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Mozliwosci wykorzystania zywnosci
funkcjonainej w leczeniu otyfosci

The possibility of use functional food
for the treatment of ohesity

STRESZCZENIE

Otyto$c¢ jest aktualnie jedng z najczestszych chorob, ktorej rozmiary epidemiologiczne siegaja
pandemii. Wedtug danych z 2012 roku nadmierna masa ciata jest piatg pod wzgledem czgstosci
przyczyng $miercina catym $wiecie — umiera na nig 2,8 min 0sab rocznie. Anorektyczny efekt
srodkow farmakologicznych stosowanych dotychczas w leczeniu otytosci byt zwigzany ze zmia-
ng apetytu, metabolizmu oraz wptywem na wchtanianie sktadnikow odzywczych z pozywienia.
Niestety, wiele z farmaceutykow powoduje skutki uboczne, dlatego badania prowadzone
w ostatnich latach koncentrowaty sig na wykazaniu wptywu zywnosci funkcjonalnej na redukcje
masy ciata. Zywno$¢ funkcjonalna lub inaczej FOSHU (Foods for Specified Health Use) jest
normalng zywnoscia, z ktorej usunieto szkodliwe skfadniki (np. alergeny) badz wzbogacono j3
w substancje aktywne fizjologicznie, tak aby otrzymac produkt posiadajacy odpowiednig warto$¢
odzywcza, poprawiajgcg stan zdrowia cztowieka. W$rod gtownych zwigzkow bioaktywnych
wykorzystywanych w terapii nadwagi i otyto$ci wymienia sie: wtdkno pokarmowe, chitosan,
polifenole roslinne, sztuczne substancije sfodzace, probiotyki, prebiotyki, aminokwasy, peptydy,
biatka, glikozydy, karnityne oraz sprzezone dieny kwasu linolenowego (CLA). Celem niniejszej
pracy jest analiza dotychczasowych doniesien dotyczacych mozliwosci wykorzystania probioty-
kow, prebiotykow, wtdkna pokarmowego, chitosanu oraz polifenoli roslinnych w terapii otytosci.
(Forum Zaburzen Metabolicznych 2014, tom 5, nr 2, 51-62)

Stowa kluczowe: zywnos$¢ funkcjonalna, otytos¢, probiotyki, prebiotyki, widkno pokarmowe,
chitosan, polifenole

ABSTRACT

Obesity is nowadays one of the most common diseases. According to data from 2012, obesity
is the fifth most common cause of death all over the world. Each year, 2.8 million people die
fromthis disease. The anorectic effect of pharmacological agents used in obesity treatment was
associated with a change in appetite, metabolism, and effects on the absorption of nutrients
from food. Unfortunately, many of the pharmaceutical drugs may cause side effects. For this
reason, studies conducted in recent years have focused on the impact of a functional food on
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body weight reduction. Functional food or FOSHU (Foods for Specified Health Use) is a normal
food, from which eliminated the harmful ingredients (e.g. allergens) or enriched it with physiolo-
gically active substances to obtain a product with adequate nutritional value and positive effect
on health. The major bioactive compounds used in the treatment of overweight and obesity are:
dietary fiber, chitosan, plant polyphenols, artificial sweeteners, probiotics, prebiotics, amino
acids, peptides, proteins, glycosides, carnitine, and conjugated linoleic acid (CLA). The aim
of this paper was to analyze existing reports concerning possible use of probiotics, prebiotics,
fiber, chitosan and plant polyphenols in the treatment of obesity.

(Forum Zaburzen Metabolicznych 2014, vol. 5, no. 2, 51-62)
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WSTEP

Otylos¢ jest aktualnie jedna z najczestszych
chorob, ktorej rozmiary epidemiologiczne
siggaja pandemii. Zgodnie z przewidy-
waniami Swiatowej Organizacji Zdrowia
(WHO, World Health Organization), az 2/3
wszystkich probleméw zdrowotnych w 2020
roku dotyczy¢ bedzie otytosci i zaburzen
rozwijajacych si¢ na jej podtozu. Wedtug
danych z 2012 roku otyloS¢ jest piata pod
wzgledem czestoSci przyczyna Smierci na
calym Swiecie — umiera na nig 2,8 mln oséb
rocznie [1]. Wzrost liczby os6b z nadmier-
na masg ciala jest skutkiem, oprocz wptywu
czynnikow genetycznych i epigenetycznych,
przede wszystkim zmiany stylu zycia: sie-
dzacego trybu pracy i odpoczynku, braku
aktywnoSci fizycznej oraz wigkszej do-
stgpnosci i zainteresowania konsumentéw
szybka i tanig zywnoscia, o wysokiej gestosci
energetycznej doprowadzajacej do dodat-
niego bilansu energetycznego. W ostat-
nich latach coraz wiecej prac koncentruje
si¢ takze na zalezno$ci pomigdzy otyloscia
amikroorganizmami kolonizujacymijelita.
Anorektyczny efekt Srodkéw farmakolo-
gicznych stosowanych dotychczas w lecze-
niu otylosci byt zalezny od zmiany apetytu,
metabolizmu oraz wptywu na wchtanianie
sktadnikow odzywczych z pozywienia. Nie-
stety, wiele z nich (fentermina, dietylpro-
pion, fendimetrazyna, sibutramina, orlistat,
lorkaseryna) powoduje skutki uboczne (za-

burzenia sercowo-naczyniowe, zaburzenia

neurologiczne, zwigkszone ryzyko zawatow,
udaréw, depresji) przewyzszajace poten-
cjalne korzysci terapeutyczne [1, 2].

