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Zastosowanie steroli roslinnych w prewengji
chorob ukladu sercowo-naczyniowego

Mit czy realna mozliwo$¢ potencjalizacji efektow
klasycznych lekow hipolipemizujacych?

Plant sterols in prevention of cardiovascular diseases
Dose sterols can optimize effects of classic cholesterol reducing drugs?
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STRESZCZENIE

Choroby uktadu sercowo-naczyniowego s3a
podstawowg przyczyng zgonow na swiecie.
Jednym z gtéwnych czynnikéw ryzyka tych
chordb jest dyslipidemia, kiérej skuteczne le-
czenie wymaga nie tylko stosowania statyn, ale
réwniez postepowania niefarmakologicznego:
zmniejszenia masy ciata, zwigkszania aktyw-
nosci fizycznej oraz zmiany nawykoéw zywie-
niowych. Jednym z elementow diety zalecanej
w ramach prewencji choréb ukfadu krgzenia jest
suplementacja steroli roslinnych. W artykule
omowiono mechanizm dziatania steroli oraz wy-
niki wybranych badan klinicznych dotyczgcych
efektow suplementaciji steroli.
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Stowa klucze: sterole roslinne, cholesterol frakcji
LDL, choroby ukfadu sercowo-naczyniowego

WPROWADZENIE

Mimo postepu w terapii nadci$nienia tetniczego,
choroby niedokrwiennej serca czy niewydolnosci ser-
ca to wiadnie choroby ukladu sercowo-naczyniowego
pozostaja wiodaca przyczyna zgonéw. Co roku z ich
powodu umiera 17,1 mln ludzi na $wiecie, a w Polsce
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ABSTRACT

Cardiovascular diseases are still leading cause of
death all over the word. Hypercholesterolemia is
one of the most common risk factor of cardiovascu-
lar disease. The treatment of hypercholesterolemia
includes not only use of statins, but also non-phar-
macological methods: body mass reduction, incre-
ase of physical activity and dietary changes. When
it comes to cardiovascular prevention and diet it
seems important to supplement plant sterols. In
this article authors summarise results of chosen
clinical studies conducted on supplementing the
daily diet with plant sterols.
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— okolo 170 tysiecy. Niemal 1/3 tych zgonéw dotyczy
mezczyzn przed 65. rokiem Zycia, a 1/10 — kobiet przed
65. rokiem zycia [1, 2]. Oczywistym wydaje si¢ wiec, ze
w celu zmniejszenia $miertelno$ci sercowo-naczyniowe;
trzeba nie tylko skutecznie leczy¢ pacjentdw, ale — by¢
moze — przede wszystkim skuteczniej niz obecnie za-
pobiegac wystepowaniu choréb uktadu sercowo-naczy-
niowego. Wér6d modyfikowalnych czynnikéw ryzyka
omawianych schorzef wymienia sie przede wszystkim
palenie tytoniu, otylos¢, brak aktywnosci fizycznej, nie-
prawidlowa diete oraz zaburzenia gospodarkilipidowe;
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— przede wszystkim zbyt wysokie stezenia cholesterolu
catkowitego i frakgji lipoprotein o malej gestosci (LDL,
low-density lipoprotein cholesterol). W Polsce rozpowszech-
nienie tych zaburzen jest bardzo duze. Uwaza sig, ze dys-
lipidemia dotyczy nawet 60% populacji oséb dorostych
w naszym kraju [3]. Farmakoterapia tych zaburzen jest
tematem licznych opracowan. W niemal kazdym arty-
kule poswieconym leczeniu dyslipidemii podkresla sie
role postepowania niefarmakologicznego, w tym zaleca-
nych ogélnych zasad dotyczacych zdrowego zywienia.
W niniejszym artykule autorzy skupili sie wlasnie na
zasadach zdrowego zywienia, ze szczeg6lnych uwzgled-
nieniem roli zywnosci funkcjonalnej i suplementacji
steroli roélinnych.

