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Streszczenie

Choroby uktadu krazenia sg gtéwna przyczyng przedwczesnych zgondéw w wiekszosci
krajow rozwinigtych gospodarczo. Zebrano wiele dowodow, ze niektore cechy stylu zycia
dotyczace diety, aktywnosci fizycznej 1 palenia papierosOw ogrywajg wazng rolg¢ w rozwoju
chorob uktadu krazenia, a czynniki te wchodzag w interakcje w bardzo zlozony sposob.
Interwencje dietetyczne przynosza wiele korzysci w zapobieganiu wystgpieniu chorob uktadu
krazenia oraz naglej $§mierci sercowej u pacjentow ze stwierdzong chorobg uktadu krazenia.
Obejmuja one m.in. zredukowanie spozycia kwasdéw tluszczowych nasyconych oraz
zwigkszenie spozycia polienowych kwasow tluszczowych, n-3, a takze zwigkszenie spozycia
owocOw, warzyw 1 przetworow zbozowych z catego ziarna.

Spozycie kwasow tluszczowych z rodziny n-3 w krajach rozwini¢tych gospodarczo jest
niedostateczne w poroOwnaniu z rekomendacjami zywieniowymi. Dhugotancuchowe
polienowe kwasy eikozapentaenowy 1 dokozaheksaenowy (n-3) normalizujg nieprawidlowy
profil lipidéw osocza, zmniejszaja wartosci cisnienia tg¢tniczego, czesto$¢ akceji serca,
agregacje ptytek krwi 1 procesy krzepnigcia oraz zapobiegaja naglej $mierci sercowe;.

Glownym celem pracy jest omowienie fizjologicznych efektow PUFA, n-3 szczegdlnie
istotnych w profilaktyce 1 leczeniu choréb ukfadu krazenia.

Stowa kluczowe: choroby ukfadu krazenia, dieta, rekomendacje zywieniowe, polienowe
kwasy tluszczowe z rodziny omega 3
POLYUNSATURATED FATTY ACIDS n-3 IN THE PREVENTION AND
TREATMENT OF CARDIOVASCULAR DISEASE

Summary

Cardiovascular disease is the major cause of premature death in the most of developed
countries. There is a wealth of evidence that certain lifestyles related to diet, physical activity
and tobacco smoking play an important role as causes of cardiovascular disease and all these

factors interact with each other in a rather complex way. Dietary interventions are highly
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effective in the prevention of cardiovascular disease as well as recurrent events in patients
with established cardiovascular disease. Reducing saturated fat intake and increasing
polyunsaturated fatty acids, n-3 intake as well as increasing the consumption of fruit,
vegetables and grains are the main dietary changes recommended to decrease the risk factors
of cardiovascular disease. The intake of polyunsaturated fatty acids in industrialized countries
is insufficient in comparison to dietary recommendations. Long chain fatty acids from omega
3 family — eicosapentaenoic acid and docosahexaenoic acid normalize serum lipid
concentration, decrease blood pressure, heart rhythm and platelet aggregation and protect
from fatal cardiovascular events.

The main objective of this paper is the discussion of physiological effect of PUFA, n-3
especially important in the prevention and treatment of cardiovascular disease.
Key words: cardiovascular disease, diet, dietary recommendations, polyunsaturated fatty
acids from omega 3 family

WSTEP

W potowie ubiegltego wieku odnotowano znaczny wzrost wystgpowania choréb uktadu
krazenia na $wiecie. Obecnie, mimo zahamowania wzrostu umieralnosci z powodu choréb
uktadu krazenia (zawat serca, udar mozgu), pozostaja one w dalszym ciggu glowng przyczyna
chorobowos$ci, inwalidztwa oraz przedwczesnej umieralnosci w bogatych krajach
rozwinigtych gospodarczo, a takze w coraz wigkszym stopniu zaczynaja dotyczy¢ ubogich
krajow rozwijajacych sig.

W Polsce w 2010 roku z powodu choréb ukladu krazenia zmarlo 80 544 mezczyzn
191 429 kobiet. Warto podkresli¢, ze co trzeci zgon wsrod mezczyzn 1 co 10 zgon wsrdd
kobiet z powodu choréb uktadu krazenia dotyczyt osob ponizej 64 roku zycia, co oznacza, ze
w Polsce co roku ponad 30 000 zgonéw z powodu chordéb ukladu krazenia to zgony
przedwczesne [Broda 1 in. 2015].

