, 21). W reakcjach katali‑
zowanych przez COX i LOX z kwasu eiko‑
zopentaenowego powstają prostaglandyny 
i tromboksany serii 3 oraz leukotrieny serii 
5, które wykazują dużo słabsze właściwo‑
ści prozapalne lub w niektórych przypad‑
kach nawet przeciwzapalne w odróżnie‑
niu od analogicznych związków serii 2 i 4 
(ryc. 1.; 22, 23, 24).

Drugim mechanizmem przeciwzapal‑
nym tych kwasów jest z powstawanie z nich 
nowych związków o charakterze przeciw‑
zapalnym. Związkami tymi są rezolwiny 
i protektyny. Nazwa rezolwiny pochodzi 
od angielskiego określenia okoliczności 
ich produkcji „resolution phase interac‑
tion products”, co może być tłumaczone 
jako „produkty interakcji powstające w fa‑
zie wchłaniania/wygaszania stanu zapal‑
nego” (25, 26). Powstają one na drodze 
transformacji kwasu dokozaheksaenowego 
(DHA). Synteza rezolwin wymaga udziału 
kilku rodzajów enzymów i współpracy co 
najmniej dwu typów komórek występują‑
cych w obszarze procesu zapalnego, któ‑
re przekazują sobie półprodukty do dal‑
szej syntezy (24). Kwas dokozoheksaeno‑
wy jest przekształcany do rezolwin typu D 
(RvD1–6), protektyny (PD1), neuroprotek‑
tyny (NPD1) oraz mazeryny (MaR1; 27). 
Rezolwiny serii D posiadają zdolność do 
zmniejszania ilości powstających chemo‑
kin oraz naciekania przez limfocyty, pro‑
tektyna PD1 zaś hamuje migrację do wy‑
sięku limfocytów, neutrofili i monocytów.

Pod wpływem hamowania COX przez 
kwas acetylosalicylowy (aspirynę) następu‑
je synteza nowych grup rezolwin. Z kwasu 

dokozaheksaenowego, przy udziale acylo‑
wanej COX‑2, powstaje dodatkowo sześć 
rezolwin (AT‑RvD 1‑6) oraz protekty‑
na (AT‑PD1). Hamowanie COX‑2 przez 
kwas acetylosalicylowy otwiera również 
szlak przemian kwasu eikozapentaeno‑
wego – na drodze tej powstają rezolwi‑
ny serii E (RvE1 i RvE2), które hamują ak‑
tywację jądrowego czynnika κB, migrację 
neutrofili do ogniska zapalenia, produk‑
cję interleukiny – IL12, uwalnianie cyto‑
kin prozapalnych przez makrofagi oraz sty‑
mulują makrofagi do fagocytozy obumie‑
rających neutrofili, posiadają one także 
zdolność do zaburzania procesu agregacji 
płytek krwi zależnego od tromboksanów 
(tab. 1.; 19, 24, 27). Optymalną proporcją 
kwasów n‑3 (sumy EPA i DHA) do kwasu 
acetylosalicylowego jest 10:1, czyli około 
3–4 g oleju rybiego na 100 mg kwasu ace‑
tylosalicylowego.

Na podstawie przytoczonych danych 
można uznać, że włączenie wieloniena‑
syconych kwasów tłuszczowych do die‑
ty psów w trakcie leczenia nieswoistego 
zapalenia jelit może przynieść wymierne 
korzyści terapeutyczne. Długotrwałe do‑
legliwości bólowe związane z  tym zapa‑
leniem są przyczyną narastającego stre‑
su, co może się objawiać wzrostem agre‑
sji. Oprócz właściwości przeciwzapalnych, 
wielonienasycone kwasy tłuszczowe wyka‑
zują zdolność do redukcji stresu zwierząt 
przez stymulację syntezy serotoniny. Ba‑
dania na szczurach wykazały niższy po‑
ziom agresji i mniejszą reakcję na stresory 
u zwierząt z dietą wzbogaconą w n‑3 wie‑
lonienasycone kwasy tłuszczowe (29). Przy 
stosowaniu wielonienasyconych kwasów 
tłuszczowych należy zachować właściwe 

proporcje kwasów n‑6 do n‑3, które po‑
winny wynosić od 1:1 do 3:1, przy czym 
nie należy przekraczać dziennego zaleca‑
nego spożycia tych związków (100 mg oleju 
rybiego/kg m.c.) ze względu na możliwość 
wystąpienia efektów ubocznych, takich jak 
obniżona krzepliwość krwi.
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Pierwsza oficjalna definicja zespołu 
wewnątrzmacicznego zahamowania 

