Zapotrzehowanie na witaminy u osoh
Z nadmierna masa ciata

The need for vitamins in people with excess hody weight

STRESZCZENIE

W XXI wieku otytoS¢ jest najczeSciej wystepujaca chorobg przewlekta. Z powodu nadmiernej
masy ciafa cierpi okoto 40% $wiatowej populacji. Zdecydowang wigkszo$¢ pacjentow sta-
nowig chorzy na otyto$¢ pierwotng, u podtoza ktorej lezy nieprawidtowy bilans energetyczny
— nadmierna podaz energii z dietg. Nadmierna ilo$¢ energii jest magazynowana w organizmie
w postaci tkanki ttuszczowej i nie wigze sig z nieprawidtowg podaza witamin z dietg, co prowa-
dzi do niedozywienia jakosciowego u otytych pacjentow. Literatura przedmiotu wskazuje, ze
u 0s6b z nadmierng masg ciata mozna zaobserwowac niewystarczajgce stgzenie lub niedobér
wielu witamin, zwiaszcza witaminy A i D, karotenoiddw, witaminy C i witamin z grupy B— naj-
cze$ciej witaminy B12 i kwasu foliowego. Zauwazono korelacje migdzy wzrostem zawartosci
tkanki ttuszczowej, a spadkiem stgzenia witamin rozpuszczalnych w ttuszczach. Wyniki badan
wskazuja, ze niedobory moga dotyczy¢ takze tych otytych pacjentow, ktorzy przyjmuja z dieta
odpowiednie ilo$ci poszczegdinych witamin, co stwierdzono w odniesieniu do witamin D i B12.
Autorzy badan sugeruija, ze otytos$¢ zwigksza zapotrzebowanie na te witaminy. Prawdopodobnie
wigze sig to ze zmianami w metabolizmie, spowodowanymi czynnoscig endokrynng tkanki
ttuszczowej. Z kolei niedobory witaminowe pogtebiajg istniejace zaburzenia metaboliczne
i moga prowadzi¢ do dalszych powikfan. Aby im zapobiec, prowadzi sig badania nad suple-
mentacjg witamin u otytych pacjentow z ich niedoborami. Autorzy czeSci badan sugeruja, ze
suplementacja witamin, ktérych niedobory stwierdzono u pacjentdw z otytoscig, moze stanowic¢
nie tylko profilaktyke rozwoju powiktan, ale jest rowniez srodkiem terapeutycznym. Autorzy
badan podkreslajg koniecznos$¢ oznaczania stezenia witamin we krwi pacjentow z otytoscia,
aby nastepnie dobrac dla nich indywidualng terapie.

(Forum Zaburzen Metabolicznych 2021, tom 12, nr 1, 13-29)

Stowa kluczowe: nadmierna masa ciata, otyto$¢, witaminy, suplementacja

ABSTRACT

Obesity is the most common chronic disease in the 215t century. About 40% of the world’s
population suffer from excess body weight. The majority of patients suffer from primary
obesity, which is related to an incorrect energy balance — excessive dietary energy supply.
Excess energy is stored in the body as adipose tissue. At the same time, excessive energy
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supply is not related to the correct supply of vitamins in the diet, which leads to qualitative
malnutrition in obese patients. The literature indicates that people with excess body weight
suffer from insufficient concentration or deficiency of many vitamins, especially vitamins
A and D, carotenoids, vitamin C and B vitamins — most often vitamin B12 and folic acid.
There is a correlation between the increase in adipose tissue content and the decrease in the
concentration of fat-soluble vitamins. Research indicates that deficiencies may also occur
in obese patients who consume adequate amounts of vitamins with their diet, which was
observed for vitamins D and B12. The authors of the study suggest that obesity increases the
need forthese vitamins. Itis probably associated with changes in metabolism, caused by the
endocrine function of adipose tissue. Vitamin deficiencies exacerbate the existing metabolic
disorders and may lead to further complications. In order to prevent the development of further
complications, studies are carried out on vitamin supplementation in obese patients with
vitamin deficiencies. The authors of some studies suggest that vitamin supplementation, the
deficiencies of which were found in obese patients, may not only prevent the development of
complications, but also be a healing agent. The authors of the studies emphasize the need
to measure the concentration of vitamins in the blood of obese patients in order to select

»» OtytosScC nie ustepuje
samoistnie, a wigc
wymaga postawienia
rozpoznania i leczenia
— samej choroby i jej
powiktan 44
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individual therapy.

(Forum Zaburzen Metabolicznych 2021, tom 12, nr 1, 13-29)

Key words: excess body weight, obesity, vitamins, supplementation

WSTEP

Na poczatku XXI wieku otylos¢ zyskata
miano epidemii. Swiatowa Organizacja
Zdrowia (WHO, World Health Organiza-
tion) uznata otylos¢ za najczesciej wystepu-
jaca chorobe przewlekta. Nadmierna masa
ciata stanowi piaty co do czestoSci czynnik
ryzyka zgonéw na Swiecie. W wyniku nad-
wagi i otylo$ci umiera prawie 2,8 mln ludzi
rocznie [1]. W 2016 roku nawet 1,9 mld
dorostych mialo nadmierng maseg ciata, co
stanowilo okoto 40% S§wiatowej populacji.
W liczbie tej zawierato si¢ takze 600 mln
ludzi cierpiacych na otytos¢ [2]. W ostatnich
35-40 latach liczba os6b ze wskaZnikiem
masy ciata (BMI, body mass index) > 30 kg/m?
na §wiecie wzrosta nawet o0 80-200% |3, 4].
Co ciekawe, wzrost ten obserwowano nie
tylko w krajach bogatych, ale takze w kra-
jach trzeciego Swiata [5]. W tym samym
okresie czesto$¢ wystepowania nadwagi
i otytoSci wérdd dzieci wzrosta 4-krotnie, co
oznacza, ze 340 mln mlodych os6b boryka
si¢ z nadmierng masg ciala [3, 6]. Wedtug

polskich statystyk nadmierng mase ciala ma
okoto 50% populacji naszego kraju, a okoto
20% cierpi na otyto$¢ [7-9].

Otylos¢ jest choroba przewlekta, definio-
wang przez WHO jako nadmierne i nie-
prawidtowe nagromadzenie tkanki ttusz-
czowej. Podobnie jak inne choroby meta-
boliczne, otylos$¢ nie ustgpuje samoistnie,
a wiec wymaga postawienia rozpoznania
ileczenia — samej choroby i jej powiktan.
Otyltos¢ rozpoznajemy, gdy BMI pacjenta
jest >30 kg/m?i/lub zawarto§¢ tkanki thusz-
czowej przekracza 25% u mezezyzn i 30%
u kobiet. Wazna jest takze dystrybucja
tkanki tluszczowej — poSredni wskaznik
nagromadzenia tkanki tluszczowej trzew-
nej to pomiar obwodu talii [10] lub wskaz-
nik talia-biodra (WHR, waist-to-hip ratio).
Podstawowa przyczyna rozwoju otytoSci
jest nieprawidtowy bilans energetyczny
— dlugotrwata nadmierna podaz energii
z pozywieniem. Dotyczy to 80-90% wszyst-
kich przypadkow otytosci i jest definiowa-

