Kwasy Omega-3 w profilaktyce
zwyrotnienia plamki
Zwiazanego z wiekiem

STRESZCZENIE

Zwyrodnienie plamki zwigzane z wiekiem (AMD) jest wiodaca przyczyna utraty widzenia,
a mozliwosci leczenia tego schorzenia sa nadal ograniczone. Plamka jest obszarem po-
fozonym w centrum siatkowki i odpowiedzialnym za widzenie precyzyjne. Zwyrodnienie
plamki zwigzane z wiekiem obejmuje zmiany degeneracyjne w obszarze plamki, takie jak
druzy, zaburzenia nabtonka barwnikowego siatkowki oraz obecnos¢ neowaskularyzacii
podsiatkdwkowej. Identyfikacja modyfikowalnych czynnikéw ryzyka wystapienia AMD
moze mie¢ wpiyw na poprawe profilaktyki i leczenia tego schorzenia. Jest prawdopodob-
ne, ze dieta ttuszczowa ma zwiazek z ryzykiem wystapienia AMD. Wielonienasycone kwasy
tiuszczowe z grupy Omega-3, a zwtaszcza kwas dokozaheksaenowy, s obecne w siatkdwce
i odgrywaja wazna role w prawidtowym jej funkcjonowaniu. Im wigksze spozycie kwaséw
Omega-3 i ryb, przy obnizonej podazy w diecie kwasu linolenowego, tym wigkszy spadek
ryzyka wystapienia AMD i progresji schorzenia do postaci wysigkowej.
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wyrodnienie plamki zwigzane z wie-

kiem (AMD, age-related macular

dege neration) jest przewlekla, po-
stepujaca choroba siatkéwki centralnej, czy-
li plamki. Plamka to wysoko wyspecjalizowa-
na czeS¢ siatkowki charakteryzujaca sie
znacznym zageszczeniem fotoreceptorow
i majaca szczegllne polaczenie z mézgiem.
Pomimo ze zajmuje bardzo niewielki obszar
siatkowki, odgrywa niezwykle istotna role

wwidzeniu precyzyjnym. Przy pomocy plam-
ki jesteSmy w stanie czytaé, rozpoznawac
kolory i twarze. Zwyrodnienie plamki zwia-
zane z wiekiem jest wynikiem starzenia si¢
tkanek i rozwoju zmian miazdzycowych
w drobnych naczyniach naczyniéwki w ob-
szarze plamki. Naczynidwka to btona poto-
Zona pomiedzy siatkowka a twardéwka, zto-
zona gtéwnie z naczyn, ktora stanowi wytacz-
ne zZrédto tlenu i sktadnikéw odzywczych dla
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Zwyrodnienie plamki
zwigzane z wiekiem jest
najczestsza przyczyna
nieodwracalnej utraty
wzroku u 0s6b w wieku
powyzej 50. roku Zycia
w krajach wysoko
rozwinigtych
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zewnetrznych warstw siatkowki (nabtonka
barwnikowego siatkOwki retinal pigment epi-
thelium [RPE], fotoreceptoréw) [1]. W efek-
cie zmian zachodzacych w siatkéwce i prze-
strzeni podsiatkéwkowej na dnie oka poja-
wiaja si¢ zanik geograficzny i/lub druzy skta-
dajace si¢ na obraz suchej postaci AMD albo
neowaskularyzacja podsiatkéwkowa (CNV,
choroidal neovascularization), ktéra jest klu-
czowym elementem postaci wysigkowej/
/mokrej. Rozrost naczyn patologicznych oraz
nastgpujace potem wylewy krwi i przesigki
prowadza do deformacji RPE i siatkdéwki
sensorycznej, co skutkuje znieksztatceniem
widzenia, a nastepnie jego utratg. Zwyrod-
nienie plamki zwigzane z wiekiem jest naj-
czestsza przyczyna nieodwracalnej utraty
wzroku u os6b w wieku powyzej 50. roku zycia
w krajach wysoko rozwinigtych. W zaawanso-
wanych stadiach choroby dochodzi do catko-
witego zaniku widzenia centralnego, czyli do
praktycznej Slepoty — w centralnej czeSci
pola widzenia pojawia si¢ nieodwracalny
mroczek. Gléwna przyczyna wzrostu zacho-
rowafn na AMD jest niemal dwukrotne zwigk-
szenie si¢ w ostatnim stuleciu Sredniej dtugo-
Sci zycia w krajach zachodnich. Etiologia
AMD nie jest do konca poznana, a mozliwo-
Scileczenia tej choroby pozostaja nadal ogra-
niczone. Identyfikacja czynnikéw ryzyka po-
wstawania AMD nabiera podstawowego zna-
czenia w celu opracowania wtasciwego lecze-
niaiprowadzenia skutecznej profilaktyki[2].