W poszukiwaniu rozwigzan pozwalajacych
na uzyskanie zadowalajacych efektéw te-
rapeutycznych w otyloSci naukowcy coraz
czesciej kieruja swoja uwage na zywnosé
funkcjonalna. Termin ,,zywno$¢ funkcjo-
nalna” pojawit si¢ po raz pierwszy w Japonii
w 1984 roku. Do dzi$ kraj ten jest liderem
w produkcji ZywnoSci tego typu i promuje
nowe mozliwosci jej wykorzystania. Zyw-
no$¢ funkcjonalna lub inaczej FOSHU (Fo-
ods for Specified Health Use) jest normal-
na zywnosScia, z ktorej usunieto szkodliwe
sktadniki (np. alergeny) badZ wzbogacono
ja w substancje aktywne fizjologicznie, tak
aby otrzymac produkt posiadajacy odpo-
wiednia warto§¢ odzywcza, poprawiajaca
stan zdrowia cztowieka. Tym samym zyw-
no$¢ ta zmniejsza ryzyko wystapienia tak
zwanych chordb cywilizacyjnych (m.in.:
otytoSci, nowotwordow, cukrzycy, osteopo-
rozy czy chordb uktadu krazenia). W Unii
Europejskiej najbardziej popularna jest
definicja zywnoSci funkcjonalnej zapropo-
nowana przez Functional Food Science in
Europe (FUFOSE), ktéra méwi, ze ,,zyw-
nos$¢ moze by¢ uznana za funkcjonalna,
jesli udowodniono jej korzystny wptyw na
jedna lub wigcej funkcji organizmu ponad
efekt odzywczy, ktéry to wpltyw polega na
poprawie stanu zdrowia, samopoczucia

i/lub zmniejszeniu ryzyka rozwoju choréb.
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Zywno$¢ ta musi przypominaé postacia
zywno$¢ konwencjonalna i wykazywac ko-
rzystne oddziatywanie w iloSciach, ktore
oczekuje si¢, ze beda normalnie spozywa-
ne z dieta — nie sa to tabletki ani kapsul-
ki, ale cze$¢ sktadowa prawidtowej diety”.
Wsrod najlepiej przebadanych substancji
bioaktywnych wyrdznia si¢: btonnik (wtok-
nik), oligosacharydy, aminokwasy, peptydy,
biatka, glikozydy, alkohole wielowodorotle-
nowe, wielonienasycone kwasy tluszczowe,
stanole i sterole roslinne, probiotyki, pre-
biotyki, synbiotyki, substancje fitochemicz-
ne, witaminy i mineraty, choling, lecytyne
oraz inne (np. chlorella) [3, 4].
Do najczegsciej uzywanych nazw zywnoSci
funkcjonalnej w piSmiennictwie obcoje-
zycznym naleza: Food, VitaFoods, Thera-
peutic Food, Performance Food, Pharma
Food, Nutraceutical. Istnieje wiele r6znych
systemow klasyfikacji zywnoSci funkcjonal-
nej, w ktérych jako podstawe podziatu przy-
jeto: sktad, rodzaj zaspokajanych potrzeb
organizmu, stan fizjologiczny czy stopiefn
wiedzy o efektach zastosowanych zwigzkow
leczniczych.
W odniesieniu do zywnoSci funkcjonalne;j
wykorzystywanej we wspomaganiu lecze-
nia otylosci najczesciej stosuje si¢ 2 mo-
dele podziatlu. Pierwszy z nich réznicuje
ja na podstawie mechanizmu, w jakim §ro-
dek ten wptywa na metabolizm organizmu.
Wigkszos¢ substancji redukujacych mase
ciala wykorzystuje jeden z 5 mozliwych
efektow [5]:
1) zmniejszanie wchtaniania lipidow,
2) zmniejszanie podazy energii (produkty
niskoenergetyczne),
3) zwigkszanie wydatkéw energetycznych
organizmu,
4) zmniejszanie roznicowania i proliferacji
pre-adipocytow lub
5) hamowanie lipogenezy i/lub nasilanie
procesu lipolizy.
Z uwagi na fakt, ze otylos¢ w 40-70% jest

uwarunkowana genetycznie, w ostatnich
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latach coraz czeSciej eksponuje si¢ takze
udziat nutraceutykdéw w procesach epigene-
tycznych, takich jak: metylacja DNA, mody-
fikacja bialek histonowych oraz ekspresja
gendw uczestniczacych w patogenezie oty-
tosci (IGF2, PPARy, ANP, gen leptyny) [6].
Drugi system klasyfikuje zywnoS$¢ funkcjo-
nalna wspomagajaca redukcje otyloSciw za-
leznoS$ci od rodzaju wystepujacej substancji
bioaktywnej. Wsrdod zwiazkow bioaktyw-
nych wykorzystywanych w terapii nadwagi
i otyloSci wymienia si¢ przede wszystkim:
wlokno pokarmowe, chitosan, polifenole
roSlinne, sztuczne substancje stodzace, pro-
biotyki, prebiotyki, aminokwasy, peptydy,
biatka, glikozydy, karnityn¢ oraz sprzgzone
dieny kwasu linolenowego (CLA, conjuga-
ted linoleic acid).

Wedtug Europejskiego Konsensusu Nauko-
wej Koncepcji dla Zywnosci Funkcjonalnej
musi ona posiadaé¢ dowiedzione naukowo
o$wiadczenie zywieniowe i zdrowotne. Pro-
dukcja i wprowadzenie na rynek produktéw
zawierajacych sktadniki wspomagajace re-
dukcje masy ciata wymagaty wdrozenia od-
powiednich regulacji prawnych majacych na
celu ochrong bezpieczefistwa potencjalnego
konsumenta. Nie ma odrebnych przepisow
dotyczacych zywnoSci funkcjonalnej, wobec
czego zasady jej wprowadzania i znakowa-
nia sa regulowane poprzez Rozporzadzenie
(WE) nr 178/2002 Europejskiego Parla-
mentu i Rady z 28.01.2002 r. Zgodnie z nim
podstawowym warunkiem, jaki musi spel-
niaé produkt zaliczany do zywnosci funk-
cjonalnej, jest zachowanie bezpieczefistwa

stosowania [7].