ne jako otylo$¢ pierwotna. Otyto§¢ wtorna
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jest powiklaniem réznych chordéb, takich
jak endokrynopatie, choroby genetyczne
czy choroby jatrogenne [11]. Wsréd po-
wiktan otyloSci wymienia si¢ zaburzenia
gospodarki weglowodanowej (niepra-
widlowa glikemia na czczo, nieprawidlo-
wa tolerancja glukozy, cukrzyca typu 2),
dyslipidemi¢ aterogenna, choroby uktadu
krazenia (nadci$nienie t¢tnicze, choroba
wieficowa, miazdzyca tetnic szyjnych, udar
mozgu), niealkoholowa sttuszczeniowa
choroba watroby (NAFLD, non-alcoholic
fatty liver disease), nowotwory (okreznicy,
gruczolakoraka przetyku, raka piersi po
menopauzie, trzonu macicy, nerki [12])
czy zaburzenia hormonalne, prowadzace
do nieplodnoSci u kobiet i me¢zczyzn. Tkan-
ka tluszczowa nie jest jedynie rezerwuarem
energii dla organizmu, ale peini funkcje
immunologiczne, metaboliczne i endo-
krynne, wydzielajac adipokiny i czynniki
wzrostu [13]. Nadmierne nagromadzenie
tkanki thuszczowej prowadzi do wystepo-
wania przewlektego subklinicznego stanu
zapalnego [11]. Nadmierna podaz energii
przyczynia si¢ takze do powstawania zja-
wiska stresu oksydacyjnego w komorce,
co powoduje liczne uszkodzenia w organi-
zmie, na przyktad w strukturze kwasu de-
oksyrybonukleinowego (DNA, deoxyribo-
nucleic acid) i biatek. Coraz czgsciej jednak
zwraca si¢ uwage, ze otyli pacjenci, mimo
nadmiernej podazy energii, cechuja si¢ nie-
dozywieniem jakoSciowym i diagnozuje si¢
u nich niedobory wielu witamin [14, 15].
Dzieje si¢ tak dlatego, ze nieprawidtowa
dieta nie jest w stanie pokry¢ zapotrzebo-
wania na nie, a ponadto zapotrzebowanie
to wzrasta u oséb otytych, jak w przypadku
witaminy D. Wyniki badah prowadzone
wsrdd osob otylych wskazuja, ze powszech-
nie zmagaja si¢ one z niedoborami wita-
min, szczegdlnie witamin rozpuszczalnych
w ttuszczach oraz kwasu foliowego, witami-
ny B12 i witaminy C [14, 15]. Cz¢$¢ bada-

czy donosi, ze stezenie niektorych witamin
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u pacjentéw z nadmierng masa ciala jest nie-
zalezne od ich podazy z dieta — rejestruje
si¢ na przykltad wystepowanie niedoboréw
witaminy B12 u pacjentéw spozywajacych
z dieta dawki kilkukrotnie przekraczaja-
ce zalecane normy [14]. Wiaze si¢ to ze
zmianami w metabolizmie, spowodowa-
nymi czynnoS$cia endokrynna tkanki ttusz-
czowej, a wigc na drodze zupelnie innego
mechanizmu niz w przypadku niedoboréw
witaminowych stwierdzanych u pacjentéw
po operacyjnym leczeniu otytoSci, ktére
w poczatkowym okresie po operacji wymaga
suplementacji niektérych witamin i sktadni-
kéw mineralnych (tab. 1) [15]. Zauwazono
korelacje migdzy wzrostem zawartos$ci tkan-
ki ttuszczowej, a spadkiem stezenia witamin
rozpuszczalnych w thuszczach, ktére odpo-
wiadaja za metabolizm koSci, krzepniecie
krwi, odpowiedZ immunologiczng organi-
zmu czy aktywnoS$¢ antyoksydacyjna. Nie-
dobory witaminowe pogtebiaja istniejace
zaburzenia metaboliczne i moga prowadzié
do dalszych powiktan [16]. Z tego wzgledu
waznym elementem leczenia otytosci powin-
na by¢ ocena stezenia witamin w organizmie
chorego, ze szczeg6lnym uwzglednieniem
witamin A, D, B1, B2, B3, C, B12 i kwasu
foliowego. Celem pracy jest przedstawienie
zapotrzebowania na witaminy u os6b z nad-
mierng masg ciata na podstawie przegladu
aktualnego piSmiennictwa.

W pracy uwzgledniono artykuly spetniajace
nastepujace kryteria: oryginalne artykuty
naukowe napisane w jezyku angielskim lub
polskim, dotyczace nadmiernej masy ciata
iwitamin. Zamieszczono artykuly opisujace
badania prowadzone z udziatem ludzi, zwie-
rzat lub hodowli komérkowych in vitro, 95%
cytowanych artykuléw opublikowano po
2015 roku. Pozostale 5% stanowily artyku-
ly opublikowane nie wcze$niej niz po 2000
roku, a ich uwzglednienie wynika z duzego
znaczenia dla prawidlowego przedstawie-
niazagadnienia. Artykuly wyszukiwane byly
z wykorzystaniem portalu PubMed.
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»» Otyli pacjenci,

mimo nadmiernej

podazy energii, cechuja
sie niedozywieniem
jakosciowym i diagnozuje
sie u nich niedobory wielu
witamin 44

»» Wyniki badan
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witamin, szczegdlnie
witamin rozpuszczalnych
w ttuszczach oraz kwasu
foliowego, witaminy B12
i witaminy C 44
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»» Wyniki badan
wykazuja, ze osoby otyfe
maja niskie stezenie
karotenoidow we Krwi

i niedobory witaminy A 44
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WITAMINA A

Gléwna postacia aktywnej witaminy A jest
retinol, pozostate to retinal oraz kwas
retinowy. Witamina A cz¢sto nazywa si¢
takze B-karoten i inne karotenoidy, ktére
jednak sa jedynie pro-witaminami. Prze-
miana B-karotenu w retinol ma miejsce
w Scianie jelit oraz w watrobie, najczesciej
w stosunku 6:1, cho¢ rozw6j badaf nutri-
genomicznych wskazuje, ze u niektorych
0s6b ta przemiana moze by¢ duzo mniej
efektywna lub nie zachodzié¢ wcale [17].
Retinol nalezy do witamin rozpuszczal-
nych w thuszczach. W postaci aktywnej
znajduje sie w produktach odzwierzecych,
natomiast B-karoten wystepuje w marchwi,
cytrusach, zo6ttych i zielonych warzywach.
Witamina A w krwiobiegu krazy gléwnie
w postaci retinolu zwigzanego z biatkiem
wigzacym retinol 4 (RBP4, retinol-binding
protein 4). Retinol dostarczany jest do tka-
nekiprzeksztatlcany w kwas retinowy, ktory
jest ligandem kilku receptoréw jadrowych.
Retinol jest tez magazynowany w watrobie,
w postaci estru z kwasem ttuszczowym. Wi-
tamina A bierze udziatw procesie widzenia,
réznicowaniu si¢ komorek i regeneracji na-
btonkow, zwlaszcza §luzéwki jamy ustnej
iuktadu pokarmowego, ma takze wplyw na
ptodnoéé, erytropoeze, odporno§¢ organi-
zmu i gojenie si¢ ran, hamuje wydzielanie
tyreotropiny (TSH, thyroid-stimulating
hormone) i zmniejsza wrazliwo§¢ komo-
rek na tyroksyne; wplywa takze na rozwdj
embrionu, a nast¢pnie na wzrost dziecka.
Kwas retinowy bierze udzial w syntezie gli-
koprotein odpowiedzialnych za transport
oligosacharydéw przez bton¢ komérkowa.
Do skutkéw niedoboréw witaminy A naleza
niedowidzenie o zmierzchu, rogowacenie
nablonkéw, sucho$¢ rogéwek i spojowek,
keratomalacja, obnizona odporno§é, tysie-
nie plackowate i uposledzone gojenie ran.
Wyniki badan wykazuja, ze osoby otyle
maja niskie stezenie karotenoidéw we krwi
iniedobory witaminy A. Jak wynika z kilku

niezaleznych badan [18-20], stezenie ka-
rotenoidow w surowicy pacjentow z otyltos-
cia jest nizsze, w poréwnaniu ze stezeniem
u 0s6b z prawidlowa masa ciata, mimo po-
dobnego spozycia karotenoidéw w obu gru-
pach. Dodatkowo stezenie karotenoidéw
we krwi wykazuje ujemna korelacj¢ z BMI
badanych i zawarto$cia tkanki ttuszczowe;j
w organizmie [16]. Z kolei ryzyko niedobo-
ru retinolu wzrasta w czasie redukcji masy
ciata. Prawdopodobnie jest to zwigzane
ze zmniejszeniem zawartoSci tkanki thusz-
czowej, poniewaz ten sam efekt zaobser-
wowano po zastosowaniu chirurgicznego
leczenia otytoSci. Ttumaczy si¢ to faktem,
ze, obok watroby, adipocyty sa gtéwnym
producentem RBP4. Spadek zawartoSci
tkanki thuszczowej oznacza spadek steze-
nia RBP4, a to powoduje spadek stgzenia
retinolu w surowicy [21].

Na modelu zwierzecym udowodniono, ze
witamina A wptywa na gospodarke energe-
tyczna u otylych osobnikéw. Suplementa-
cjawitaminy A spowodowata zmniejszenie
wskazZnika otytoSci oraz tkanki ttuszczowej
trzewnej. Dieta uboga w witamine A wiaza-
la si¢ ze wzrostem masy ciata u szczuréw.
Z kolei zbadan in vitro wynika, ze all-trans-
-retinal hamuje r6znicowanie adipocytéw,
a jego farmakologiczne dawki zwigkszaja
lipolize w adipocytach, zmniejszaja wydzie-
lanie leptyny i rezystyny, aktywuja termo-
geneze i poprawiajg metabolizm oksyda-
cyjny [18].