OGOLNE ZALECENIA DIETETYCZNE
DLA PACJENTOW Z DYSLIPIDEMIA

Zaleca sie, aby w przypadku pacjentéw z zaburzenia-
mi gospodarkilipidowej (niezaleznie od leczenia farma-
kologicznego) zachowa¢ odpowiednie proporcje miedzy
ttuszczami, weglowodanami a bialkami w kontekscie za-
spakajania dobowego zapotrzebowania energetycznego
[2,4]. Podaz tluszczéw w diecie nie powinna przekraczaé
25-30% dobowego zapotrzebowania energetycznego.
Nalezy unika¢ tluszczé6w nienasyconych, ktére nie po-
winny pokrywac wiecej niz 10% energii pochodzacej
z ttuszczow (optymalnie < 7%) [2, 4]. Szczegdlnie nie-
korzystne jest nadmierne spozywania izomerow trans
ttuszczé6w nienasyconych — ich zawartos¢ w codzien-
nej diecie nie powinna przekracza¢ 1%. Zdrowe i ko-
rzystne sa z kolei wielonienasycone kwasy tluszczowe
(PUFA, polyunsaturated fatty acids), nalezace do rodziny
omega-6iomega-3 [2, 4]. Powinny one pokrywac 6-10%
zapotrzebowania energetycznego zaspokajanego spozy-
ciem tluszczéw, przy czym zalecany stosunek kwasow
ttuszczowych omega-6 do omega-3 wynosi mniej niz 4:1.
Pozostalg ilo$¢ energii pochodzacej z ttuszczéw nalezy
pozyskiwa¢, spozywajac jednonienasycone kwasy ttusz-
czowe (MUFA, monounsaturated fatty acids) [2, 4].

W aktualnych wytycznych dotyczacych prewencji
sercowo-naczyniowej i leczenia dyslipidemii zaleca sie
réwniez, aby dobowe spozycie cholesterolu ograniczy¢
do 200 mg. Ilo$¢ blonnika dostarczanego z pozywieniem
powinna z kolei wynosi¢ 30-45 g/dobe [2, 4]. Wreszcie,
w zaleceniach dotyczacych dyslipidemii dos¢ wysoka
pozycje (klasa zalecen A) zajmuje zywnos¢ funkcjonalna
wzbogacona w sterole roélinne. Autorzy wytycznych
podkreslaja, ze spozycie okolo 2 g/dobe steroli roslin-

nych wiaze sie z poprawa profilu lipidowego surowicy
krwi [2, 4].

MECHANIZM DZIALANIA STEROLI

Sterole to pochodne steroidow, organiczne zwigzki
chemiczne o charakterze alkoholi. Wystepuja we wszyst-
kich organizmach zywych. W przypadku zwierzat sa
okreslane nazwa zoosteroliinalezy do nich miedzy inny-
mi cholesterol. W przypadku roslin méwi sie o fitostero-
lach. Do fitosteroli nalezy miedzy innymi beta-sitosterol,
stigmasterol, kampesterol i brassikasterol. Fitosterole
maja najczesciej forme nienasycong. Nasycone sterole
ro$linne noszaq miano stanoli [5].

Sterole i stanole zawdzieczaja swoj hipolipemizuja-
cy efekt podobienstwu do czasteczki cholesterolu. Fito-
sterole dzialaja na poziomie wchlaniania egzogennego
cholesterolu w jelitach. Budowa chemiczna fitosteroli
zapewnia im wieksze niz w przypadku cholesterolu po-
winowactwo do miceli [5, 6]. Tak powstate micele nie
ulegaja wchionieciu, tym samym ograniczone zostaje
wchlanianie cholesterolu egzogennego. Zmniejszenie
wchlaniania cholesterolu prowadzi do obnizenia steze-
nia chylomikronéw — powstaje mniej czasteczek lipo-
protein o bardzo matej gestoéci (VLDL, very low-density
lipoprotein), a tym samym do watroby jest dostarczany
mniejszy tadunek cholesterolu. Zmiany te powoduja
wzrost ekspresji receptoréw dla LDL na powierzchni
hepatocytow i wzrost osoczowego klirensu czasteczek
LDL. Ostatecznie wiec dochodzi do redukcji stezein LDL
i cholesterolu catkowitego [5, 6].