PROBIOTYKI | PREBIOTYKI

Zamierzony wpltyw na sktad mikroflory
jelitowej, uwzgledniajacy podaz btonnika
pokarmowego, probiotykéw, prebiotykow
i synbiotykdw, jest jedna ze strategii zapo-
biegania i leczenia otyloSci.

W ostatnich latach coraz cz¢sciej podkresla

si¢ zwiazek otylosci z zaburzeniamiw ekosy-
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stemie jelitowym. W jelitach os6b dorostych
dominuja 3 gtéwne typy bakterii: Firmicutes
(najwigksza grupa, obejmujaca ponad 200
gatunkow), Bacteroidetes 1 Actinobacteria.
W niewielkiej iloSci w §wietle przewodu po-
karmowego wystepuja takze bifidobakterie,
ktoérych obnizona ilo$¢ koreluje z rozwojem
otylosci [8]. Wyniki badaf przeprowadzo-
nych zaréwno na modelach zwierzecych, jak
iin vivo wykazaly, ze u osobnikéw z otytoscia
wystepuja zaburzenia wtasciwej mikroflory
jelitowej (nadmiar Firmicutes czy Actino-
bacteria w stosunku do bifidobakterii). Me-
chanizm, w jakim dochodzi do zwigkszenia
liczby bakterii Firmicutes w jelitach os6b
otylych nie zostal dotychczas wyjasniony.
Ponadto zauwazono, ze u os6b dorostych
po zastosowaniu diety niskokalorycznej
potaczonej z aktywnoScia fizyczna liczba
bakterii typu Bacteroidetes wzrasta. Bada-
nie sktadu bakterii obecnych w stolcu oséb
otylych poddanych diecie niskottuszczowe;j
lub niskoweglowodanowej przeprowadzo-
ne przez Leya i wsp. wykazato zwigkszenie
iloSci Bacteroidetes w stopniu zaleznym od
utraty masy ciala, jednak nie stwierdzono
zaleznoSciw odniesieniu dopodazykalorii[9].
Wobec powyzszego zacz¢to badaé mozli-
wosci wykorzystania probiotykéw w terapii
0s6b z nadmierna masg ciala.

Wedtug Food and Agriculture Organization
(FAO) probiotyki to produkty zawierajace
zywe mikroorganizmy, ktére dostarczane
w odpowiednich iloSciach wywieraja ko-
rzystny efekt zdrowotny na organizm
cztowieka. Wiekszo$¢ produktéw probio-
tycznych zawiera zywe kultury bakterii
fermentacji mlekowej Lactobacillus lub
Bifidobacterium, ale do szczepdw bakterii
probiotycznych naleza takze inne gatun-
ki: Escherichia, Enterococcus, Bacillus czy
drozdzak — Saccharomyces boulardii [8].
W jednym z badan nad zastosowaniem
probiotykéw w otytosci Lee i wsp. wyka-
zali, ze podaz Lactobacillus rhamnosus
PL60 w stezeniu 109 przez okres 8 tygo-

dni wptyneta na wicksza redukcje masy
ciata u otytych myszy. W eksperymencie
zauwazono zmniejszenie liczby komoérek
ttuszczowych przy jednoczesnym zachowa-
niu ich wielkoS$ci. Takie dziatanie Lacto-
bacillus rhamnosus PL60 nie jest mozliwe
u ludzi, u ktérych liczba adipocytow jest
stala. Wyniki badania Martina i wsp. pro-
wadzonego na myszach skolonizowanych
mikroflora ludzkich jelit wykazaty, ze pro-
biotyki powoduja zmiany w ekosystemie
jelit i wplywaja na metabolizm tluszczéw,
aminokwaséw i homeostaze energetycz-
na [9]. Wyniki badan przeprowadzonych
w ostatnich latach wskazuja, ze podaz
probiotykéw powoduje zmniejszenie masy
ciata, wskaznika BMI, obwodu talii oraz
trzewnejipodskoérnejtkankittuszczowej[11].
Sktad mikroflory jelitowej wptywa na
utrzymanie homeostazy energetycznej po-
przez szereg mechanizméw, miedzy inny-
mi: rozktad polisacharydéw w przewodzie
pokarmowym, wchtanianie monosachary-
déw i krotkotancuchowych kwaséw thusz-
czowych oraz ich watrobowa konwersje
do tluszczu, zwigkszenie magazynowania
ttuszczu w adipocytach [12, 13]. Probio-
tyczne bakterie jelitowe moga takze wpty-
waé¢ na hamowanie lipogenezy poprzez
czynnik jelitowy Fiaf (fasting-induced adi-
pocyte factor), nasilenie aktywnosci lipazy
lipoproteinowej i ekspresje genéw odpo-
wiedzialnych za magazynowanie i wydatko-
wanie energii: receptoréw aktywowanych
proliferatorami peroksysoméw (PPARy,
peroxisome proliferator-activated receptory),
kinazy biatkowej aktywowanej przez AMP
(AMPK, AMP-activated protein kinase)
[12, 14]. Sugeruje si¢ rOwniez mozliwos¢é
potencjalnego wykorzystania beztlenowej
bakterii Methanobrevibacter smithii, dzigki
ktdérej mozliwe jest zmniejszenie liczby ka-
lorii uzyskiwanych z trawionego pokarmu.
Pozytywny wplyw na modulacje mikroflo-
ry jelitowej u 0séb otylych wywieraja takze
prebiotyki, czyli nietrawione w przewodzie
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pokarmowym sktadniki pozywienia, ktére
pobudzaja wzrost i/lub aktywnos¢ pozytecz-
nych dla organizmu bakterii np. Bifidobac-
terium i Lactobacillus species. Do grupy tej
naleza poli- i oligosacharydy (galaktooligo-
sacharydy, fruktooligosacharydy), inulina
oraz laktuloza [13, 15].