Aktywnym metabolitem witaminy A jest
kwas retinowy, ktory poprzez specyficzne
receptory jadrowe wplywa na ekspresje
genéw. Kolejne wyniki badan donosza
o zwiazku witaminy A z regulacja masy
ciala i cukrzyca typu 2 [18]. Podwyzszone
stezenie RBP4, obserwowane u pacjentéw
z nadmiarem tkanki tluszczowej, moze si¢
przyczynia¢ do insulinoopornosci w mig$-
niach szkieletowych i zaburzaé watrobowa
glukoneogeneze. Podwyzszone stezenie

RBP4 w surowicy stymuluje watrobg do
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wydzielania karboksykinazy fosfoenolopi-
rogronianowej, waznego enzymu glukoneo-
gennego, co zwigksza watrobowa produkcje
i stezenie krazacej we krwi glukozy. Za-
uwazono takze, ze wysokie stezenie RBP4
zmniejsza wrazliwo$¢ na insuling w mig§-
niach szkieletowych, na drodze nieznanego
mechanizmu. Sam kwas retinowy hamuje
proces réznicowania si¢ adipocytéw i moze
zapobiegad rozwojowi opornosci na insuli-
n¢ i otytosci, jednak w duzych dawkach jest
toksyczny dla watroby [18]. Zwiazek migdzy
retinolem a otylo$cia i cukrzyca typu 2 uwa-
za si¢ za niejasny. Réwniez zwiazek kwasu
retinowego z otyloScia jest dotychczas stabo
zbadany [19].

Bento i wsp. [20] badali zwiazek migdzy
stezeniem witaminy A we krwi a otyloscia,
stresem oksydacyjnym i ryzykiem choréb
krazenia u kobiet, ktére spozywaly z dieta
rekomendowane dawki witaminy A. Zaob-
serwowano, ze stezenie retinolu w organi-
zmie bylo odwrotnie proporcjonalne do
BMI pacjentek. Korelacja migdzy niedo-
borem retinolu a otylo$cia jest silniejsza niz
w przypadku B-karotenu. Niedob6r retino-
lu i B-karotenu stwierdzono odpowiednio
u5% i15% kobiet z prawidlowa masa ciata,
podczas gdy u pacjentek otytych 42,5% mia-
o niedobor retinolu, a 47,5% B-karotenu.
Uczestniczki badania z otytoscia I lub II
stopnia w wiekszoS$ci nie mialy wlasciwego
stezenia tych zwigzkéow we krwi (odpo-
wiednio 65% i 75%), a niedobdr retinolu
i B-karotenu miato 77,5% i 82,5% z nich.
Zaobserwowano dodatnig korelacje miedzy
niedoborem witaminy A a nieprawidtowa
glikemia, wysokim st¢zeniem triglicerydow
oraz cholesterolu frakcji LDL (low-density
lipoprotein) w grupie badanej. Pacjentki
z otyloScia I lub II stopnia, u ktérych wy-
kazano niedobér retinolu lub B-karotenu,
mialy znaczaco wigksze ryzyko zdiagnozo-
wania cukrzycy typu 2 niz pacjentki z pra-
widtowa masa ciata. Spozycie witaminy

A z dieta bylo takie samo we wszystkich
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grupach. Autorzy przypuszczaja, ze zwick-
szone zapotrzebowanie na witaming A jest
zwigzane z przewleklym stanem zapalnym,
na ktory narazeni si¢ otyli pacjenci.

Wigkszos¢ badah dotyczacych zwigzku po-
mig¢dzy niedoborem witaminy A i otyloScia,
cukrzyca typu 2, dyslipidemia i chorobami
uktadu krazenia, dotyczy ludzi, kt6rzy nie
spozywali rekomendowanych dawek wita-
miny A — zastosowanie u nich zbilanso-
wanej diety powinno rozwiazaé problem
niedoboru tej witaminy. Okazuje si¢ jed-
nak, ze mozliwy jest niedobdr tej witaminy
u pacjentow spozywajacych jej rekomendo-
wane dawki. Wskazuje to na konieczno§¢
oznaczania stezenia retinolu i B-karotenu
we krwi, w miejsce oceny spozycia tych
zwigzkéw. By¢ moze istnieje konieczno§¢
zdefiniowania wyzszego zapotrzebowania
na witamin¢ A u ludzi z nadmierng masg

ciala, zwlaszcza z otyloScia [20].

WITAMINA D

Witamina D, czyli cholekalcyferol, coraz
czesciej nazywana jest hormonem, lub pre-
hormonem [22], ze wzgledu na ogélnoustro-
jowe dzialanie oraz istotna role, jaka petni
w organizmie. Wyrdznia si¢ takze pochodze-
niem, poniewaz jej doustna podaz ma nie-
wielkie znaczenie, a gléwnym jej Zrédtem
dla organizmu jest synteza w skérze z cho-
lesterolu, wyzwalana przez promieniowanie
stoneczne UVB (ultraviolet B, promienio-
wanie ultrafioletowe typu B) [22]. Podob-
nie jak otylos¢, tak tez niedobdr witaminy
D stat si¢ obecnie §wiatowa epidemia [23].
W wielu krajach przez cze$¢ roku nie za-
chodza warunki umozliwiajace endogenna
produkcje cholekalcyferolu — w tym w Pol-
sce, w okresie jesienno-zimowym. Z kolei
zrédla pokarmowe witaminy D zawieraja
jedynie niewielkie jej ilosci lub sa rzadko
spozywane, ze wzgledu na mata dostepnos$é
[16]. Witamina D2, ergokalcyferol, znajduje
si¢ w produktach pochodzenia roslinnego,
takich jak grzyby, w tym drozdze i pieczarki.

Sara Szuman, Damian Skrypnik

Zapotrzebowanie na witaminy
anadmierna masa ciata

») Zaobserwowano,

ze stezenie retinolu

w organizmie byfo
odwrotnie proporcjonalne
do BMI pacjentek 44

17



WYBRANE
PROBLEMY
KLINICZNE

»» Niedobor

witaminy D stwierdza sig
U wiekszosci

otytych pacjentow,
niezaleznie od obecnosci
innych jednostek
chorobowych 44
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Bogatym Zrédiem cholekacyferolu, czyli wi-
taminy D3, sa przede wszystkim tluste ryby
morskie, a w mniejszym stopniu z6ttko jaja,
masto, czerwone migso [23]. Aktywna forma
witaminy D jest kalcytriol, ktory powstaje
wwyniku szeregu reakcji chemicznych w ner-
kach. Gospodarke witaming D reguluja pa-
rathormon, prolaktyna i hormony piciowe,
a takze insulina, ktdre nasilaja jej synteze,
w przeciwiefstwie do kortyzonu i tyroksyny,
ktére te synteze zmniejszaja. Z kolei sama
witamina D zwicksza wchianianie wapnia,
magnezu i fosforanéw w jelitach, odpowiada
za prawidlowy rozwéj i mineralizacje kosci,
a takze odpowiednie funkcjonowanie uktadu
immunologicznego. Sa to gtéwne i najlepie;j
poznane funkcje witaminy D w organizmie,
jednak wciaz odkrywa si¢ kolejne, dotyczace
niemal wszystkich uktadéw i tkanek, na kt6-
rych znajdowane sa receptory tej witaminy.
Niedobory witaminy D wiaza si¢ z licznymi
chorobamiizaburzeniami — stanem zapal-
nym [24], cukrzyca i insulinooporno$cia,
niedoborami odpornos$ci, nowotworami,
chorobami tarczycy, stwardnieniem
rozsianym, nadci$§nieniem t¢tniczym i cho-
robami uktadu krazenia [25] czy depresja
[25, 26]. Pewne jest takze, ze niedobor wi-
taminy D stwierdza si¢ u wigkszoSci otytych
pacjentdw, niezaleznie od obecno$ci innych
jednostek chorobowych [22, 24, 27, 28]. Im
wyzsze BMI, tym powazniejszy deficyt [16].
Thumaczy si¢ to najczesciej zatrzymywaniem
witaminy D w podskdrnej tkance thuszczo-
wej, a prawdopodobnie takze trzewnej, przez
co nie trafia ona do krazenia [16]. Oznacza
to, ze otylo§¢ prowadzi do niedoboru wita-
miny D [16, 24]. Od kilku lat w populacji
polskiej zaleca si¢ suplementowanie chole-
kalcyferolu od wrze$nia do kwietnia — naj-
czesciej w dawce 2000 IU dziennie. Coraz
czestsze sg tez zalecenia zwigkszenia dawki
dla os6b otylych [22, 23, 27, 29]. Zakres ba-
danych dawek to najczesciej 400-5000 TU
dziennie lub dawki lecznicze 50 000-60 000
IU na tydzien [22].