W tabeli 1 przedstawiono zestawienie naturalnych
zrddel fitesteroli. Do takich produktéw spozywczych
naleza nierafinowane oleje rolinne (olej z otrab ryzo-
wych, kukurydzy, olej sezamowy), orzechy, nasiona ros-
lin straczkowych oraz produkty zbozowe. Fitosterole
sa rowniez obecne, chociaz w znacznie mniejszej ilosci,
w warzywach i owocach. Przecietna ,zachodnia” dieta
dostarcza $rednio 20-50 mg stanoli oraz 150-400 mg ste-
roli/dobe [7-10]. Znacznie bogatsza w omawiane sklad-
niki jest dieta wegetarianska, zapewniajac $rednio 800-
900 mg steroliistanoli na dobe, ale to wcigz daleko od za-
lecanych 2 g/dobe [7-10]. Rozwiazaniem tego problemu
moze by¢ zywno$¢ funkcjonalna. Zaréwno w Polsce, jak
iw wiekszoéci krajéw europejskich w sterole najczesciej
sa wzbogacane margaryny i jogurty. Oszacowano, ze
przecietna konsumpcja masta lub margaryny wynosi
okoto 25 graméw dziennie, zatem margaryny wzboga-
cone w fitosterole zostaly przygotowane w ten sposéb,

www.chsin.viamedica.pl



Marcin Wetnicki i wsp., Zastosowanie steroli roslinnych w prewencji choréb uktadu sercowo-naczyniowego
_______________________________________________________________________________________________________________________________________________________________|]

Tabela 1. Przyktadowe produkty zywnosciowe

i zawartos¢ steroli (na podstawie [9])

Produkt Zawartos¢ steroli
w 100 g produktu
Olej kukurydziany 472-952
Oliwa z oliwek 62-232
Olej rzepakowy 250-731
Olej sojowy 221-328
Olej stonecznikowy 203-302
Jeczmien (ziarno) 59-83
Kukurydza (ziarno) 178
Owies (ziarno) 23-52
Zyto (ziarno) 21-110
Pszenica 60-76
Migdaty 143
Orzeszki ziemne 220
Sezam (nasiona) 714
Soja 161
Brukselka 24-43
Marchew 12-16
Kalafior 18-40
Ziemniak 3,8
Jabtko 12-13
Awokado 75
Pomarancza 24

by spozycie wlaénie takiej ilosci dostarczato okoto 2 g
steroli roslinnych [7-10]. Z kolei jogurty z fitosterolami
dostarczaja ich dzienng dawke w jednym opakowaniu.
Uwaza si¢ jednak, Ze omawiane produkty nie powinny
by¢ spozywane przez dzieci ponizej 5. roku Zycia, kobiety
w cigzy oraz karmigce piersig [7-10].

BIOCHEMICZNE EFEKTY STOSOWANIA STEROLI
W PRAKTYCE

Na sterole roslinne i ich potencjalne dzialanie proz-
drowotne po raz pierwszy zwrécono uwage juz w latach
50. ubieglego stulecia. Badania nad tym zagadnieniem
wcigz jednak trwaja. Miettinen i wsp. [11] analizowali
na przyklad tolerancje i hipolipemizujace efekty sto-
sowania margaryny wzbogaconej w sitostanol. Do ba-
dania zakwalifikowano pacjentéw w $rednim wieku,
zumiarkowanie podwyzszonym stezeniem cholesterolu
(> 216 mg/dl). Randomizacji (badanie metoda podwojnie
§lepej proby) poddano 153 pacjentéw w wieku od 25 do
64 lat; stosowano sitosterol w dawce 1,81ub 2,6 g/dobe [11].
Z badania wykluczono osoby naduzywajace alkoholu,
z chorobami nerek, watroby i tarczycy. Pacjenci stoso-
wali 24 g margaryny, poczatkowo przez 6 tygodni nie-