W doswiadczeniach przeprowadzanych na
szczurach zywionych dieta standardowa lub
bogatottuszczowa wprowadzenie do pozy-
wienia oligofruktozy zapobiegato nadmier-
nemu przyrostowi masy ciata (w tym tkanki
ttuszczowej) poprzez wplyw na taknienie
za poSrednictwem peptydow jelitowych
[zwigkszenie stezenia glukagonopodobne-
go peptydu 1 (GLP-1, glucagon-like pepti-
de-1), PYY, obnizenie stezenia greliny]
oraz zmniejszenie spozycia kalorii w diecie
[16, 17]. Archer i wsp. dowiedli, ze wlacze-
nie positku zawierajacego inuling i blonnik
z pestek tubinu u 0s6b dorostych z nadwaga
prowadzito do zmniejszenia liczby spozy-
wanych kalorii poprzez szybsze uzyskanie
odczucia sytoSci [18]. Podobnie Caniiwsp.
wykazali, ze przyjmowanie oligofruktozy
przez 14 dni spowodowato przyspieszone
wystepowanie uczucia sytosci po positkach
oraz ostabilo taknienie, prowadzac w efek-
cie do zmniejszenia przyjmowanej codzien-
nie porcji energii 0 5% w stosunku do grupy
kontrolnej [19]. Wyniki badan prowadzo-
nych przez tego samego autora na myszach
karmionych dieta bogatotluszczowa wska-
zuja na istnienie silnej dodatniej korelacji
pomiedzy podaza prebiotykéw a liczba jeli-
towychbakteriizrodzajuBifidobacterium[19].
Parnell i Reimer w 2009 roku zaobser-
wowali, ze u 0s6b dorostych z nadwaga
lub otytoscia [wskaznik masy ciata (BMI,
body mass index) > 25 kg/m?] przyjmowanie
oligofruktozy przez 12 tygodni w dawce 21
g/dobe¢ wiazato si¢ z redukcja masy ciata
(1,03 = 0,43 kg v. 0,45 = 0,31 kg w gru-
pie placebo) oraz korzystnie wptywato na
gospodarke weglowodanowa. Jednoczes-
nie w przypadku stosowania oligofruktozy
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zauwazono obnizenie stezenia greliny oraz
podwyzszenie st¢zenia PYY, co przektada
si¢ na zmniejszenie taknienia [20]. Sugero-
wany jest takze wptyw podazy inuliny oraz

laktulozy na redukcje¢ masy ciala.

ZYWNOSC FUNKCJONALNA
WYSOKOBLONNIKOWA

Przezwyci¢zanie uczucia gtodu podczas
stosowania diety o kontrolowanej wartoSci
energetycznej dla wielu osob jest prawdzi-
wym wyzwaniem. W takich przypadkach
pomocne jest stosowanie zywnoSci funk-
cjonalnej, ktéra w odréznieniu od farma-
ceutykoéw pozwala na bezpieczne modyfi-
kowanie odczucia gltodu [21]. Substancje
wiéknikowe, dzigki zdolnosci absorbowania
wody, znacznie zwigkszaja swoja objetosc,
co w konsekwencji zapewnia uczucie pet-
noSci zotadka i zwigksza odczucie sytoSci.
Ponadto substancje te, przylegajac do $cian
gbérnego odcinka przewodu pokarmowego,
utrudniaja wchianianie glukozy. W celu
uzyskania zywnosci wysokoblonnikowej
producenci stosuja technologie zapewnia-
jace minimalne straty wtoknika zawartego
w produktach lub wykorzystuja surowce
o duzej zawartoSci btonnika naturalnego,
takie jak suche ziarna zbdz, nasiona sto-
necznika, soi, Inu, make z roslin straczko-
wych. Przyktadami funkcjonalnych produk-
téw spozywcezych, ktére zostaly wzbogacone
w btonnik pokarmowy, sa jogurty, pieczywo
z dodatkiem ziaren zb6z lub otrebdw [4].
Do najczesciej wykorzystywanych w terapii
otytoSci substancji wtdknikowych naleza:
galaktomannan, glukomannan, ksantan,
psyllium, agar-agar, f-glukany, pektyny,
chitosan i wyciagi z alg. Wykazano, ze an-
orektyczne dziatanie tych substancji jest
wprost proporcjonalne do ich zdolnoSci
do pecznienia. Ponadto hydrofobowe sub-
stancje blonnikowe pozwalaja unormowac
rytm wyproznien, ktéry w wyniku stosowa-
nia diety niskokalorycznej czesto ulega za-
burzeniu. Substancje wtdknikowe ulegaja
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co czwarta kobieta
byta otyta (23,8%),
wsrod mezczyzn
otytych byto
20,8% 44
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cz¢Sciowej fermentacji w jelicie grubym,
co prowadzi do zwigkszenia objetosci mas

katowych i czestosci wyprdznien.