W licznych badaniach naukowych pod-
kreSla si¢ role zywienia w utrzymaniu prawi-
dtowej funkcji narzadu wzroku, a w szczegol-
nosci znaczenie stosowania Sladowych czyn-
nikéw odzywczych w zapobieganiu AMD.
Zdano sobie sprawe z faktu, ze ludzkie cia-
o uzyskuje energi¢ z metabolicznych proce-
sOw utleniania, ktérych produktami ubocz-
nymi sa wolne rodniki tlenowe, a te z kolei
biora udziat w patogenezie AMD. Oznacza
to, ze antyoksydanty moga zapobiegac roz-
wojowi lub spowalnia¢ proces postgpowania
AMD. Wsréd gléwnych antyoksydantow wy-

rdznia si¢ beta-karoten, witaminy CiE, gluta-
tion, luteing, zeaksantyne, cynk, selen i wielo-
nienasycone kwasy ttuszczowe Omega-3 [3].
Kwasy tluszczowe stanowia grupe czaste-
czek réznigcych sie od siebie dhugoscia tancu-
cha wodoroweglowego oraz obecnoScig
i umiejscowieniem wiazan podwojnych. Diu-
gos§¢ taficucha wodoroweglowego zalezy od
ilosci atomow wegla. Rozrézniamy nasycone
kwasy tluszczowe, ktore nie maja wiazah po-
dwojnych, i kwasy tluszczowe nienasycone
zawierajace jedno lub wigcej wigzafi podwdj-
nych. Zwiazki te s3 odpowiednio nazywane
kwasami thuszczowymi jedno- lub wieloniena-
syconymi (WNKT). Wtasciwosci fizykoche-
miczne kwasow thuszczowych zaleza od dhugo-
Sci tancucha weglowego, obecnoSci wigzan
podwdjnych, ich iloSci oraz umiejscowienia.
Im dhuzszy tancuch weglowy, tym jest bardziej
podatny na powstawanie wigzafn podwdjnych,
co nadaje czasteczce kwasu tluszczowego
nowych wlaSciwosci biologicznych. Kwasy
tluszczowe jedno- lub wielonienasycone to
kwasy z dwoma lub wigcej wiazaniami po-
dwdjnymi i z 18-22 atomami wegla w taficu-
chu. Dzieli si¢ je na dwie grupy: Omega-3
(n-3) oraz Omega-6 (n-6). Podziat uzalezniony
jest od miejsca wystepowania pierwszego po-
dwdjnego wiazania w fancuchu wodoroweglo-
wym, liczac od konca tancucha przeciwnego
do grupy hydroksykarboksylowej (-COOH).
Organizm ludzki nie jest w stanie samo-
dzielnie produkowaé WNKT: kwasy ttuszczo-
we pochodzace z kwasu linolowego (LA,
C18:2, n-6) produkowane sa przez rosliny la-
dowe, a te pochodzace z kwasu alfa-linoleno-
wego (ALA, C18:3, n-3) powstaja w organi-
zmach ro$lin oraz zwierzat morskich. Kwas
linolowy i alfa-linolenowy sa kwasami ttusz-
czowymi niezbednymi dla czlowieka i muszg
by¢ dostarczane do naszego organizmu wraz
z pokarmem. Zrédiem kwasu alfa-linoleno-
wego w pozywieniu sg ttoczone na zimno ole-
je —Iniany i rzepakowy, nasiona Inu i rzepa-
ku, siemi¢ Iniane, orzechy witoskie, kietki
pszenicy. Kwas linolowy jest najbardziej po-
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wszechnym w naszej diecie roSlinnym kwa-
sem thuszczowym. Mozemy go znalez¢ w tlo-
czonych na zimno oleju sojowym i kukury-
dzianym, ziarnach stonecznika, nasionach
dyni, nasionach sezamu, orzeszkach ziem-
nych i laskowych oraz w margarynie. Z tych
egzogennych kwaséw ttuszczowych poprzez
wydtuzenie taficucha i tworzenie dodatko-
wych wigzan podwojnych powstaja WNKT
o diugim taficuchu z grupy Omega-6 (n-6)
oraz Omega-3 (n-3).: kwas arachidonowy
(ARA, C20:4, n-6), kwas eikozapentaenowy
(EPA, C20:5,n-3) lub kwas dokozaheksaeno-
wy (DHA, C22:6, n-3). Uklady enzymatycz-
ne odpowiedzialne za wydluzanie taficucha
weglowego (elongazy) lub tworzenie dodat-
kowych wigzan podwdjnych (desaturazy)
maja ograniczong aktywnos¢, co powoduje,
ze endogenna produkcja DHA lub EPA
z kwasu alfa-linolenowego nie moze zastapic¢
dostarczania tych kwaséw z pozywieniem.
Zawarte sa one przede wszystkim w zywnoSci
pochodzenia morskiego (w rybach: makrela,
tosos, halibut, dorsz, §ledz, sardynka i wodo-
rostach morskich). Przecigtna zawartos¢ kwa-
su LA w diecie wynosi okoto 84-89%, kwasu
ALA 9-11%, a kwaséw EPA i DHA jedynie
< 0,1-0,2% WNKT. Stwierdzono, ze recep-
tory dla WNKT z grupy Omega-3 wykazuja
rézne powinowactwo do danego kwasu w za-
leznosci od rodzaju tkanki. Receptory zloka-
lizowane w leukocytach, komoérkach §rod-
btonka naczyi iw komérkach nerwowych wy-
kazuja szczegdlne powinowactwo do EPA,
natomiast receptory zlokalizowane w siat-
kéwee, jadrach, sercu i ptucach maja wicksze
powinowactwo do DHA; WNKT moga akty-
wowac wiele wewnatrzkomérkowych proce-
s6w chemicznych, jak chociazby synteze¢ bio-
aktywnych eikozanoidéw — prostaglandyny,
tromboksany i leukotrieny. Substancje te
maja zwiazek z procesami zapalnymi, odpo-
wiedzig immunologiczna, agregacja plytek,
wzrostem i réznicowaniem komorek. I tak
kwas ARA pobudza procesy zapalne, zwigk-
sza agregacje ptytek krwi oraz prowadzi do
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skurczu naczyn krwiono$nych, podczas gdy
kwasy EPA i DHA hamuja produkcje cytokin
i powstawanie stresu oksydacyjnego, maja
dziatanie przeciwzapalne, przeciwzakrzepo-
we, antyarytmiczne, przeciwmiazdzycowe
oraz rozszerzajace naczynia krwionosne [4].

