Mozliwosci zastosowania gorzkiej
czekolady i zawartych w niej flawonoidow
w profilaktyce i terapii zespoiu
metaholicznego

Opportunities of using dark chocolate and flavonoids contained
in prevention and treatment of metaholic syndrome

STRESZCZENIE

Zespot metaboliczny jest jednym z najwigkszych wyzwan w programach zdrowia publicznego na
Swiecie. Istotnym elementem postgpowania leczniczego w tym zespole jest przede wszystkim
zmiana stylu zycia, w tym stosowanie odpowiedniej diety. Wazng kwestig w zastosowane;j
diecie jest dobdr produktow zawierajgcych zwigzki bioaktywne, ktdre moga wspomagac le-
czenie sktadowych zespotu metabolicznego. Niniejsza publikacja zawiera przeglad badan nad
wptywem gorzkiej czekolady i zawartych w niej polifenoli, w tym flawan-3-olu na parametry
Zwigzane z chorobami metabolicznymi.

(Forum Zaburzen Metabolicznych 2015, tom 6, nr 2, 49-55)
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ABSTRACT

Metabolic syndrome is one of the biggest challenges in the public health programs in the world.
Animportant element of the treatment of this syndrome is a lifestyle change, including the proper
diet. An important issue in the diet are the products containing bioactive compounds, which
may support the treatment of metabolic syndrome. This publication provides an overview of
researches on the effects of dark chocolate and its polyphenols, including the flavan-3-ol on
the parameters associated with metabolic diseases.

(Forum Zaburzen Metabolicznych 2015, tom 6, nr 2, 49-55)
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»» W przeprowadzonych
dotad wielu badaniach
udowodniono pozytywny
wptyw spozywania
gorzkiej czekolady

na wartosci cisnienia
tetniczego pacjentow

z nadcisnieniem
tetniczym 44

50

WSTEP

Wraz ze wzrostem zachorowalno§ci na
otylo$¢, cukrzyce typu 2, nadci$nienie tet-
nicze i miazdzyce ros$nie zainteresowanie
lekarzy i pacjentéw mozliwoS$ciami terapeu-
tycznym, jakie daje zywnos$¢ i jej sktadniki
bioaktywne. Produktem o prozdrowotnym
dziataniu jest gorzka czekolada z wysoka
zawarto$cig kakao > 70% [1], ktéra oprécz
zdrowotnych wlasciwosci flawan-3-olu za-
wiera takze inne sktadniki, migdzy innymi
mineralne. Wiele badaf wskazuje na pozy-
tywny wplyw gorzkiej czekolady na wyniki
pacjentow z chorobami sercowo-naczynio-
wymi i cukrzyca typu 2.

W badaniu przeprowadzonym w duzej
grupie oséb (2013 pacjentéw) z zespotem
metabolicznym wykazano, ze gorzka cze-
kolada ma wtasciwoSci hipotensyjne oraz
obniza stezenie cholesterolu frakcji LDL
(low-density lipoproteins) we krwi [2]. Spo-
zycie gorzkiej czekolady moze mie€ row-
niez pozytywny wplyw na zmniejszenie
insulinoopornos$ci i zahamowanie rozwoju
miazdzycy [3]. W badaniu in vitro wykaza-
no hamujacy wplyw flawonoidéw zawartych
w ziarnach kakaowca na aktywno$¢ a-amy-
lazy, a-glukozydazy oraz na konwertaze
angiotensyny (ACE, angiotensin converting
enzyme). Wiadomo natomiast, ze zahamo-
wanie ¢-amylazy oraz a-glukozydazy obniza
stezenie glukozy w osoczu krwi, natomiast
zahamowanie ACE powoduje obnizenie
warto§ci ci§nienia tgtniczego [4]. Uczeni
sugeruja, ze spozywanie gorzkiej czekola-
dy moze odgrywac istotna role w prewencji
ileczeniu cukrzycy typu 2 oraz nadci$nienia

tetniczego.

WLASCIWOSCI FLAWONOIDOW ZAWARTYCH

W GORZKIEJ CZEKOLADZIE

Flawan-3-ol nalezy do polifenoli, ktére po-
wszechnie wystepuja w roslinach. Szczegol-
nie bogate w ta grupe polifenoli jest kakao.
Flawan-3-ol wykazuje dziatanie migedzy in-

nymi:

* hipotensyjne,

* antyoksydacyjne,

* przeciwmiazdzycowe,

° antyagregacyjne,

* przeciwzapalne.