CHITOSAN

Chitosan, naturalny polisacharyd bedacy
polimerem czasteczek (1-4)-D-glukoza-
miny i N-acetylo-D-glukozaminy, jest po-
wszechnie stosowany w przemysle spozyw-
czym jako Srodek wspomagajacy odchudza-
nie i obnizanie st¢zenia cholesterolu [22].
Pozyskuje si¢ go z otoczek chitynowych
skorupiakéw, ale podejmuje si¢ takze proby
otrzymywania chitosanu w hodowlach bak-
teriiigrzyboéw. Moze wystepowac w formie
zwiazkéw o réznym stopniu deacetylacji
i 0 r6znej masie czasteczkowej, co warun-
kuje stopien lepkoSci i wptywa na zdolno§¢
wiazania ttuszczu (3-20 ml tluszczu/1 mg
substancji), zmniejszenie jego wchianiania
oraz wigzanie kwasow zoétciowych i chole-
sterolu. Chitosan posiada zdolnos$¢ do ab-
sorpcji znacznej iloSci wody, co poteguje
odczucie sytosci przy jednoczesnym ogra-
niczeniu dostarczanych z pozywieniem
kalorii. Ponadto w Srodowisku kwa§nym
(zotadek) chitosan otacza czasteczki ttusz-
czu, utrudniajac ich trawienie i wchianianie.
W Swietle jelita zwiazany przez chitosan
ttuszez tezeje i jest wydalany z katem [23].
W wielu opublikowanych pracach podkre-
§la si¢ mozliwo$¢ wykorzystania chitosanu
w celu redukcji masy ciala, poprawy para-
metréw gospodarki lipidowej (wzrost ste-
zenia cholesterolu frakcji HDL, obnizenie
stezenia cholesterolu frakcji LDL i cho-
lesterolu catkowitego, obnizenie st¢zenia
tréjglicerydéw). Sugeruje si¢, ze podaz
tego biopolimeru hamuje réznicowanie
adipocytéw i czynnos¢ lipazy lipoproteino-
wej, zmniejsza ekspresje zarowno CCAAT
(CCAAT binding factor), jak i PPAR (klu-
czowy regulator kwasu ttuszczowego i me-
tabolizm glukozy) w mézgu i zotadku oraz
wplywa na zmniejszenie ekspresji apolipo-
proteiny B i greliny [24]. Najczestsze dzia-

tania niepozadane chitosanu to dolegliwo-
Sci zotadkowo-jelitowe, takie jak zaparcia
i wzdgcia.

Jak wykazano w badaniach ekspery-
mentalnych, chitosan wykazuje dzia-
tanie przeciwcukrzycowe, obnizajace
stezenie cholesterolu oraz sprzyjajace
redukcji masy ciata poprzez wpltyw na
mniejsze spozycie pokarmu. Opisane
przez Walsha 2 badania przeprowadzo-
ne na modelu zwierzecym wykazaty,
ze podaz 1200 ppm chitosanu na dobg
ogranicza trawienie thuszczu, co wptywa
takZe na zmniejszenie jego wchlaniania
w jelitach. Ponadto podaz 1200 ppm chi-
tosanu spowodowata mniejsze dzienne
spozycie pozywienia (poprzez zwigksze-
nie stezenia leptyny), mniejszy przyrost
masy ciata i spadek stezenia CPR w oso-
czu [25]. Obserwowane efekty byly zalez-
ne od dawki.

W literaturze brakuje jednak badan, ktére
wyjasnilyby mechanizmy dziatania chito-
sanu in vivo. Przeglad randomizowanych
badan kontrolnych, w ktérych dorostym
osobom z nadwaga lub otytoScia podawa-
no chitosan (dawki 0,4-15 g/d., §rednio
3,7 g/d.) przez okres minimum 4 tygodni, wy-
kazal wigksza utrate masy ciala, obnizenie
stezenia cholesteroluiobnizenie ci§nienia
krwi w poréwnaniu z placebo. Nie zaob-
serwowano réznic pomig¢dzy grupa bada-
na a grupa kontrolng w zakresie czgstosci
wystgpowania dziatafn niepozadanych lub
ilosci ttuszczu wydalanego w stolcu. Jed-
nakze autorzy przegladu zwracaja uwa-
ge, ze jakos¢ analizowanych badan nad
chitosanem nie byta zadowalajaca [26].
W badaniu Kaatsa z udziatem 150 doro-
stych os6b z nadwaga wykazano, ze podaz
6 kapsutek chitosanu (po 500 mg) dzien-
nie powoduje wickszy spadek masy ciata
i tkanki ttuszczowej w poréwnaniu z gru-
pa kontrolna i placebo [27]. Inne badanie
donosi, ze wlaczenie chitosanu w dawce

2,5 g/dobe podczas 12-dniowego progra-
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mu dietetycznego nie spowodowalo spo-
dziewanych efektéw redukcji tkanki ttusz-
czowej [28]. Pomimo ze wyniki badaf na
modelu eksperymentalnym wskazuja na
mozliwoS§¢ wykorzystania chitosanu w re-
dukcji masy ciata, dowody z analiz rando-
mizowanych badan klinicznych wskazuja,
ze wplyw tej substancji na zmniejszenie
masy ciata u ludzi jest minimalny i mato

istotny klinicznie.

POLIFENOLE ROSLINNE
Tabardzo liczna grupa zwiazkow wykazuje
wielokierunkowe dziatanie o potencjalnym
wplywie na redukcje masy ciata. Moga one
nasila¢ termogeneze¢, hamowaé powstawa-
nie komorek thuszczowych poprzez inhibicje
ekspresji genéw odpowiedzialnych za adipo-
genez¢ (C/EBPa, PPARy i SREBP-1) oraz
nasila¢ apoptoze dojrzalych adipocytow.
Polifenolami najczeSciej stosowanymi jako
nutraceutyki sa flawonoidy (antocyjaniny,
flawonoidy, izoflawony, stilbeny, lignany)
oraz kwasy fenolowe (kwas ellagowy).
Flawonoidy sa szeroko rozpowszechnio-
nymi w §wiecie ro§linnym zwigzkami poli-
fenolowymi, ktére wykazuja wiele efektow
prozdrowotnych, migdzy innymi: odpowia-
daja za utrzymanie bariery antyoksydacyjnej,
dziataja przeciwzapalnie, przeciwnowotwo-
rowo, przeciwmiazdzycowo, hipotensyjnie
oraz chronig przed rozwojem otytoSci.