wzbogacanej, po czym poddawano ich randomizacji do
dwoéch grup: kontrolnej — stosujacej placebo i badanej
— spozywajacej 2,6 g/dobe fitosterolu. Po 6 miesigcach
dokonano kolejnej randomizacji — od tego momentu
po 51 badanych otrzymywalo 1,8 g 12,6 g fitosterolu na
dobe [11]. Po roku w grupie otrzymujacej placebo nie
obserwowano istotnej zmiany w stezeniu cholesterolu
catkowitego i LDL. W grupie otrzymujacej margaryne
wzbogacona fitosterolem uzyskano $rednia redukcje ste-
zenia cholesterolu catkowitego o 24 mg/dl, za$ choleste-
rolu LDL — o 21 mg/dl; réznice byly istotnie statystycz-
nie (efekt byt nieznacznie wiekszy w przypadku dawki
2,6 g/dobe) [11]. Nie obserwowano wplywu na stezenie
cholesterolu frakeji lipoprotein o duzej gestoéci (HDL,
high-density lipoprotein cholesterol) oraz tréjglicerydow,
nie rejestrowano dziatan niepozadanych [11].

W kolejnym badaniu Gylling i Miettinen [12] oceniali
efekty stosowania margaryny wzbogaconej w fitosterole
u mezczyzn z hipercholesterolemia i cukrzyca typu 2
leczong lekami doustnymi. Badani stosowali margary-
ne wzbogacana w sitosterol, ktérego dobowe spozycie
wynosito 3 g. Po 12 tygodniach w grupie badanej obser-
wowano znaczace obnizenie stezenia cholesterolu catko-
witego, VLDL oraz LDL o odpowiednio 6 + 2%, 12 * 6%
19 * 3% [12]. Odnotowano tez w tej grupie wzrost ste-
zenia cholesterolu frakcji HDL o 11 + 4% [12]. Hedriks
iwsp. [13] oceniali efekty margaryny wzbogaconej fito-
sterolami (dawka dobowa 1,6 g) u 185 ochotnikéw w wie-
ku 35-64 1at. Badanie bylo randomizowane, kontrolowa-
ne placebo (w grupie kontrolnejbylo 96 0séb, a w badanej
89) [13]. Po roku w badanej grupie stwierdzono redukcje
stezenia cholesterolu frakcji LDL oraz cholesterolu cal-
kowitego 0 4-5% (0,01 < p < 0,05) [13]. Nie zaobserwo-
wano, aby stosowanie steroli negatywnie wplywalo na
przyswajanie witamin rozpuszczalnych w thuszczach ani
na stezenie meskich czy zefiskich hormonéw plciowych
[13]. Suplementacja fitosteroli w zywnosci funkcjonalnej
réwniez byta dobrze tolerowana [13].