Wyniki licznych badan dowodza, ze spo-
zywanie okoto 25 g dziennie gorzkiej cze-
kolady z wysoka zawartoscia flawonoidéw
moze mied terapeutyczny wplyw na obni-
Zenie ciS$nienia tetniczego, zahamowanie
agregacji ptytek krwi, poprawe stezenia li-
pidéw oraz glukozy w osoczu krwi czy pod-
wyzszenie stezenia Srddblonkowego tlenku
azotu. Wykazano réwniez, ze flawonoidy
zawarte w gorzkiej czekoladzie majg dziata-
nie antyoksydacyjne i przeciwzapalne oraz
odgrywaja istotna role w prewenc;ji insuli-
noopornosci [5—7].

Dziafanie hipotensyjne

Dziatanie hipotensyjne flawonoidéw, szcze-
gblnie rutyny i jej pochodnych polega mig-
dzy innymi na zahamowaniu aktywnosci
hialuronidazy, co zwicksza elastycznosé
iwzmacnia naczynia krwiono$ne. Flawono-
idy obnizaja potencjat bton komérkowych,
w wyniku czego ro$nie sita skurczu mig¢snia
sercowego. Lagodza réwniez skurcze na-
czyh krwiono§nych poprzez inaktywacje en-
zymow z grupy lipooksygenaz i cyklogenaz,
zmniejszajac syntez¢ tromboksanéw oraz
leukotrien6w. Flawonoidy hamuja takze
konwertaze¢ angiotensyny obnizajac steze-
nie angiotensyny II, a tym samym powodu-
ja spadek ci$nienia tetniczego [1]. Istotng
wlasciwoscia dziatania hipotensyjnego fla-
wonoidéw zawartych w gorzkiej czekoladzie
jestich zdolno$¢ do zwickszania wydzielania
NO (nitric oxide) przez komorki srédbtonka
naczyniowego, co wspomaga rozkurczanie
naczyn krwiono$nych [8]. W przeprowadzo-
nych dotad wielu badaniach udowodnio-
no pozytywny wpltyw spozywania gorzkiej
czekolady na wartoSci ciSnienia tetnicze-
go pacjentow z nadci$nieniem tgtniczym.
W badaniu Tauberta iwsp. [9] wziely udziat
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44 osoby w wieku 56—73 lata z podwyzszo-
nym ci$nieniem te¢tniczym. Uczestnikow
przydzielono losowo do grup — pierwsza
grupa spozywata 6,3 g gorzkiej czekolady
przez 18 tygodni (zawarto$¢ polifenoli wy-
nosita 30 mg) druga grupa spozywala biata
czekolade, ktora nie zawierata polifenoli.
U pacjentéw z pierwszej grupy odnotowano
spadek skurczowego i rozkurczowego cis-
nienia tetniczego oraz pozytywne zmiany
w profilu lipidéw i glukozy we krwi. Odsetek
pacjentow z wysokim ci§nieniem tgtniczym
zmalal z 86% do 68%. W grupie spozywaja-
cej bialg czekolade nie stwierdzono zadnych
pozytywnych skutkéw jej przyjmowania [9].
W kolejnym badaniu, wzigto udziat 102
pacjentow z nadci$nieniem tetniczym, kt6-
rych podzielono na dwie grupy w zaleznoSci
od ilosci spozywanej czekolady. Pierwsza
grupa spozywala 6 g, a druga 25 g gorzkiej
czekolady dziennie przez 3 miesigce. We
wspomnianym badaniu zaobserwowano
spadek ci$nienia tetniczego niezalezny od
iloSci spozytej czekolady. Autorzy sugeruja,
ze nawet niewielka iloS¢ spozytej dziennie
gorzkiej czekolady moze dziata¢ hipoten-
syjnie [10]. W kolejnym krétkoterminowym
(trzydniowym) badaniu wzigto udziat 36
ochotnikéw (19 z nadci$nieniem tetniczym
i 17z prawidtowym ci§nieniem). Pierwszego
dnia uczestnikom zmierzono ci§nienie tgt-
nicze, przez dwa kolejne dni podawano im
5 g kakao rozpuszczonego w 125 ml wody
lub placebo. W grupie spozywajacej kakao
stwierdzono istotny spadek ci§nienia skur-
czowego i rozkurczowego krwi niezaleznie
od stanu ich zdrowia oraz przyjmowania
lekéw obnizajacych ci§nienie krwi [11].
Z uwagi na dzialanie hipotensyjne gorzkiej
czekolady moze by¢ ona zastosowana jako
sktadnik diety w zapobieganiu i leczeniu