Ze wzgledu na réznice w budowie struktu-

ralnej dzieli si¢ je na kilka grup:

— flawony (luteolina, apigenina),

— flawanony (naringenina, hesperydyna,
eriodoktiol),

— flawonole (luteolina, morina, fisteina,
kempferol, kwercetyna, mircetyna, izo-
ramnetyna),

— flawanole (katechina, epikatechina, epi-
galokatechina, galusan-3-epikatechiny,
galusan-3-epigalokatechiny, proantocy-
janidyny),

— izoflawony (genisteina, fitoestrogeny,
daidzeina),

Forum Zaburzen Metabolicznych 2014, tom 5, nr 2, 51-62

— antocyjany (cyjanidyna, delfinidyna,
malwidyna, pelargonidyna, peonidyna,
petunidyna).

Genisteina, ktérej spozycie jest szczegdlnie

wysokie w krajach azjatyckich w postaci soi

i produktéw sojowych, jest jednym z najdo-

ktadniej przebadanych izoflawonoidéw. Jej

wplyw na mase ciata stanowi kombinacj¢
kilku mechanizméw. Wyniki badan prowa-
dzonych na modelach zwierzgcych wykazaty,
ze podaz genisteiny w diecie powoduje zna-
czaca redukcje kumulacji tkanki thuszczo-
wej poprzez wpltyw na kinaze aktywowana
5’AMP (AMPK) [29]. W badaniach in vitro
zaobserwowano, ze 48-godzinna ekspozycja
komorek ttuszczowych na genisteing w daw-
ce 100 umol prowadzita do zahamowania
ich proliferacji 0 60% [30]. Wyniki badania

Hwanga i wsp. wskazuja, ze podaz genisteiny

w dawkach 20-200 umol w istotny spos6b

hamuje proces réznicowania adipocytow

i prowadzi do apoptozy dojrzatych adipo-

cytéow. Ponadto uwaza sig¢, ze genisteina

hamuje adipogeneze, wptywa na apoptoze
dojrzatych komorek thuszczowych oraz prze-
ciwdziala hipermetylacji DNA. Jej dziatanie
jest zalezne od dawki i czasu podazy. Za-
stosowanie u kobiet w okresie pomenopau-

zalnym izoflawondéw sojowych w dawce 100

mg/dobe przez 24 tygodnie spowodowato

zmniejszenie tkanki thuszczowej i BMI [31].

Kilka badan z ostatnich miesigcy koncen-

trowalo si¢ na ocenie wptywu tradycyjnych

w krajach azjatyckich fermentowanych pro-

duktéw sojowych na redukcje masy ciala.

Doenjang — pasta sojowa stosowana jako

przyprawa w kuchni koreanskiej podawana

51 osobom z BMI wiekszym lub rownym

23 kg/m? w ilosci 9,9 g/dobe przez okres

12 tygodni wplyneta na zmniejszenie masy

ciata (kg) i trzewnej tkanki thuszczowej (%)

w poréwnaniu z grupg placebo, przy jedno-

czesnym braku réznic w wartos$ci wskaznika

talia—biodra (WHR, waist-hip ratio) [32].

Podobne wyniki uzyskano w badaniu

dotyczacym pasty Kochujang stosowanej
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»» Flawanole

hamujg apetyt,
zmniejszajg wchtanianie
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organizmu oraz
watrobowg oksydacije
kwasow ttuszczowych,
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na ekspresje genu
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ttuszczu trzewnego 44
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wilosci32 g/dobe przez 12 tygodni, w ktérym
dowiedziono, ze produkt ten oprécz wpltywu
na mas¢ ciata wykazuje dziatanie przeciw-
miazdzycowe [33]. Nie wszystkie badania
potwierdzaja jednak korzystny wptyw izofla-
wondw sojowych na poprawe parametréw,
takich jak: masa ciata, profil lipidowy, za-
wartoS¢ tkanki thuszczowej oraz wyktadniki
gospodarki weglowodanowej [34, 35].
Flawanole [gallokatechina (GC), epi-
gallokatechina (EGC), galusan epikate-
chiny (ECG) i galusan epigallokatechiny
(EGCG)] hamuja apetyt, zmniejszaja
wchtanianie glukozy, zwickszaja wydatek
energetyczny organizmu oraz watrobowa
oksydacje kwaséw ttuszczowych, co po-
twierdzono zar6wno w modelach ekspery-
mentalnych, jak i u ludzi. Ponadto regulu-
ja one poziom enzymoOw zaangazowanych
w metabolizm lipidéw watrobowych oraz
obnizaja absorpcje glukozy i ttuszczu [36].
Wykazano réwniez, ze zwiazki te hamuja
wydzielanie lipazy trzustkowej, a poprzez
obnizenie ekspresji PPARy i C/EBPa blo-
kuja réznicowanie adipocytéw, indukuja
apoptoze dojrzatych komoérek thuszczowych
[37-41].

Momordykozydy zawarte w roslinie Mo-
mordica charantia (w Polsce nazywana
przepekla ogérkowata) réwniez wykazuja
dzialanie sprzyjajace redukcji masy ciala.
Pierwsze doniesienia o prozdrowotnym
dziataniu przepekli ogérkowatej pochodza
z XVIwieku. Momordica charantia wykazu-
je dzialanie hipoglikemiczne, co wykazano
zaroéwno w badaniach przeprowadzonych
w modelu eksperymentalnym, jak i w po-
pulacji pacjentéw cierpiacych na cukrzyce
typu 2. Ponadto posiada wlasciwosci prze-
ciwbakteryjne i antynowotworowe. Podczas
stosowania Momordica charantia wykazano
istotna redukcje bialtej tkanki ttuszczowej,
obnizenie stg¢zenia leptyny i rezystyny, ste-
zenia glukozy oraz poprawe wrazliwosci
komoérek na insuling oraz korzystny wptyw