Wyniki wielu badan podstawowych, epidemiologicznych 1 klinicznych wykazatly
jednoznacznie, ze glowng przyczyng rozwoju chorob ukladu krazenia sg zmiany
miazdzycowe. Powstawanie zmian miazdzycowych jest reakcja $ciany naczynia na
powtarzajagce si¢ dziatanie czynnikow mechanicznych, chemicznych, toksycznych,
wirusowych lub immunologicznych, inicjujacych uszkodzenie §rdédblonka naczynia. Plytki
miazdzycowe poprzez utrudnienie doplywu krwi w najwigkszym stopniu przyczyniajg si¢ do
wystapienia klinicznych objawdéw choroby niedokrwiennej (nazywanej czesto chorobag

wiencowy) 1 zawatu migsnia sercowego, udaru mozgu oraz niedokrwienia konczyn dolnych.
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Do powstawania 1 progresji zmian miazdzycowych w istotny sposob przyczyniaja si¢
czynniki ryzyka, tj. czynniki, ktorych obecno$¢ w organizmie badz w otoczeniu czltowieka
istotnie zwigksza prawdopodobienstwo wystgpienia choroby. Wsrdd czynnikoéw ryzyka
miazdzycy mozna wyr6ozni¢ grupe tych, ktore nie podlegaja modyfikacji (np. uwarunkowania
genetyczne, pte¢, wiek), oraz czynniki, ktére mozna modyfikowaé (np. mata aktywnos¢
fizyczna, nieprawidlowy sposob zywienia, palenie papierosow, distres).

Zmiany sposobu zywienia — przyczyna chorob cywilizacyjnych

W catodobowej racji pokarmowej czlowieka prehistorycznego thuszcze ogotem
dostarczaty ok. 21-22% energii, biatka — ok. 33%, a weglowodany — ok. 46% 1 taka struktura
spozycia utrzymywata si¢ do poczatku XIX wieku. Warto doda¢, ze od czasow
prehistorycznych do poczatku XIX wieku spozycie widkna pokarmowego siggato 100-
150 g/dobe, sodu — ok. 690 mg/dobe, wapnia — 1500-2000 mg/dobe, cholesterolu — ok. 520
mg/dobe, witaminy C — ok. 440 mg/dobe, a proporcja polienowych kwasow tluszczowych
(ang. Polyunsaturated Fatty Acids, PUFA) z rodziny omega 6 (PUFA n-6) do polienowych
kwasow thuszczowych z rodziny omega 3 (PUFA n-3) byta jak 1:1 [Simopoulos 1998].

Postep w pozyskiwaniu nowych zrédel zywnosci 1 jej przetwarzaniu oraz zmiany stylu
zycia, w tym sposobu zywienia, staty si¢ przyczyng duzych zmian w strukturze spozycia
zywnos$ci. Szacuje si¢, ze obecnie w diecie spofeczenstw krajow rozwinietych gospodarczo
thuszcze dostarczaja ok. 30-40% energii, a warto$¢ proporcji PUFA, n-6/PUFA, n-3 wynosi
od ok. 10:1 do ok. 25:1 [Simopoulos 1991; Drevon 1992]. Ponadto drastycznie zmniejszylo
si¢ spozycie widokna pokarmowego, wapnia 1 witaminy C, natomiast zwigkszylo si¢
kilkakrotnie spozycie sodu.

Organizm czlowieka przez wiele tysiecy lat adaptowat si¢ do stylu zycia
uwarunkowanego czynnikami $rodowiskowymi, w tym do struktury diety. Mozna zatem
przypuszczaé, ze nasilenie wystepowania tzw. ,dietozaleznych chordb cywilizacyjnych”,
w tym chorob uktadu krazenia, jest w duzym stopniu konsekwencja spozywania zywnosci
wysoko oczyszczonej 1 przetworzonej, o skladzie zmienionym w poréwnaniu z produktami
naturalnymi, a takze matej aktywnos$ci fizycznej. Potwierdzeniem tych przypuszczen moga
by¢ wyniki pierwszych miedzynarodowych, prospektywnych badaniach zywieniowych Seven
Countries Study, w ktérych stwierdzono, ze wystgpuja istotne statystycznie dodatnie korelacje
migdzy spozyciem thiszczow nasyconych a zapadalnoscig oraz umieralnoscia z powodu
choroby niedokrwiennej 1 zawatu serca; ujemne (odwrotne) korelacje stwierdzono natomiast

miedzy spozyciem polienowych kwasow tluszczowych ogdlem 1 wystepowaniem chordb
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uktadu krazenia. W badaniu tym nie oceniano, czy spozycie PUFA, n-3 jest powigzane
z wystgpowaniem choroby niedokrwiennej 1 zawatu serca [Keys 1 in. 1986].