nadciS$nienia tetniczego.
Dziatanie antyoksydacyjne
Istotng zaleta gorzkiej czekolady jest duza

stabilno$¢ zawartych w niej antyoksydan-
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toéw. Stwierdzono, ze aktywnos$¢ polifenoli,
w tym flawan-3 olu nie zmienia si¢ znaczaco
z czasem przechowywania ziaren kakaowca
iponad stuletnie ziarna kakaowca wykazuja
nadal wysoka aktywnoS$¢ tych sktadnikow
[12]. Dzialanie antyoksydacyjne polifenoli
zawartych w gorzkiej czekoladzie zostato
potwierdzone w do§wiadczeniu przeprowa-
dzonym przez Aliiwsp. [13] Wynik badania
wykazat, ze polifenole sa gtéwnymi sklad-
nikami bioaktywnymi zawartymi w gorz-
kiej czekoladzie [13]. Wysoka aktywnos$¢
antyoksydacyjna kakao potwierdzono takze
w innym do§wiadczeniu, w ktérym przeba-
dano rézne gatunki czekolad i stwierdzo-
no miedzy innymi, ze polifenole zawarte
w kakao wykazuja wicksza aktywno$¢ an-
tyoksydacyjna niz wiele antyoksydantow
otrzymywanych z warzyw czy owocéw [14].
Flawonoidy, szczegdlnie kwercetyna, ulega-
ja jednoelektronowemu utlenieniu, dzigki
czemu s3 zdolne do redukowania reaktyw-
nych form tlenu (RFT) i innych wolnych
rodnikéw. W wyniku tej reakcji tworza si¢
mniej reaktywne rodniki flawonoidowe
majace zdolno§¢ do stabilizowania i prze-
kazywania niesparowanych elektronéw.
Hamowanie aktywnosci RFT powoduje
migdzy innymi zahamowanie peroksydacji
lipidéw. Flawonoidy moga regulowac ak-
tywno$¢ enzyméw, ktére odpowiedzialne
sa za tworzenie si¢ RFT (np. peroksyda-
zy). Posiadaja takze wasciwosci chelatujace
jony metali — chelatujac na przyktad jon
zelaza, zapobiegaja reakcji Fentona — jed-
nej z gtdwnych reakcji, ktéra odpowiada za
powstawanie RFT [15, 16].

Engler i wsp. w badaniu in vitro wykazali
ochronne dziatanie polifenoli z kakao na
komoérki S trzustki (Ins-1E) narazone na
stres oksydacyjny [17]. Gorzka czekolada
moze zatem poprzez wzrost aktywnoSci an-
tyoksydacyjnej organizmu wspomagacé dzia-
lanie trzustki u pacjentéw z cukrzyca typu
2, u ktérych obserwuje si¢ nizsze stezenie
endogennych antyoksydantéw [17].
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»» Spozywanie kakao
powoduje wzrost stezenia
cholesterolu frakcji HDL

i obnizenie stezenia
cholesterolu frakcji LDL
we krwi pacjentow

z prawidtowym oraz
zaburzonym profilem
lipidowym4<

»» Wyniki licznych
badan dowodzg
pozytywnego wptywu
flawonoidow zawartych
w gorzkiej czekoladzie
na zahamowanie
odgrywajacego znaczaca
role w rozwoju miazdzycy
procesu agregaciji ptytek
krwi w naczyniach
krwiono$nych44

»» W badaniach
klinicznych wykazano,
Ze spozywanie gorzkiej
czekolady istotnie
zwigksza wrazliwos¢
tkanek na insuling

u 0sob zdrowych

oraz u pacjentow

z nadcisnieniem
tetniczym44
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Dziatanie przeciwmiazdzycowe