na profil lipidowy. Momordica charantia

wplywa na ekspresj¢ genu PPARa/PPARy
iw konsekwencji prowadzi do zahamowania
przyrostu masy ciata i akumulacji ttuszczu
trzewnego [2, 42]. W badaniu przeprowa-
dzonym przez Bano i wsp. wykazano, ze po-
dawanie ekstraktu z Momordica charantia
w dawce 2 ml/dobe przez okres 5 tygodni
spowodowato istotna redukcje masy ciata
(16%) w grupie szczuréw badanych w po-
rOownaniu z grupa kontrolng (303 x 7,03 v.
253,72 = 7,8 g). Ponadto bioaktywne zwiaz-
kizawarte w przepekli ogdérkowatej spowo-
dowaly obnizenie stezenia glukozy we krwi
(128,0 = 5,v. 103 = 3,5 mg/dl), cholesterolu
catkowitego (120 = 4,0 v. 95 = 3,5 mg/dl),
przy jednoczesnym zwigkszeniu stezenia
cholesterolu frakcji HDL (33 = 1,1 v. 39
+ 0,5 mg/dl) [43]. Efekt ten ttumaczy si¢
zwiekszeniem aktywno$ci AMPK, enzymu
uczestniczacego w metabolizmie glukozy
i oksydacji kwasow ttuszczowych [44].

Kwercetyna, wystepujaca powszechnie
w owocach, warzywach, orzechach i nasio-
nach, herbacie i winie, zmniejsza r6znico-
wanie i proliferacje adipocytéw, indukuje
apoptoze oraz hamuje lipogeneze. Me-
chanizm takiego dziatania wynika z udzia-
hu kwercetyny w aktywacji AMPK [45].
Najnowsze wyniki badan wskazuja na jej
udzial w zmniejszaniu kumulacji tkanki
tluszczowej i ograniczaniu sttuszczenia wa-
troby u szczuréw karmionych dietg wyso-
kotluszczowa poprzez modulacje ekspresji
genow zwigzanych z metabolizmem lipidow
(Fnta, Ponl, Pparg, Aldh1b1, Apoa4, Abcg5,
Gpam, Acaca, Cd36, Fdftl i Fasn) [46].
W badaniu przeprowadzonym na grupie
60 sportowcow Askari i wsp. wykazali,
ze podawanie 500 mg kwercetyny w pota-
czeniu z witaming C (250 mg) przez okres
8 tygodni prowadzito do znaczacego wzrostu
beztluszczowej masy ciala, calkowitej za-
wartoSci wody w organizmie, przyspiesze-
nia podstawowej przemiany materii oraz
zwigkszenia wydatku energetycznego [47].
W badaniu klinicznym wykazano, ze kon-
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Tabela 1

Wptyw wybranych polifenoli roslinnych na redukcje masy ciata

Zwigzek

Genisteina

Sojaijej przetwory, inne nasiona
roélin straczkowych (groch, fasola, soczewica)

Katechiny:

— epikatechina

— galusan epikatechiny (ECG)

— galusan epigallokatechiny (EGCG)

Herbata, jabtka, jezyny, winogrona, czerwone
wino, gorzka czekolada

Astragalina

Nelumbo nucifera (lotos orzechodajny)

Apigenina

Seler, pietruszka
Salix matsudana (wierzba mandzurska)
Spirodela polyrhiza (spirodela wielokorzeniowa)

|zokwercetyna
Conriandrum sativum (kolendra siewna),
Lactuca sativa (satata siewna)

Luteolina

Seler, czerwona papryka, cytryny
Arachis hypohaea (orzeszki ziemne)
Eminium spiculatum (Blume)

Kwercytyna

Kapusta czerwona, kapusta biata, gtég, wino-
grona, cebula, czereénie, truskawki, winogrona

Mirycetyna

Orzechy wtoskie, winogrona, owoce i warzywa

Ginsenozydy

Panax ginseng (zen-szen azjatycki)
Panax quinquefolium (zen-szen amerykanski)

Momordykozydy

Momordica charantia (przepekla ogérecznik)

Allicyna

Allium sativum (czosnek)

Ajoen

Forum Zaburzen Metabolicznych 2014, tom 5, nr 2, 51-62

Mechanizm dziatania

Hamowanie réznicowania i proliferacji preadipocytow

i adipocytéw, indukcja apoptozy
Nasilanie lipolizy

Whptyw na ekspresje PPARy
Aktywacja AMPK

1 wydatku energetycznego

Promowanie oksydacji ttuszczu
Zmniejszenie apetytu

| absorpcji glukozy i ttuszczu

Hamowanie réznicowania adipocytéw
Hamowanie wydzielania lipazy trzustkowej
Whptyw na ekspresje C/EBP« i PPARy
Aktywacja AMPK

| wchtaniania lipidow
Przyspieszanie metabolizmu lipidow

1 wydatku energetycznego

| akumulacji lipidéw
Dziatanie lipolityczne
Hamowanie wychwytu kwasu palmitynowego

Hamowanie réznicowania preadipocytow

| wydzielania lipazy trzustkowej
Inhibicja DNMTs i HDACs

| hipermetylacji biatek histonowych
| réznicowania adipocytow
Promowanie apoptozy

Hamowanie adipogenezy

Inhibicja DNMT1

Hamowanie adipogenezy
Aktywacja PPARa
Inhibicja DNMTs

Hamowanie lipazy lipoproteinowej
Zmniejszenie apetytu

Hamowanie kumulacji tréjglicerydéw i réznicowanie adipocy-

téw, inhibicja PPARy

Aktywacja AMPK
Whptyw na ekspresje PPARy
| kumulaciji tkanki ttuszczowej

Hamowanie réznicowania adipocytéw
| ekspresji C/EBPa, PPARy oraz adiponektyny
Inhibicja HDACs

Hamowanie adipogenezy

Indukcja apoptozy

Hamowanie proliferacji preadipocytéw

Whptyw na ekspresje PPARy i aktywacja AMPK

cd. -
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Tabela 1 (cd.)