Abumweis i wsp. [14] przeprowadzili metaanali-
ze 59 randomizowanych badan, przeprowadzonych
w latach 1992-2006, dotyczacych stosowania fitosteroli.
Wykazali, ze produkty wzbogacone w fitosterole obni-
zaja stezenie cholesterolu frakcji LDL przecietnie 0 0,31
mmol/l (95proc. przedzial ufnosci [CI, confidence interval]
od -0,35 do -0,27, p =< 0,0001) w poréwnaniu z place-
bo [14]. Stwierdzili réwniez, ze redukcja ta jest wieksza
u 0s0b z wyjsciowo wyzszym stezeniem cholesterolu
LDL w surowicy krwi [14]. Forma suplementacji, czyli
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rodzaj zywnosci funkcjonalnej, réwniez okazala sie istot-
na dla efektu hipolipemizujacego. Najskuteczniejsze
byly wzbogacone sterolami margaryny, majonezy i sosy
dosalatek, mlekoijogurty [14]. W innym badaniu zaob-
serwowano z kolei, iz sila dzialania steroli moze zaleze¢
od wieku pacjenta. Law [15] zauwazyt, ze suplementacja
2 g steroli/dobe pozwala na obnizenie stezenia choleste-
rolu frakcji LDL 0 21 mg/dl w grupie pacjentéw w wieku
50-59 lat, ale juz jedynie o 13 mg/dl w grupie w wieku
30-391at. Efekty hipolipemizujace stosowania fitosteroli
mozna bylo zaobserwowac juz po 2-3 tygodniach ich
stosowania, zaprzestanie suplementacji powodowalo
jednak ponowne pogorszenie parametréw gospodarki
lipidowej [15].

W nowszych badaniach przeprowadzonych w ostat-
nich latach potwierdzono hipolipemizujace dziatanie
zywnosci funkcjonalnej oraz steroli stosowanych w po-
staci suplementow diety. McKenney i wsp. [16] dowo-
dza, ze stosowanie suplementu diety zawierajacego 1,8 g
zestryfikowanych sterolii stanoli pozwala na uzyskanie
istotnej redukcji stezen cholesterolu frakcji LDL i chole-
sterolu catkowitego u pacjentdw z hipercholesterolemia.
Podobne efekty zaobserwowali Makiiwsp. [17], stosujac
suplementacje niezestryfikowanych fitosteroli i stanoli
w dawce 1,8 g/dobe (suplement diety w postaci tabletki).
W ciagu 6 tygodniu w grupie 32 pacjentéw stosujacych
suplementacje diety uzyskano 4,9-procentowgq redukcje
stezenia cholesterolu frakcji LDL, 3,6-procentowa reduk-
cje stezenia cholesterolu nie-HDL oraz 2,8-procentowe
obnizenie stezenia triglicerydéw. Efekty te byly istotne
statystycznie w stosunku do grupy kontrolnej [17].

Gylling i wsp. [18] badali wplyw diety wzbogaconej
w sterole na parametry gospodarkilipidowej oraz sztyw-
noéc¢ naczyn tetniczych i funkcje komdrek srédbtonka.
Sztywnos¢ duzych naczyn tetniczych oceniano na pod-
stawie wskaznika CAVI (cardio-ankle vascular index), tet-
nic obwodowych na podstawie wskaznika wzmocnienia
(Al, augmentation index), a funkcje komoérek srédblonka
na podstawie wskaznika reaktywnego przekrwienia
(RHI, reactive hyperemia index) [18]. W randomizowanym,
przeprowadzonym metoda podwdjnie slepej préby ba-
daniu w grupie 92 0s6b bez objawéw dowiedziono, ze
stosowanie 3 g steroli na dobe pozwala na uzyskanie
nawet 10-procentowej redukcji stezenia cholestero-
lu frakcji LDL i cholesterolu nie-HDL. Badanie trwato
6 miesiecy. U pacjentéw stosujacych sterole rolinne za-
obserwowano réwniez zmniejszenie sztywnoéci matych
tetnic, a w podgrupie mezczyzn — réwniez redukcje

sztywnosci duzych tetnic i poprawe funkcji komoérek
§rédblonka [18].