U oséb spozywajacych czekolade z wysoka
zawartoScia flawonoidéw zaobserwowano
poprawe rozszerzenia tetnic zwiazana ze
wzrostem wydzielania NO [17, 18]. Wzrost
aktywnosci NO koreluje z zahamowaniem
przylegania ptytek krwi do $ciany naczyn
oraz hamuje rozwdéj miazdzycy [19]. Spozy-
wanie kakao i gorzkiej czekolady jest row-
niez zwiagzane z poprawa profilu lipidowego
krwi. Stwierdzono, ze spozywanie kakao po-
woduje wzrost stezenia cholesterolu frakcji
HDL (high-density lipoproteins) i obnizenie
stezenia cholesterolu frakcji LDL we krwi
pacjentéw z prawidlowym oraz zaburzonym
profilem lipidowym. Ponadto, u os6b spo-
zywajacych kakao wykazano nizszy stopief
utleniania lipidow we krwi [20, 21]. W in-
nym badaniu u 0s6b z hipercholesterolemia,
ktére przez 4 tygodnie spozywaty produkty
kakaowe z btonnikiem, zaobserwowano
wzroststgzeniacholesterolufrakcjiHDLoraz
spadek stezenia glukozy w osoczu krwi [22].
Przeprowadzono réwniez badanie u oséb
z hipercholesterolemia, w ktérym udowod-
niono podwyzszone stezenia cholesterolu
frakcji HDL po spozyciu 45 mg gorzkiej
czekolady z wysoka zawartoScia flawonoi-
déw [23]. Na podstawie uzyskanych wyni-
kéw badah mozna stwierdzi¢, Ze spozywa-
nie gorzkiej czekolady pozwala nie tylko
zapobiec rozwojowi miazdzycy, ale takze
wspomaga jej leczenie, obnizajac stezenie
lipoprotein LDL w osoczu krwi oraz regu-
lujac produkcje NO.

Dziatanie antyagregacyjne

Wyniki licznych badan dowodza pozy-
tywnego wplywu flawonoidéw zawartych
w gorzkiej czekoladzie na zahamowanie
procesu agregacji plytek krwi w naczyniach
krwiono$nych, ktéry odgrywa znaczaca role
w rozwoju miazdzycy [24, 25]. W przewle-
ktym przebiegu miazdzycy moze doj$¢ do
stwardnienia tetnic oraz do spadku stezenia
prostacykliny (PGI2) [26], kt6ra jest hormo-

nem tkankowym produkowanym przezScia-
ny naczyn krwiono$nych, hamuje agregacje
plytek krwi, rozkurcza Sciany naczyn krwio-
nos$nych i obniza ci$nienie tetnicze [27].
Jak wykazano, flawonoidy zawarte w gorz-
kiej czekoladzie powoduja wzrost produkcji
PGI2 przez komo6rki Srédbtonka naczynio-
wego [28]. Badania wykazaty pozytywny
wplyw gorzkiej czekolady z wysoka za-
wartoScig flawan-3-olu na zahamowanie
agregacji ptytek krwi, migdzy innymi po-
przez obnizenie odpowiedzi plytek krwi
na adenozynodifosforan (ADP) [29, 30].
Dzialanie antyagregacyjne oraz przeciw-
miazdzycowe flawonoidow polega przede
wszystkim na zwickszeniu aktywnosci NO,
a poprzez to rozkurczaniu naczyn krwio-
nos$nych, zmniejszaniu agregacji plytek krwi
iich przyczepnoSci do §cian naczyn.

Wpiyw na insulinoopornosé

Istotng sktadowa zespotu metabolicznego
jestinsulinooporno$é, ktéra charakteryzuje
si¢ spadkiem wrazliwo$ci tkanek obwodo-
wych na insuling [31]. Flawonoidy moga
przeciwdziata¢ insulinooporno$ci migdzy
innymi poprzez podwyzszenie biodostep-
noS$ci NO i hamowanie wolnych rodnikéw.
Wedtug badaczy spozywanie gorzkiej cze-
kolady z wysoka zawartoScig flawonoidow
moze przyczynic si¢ do obnizenia insulino-
pornosciipodniesienia wrazliwosci tkanek
na insuling [32]. W badaniach klinicznych
wykazano, ze spozywanie gorzkiej czeko-
lady istotnie zwigksza wrazliwos¢ tkanek
na insuling u oséb zdrowych i pacjentéw
z nadci$nieniem t¢tniczym [33, 34]. W ba-
daniu z udzialem 90 zdrowych oséb, ktére
przez 8 tygodni spozywaly napoje kakaowe
z okre$long zawartoscia flawonoidow (993
mg — wysoka zawarto§¢ HF, 520 mg —
§rednia IF, 48 mg — niska zawarto$¢ LF),
wykazano istotny wplyw wysokiej i §rednie;j
dawki flawonoidéw na wzrost insulino-
wrazliwoS$ci tkanek. Z kolei w grupie pa-