Wptyw wybranych polifenoli roslinnych na redukcje masy ciata

Zwigzek

Ajoen

Mechanizm dziatania

Hamowanie adipogenezy

Indukcja apoptozy
Hamowanie proliferacji preadipocytéw
Whptyw na ekspresje PPARYy i aktywacja AMPK

Resweratrol

Aktywacja AMPK

| ekspresji PPARy

Winogrona, orzeszki ziemne, morwa,
czarna porzeczka

Hamowanie réznicowania adipocytow
1 apoptozy adipocytéw

| metylacji DNA
| kumulacji ttuszczu trzewnego

Kurkumina

1 oksydacji kwasow ttuszczowych

1 apoptozy adipocytow

Curcuma longa (Turmeric)

Hamowanie réznicowania adipocytow

Aktywacja AMPK
| ekspresji PPARy i C/EBP«

Kapsaicyna

1 termogenezy

Hamowanie réznicowania adipocytow

Capsicum annuum (papryczka chilli)

Hamowanie adipogenezy, zmniejszenie ekspresji PPARy

| aktywnosci lipolitycznej
Redukcja zawarto$ci ttuszczu w adipocytach

AMPK (AMP-activated protein kinase) — kinaza biatkowa aktywowana przez AMP; PPARy (peroxisome proliferator-activa-
ted receptor y) — receptor aktywowany proliferatorami peroksysomow

sumpcja 150 mg/dob¢ kwercetyny przez
8 tygodni powodowala istotne zmniejszenie
BMI oraz obwodu pasa u me¢zczyzn z cecha-
mi zespolu metabolicznego [48].

Ajoen — organiczny zwigzek chemiczny
wystepujacy w czosnku — stanowi produkt
rozpadu alliny. Zwiazek ten ma zdolnos¢ in-
dukowania apoptozy adipocytow w sposdb za-
lezny od dawki i czasu podazy. Ponadto akty-
wuje AMPK, hamuje ekspresje PARP-1 oraz
wplywa na zmniejszenie proliferacji i liczby
komorek ttuszczowych. Glabrydyna, gtéwny
flawonoid lukrecji gtadkiej (Glycyrrhiza gla-
bra), takze wptywa na regulacje ekspresji ge-
n6éw PPARy. W badaniu eksperymentalnym
umyszy karmionych dietg wysokottuszczowa
powprowadzeniu 0,5%, 1% lub 2% flawono-
idéw lukrecji zaobserwowano mniejszy przy-
rost masy ciala i brzusznej tkanki thuszczowe;j
w pordwnaniu z grupa kontrolna [49, 50]. Po-
dobnie podaz 300 mg/dobg glabrydyny przez
12 tygodni osobom z nadwaga wiazata si¢ ze
znaczacg redukcja masy ciata. Jednocze$nie

w badaniu tym nie stwierdzono istotnych kli-
nicznie dziatan niepozadanych [51].
Procyjanidyny wystepujace w nasionach
winogron poprzez zwi¢kszenie stezenia
cAMP i PKA stymuluja lipolize w komor-
kach 3T3-L1. Ponadto obnizaja aktywno§¢
dehydrogenazy glicerolo-3-fosforanowej
(GPDH), ktéra wptywa na réznicowanie
adipocytow [52]. Zgodnie z doniesieniami
naukowymi, zawarte w owocach, warzywach
i czerwonym winie antocyjany obnizaja
ekspresje¢ wielu adipocytokin, na przyktad
interleukiny 6 (IL-6) czy inhibitora aktywa-
tora plazminogenu 1 (PAI-1, plasminogen
activator inhibitor-1).

Kurkumina jest polifenolem wyizolowanym
z klaczy azjatyckiej byliny — ostryzu dlugie-
go (Curcuma longa), ktéry od lat jest stoso-
wany jako przyprawa oraz §rodek barwiacy
w gotowaniu. Ponadto wykazuje wtasciwosci
przeciwnowotworowe, przeciwzapalne, an-
tyoksydacyjne i neuroprotekcyjne [53]. Su-

geruje si¢ roOwniez, ze zwiagzek ten poprzez
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wplyw na ekspresje gendw uczestniczacych
w metabolizmie energetycznym, nasilenie ok-
sydacji kwasow thuszczowych orazhamowanie
akumulacji lipidéw moze sprzyjaé redukcji
masy ciata [54, 55]. Do polifenoli ro§linnych
owlasciwos$ciach anorektycznych nalezg mie-
dzy innymi: kwasy fenolowe (gtéwnie kwas
ellagowy, kumarowy oraz kawowy), rutyna,
glabrydyna, galangina oraz fasolamina. Me-
chanizm wplywu wybranych polifenoli rolin-
nych na redukcj¢ masy ciata przedstawiono
w tabeli 1 [1, 52].

PODSUMOWANIE

Wyniki licznych doniesief dotyczacych wply-
wu nutraceutykow na redukcje¢ masy ciata
sa obiecujace. Zaréwno w przedstawionych
badaniach eksperymentalnych, jak i tych
prowadzonych w populacji 0s6b z nadmierng
masa ciala wykazano, ze podaz pro- i prebio-
tykow, widkna pokarmowego lub polifenoli
roSlinnych moze mie¢ zastosowanie w profi-
laktyce i terapii otytoSci. W praktyce klinicz-
nej do zywnosci funkcjonalnej podchodzisie
jednak wciaz z dystansem. Wynika to przede
wszystkim z faktu, ze w literaturze brakuje
jednoznacznych standardéw okreslajacych
dawki i czas suplementacji danego zwigzku
bioaktywnego w celu osiagnigcia najlepszych
efektow terapeutycznych. W ostatnim czasie
prowadzone sa intensywne badania, ktérych
celem jest ocena mozliwoS$ci wykorzystania
zywnosci funkcjonalnej w profilaktyce i le-

czeniu otylosci.
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