Efekty suplementacji witaminy D u osoh

z nadmierna masa ciafa

Wtamina D indukuj¢ apoptoze dojrzatych
adipocytéw. Wysoka podaz cholekalcy-
ferolu u pacjentéw z otyloscia pierwotna
zmniejsza zawarto$¢ biatej tkanki ttuszczo-
wej i poprawia gospodarke wapniowa. Jony
wapniowe takze uczestnicza w indukowaniu
apoptozy adipocytow, poniewaz zwigzana
jestonaz proteazamizaleznymi od wapnia.
Suplementacja witaminy D normalizuje jej
zawarto§¢ w organizmie, a poprzez przy-
wrdcenie prawidtowej gospodarki wapnia
wplywa na zmniejszenie zawartosci tkanki
tluszczowej. Przeklada si¢ to na uzyskanie
kolejnych pozytywnych efektéw, takich jak
zmniejszenie wydzielania prozapalnych
cytokin [28, 30]. Suplementacja witaminy
D w odpowiednio wysokich dawkach moze
takze stanowi¢ element prewencji rozwoju
nowotwordw, poprzez supresje¢ parathor-
monu (PTH, parathyroid hormone), zarow-
no u oséb otylych, jak i tych z prawidto-
wa masa ciata. Stezenie PTH podnosi si¢
w efekcie umiarkowanego lub cigzkiego
niedoboru witaminy D. Wysokie stezenie
PTH jest tez zwiazane z obecno$cia niektd-
rych nowotwordw (piersi, ptuc, nerki, tar-
czycy) — guzy nowotworowe moga wydzie-
la¢ PTH lub peptyd parathormonopodobny.
Po 3 miesiacach suplementacji dawki 1000
IU cholekalcyferolu na dobe u otytych oséb
rasy czarnej, nastepowat znaczny spadek
stezenia PTH we krwi. Wigksze dawki —
2000 i 4000 IU/dobg — nie przynosity lep-
szych efektow. Mimo pozytywnych skutkéw
suplementacji stezenie PTH pozostawato
wciaz wyzsze u pacjentéw z nadmierna masa
ciala, w poréwnaniu ze zdrowymi dorosty-
mi z prawidlowym BMI. Podobne badania
donosza, ze ten sam efekt zaobserwowano
wwypadku suplementacji wapnia — im wyz-
sze BMI pacjenta, tym nizsza skuteczno$¢
suplementacji wapnia [31]. W literaturze
zwigzanej z tym zagadnieniem opisuje si¢
dawke 1000 IU cholekalcyferolu na dobe
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u os6b otytych, jako te, ktdra najlepiej ob-
niza stezenie PTH, a takze 4000 IU jako
dawke skutecznie zwigkszajaca stezenie
aktywnej witaminy D we krwi tych pacjen-
tow [27].

Bhattiwsp. [32]. obserwowali wptyw suple-
mentacji witaminy D na profil glikemiczny
i sktad ciata u kobiet znadmierng masg cia-
ta, stanem przedcukrzycowym i niedoborem
witaminy D. Pacjentki otrzymywaty 60 000
IU cholekalcyferolu raz na tydzien, przez
8 tygodni. Schemat ten powtarzano az do
osiagniecia prawidlowego stezenia wita-
miny D w surowicy, co wiazato si¢ z przej-
Sciem na dawke podtrzymujaca 200 IU na
dobe. Cate badanie trwato 78 tygodni. Po
zakoficzeniu interwencji opisano znaczacy
spadek stezenia glukozy na czczo, w drugiej
godzinie doustnego testu obciazenia glu-
koza (OGTT, oral glucose tolerance test),
hemoglobiny glikowanej i tkanki tluszczo-
wej podskornej w obrebie tutowia w gru-
pie badanej. Nalezy odnotowacd, ze wraz
z witaming D obie grupy — interwencyjna
i kontrolna — otrzymywaly takze wapn,
co mogto mie¢ znaczenie na przyktad dla
zmniejszenia liczby adipocytéw, ktérych
apoptoza indukowana jest przez witaming
D w obecnoSci jonéw wapnia. Suplemen-
tacja witaminy D moze chroni¢ przed roz-
wojem cukrzycy typu 2 ze stanu przedcuk-
rzycowego, a nawet unormowac glikemie
u 0s6b z juz zdiagnozowana cukrzyca typu
2. Wynik badania nie wykazat jednak, aby
suplementacja witaminy D w istotny sposdb
zwigkszyla insulinowrazliwo$¢. Autorzy su-
geruja, ze efekt, jaki suplementacja witami-
ny D wywiera na insulinooporno$é, zalezy
od pochodzenia etnicznego chorych [32].
Poprzez suplementacj¢ witaminy D mozna
osiagnac takze zmniejszenie st¢zenia trigli-
ceryd6éw i markerdw stanu zapalnego: czyn-
nika martwicy nowotworéw (TNF-a, tumor
necrosis factor o), biatka C-reaktywnego
(CRP, C reactive protein) i interleukiny 6
(IL-6, interleukin 6) [24]. Nalezy jednak
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bra¢ pod uwage, ze dziataniem niepozada-
nym moze by¢ zwigkszenie stgzenia chole-
sterolu frakcji LDL. Poniewaz witamina D
zwigksza wchtanianie wapnia w jelitach,
spada wydalanie cholesterolu frakcji LDL
zsolami wapnia. Autorzy badania sugeruja,
ze jesli wystepuje konieczno§¢ zastosowa-
nia suplementacji cholekalcyferolem, na-
lezy rozwazy¢ dotaczenie takze preparatéw
wapnia [16].

Suplementacj¢ witaminy D badano tak-
ze w terapii depresji u os6b z nadwaga
i otyloScia, stosujac wysokie dawki —
100 000 IU jednorazowo, a nastgpnie 4000
IU na dobg przez 16 tygodni. Nie zauwa-
ZOono zmniejszenia wystepowania objawow
depresji u tych pacjentéw, w poréwnaniu
z grupa placebo. Warte odnotowania jest
jednak, ze po zastosowaniu takich dawek
cholekalcyferolu znaczaco wzroslo stezenie
witaminy D we krwi w grupie badanej [26].
Obecny stan wiedzy na temat wspotwyste-
powania otylosci i niedoboréw witaminy D
uzasadnia przeprowadzanie diagnostyki
pod katem jej niedoboru u pacjentéw z nad-
mierna masa ciata, a takze zastosowanie su-
plementacji w wypadku jego potwierdzenia.
Wiadomo réwniez, ze standardowa dawka
2000 IU na dobg jest w tej grupie pacjen-
tow niewystarczajaca dla odpowiedniego
wysycenia organizmu witaming. Wyniki
badaf sugeruja duzo wyzsze dawki — przy-
najmniej 4000 IU na dobe¢. Wspomina si¢
takze dawki dobowe 6000-10 000 IU, jako
dawki nasycajace. Dawka podtrzymujaca
moze by¢ nizsza, rzedu 3000-6000 IU na
dobe [23].

POZOSTALE WITAMINY ROZPUSZCGZALNE

W TLUSZCZACH

Otylos¢ jest zwiazana ze zwigkszonym stre-
sem oksydacyjnym i nizszym st¢zeniem
przeciwutleniaczy we krwi. Witamina E,
czyli a- i y-tokoferol, nalezy do zwiazkéw,
ktére zapobiegaja peroksydacji lipidéw,
w tym cholesterolu frakcji LDL. Chroni
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btony komérkowe przed uszkodzeniami
spowodowanymi tym procesem, hamuje
proliferacj¢ komorek, adhezje plytek krwi
i tworzenie zwiazkdw azotowych. Zauwa-
zZono, ze niedobory witaminy E sg czestsze
u 0s6b znadmierng masg ciata— zwlaszcza
z wieksza zawartoScig ttuszczu trzewnego,
w poréwnaniu z osobami z prawidlowym
BMI, mimo spozywania z dieta takich sa-
mych iloSci witaminy E w obu grupach [16].
Potrzebne sa dalsze badania, jednak wydaje
sie, ze nalezy zadbaé o zwickszenie podazy
naturalnej witaminy E z dieta u pacjentow

z nadmierna masa ciata.