wzrostu (intrauterine growth retardation 
– IUGR) u  ludzi została przedstawiona 
w raporcie WHO z 1995 r. Głównym pa‑
rametrem klasyfikacji noworodków z tym 
zespołem była niska masa ciała w dniu uro‑
dzenia. Zgodnie z definicją do noworod‑
ków dotkniętych zespołem wewnątrzma‑
cicznego zahamowania wzrostu zaliczane 
są te, które urodziły się w 37 tygodniu cią‑
ży (noworodki z tym zespołem rodzą się 
o czasie), a ich masa ciała w dniu urodze‑
nia jest poniżej 10% zalecanej specyficznej 
płciowo masy ciała. Upraszczając tę defi‑
nicję do celów praktycznych, za osobniki 
z zespołem wewnątrzmacicznego zahamo‑
wania wzrostu uznaje się noworodki mę‑
skie o masie urodzeniowej mniejszej niż 
2500 g i żeńskie poniżej 2410 g (1, 2). Do 
wewnątrzmacicznego zahamowania wzro‑
stu płodu dochodzi wskutek niewystar‑
czającego zaopatrzenia płodu przez łoży‑
sko w składniki niezbędne do jego rozwoju 
w drugim, a szczególnie w trzecim tryme‑
strze ciąży. Najintensywniejszy okres roz‑
woju (200 g/tydzień) przypada w trzecim 
trymestrze ciąży (26–37 tydzień) i w tym 
czasie wszelkie zaburzenia zaopatrzenia 
płodu prowadzą do spowolnienia tempa 

rozwoju płodu (nawet poniżej 100 g/ty‑
dzień). Fizjologiczne spowolnienie wzrostu 
do około 70 g/tydzień następuje naturalnie 
w drugim trymestrze okresu wzrostu (3).

Wyróżnia się dwa typy zespołu we‑
wnątrzmacicznego zahamowania wzrostu: 
symetryczny i niesymetryczny. Typ syme‑
tryczny (obserwowany w 25% przypadków) 
powodowany jest zahamowaniem wzrostu 
płodu głównie na początku drugiego try‑
mestru ciąży (poniżej 70 g/tydzień). Typ 
ten charakteryzuje się proporcjonalnym 
zmniejszeniem głowy i  tułowia. Makro‑ 
i mikroskopowo obserwuje się niedoro‑
zwój wszystkich narządów wewnętrznych. 
Śmiertelność noworodków z typem syme‑
trycznym jest bardzo wysoka, u ludzi wy‑
nosi nawet 80%. Typ asymetryczny (75% 
noworodków) cechuje spowolnienie roz‑
woju na dalszych etapach rozwoju, w koń‑
cu drugiego i w trzecim trymestrze ciąży. 
Noworodek z zespołem wewnątrzmacicz‑
nego zahamowania wzrostu typu asyme‑
trycznego charakteryzuje się skróceniem 
kończyn, wydłużonym tułowiem oraz nie‑
proporcjonalnie dużą głową, znamienne 
jest zmniejszenie obwodu brzucha (4, 5, 
6). Śmiertelność osobników typu asyme‑
trycznego jest stosunkowo niewielka, ale 
w dalszym rozwoju postnatalnego osobniki 

te wyróżnia wysoka podatność na choroby 
zaliczane do zespołu metabolicznego (7).

Zespół wewnątrzmacicznego zahamo‑
wania wzrostu występuje nie tylko u ludzi, 
ale także u innych gatunków ssaków. Najle‑
piej został dotychczas poznany u gatunków 
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The aim of this article was to present an important de-
velopmental disorder in mammals. Intrauterine growth 
retardation (IUGR) syndrome can develop spontane-
ously in humans, piglets and other mammalian spe-
cies. Factors leading to IUGR are still not well recog-
nized. It seems however, that one of most important 
is the imbalanced diet. Both high and low protein 
diets during pregnancy may result in reduced birth 
weight of the newborns, which is followed by catch-up 
growth. More recent studies in newborns with IUGR 
syndrome pointed out a number of developmental 
disorders of liver, pancreas, kidneys, gastrointestinal 
tract and nervous system. They all increase the in-
dividual predispositions for metabolic syndromes. 
The IUGR neonate tends to compensate (catch-up) 
growth but due to an already reprogrammed pheno-
type it excessively accumulates fat tissue. The ques-
tion arises therefore, if there is any simple, practical 
way to turn back metabolism of the IUGR neonate 
from the fat to muscle protein synthesis. This prob-
lem is intensely investigated at present.

Keywords: intrauterine growth retardation, 
developmental disorders.
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