Warto wspomnie¢ wyniki badania Liniwsp. [19], kt6-
rzy oceniali wplyw ezetimibu oraz ezetimibu w skojarze-
niu z suplementacja fitosteroli na jelitowg absorpcje cho-
lesterolu, wydalenie cholesterolu z kalem oraz stezenie
cholesterolu frakcji LDL w surowicy krwi. Jelitowe wchta-
nianie cholesterolu bylo najnizsze w przypadku stoso-
wania ezetimibu i suplementacji fitosteroli (598 mg/d.;
95% CI368-828) w poréwnaniu z grupa kontrolna (2161
mg/d.; 95% CI, 1112-3209) i efektéw stosowania tylko
ezetimibu (1054 mg/d.; 95% CI, 546-1561). Réznice te byly
istotne statystycznie (p < 0,0001). Wydalanie cholesterolu
zkalem bylo réwniez najwieksze w przypadku stosowa-
nia ezetimibu i suplementacji fitosteroli — 962 mg/dobe
(95% C1, 757-1168), natomiast w grupie kontrolnej wy-
nosito okoto 505 mg/dobe (95% CI, 386-625), zas w przy-
padku stosowania tylko ezetimibu — 794 mg/dobe (95%
CI, 615-973). Wreszcie stezenie cholesterolu frakcji LDL
bylo najnizsze w przypadku stosowania terapii Iaczonej
—101 mg/d1(95% CI,90-112), podczas gdy w przypadku
stosowania tylko ezetimibu wynosilo §rednio 108 mg/dl
(95% CI, 97-119), a w grupie kontrolnej — 129 mg/dl
(95% CI, 116-142) [19]. Badanie to jest szczegélnie inte-
resujace, mimo bardzo matej grupy badanej (32 osoby),
zwazywszy na to, ze zaréwno ezetimib, jak i fitosterole
hamuja jelitowe wchlanianie egzogennego cholestero-
lu. Winnych badaniach obserwowano réwniez synergi-
styczny wzgledem stezen cholesterolu frakcji LDL i cho-
lesterolu catkowitego efekt steroliistatyn. Simoneiwsp.
[20], uzupelniajac farmakoterapie dyslipidemii sterolami
w dawce dobowej 2 g, uzyskali dodatkowa w stosunku
do monoterapii statyng 6-10-procentowa redukcje ste-
zenia cholesterolu frakcji LDL. Scholle i wsp. [21] z kolei
przeprowadzili metaanalize 8 badan z randomizacja,
w ktdrych terapie statyng uzupelniano suplementacije
steroli. Taka modyfikacja schematu leczenia pozwolita na
dalsza redukcje stezenia cholesterolu cholesterolu frakeji
LDL w surowicy o $rednio 13,26 mg/dl oraz cholesterolu
catkowitego o0 14,01 mg/dl [21].

PODSUMOWANIE

Nie ulega watpliwosci, ze stosowanie fitosteroli po-
zytywnie wplywa na gospodarke lipidowg organizmu.
Zapewnienie zalecanej, dobowej dawki steroli za po-
mocg diety jest w zasadzie niewykonalne, nie oznacza
to oczywiscie, ze nie nalezy dba¢ o odpowiedni dobér
produktéw zywieniowych. Nie mniej zasadne wydaje sie
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uznanie zywnosci funkcjonalnej, wzbogacanej w fitoste-
role, za istotny element prewencji choréb uktadu serco-
wo-naczyniowego. Wciaz brak jest danych dotyczacych
wplywu suplementacji steroli na twarde punkty konco-
we badan klinicznych. Nie nalezy réwniez traktowac
suplementacji steroli jako alternatywy dla stosowania
statyn. Zywnoé¢ funkcjonalna lub suplementacja do-
stepnymi preparatami zawierajacymi fitosterole rodlinne
moze sie jednak okaza¢ pomocna w potencjalizacji hipo-
lipemizujacego dzialania statyniprzez to przyczynic sie
do uzyskania docelowych wartoéci stezenia cholestero-
lu frakcji LDL u wiekszego odsetka pacjentéw, a dzieki
temu do obnizenia catkowitego ryzyka sercowo-naczy-
niowego u tych oséb, zaréwno w ramach prewengji pier-
wotnej, jak i wtérnej.
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