Na podstawie badan epidemiologicznych
ostatniej dekady sugeruje si¢ podobny szlak
przyczynowy dla choréb uktadu sercowo-na-
czyniowego i AMD oraz podobne czynniki
ryzyka, takie jak wiek, palenie tytoniu, hy-
percholesterolemia, dieta ttuszczowa, wyso-
ki indeks masy ciata [4-6].

Poszukujac modyfikowalnych czynnikéw
ryzyka AMD, rozpoczeto badania dotyczace
wplywu diety wysokotluszczowej na rozwdj
tego schorzenia. Jest kilka teorii ttumacza-
cych udziat lipidéw w patogenezie AMD:
— postepujaca z wiekiem akumulacja lipi-
déw w btonie Brucha (blaszka podstaw-
na polozona miedzy witasSciwa naczy-
niéwka a nabtonkiem barwnikowym siat-
kowki) tworzy nieprzepuszczalng barie-
r¢ ograniczajaca wymiang réznych sub-
stancji pomigdzy naczyniéwka a RPE
i fotoreceptorami; ponadto ztogi lipido-
we sg czynnikiem inicjujacym przewlekte
procesy zapalne i nowotworzenie pato-
logicznych naczyn pod RPE, co stanowi
istot¢ wysickowej postaci AMD [4];
zmiany aterosklerotyczne naczyn naczy-
niéwki zmniejszaja przeplyw w jej naczy-
niach i tym samym doprowadzaja do ob-
jawow niedokrwienia siatkowki (tzw.
miazdzyca naczyniéwki) [4, 6, 7];
wysoka wrazliwo§¢ WNKT na utlenowa-
nie, zwlaszcza w warunkach wysokiego
stezenia parcjalnego tlenu, co ma miej-
sce w siatkowce (ci$nienie parcjalne tle-
nu jest tu prawie takie samo, jak we krwi
tetniczej); przy wysokich osoczowych ste-
zeniach pewnych frakcji WNKT w obsza-
rze plamki dochodzi¢ moze do zwi¢kszo-
nego ryzyka stresu oksydacyjnego —
obszar ten jest szczegdlnie narazony na
dziatanie Swiatta (w szczegdlnosci foto-
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toksycznego $wiatta niebieskiego) i wy-
sokiego stezenia tlenu [4, 7];