WITAMINA C

Kwas L-askorbinowy to forma, w jakiej
witamina C wystepuje w warzywach i owo-
cach, bedacych jej Zrédiem dla cztowieka.
Ludzie w trakcie ewolucji zatracili geny po-
zwalajace na syntez¢ witaminy C w organi-
zmie. Kwas askorbinowy nalezy do witamin
rozpuszczalnych w wodzie, a wigc nie jest
magazynowany w organizmie i wymaga sy-
stematycznego dostarczania z dietg. Wita-
mina C uczestniczy w procesach utleniania
iredukcji, jest konieczna do syntezy kolage-
nu, L-karnityny i niektérych neuroprzekaz-
nikéw. Jako silny przeciwutleniacz bierze
udziat w funkcji uktadu immunologiczne-
go. Jej prawidlowa zawarto$¢ w organizmie
moze zapobiegac wielu chorobom, ktére
rozwijaja si¢ na podtozu stresu oksydacyj-
nego, w tym miazdzycy i nowotworéw. Dzie-
je si¢ to poprzez hamowanie peroksydacji
lipidéw i wydzielania tromboksanu oraz
stymulacje syntezy prostacykliny. Ponadto
bierze udziatw syntezie innych przeciwutle-
niaczy, jak a-tokoferol. Witamina C uczest-
niczy takze w prawidlowym wchlanianiu ze-
lazaikwasu foliowego oraz w przemianach
metabolicznych tyrozyny i histaminy. Jed-
nocze$nie jest to jedna z witamin, ktérych
niedobory s najczesciej stwierdzane u os6b
z nadmierng masg ciata. Zaobserwowano

odwrotng zalezno$§¢ migedzy osoczowym

stezeniem witaminy C a BMI i obwodem
talii u dorostych z nadwaga lub otytoscia.
Przyczyne tego stanu rzeczy thumaczy si¢
zjednej strony mniejsza podaza witaminy C
z dieta, a z drugiej — wigkszym wykorzysty-
waniem witaminy C jako przeciwutleniacza
u 0séb otytych [33].

Zewzgledunaistotng role witaminy Cw me-
tabolizmie lipidéw, przypuszcza sie, ze jej
niedobdr u 0s6b otylych utrudnia redukcje
nadmiernej masy tkanki ttuszczowej. Pra-
widtowa zawarto$¢ tej witaminy moze
zmniejsza¢ pobér glukozy z diety oraz
zwickszac¢ produkcje leptyny [16].
Wykazano, ze suplementacja witaminy C
u os6b z nadmierna masa ciata prowadzi do
zmniejszenia stezenia CRP we krwi, a takze
poprawy funkcji Srédblonka, w tym przywro-
cenia prawidlowej odpowiedzi §ciany naczyn
krwiono$nych na acetylocholing [16]. Wil-
son i wsp. [33] badali st¢zenie witaminy C
we krwi u dorosltych z zaburzeniami gospo-
darki weglowodanowej — od nieprawidto-
wej tolerancji glukozy do cukrzycy typu 2.
Oprdcz stezenia witaminy C oznaczano tak-
ze stezenie glukozy na czczo i CRP we krwi
oraz profil lipidowy. Niewystarczajace ste-
zenie witaminy C bylo czg¢sciej stwierdzane
u pacjentow ze stanem przedcukrzycowym
lub cukrzyca typu 2, pacjentéw, ktérzy pa-
lili papierosy oraz u pacjentéw z otytoScia.
Niektdrzy pacjenci osiagali rekomendowa-
ne dzienne spozycie kwasu askorbinowego,
nie osiagajac jego prawidlowego stezenia
w organizmie. Autorzy badania sugeruja,
ze otylo$¢, obok palenia papierosow i cuk-
rzycy typu 2, jest czynnikiem wywolujacym

wicksze zapotrzebowanie na witamine C.

WITAMINY Z GRUPY B

Zwiazek migdzy otyloScia a niewystarczaja-
cym stezeniem witamin z grupy B jest naj-
lepiej zbadany dla kwasu foliowego i wi-
taminy B12, ale u 0s6b otylych opisywane
sa takze niedobory tiaminy i witaminy B6.

W literaturze przedmiotu mozna réwniez
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odnalez¢ informacje o niedoborach rybo-
flawiny i niacyny w otylosci, a nawet kwasu

pantotenowego i biotyny.

Witamina B1

Tiamina, czyli witamina B1, znajduje si¢
w produktach ro§linnych i zwierzecych, a jej
niedobory sa najczesciej zwigzane ze spo-
zywaniem weglowodanéw rafinowanych,
w miejsce produktéw razowych. Znajduje
si¢ ona gldwnie w otrgbach, a wigc w cza-
sie oczyszczania maki dochodzi do jej du-
zych strat. Dobrym jej Zrédtem sa, poza
produktami razowymi, drozdze, nasiona
stonecznika i migso wieprzowe. W orga-
nizmie wystgpuje w formie mono-, di- lub
trifosforanu tiaminy. Witamina B1 bierze
udzial w utlenianiu weglowodandéw, ery-
tropoezie, prawidtowym funkcjonowaniu
uktadu nerwowego i migdni szkieletowych,
jest przeciwutleniaczem i chroni przed
toksycznoS$cia otowiu. Zaobserwowano,
ze zapotrzebowanie na tiaming jest wigk-
sze u ludzi starszych, a takze w przypadku
stosowania diety wysokoweglowodanowe;j.
Suplementacja witaminy B1 jest zalecana
w przypadku nadczynnoSci tarczycy, cho-
réb jelit, intensywnych treningéw, a na-
wet w wypadku spozywania duzych ilosci
kawy i herbaty. Zalecane dzienne spozycie
(RDA, recommended dietary allowance) dla
dorostych zostato okre§lone jako 1,3 mg.
Dla zmetabolizowania 1000 kcal przyjetych
z dietg organizm wykorzystuje 0,5 mg tia-
miny. Tymczasem otyli pacjenci w Stanach
Zjednoczonych, a takze w Wielkiej Bryta-
nii, spozywaja dziennie §rednio ponad 3000
kcal — odpowiednio 3770 i 3400 kcal. By¢
moze jest to mechanizm, ktdry sprawia, ze
prawie potowa pacjentéw kwalifikowanych
do operacji bariatrycznej z powodu otytosci
wykazywata niedobory witaminy B1, mimo
ze jej spozycie z dieta oceniono jako wy-
starczajace, a nawet wyzsze niz rekomen-
dowane. W wielu krajach powszechna jest
fortyfikacja zywnosci tiamina [34, 35].

Forum Zaburzen Metabolicznych 2021, tom 12, nr 1, 13-29

Niedobor tiaminy obserwuje si¢ rowniez
w cukrzycy, zaréwno typu 1, jak i 2. Su-
plementacja 300 mg witaminy B1 dziennie,
podawanej chorym na cukrzyce i z oty-
toSciag w trzech dawkach dziennie przez
6 tygodni, skutkowata poprawa tolerancji
glukozy i spadkiem jej st¢zenia we krwi
w drugiej godzinie OGTT [34]. W innym
badaniu tiamine¢ suplementowano otylym
pacjentom z cukrzyca typu 2 wraz zkwasem
alfa-liponowym (ALA, alpha lipoic acid)
i karnozyng przez 8 tygodni: 7 mg ALA,
6 mg karnozyny i 1 mg tiaminy, kazde
w przeliczeniu na kilogram masy ciala.
Przyniosto to efekt w postaci istotnego
obnizenia st¢zenia glukozy i hemoglobiny
glikowanej we krwi przy zwigkszeniu ste-
zenia insuliny [36]. Planujac interwencj¢
u otylych pacjentow z cukrzyca nalezy takze
wziag¢ pod uwage mozliwy niedobdr magne-
zuw tej grupie. Jest to pierwiastek niezbed-
ny dla prawidlowego metabolizmu tiaminy
i funkcjonowania zaleznych od niej enzy-
mow, na przyktad transketolazy, dehydro-
genazy pirogronianowej lub dehydrogenazy
alfa-ketoglutaranu [34, 35].