cjentéw z nizsza zawartoscia flawonoidéw
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zaobserwowano obnizone stezenia glukozy
i insuliny w krwi, wyniki te nie byly jednak
istotne [35]. W badaniu przeprowadzonym
zudzialem 20 otytych oséb ze zwigkszonym
ryzykiem insulinoopornosci, ktorzy przez
5 dni przyjmowali napoje z zawartoScia
flawonoidéw 30—900 mg na dobeg, nie wy-
kazano jednak wptywu flawonoidéw na
parametry gospodarki weglowodanowej,
stresu oksydacyjnego i stanu zapalnego
[36]. Obserwacje poczynione we wspomnia-
nych badaniach wskazuja na to, ze jedynie
dhugotrwate spozywanie gorzkiej czekolady
moze mieé efekt terapeutyczny dla organi-
zmu. W innych badaniach zaobserwowano
wplyw kakao na obnizenie insuliooporno-
$ci oraz spadek cholesterolu frakcji LDL
iwzrost frakcji HDL u pacjentéw z cukrzyca
typu 2 oraz spadek stezen glukozy i insuli-
ny u oséb z hipercholesterolemig [37, 38].
Wedtug Cordero-Herrera i wsp. [37] spo-
zywanie gorzkiej czekolady moze mieé do-
datkowo dziatanie ochronne na hepatocyty
narazone na stres oksydacyjny. Podsumo-
wujac, mozna stwierdzié, ze wyniki licznych
badan wskazujg na mozliwo$¢ zastosowa-
nia gorzkiej czekolady jako sktadnika diety
wspomagajacego leczenie cukrzycy typu 2

i insulinoopornosci [39].

Dziafanie przeciwzapalne

Funkcja przeciwzapalna flawonoidéw po-
lega migdzy innymi na regulacji napigcia
§cian naczyn wlosowatych, co obniza od-
powiedzZ zapalna komérek. Flawonoidy ha-
muja synteze leukotrienu B4, prostaglan-
dyny (PGE2), cyklooksygenazy (COX2),
tromboksanu A2 poza tym reguluja en-
zymy: fosfolipazg¢ A2 (PLA2), cyklooksy-
genza-2, lipooksygenaze¢ (LOX) oraz en-
zym uczestniczacy w syntezie tlenku azotu
(NO) z L-argininy (NOS), ktére sa istotny-
mi mediatorami stanu zapalnego [40—42].
W doswiadczeniu Giuseppe i wsp. [43] do-
wiedziono odwrotng korelacje pomiedzy

spozyciem gorzkiej czekolady a stezeniem
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CRP (C-reactive protein, marker stanu za-
palnego choréb sercowo-naczyniowych) we
krwi. W badaniu, w ktérym wzig¢to udziat
2141 ochotnikéw, stwierdzono nizsze ste-
zenie CRP u 0s6b spozywajacych regular-
nie mate iloSci czekolady (ok. 20 g/d.) niz
u 0sob, ktore nie spozywaly jej w ogdle lub
w zbyt duzych iloSciach. Badacze sugeruja,
ze regularne spozywanie matej iloSci gorz-
kiej czekolady moze mie¢ pozytywny wplyw
na redukcje stanu zapalnego [43]. Obnize-
nie stezenia CRP w osoczu krwi pacjentéw
spozywajacych polifenole zawarte w kakao
potwierdzone zostato réwniez innymi bada-
niami [44—47]. W badaniu przeprowadzo-
nym wsréd 100 os6b ze zdiagnozowana cuk-
rzyca typu 2, wykazano obnizZenie stezenia
CRP oraz TNF-« i izolekuiny-6 (IL-6) pod
wplywem kakao [39]. Na podstawie wspo-
mnianych badaf sugeruje si¢, ze spozywa-
nie gorzkiej czekolady obniza stan zapalny

W organizmie.

PODSUMOWANIE

W przeprowadzonych dotad wielu bada-
niach wykazano i potwierdzono pozytywne
iwielokierunkowe dziatanie gorzkiej czeko-
ladyijej sktadnikéw na organizm. Zaobser-
wowano, ze regularne spozywanie matej jej
ilo$ci moze przyczynic si¢ do poprawy wyni-
kéw badafi u pacjentéw z chorobami uktadu
sercowo-naczyniowego czy cukrzyca typu 2.
Wskazujac na bioaktywne wlasciwoSci gorz-
kiej czekolady, nalezy jednak zwréci¢ uwa-
ge na to, ze jest to produkt, ktéry zawiera
duza liczbe kalorii oraz nasyconych kwasow
ttuszczowych. Zaleca si¢ zatem stosowanie
niewielkich iloSci gorzkiej czekolady z wy-
soka zawarto$cia kakao w codziennej diecie.
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