kwas DHA odgrywa bardzo wazna role
w odnowie fotoreceptoréw — uszczuple-
nie DHA w diecie moze prowadzi¢ do
zaburzenia procesu odnowy zewnetrz-
nych segmentow fotoreceptorow [4, §].
Kwasy ttuszczowe jedno- lub wieloniena-
sycone z grupy Omega-3 odgrywaja w siat-
kéwce role strukturalna, funkcjonalna
i ochronna. Szczegdlnie wazny wydaje si¢
kwas DHA — jego zawartoS¢ w obrebie bton
zewnetrznych segmentéw fotoreceptorow
wynosi 50% wszystkich WNKT [9]. Fotore-
ceptory w procesach fotochemicznych ule-
gaja ciaglej przebudowie — najstarsze dyski
zewnetrznych segmentéw fotoreceptoréw,
ktére ulegly uszkodzeniu, sa fagocytowane
przez komérki RPE, a na ich miejsce po-
wstaja nowe. Niekompletnie zdegradowane
cztony zewnetrzne fotoreceptoréw (zbudo-
wane zwitaminy A i WNKT) sa gtéwnym sub-
stratem dla lipofuscyny, zwanej barwnikiem
starzenia. Liczba ziaren lipofuscyny w RPE
wzrasta z wiekiem [3]. W prawidtowych wa-
runkach istnieje réwnowaga dynamiczna
pomiedzy gromadzeniem a usuwaniem pozo-
stalosci po zewnetrznych cztonach fotorecep-
toréw, ktora zalezy od aktywnoSci metabo-
licznej RPE. Nablonek barwnikowy siatkw-
ki jest miejscem stluzacym przemianie tleno-
wejielektrolitowej zewnetrznych warstw siat-
kéwki, w tym przede wszystkim fotorecepto-
row, dziata jako aktywna pompa metabolicz-
na podtrzymujaca przeptyw w kierunku od
i do choriokapilaréw naczyniéwki oraz petni
funkcje fagocytarng w stosunku do zewnetrz-
nych segmentéw fotoreceptoréw [1]. Zaréw-
no rytm odnowy cztonéw zewnetrznych foto-
receptordw, jak i poziom aktywnosci metabo-
licznej RPE sa w pewnym stopniu procesami
kontrolowanymi genetycznie [10]. Jesli do
predyspozycji genetycznej w kierunku dys-
funkcji zewnetrznych warstw siatkwki doda-
my niedobér DHA, to efektem moga by¢ ich

nieodwracalne zmiany morfologiczne i funk-

cjonalne. Kwas dekozahekseanowy przyspie-
sza eliminacje resztek lipidowych z RPE, czyli
zmniejsza ilo$¢ odkladanej tam lipofuscyny,
odpowiada za prawidlowy rozwdj neuronéw
i fotoreceptoréw w zyciu ptodowym, bierze
czynny udziat w procesie widzenia, poniewaz
wspotuczestniczy w przemianach rodopsyny
na wielu poziomach; jest jedynym kwasem
tluszczowym o udowodnionym dziataniu
zwigkszajacym przezycie fotoreceptorow
oraz zmniejszajacym liczbe markeréw apop-
tozy komoérkowej [11]. Zmniejsza obszar
uszkodzenia siatkéwki w przebiegu niedo-
krwienia i niedotlenienia [12]. Kwas dekoza-
hekseanowy wykazuje dziatanie antagoni-
styczne wobec kwasu arachidonowego — ha-
muje w makrofagach procesy aktywowane
przez kwas ARA, a wigc stres oksydacyjny
oraz produkcje cytokin prozapalnych. Dzia-
fa wiec przeciwzakrzepowo, przeciwmiazdzy-
cowo i hamuje procesy zapalne w obrebie
naczyf krwiono$nych [6].