Witaminy B2, B3 i cholina

Witamina B2, to znaczy ryboflawina, jest
niezbednym czynnikiem dla prawidtowego
funkcjonowania uktadu nerwowego, en-
dokrynnego, krazenia i odpornoSciowego.
Jeszcze na poczatku XXI wieku uwazano,
Ze stezenie tej witaminy u otytych pacjentow
jest prawidlowe, a 0 jej suplementacji wspo-
minano jedynie w kontekScie profilaktyki
choroéb sercowo-naczyniowych [16]. Wyniki
najnowszych badan wykazaly jednak, ze ry-
boflawina zmniejsza stezenie we krwi mar-
keréw stanu zapalnego zwigzanego z oty-
toscia oraz insulinoopornos$¢, a takze moze
zapobiegaé rozwojowi zespolu metabolicz-
nego [37]. W badaniach in vitro nad tym za-
gadnieniem ludzkie adipocyty i makrofagi
poddano dziataniu ryboflawiny w dawce
500-1000 nM. Wyniki badania potwierdzily,
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ze niedobor ryboflawiny prowadzi do na-
silenia aktywnoSci prozapalnej adipocytéw
i sprzyja rozwojowi przewlektego stanu za-
palnego, towarzyszacego otylosci, zmniejsza
tez stezenie adiponektyny we krwi, jedno-
cze$nie zwigkszajac produkcje leptyny [38].
Brakuje jednak odpowiednich badan w tym
zakresie na modelach zwierzg¢cych oraz na
pacjentach z otyloscia. Niedobor witaminy
B2 moze prowadzi¢ do powiktan otylosci,
nie wiadomo jednak, czy jest on czesty w tej
grupie chorych i czy suplementacja rybofla-
winy powinna by¢ rutynowo zalecana inter-
wencja w tej grupie pacjentow.

Wplyw suplementacji niacyny — witami-
ny B3 — u 0s6b z nadmierng masa ciala
badano juz na poczatku XXI wieku. Wy-
niki byty niejednoznaczne. Pod wpltywem
suplementacji niacyny korzystnym zmia-
nom ulegal profil lipidowy. Zmniejszato
sie stezenie wolnych kwaséw thuszczowych
icholesterolu frakcji vVLDL (very low-density
lipoprotein) w watrobie, a takze krazacych
triglicerydow, za to stezenie cholesterolu
frakcji HDL (high-density lipoprotein) rosto
— choéw innym badaniu odnotowano jego
spadek [16, 39]. Korzystnie zmieniat si¢
takze profil ekspresji adipokin — wzrosta
ekspresja adiponektyny, spadta ekspresja
rezystyny [16]. W 2017 roku opisano efekty
suplementacji kwasu nikotynowego u oty-
lych szczuréw — najwazniejszym wynikiem
bylto utrzymanie odpowiedniego stezenia
glukozy we krwi. Poprawiat si¢ tez profil
lipidowy oraz zmniejszala si¢ watrobowa
lipogeneza [40]. Wyniki uzyskane na mo-
delu zwierzecym daly podstawe do prze-
prowadzenia badan z udziatlem otylych pa-
cjentéw. Juz w 2018 roku opisano wyniki
takiego badania. Otyli mezczyZni z insuli-
noopornoScig otrzymywali 1000 mg rybo-
zydu nikotynamidu 2 razy dziennie. Dawke
uznano za bezpieczna, jednak nie uzyskano
podobnej poprawy parametréw gospodarki
weglowodanowej czy gospodarki lipidami

jak w badaniu na zwierzetach [41].

Literatura przedmiotu opisujaca znacze-
nie choliny u pacjentéw z nadmierna masa
ciata, opublikowana w ciagu ostatnich 5 lat,
jestwaska. Edward i wsp. [42] zauwazyli, ze
dieta 90% populacji amerykafskiej nie po-
krywa dziennego zapotrzebowania na choli-
n¢. Postanowili sprawdzié, jak ilosci spozy-
wanej z dieta choliny wptywaja na zdolnosci
poznawcze u pacjentéw z nadmierna masa
ciata. Sto czterdzieSci sze§¢ os6b z BMI
powyzej 25 kg/m? wykonato test Flankera,
na podstawie ktérego badacze ocenili czas
i doktadno$¢ ich reakcji na bodzce oraz
potencjal elektryczny neuronéw zwiazany
z tym bodZcem. Spozycie choliny z dieta
oceniano na podstawie kwestionariuszy
zywieniowych z 7 dni. Zaobserwowano, ze
wyzsze spozycie choliny bylo selektywnie
zwiazane z nizsza amplituda szczytowa
P300, czyli mialo wzmacniajacy wptyw na
potencjat elektryczny neuronéw, podczas
gdy czas i doktadnoS$¢ reakcji nie ulegty
zmianie w zalezno§ci od spozycia choliny.
Zdaniem badaczy oznacza to, ze wyzsze
spozycie choliny wiaze si¢ z wydajniejsza
praca uktadu nerwowego u dorostych znad-
mierng masa ciata [42].

Sivanesaniwsp. [43] sprawdzali, jakie beda
efekty metaboliczne suplementacji betainy
i choliny u otylych myszy. Grupa badana
myszy otrzymywata wode z betaina i choli-
na, podczas gdy grupa kontrolna nie otrzy-
mywata suplementacji. Po 8 tygodniach
leczenia w grupie badanej zaobserwowano
poprawe metabolizmu lipidéw — mniejsza
lipogeneze i mniejsze sttuszczenie watroby,
wigksza lipoliz¢ w adipocytach, nizsze ste-
zenie triglicerydéw we krwi. Cholina bierze
udzial w cyklu kwasu cytrynowego i reduk-
cjiizoleucyny, waliny, treoniny i lizyny. Su-
plementacja betaing i cholina przyniosta
mniejsza akumulacje glicerolu oraz sarko-
zyny, tauryny, octanu i B-hydroksymaslanu,
a wiec miata korzystny wplyw na lipolize,
cykl kwasu cytrynowego i mitochondrialna

demetylacje oksydacyjna. Wyniki badania
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na modelu zwierzgcym daja nadziej¢ na
uzyskanie podobnych efektéw u ludzi [43].

Witamina B12

Witamina B12 nalezy do rozpuszczalnych
wwodzie. Poniewaz jej Zrédlem w diecie sa
jedynie produkty pochodzenia zwierzgcego,
osobom na diecie weganskiej zaleca si¢ jej
suplementacj¢ w formie cyjanokobalami-
ny w dawce 25-100 mikrograméw na dobe.
W organizmie kobalamina jest waznym ko-
enzymem, bierze udzial w syntezie mieliny
czy metioniny, uczestniczy w hematopoezie
idojrzewaniu komo6rek nablonkowych. Wi-
tamina B12 wptywa takze na synteze DNA
i metabolizm kwaséw tluszczowych i ami-
nokwasow. Wraz z kwasem foliowym i wita-
mina B6 uczestniczy w metabolizmie homo-
cysteiny — aminokwasu, ktérego nadmiar
sprzyja trombogenezie oraz peroksydacji
lipidéw, a takze uposledza funkcje §réd-
btonka naczyn krwiono$nych. U 0séb z nad-
mierna masg ciala podwyzszone stezenie
homocysteiny moze wynikac¢ z niewystar-
czajacej ponownej metylacji homocysteiny,
spowodowanej brakiem kwasu foliowego
iwitaminy B12 [14].

Baltaciiwsp. [44] postanowili ocenié zwia-
zek miedzy st¢zeniem witaminy B12 w su-
rowicy a BMIistanem odzywienia u kobiet
znadmierna masa ciata. Kobiety zostatly po-
dzielone na grupy wedlug BMI. Oceniano
spozycie kobalaminy z dieta jako wystar-
czajace lub niewystarczajace, na podstawie
iloscijedzonego czerwonego migsa, ryb, wa-
trobki cielecej, jajek i grzybéw. Oznaczano
takze stezenie witaminy B12 w surowicy.
Srednie stezenie witaminy B12 byto na po-
ziomie niewystarczajacym, wyraZnie nizsze
w grupie pacjentek otylych, w poréwnaniu
z kobietami z prawidtowa masa ciata. Az
37% uczestniczek badania z nadmierna
masa ciala miato niedobdr witaminy B12.
Stezenie witaminy B12 w surowicy byto od-
wrotnie proporcjonalne do BMI. Autorzy

badania stwierdzili, ze otylo§¢ wiaze si¢
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z niskim stezeniem witaminy B12 we krwi
ijest czynnikiem ryzyka jej niedoboru [44].
Wiahlén i wsp. [45] badali, czy pacjenci z oty-
loscia olbrzymia i cukrzyca typu 2 leczeni
metforming, sa bardziej narazeni na niedo-
boér witaminy B12i magnezu, w stosunku do
pacjentow z otytoscig olbrzymia, lecz bez
cukrzycy typu 2. Badanie trwato rok. Grupa
badana bylo 40 pacjentéw leczonych met-
formina. Grupe¢ kontrolna stanowito 107
pacjentéw nieleczonych z powodu cukrzy-
cy. Nie zaobserwowano réznic w stezeniu
witaminy B12 w surowicy miedzy oboma
grupami, lecz §rednie stezenie dla obu grup
bylo niskie.

Sun i wsp. [46] w swoim badaniu potwier-
dzili, Ze stezenie witaminy B12 we krwi jest
odwrotnie proporcjonalne do masy ciala.
Sugerujac si¢ weze$niejszymi badaniami,
ktére wskazywaly na czgstsze wystgpowa-
nie niedoboru witaminy B12 u 0séb otylych,
postanowili sprawdzi¢, czy taka zalezno§¢
wystapi takze w populacji amerykanskie;.
Do badania wlaczono ponad 9 tysigcy oséb,
w wieku powyzej 20 lat i z BMI powyzej 30
kg/m?. Stezenie witaminy B12 w surowicy
tych pacjentéw byto nizsze niz w popula-
cji ogblnej. Potrzebne sa kolejne badania,
ktore pozwola pozna¢ stojace za tym me-
chanizmy.

Niskie stezenia witaminy B12 i kwasu fo-
liowego wraz z hiperhomocysteinemia od-
powiadaja za dysfunkcj¢ naczyn krwionos-
nych i uposledzona odpowiedz na tlenek
azotu u pacjentéw cierpiacych na otyto§é
olbrzymig. Halouliwsp. [47] oceniali funk-
cje naczyn krwiono$nych z wykorzystaniem
nowej metody pomiaru rozszerzania naczy-
nia indukowanego przeptywem (FID, flow-
-induced dilation) wyizolowanych tetniczek
tkanki tluszczowej. Poza tym badano steze-
nie witaminy B12, kwasu foliowego i tlenku
azotu, a takze homocysteiny we krwi. Uzy-
skano potwierdzenie, Ze pacjenci cierpiacy
na otylos¢ olbrzymia maja znaczaco wyzsze

stezenie homocysteiny oraz znaczaco niz-
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sze stezenie tlenku azotu, kwasu foliowego
i witaminy B12, w poréwnaniu z osobami

o prawidtowej masie ciata.

KWAS FoLIowY

Kwas foliowy nalezy do witamin z grupy B
— inne jego nazwy to witamina B, lub B11.
Rozpuszcza si¢ w wodzie, jak pozostate wi-
taminy z tej grupy, a wigc nie jest magazyno-
wany w organizmie i musi by¢ dostarczany
na biezaco. Wystepuje w wielu warzywach,
szczegblnie w zielonych warzywach licia-
stych, ale takze w soczewicy i fasoli. Coraz
powszechniej jest to witamina, ktora fortyfi-
kuje sie zywnos¢, aby zagwarantowac jej od-
powiednie spozycie w grupie kobiet w wie-
ku rozrodczym, ze wzgledu na jej ogrom-
ne znaczenie dla prawidlowego rozwoju
ptodu. Niedobdr kwasu foliowego w ciazy
moze skutkowaé wystapieniem wad cewy
nerwowej u ptodu — rozszczepu kregostu-
pa i zaburzefn rozwojowych mézgu. Kwas
foliowy uczestniczy takze w erytropoezie,
syntezie neuroprzekaznikdéw serotoniny
i noradrenaliny oraz w metabolizmie
homocysteiny. Dlugotrwate przyjmowanie
dawki mniejszej niz zalecana zwigksza ry-
zyko nowotwordéw, przede wszystkim jelita
grubego, piersi, jajnikéw, trzustki, moézgu,
ptuc, szyjki macicy i prostaty. Jednoczes$nie
jest to jedna z witamin, ktorej niedobory
wystepuja u pacjentéw z nadmierng masa
ciata [16, 48].

Liiwsp. [49] badali hipotezg, wedtug kt6-
rej suplementacja kwasu foliowego moze
chroni¢ przed dysfunkcja i wtéknieniem
serca, bedacych skutkiem otytosci. Bada-
nie przeprowadzili na modelu zwierzecym.
Szesciotygodniowe myszy podzielili na 3
grupy — pierwsza otrzymywala diete wy-
sokottuszczowa, druga diete standardowa,
atrzecia diete wysokotluszczowg oraz kwas
foliowy przez 14 tygodni. Zbadano funkcje
serca myszy, mas¢ ciata oraz maseg serca,
stezenie glukozy we krwi i homocysteiny

w sercu, a takze parametry stresu oksyda-

cyjnego migénia sercowego. Suplementacja
kwasu foliowego w wodzie pitnej, w dawce
20 ng/ml, wigzata si¢ z nizszym stg¢zeniem
glukozy na czczo w surowicy oraz mniej-
szg zawarto§cig homocysteiny w mies$niu
sercowym i mniejsza masg serca, a takze
zapobiegata wiéknieniu mi¢$nia sercowego.
Autorzy wysnuli wniosek, Ze suplementacja
kwasu foliowego poprawia funkcje serca,
upoSledzona przez stosowanie diety wyso-
kottuszczowe;j.

Kwas foliowy ma wplyw na metylacje ge-
néw. Jin Park i wsp. [50] sprawdzali wptyw
suplementacji kwasu foliowego na metyla-
cje genow zwigzanych z ryzykiem wystapie-
nia wad cewy nerwowej, porownujac efekty
suplementacji u pacjentek o nadmiernej
i prawidlowej masie ciata. Grupe¢ kontrol-
na stanowity kobiety w wieku rozrodczym
o prawidtowym BMI, grupe badana kobiety
o BMI powyzej 30 kg/m?. Obie grupy suple-
mentowaty kwas foliowy przez 8 tygodni,
w dawce 800 wg/dobe. Stezenie kwasu fo-
liowego w surowicy w obu grupach wzrosto,
jednak w grupie badanej osiagnelo nizsze
stezenie niz w grupie kontrolnej. Zmiany
w metylacji genéw odpowiadajacych za
metabolizm folianéw oraz ryzyko wad cewy
nerwowej byly odmienne dla obu grup. Ana-
liza genetyczna ujawnila zmiany w metylacji
genéw zwiazanych z metabolizmem folia-
néw i witaminy B12 u kobiet z nadmierna
masa ciata. U kobiet o prawidlowym BMI
w efekcie suplementacji kwasu foliowego
wzrosta metylacja genu zwigzanego z za-
mknigciem cewy nerwowej, czego nie za-
obserwowano w grupie badanej. Badacze
wyciagneli wniosek, ze zwigkszone ryzyko
wad cewy nerwowej i nieprawidlowy me-
tabolizm kwasu foliowego w otylo$ci moze
wynikaé ze zmian epigenetycznych, zwia-
zanych ze st¢zeniem kwasu foliowego we
krwi. Sugeruje si¢ takze, ze niskie spozycie
i— co za tym idzie — niskie stezenie kwasu
foliowego w surowicy, wiaze si¢ z nizsza me-

tylacja genu CAMKK? (calcium/calmodulin
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dependent protein kinase 2), czyli zaleznej
od wapnia i kalmoduliny kinazy biatkowej
II, i insulinoopornos$cia u 0oséb otytych [51].
Powiazanie pomigdzy st¢zeniem kwasu
foliowego we krwi a insulinoopornoScia
zauwazono takze w badaniu Li i wsp. [52].
Badacze przyjeli za cel okreSlenie wptywu
witaminy B12 i kwasu foliowego na wskaz-
nik stopnia insulinoopornosci (HOMA-IR,
homeostatic model assessment-insulin resi-
stance) i komponenty zespotu metabolicz-
nego w otytosci olbrzymiej. U 278 pacjentow
cierpiacych na otyto§¢ oznaczono HOMA-
-IR, stezenie folianéw, homocysteiny i kwa-
su metylomalonowego we krwi. HOMA-
-IR byl najwyzszy u pacjentéw z wysokim
stezeniem kwasu foliowego i jednocze$nie
niskim stezeniem witaminy B12 lub wyso-
kim stezeniem kwasu metylomalonowego.
Ustalenia te podwazaja zasadno$¢ zaleca-
nia pacjentom cierpiacym na otytos¢ I11
stopnia przyjmowania suplementéw kwasu
foliowego lub spozywania produktéw nim
fortyfikowanych, zwtaszcza, jesli pacjenci ci
maja jednoczesnie niskie stezenie witaminy
B12 [52]. Obserwacje te wymagaja jednak
dalszych badan.