W ostatniej dekadzie wiele mowi si¢
o zwiazku miedzy zmianamiw gospodarce li-
pidowej organizmu a wzrostem ryzyka wy-
stapienia AMD. PodkreSla si¢ korzysci wy-
nikajace ze stosowania WNKT z grupy Ome-
ga-3 w profilaktyce AMD z jednoczesnym
ograniczeniem podazy kwasow Omega-6 [5-8].
By¢ moze istnieje swego rodzaju wspotza-
wodnictwo pomigdzy kwasami Omega-3
i Omega-6. Wazny jest zatem nie tylko po-
ziom kwaséw Omega-3 dostarczanych do
organizmu, ale tez wspolczynnik spozycia
Omega-3 w stosunku do Omega-6, ktéry
powinien wynosi¢ 4-5:1 (co oznacza mniej-
sze spozycie kwasow Omega-6 na korzy§¢
kwaséw Omega-3) [4, 6, 7].

Udowodniono pozytywny wplyw kwasu
DHA i spozycia ryb na zmniejszenie ryzyka
wystapienia AMD. W Blue Mountain Eye
Study przeprowadzonym w Australii zaob-
serwowano obnizenie ryzyka wystapienia
wczesnych postaci AMD u os6b spozywaja-
cych ryby wigcej niz raz w tygodniu [8]. Cho
iwsp. donosza, ze regularne spozywanie ryb

www.fmr.viamedica.pl



wiecej niz 4 razy w tygodniu zmniejsza ryzy-
ko wystapienia AMD o 35% w poréwnaniu
z osobami spozywajacymi ryby 3 lub mniej
razy w miesiacu [7]. Im wigksze spozycie
kwasow Omega-3 i ryb, przy obnizonej po-
dazyw diecie kwasu LA, tym wigkszy spadek
ryzyka wystapienia AMD i progres;ji scho-
rzenia do postaci wysiekowej. Jednocze$nie
duze spozycie ttuszczow roslinnych (takze
tych zwierajacych kwas LA) i zwierzecych
zwigksza ryzyko pojawienia si¢ lub ewolucji
w kierunku cig¢zkiej formy AMD [5-7].

Od wielu lat liczne badania koncentruja
si¢ na poszukiwaniu przyczyn oraz mechaniz-
moéw powstawania AMD. Hipotezy dotycza-
ce etiopatogenezy AMD ulegaja ciaglym
zmianom, co wskazuje na wieloczynnikowa
etiologie tej choroby. Procesy starzenia si¢
siatkowki i wynikajace z tego zaburzenia jej
funkcjonowania inicjuja mechanizmy prowa-
dzace do powstania AMD. Ale choroba ta nie
jest wynikiem tylko starzenia si¢ organizmu
izmian z tym zwigzanych, ale jest réwniez su-
marycznym efektem osobniczych predyspo-

zycji zaleznych od materiatu genetycznego

iuwarunkowan §rodowiskowych, czyli sposo-
bu odzywiania si¢, warunkow klimatycznych,
w ktdrych przyszto nam zy¢ (nadmierna eks-
pozycja na $wiatlo w ciagu zycia) oraz stoso-
wania uzywek (palenie tytoniu). Petna iden-
tyfikacja czynnikéw ryzyka wystapienia
AMD, zwtaszcza tych modyfikowalnych, oraz
poznanie mechanizméw ich dziatania umoz-
liwitoby wprowadzenie odpowiednich dzia-
laf terapeutycznych, zanim pojawia si¢
pierwsze objawy choroby. Spos6b odzywiania
jestjednym z czynnik6éw ryzyka AMD, na kt6-
ry mozemy oddziatywac. Stosowanie substan-
cji antyoksydacyjnych, w tym WNKT z grupy
Omega-3 z prawidtowa dieta lub w postaci
suplementéw pokarmowych okazuje si¢
istotne w profilaktyce AMD. Poniewaz wa-
runki panujgce w siatkowce plamki (wysokie
stezenie tlenu, dziatanie fototoksycznego nie-
bieskiego zakresu widma Swiatla) sprzyjaja
utlenowaniu kwaséw Omega-3, mozliwe jest,
ze stosowanie witamin i mikroelementow an-
tyoksydacyjnych oraz luteiny i zeaksantyny
chroni siatkéwke poprzez zapobieganie utle-

nowaniu WNKT z grupy Omega-3.
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