W innym badaniu Li i wsp. [53] sprawdzali
skutki suplementacji kwasu foliowego u my-
szy karmionych dieta wysokotluszczowa.
Obserwowali, jak kwas foliowy wptywa na
profil metylacji DNA tkanki ttuszczowej
myszy i jakie sa funkcjonalne konsekwen-
cje tych zmian. Myszy podzielono na trzy
grupy — pierwsza grupa otrzymywata die-
te wysokotluszczowa, druga standardowa,
a trzecia diet¢ wysokotluszczowa i wode
pitna z kwasem foliowym, w dawce 20 ug/
ml, przez 10 tygodni. Po tym czasie myszy
na diecie wysokottuszczowej miaty wyzsze
stezenia krazacej glukozy i insuliny, a takze
wigkszy odsetek tkanki ttuszczowej. Suple-
mentacja kwasu foliowego zmniejszyla te
stezenia oraz poprawita insulinowrazliwos$¢
w grupie badanej. Badacze wysnuli wniosek,

ze suplementacja kwasu foliowego moze
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by¢ interwencja przeciwdzialajaca nieko-
rzystnym zmianom wywotywanym przez
diet¢ wysokottuszczowa.

Pereira i wsp. [54] obserwowali zwigzek
mi¢dzy nadmierng masa ciala a iloScia fo-
lianéw w diecie u prawie 3 tysigcy brazy-
lijskich student6éw i absolwentow studiéw.
Na pierwszym etapie badania dane zostaty
zebrane przez Internet, na drugim — od
zakwalifikowanych do badania studentow
pobierano préobki krwi. Nadmierng mase
cialaiistotnie nizsze st¢zenie folianow we
krwi niz osoby o prawidlowym BMI miato
48% badanych. Stezenie folianow we krwi
zalezato od ich iloSci w diecie. Badanie
potwierdzito ujemna korelacje pomigdzy
zawartoscia folianéw w diecie a masa ciala.
Podobne wyniki otrzymali Mtodzik-Czy-
zewska i wsp. [55], ktorzy oprécz stezenia
kwasu foliowego i wskaznika BMI u zdro-
wych dorostych w wieku 20-40 lat, oceniali
takze nagromadzenie tkanki ttuszczowej
trzewnej. Wynik badania wykazat, ze BMI
oraz odsetek trzewnej tkanki ttuszczowe;j
w organizmie sg odwrotnie proporcjonal-
ne do przyjmowanych dawek i stezenia
w surowicy kwasu foliowego. Badacze
potwierdzili takze, ze u 0s6b z nadmierna
masg ciala obserwuje si¢ nizsze stg¢zenia
folianéw we krwi oraz ich nizsze spozycie
z dieta [55].

PODSUMOWANIE

Wyniki aktualnych badafi naukowych wska-
zuja, ze u pacjentéw z nadmierng masa
ciala obserwuje si¢ nizsze st¢zenia we krwi
niektérych witamin, w przeciwiefistwie do
0s6b z prawidtowa masa ciata. Dotyczy
to wickszoSci witamin rozpuszczalnych
w ttuszczach — witaminy A, D i E — oraz
witaminy Ciwitamin z grupy B: B1, B2, B3,
choliny, witaminy B12 i kwasu foliowego.
Nizsze stezenia tych witamin we krwi u oséb
z nadmierna masg ciata nie zawsze mozna
wyjasni¢ zbyt mata podaza i niewtaSciwa
dieta.
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Rodzaj operacji bariatrycznej

Suple- Balon zotgdkowy Opaska Rekawowa re- Ominigcie Ominigcie
mentowa- zotgdko-  sekcja zofgdka zotgdka dwunastnicy
ne zwigzki wa
Preparaty Suplementy wielo- Suplementy wieloskiadnikowe, zawierajgce: zelazo, selen, min.
multiwita-  sktadnikowe, za- 2 mg miedzi i cynk (8-15 mg na kazdy 1 mg miedzi) — 2 porcje
minowe wierajgce wszystkie  dziennie
witaminy i sktadniki
mineralne — 1 por-
cja dziennie
Tiamina Przy dtugotrwatych wymiotach. llo$¢ zawarta w preparacie multiwitaminowym i mine-
Mozliwa konieczno$¢ dozylnej ralnym jest wystarczajgca
suplementaciji tiaminy
Witami- Podawanie dawek podtrzymujg- Dieta bogata w witamine D oraz kontynuacja poda-
naD cych, w razie potrzeby wania dawek podtrzymujgcych ustalonych przed
operacjg. Dawka witaminy D ustalana na podstawie
lokalnych wytycznych
Witamina - Zastrzyki do- Zastrzyki domie$niowe: 3 razy/mie-
B12 miesniowe: sigc, 1 mg hydroksykobalaminy
3 razy/miesiac,
1 mg hydroksy-
kobalaminy.
Zastrzyki moga
by¢ podawane
rzadziej
Kwas - - Dieta bogata w kwas foliowy. Jesli wystepuje niedo-
foliowy bér, sprawdzi¢ dawke zawartg w suplemencie multi-
witaminowym. Jesli jest odpowiednia, sprawdzi¢ czy
nie wystepuje niedobdér witaminy B12, zanim zleci sig
suplementacje kwasu foliowego. Oznaczy¢ stezenie
po 4 miesigcach suplementaciji
Witaminy - - llo$¢ zawarta w suplemencie wi- Dodatkowa podaz
rozpusz- taminowym powinna by¢ wystar- witamin A, Ei K
czalne czajgca. Suplementacja moze z suplementem
w ttusz- by¢ konieczna, jesli pacjent cier-
czach: A, pi na biegunki ttuszczowe
EiK

Wyniki dotychczasowych badan sugeruja,
ze w otytoSci wzrasta zapotrzebowanie na
karotenoidy i witaming A, witaming D, wi-
taming C, tiaming, kwas foliowy i witaming
B12. Prawdopodobnie otyto$¢ zwigksza za-
potrzebowanie takze na witaming E, rybo-
flawing, niacyne, choling oraz witamine B6,
jednak konieczne jest przeprowadzenie ba-
dan, ktére zweryfikuja t¢ hipotezg. Wydaje
si¢, ze zapotrzebowanie na witaming K oraz
pozostale witaminy z grupy B w otytoSci po-

zostaje niezmienione. W §wietle wynikow

dotychczasowych badan wydaje si¢ wskaza-
na ocena stezenia we krwi opisanych wyzej
witamin u pacjentéw z nadmierna masa cia-
a. Pozwoli to ustalié, czy pacjent wymaga
interwencji zywieniowej lub suplementacji
danego zwiazku, w celu uzupetnienia jego
ewentualnego niedoboru.

Wyniki licznych badan wykazaly, ze suple-
mentacja witamin, ktérych niewystarcza-
jace stezenie we krwi zostato stwierdzone
u otylych pacjentéw, jest waznym elemen-

tem terapii otytosci i jej powiktan. Wyniki
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badan wskazuja, ze osiagnigcie prawidto-
wego stezenia we krwi niektérych witamin
u pacjentéw z nadmierna masa ciala jest
mozliwe za pomoca interwencji zywienio-
wej. Dotyczy to zwlaszcza witamin z grupy
B, szczegdlnie choliny, a takze witaminy E.
Wyniki badan wykazaly, ze niedobdr wita-
miny D, B12 i kwasu foliowego u 0s6b z nad-
mierng masg ciala nie wynika wylacznie
z nieprawidlowej diety i pacjenci ci wyma-
gaja prawdopodobnie suplementacji tych
witamin. W badaniach nutrigenomicznych
wykazano, ze w wypadku czg¢$ci niedoboréw
witaminowych u os6b otylych konieczna
moze by¢ indywidualizacja terapii. Potrzeb-
ne sa jednak dalsze prace naukowe w tym

zakresie.
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