Nieprawidlowy sposob zywienia indukuje zaburzenia metaboliczne, ktore w istotny
sposOb przyczyniaja si¢ do rozwoju miazdzycy. Ich przyktadem moze by¢ zbyt duze pobranie
energii z calodobowg racja pokarmowa, ktore jest przyczyng wystgpienia nadwagi/otyltosci
1rozwoju zespotu metabolicznego. Z kolei higieniczny styl zycia, w tym prawidlowy sposob
zywienia, jest mnajlepszym sposobem zapobiegania miazdzycy 1 jej powiklaniom,
a zachowanie zalecen dietetycznych jest ponadto warunkiem koniecznym dla uzyskania
pozadanych efektow leczenia.

W setkach badan zywieniowych zebrano wystarczajaco duzo dowodow, ze polienowe
kwasy ttluszczowe z rodziny n-3, szczeg6lnie te o dlugim tancuchu weglowodorowym 1 duzej
liczbie wigzan podwdjnych w czasteczce, tj. kwas eikozapentatenowy (C20:5, n-3 — EPA)
1 dokozaheksaenowy (C22:6, n-3 — DHA), s3 najbardziej efektywne w zapobieganiu
chorobom uktadu krazenia oraz zmniejszaniu nasilenia ich objawow klinicznych.

Przemiany kwasow tluszczowych w organizmie czlowieka

W przemianach metabolicznych organizm wykorzystuje gtownie kwasy tluszczowe
dostarczane z pozywieniem, ale ponadto hepatocyty 1 adipocyty oraz komorki nerek, mozgu,
phuc 1 gruczotu mlekowego moga takze syntetyzowac kwasy tluszczowe.

Desaturazy obecne w organizmie czlowieka moga wprowadza¢ wigzanie podwojne
w czasteczce kwasu nasyconego przy weglu 9 (liczac od grupy metylowej), natomiast brakuje
desaturaz wprowadzajacych wigzanie podwdjne w czasteczce kwasu przy weglu 3 1 6, liczac
od grupy metylowej. Z tego wzgledu macierzyste polienowe kwasy tluszczowe, tj. kwas
linolowy (C18:2, n-6) 1 a-linolenowy (C18:3, n-3), nie moga by¢ syntetyzowane i konieczne
jest ich adekwatne dostarczanie z pozywieniem. Z tego powodu nazwano je niezbednymi

nienasyconymi kwasami tluszczowymi (NNKT) [Michajlik, Bartnikowska 1999].
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Kwasy n-6

kwas oktadekatrienowy
(linolowy)
n-6 (A9, 12)

desaturaza A6

kwas y-linolenowy
C18:3, n-6 (A6, 9, 12)

elongaza A6

kwas dihomo y-linolenowy
C20:3, n-6 (A8, 11, 14)

desaturaza A5

kwas arachidonowy
C20:4, n-6 (A5, 8, 11, 14)

l elongaza AS

kwas dokozatetraenowy
C22:4, n-6 (A7, 10, 13, 16)

desaturaza A4

kwas dokozapentaenowy
16) (C24:5,n-3)

Kwasy n-3 Kwasy n-9
kwas oktadekatrienowy kwas oktadekaenowy
(a-linolenowy) (oleinowy) Cl18:2,

C18:3,n-3 (A9, 12, 15) C18:1,n-9 (A9)

kwas oktadekatetraenowy  kwas oktadekadienowy
C18:4,n-3 (A6,9,12,15)  C18:2,n-9 (A6, 9)

kwas eikozatetraenowy kwas eikozatrienowy
C20:4,n-3 (A8, 11, 14,17) C20:2,1n-9 (A8, 11)

kwas eikozapentaenowy kwas eikozatrienowy
C20:5, n-3 (A5,8,11,14,17)  C20:3,n-9 (AS, 8, 11)

kwas dokozapentaecnowy—Pkwas dokozapentacnowy
C22:5,n-3 (A7, 10, 13, 16, 19)

elongaza A7

kwas tetrakozapentaenowy (C22:5, nt6 (A4, 7, 10, 13,

d¢saturaza A6 desaturazp A4
kwas tetrakozaheksaenowy
(C24:6, n-3)

peroksyzomalna 3 oksydacja

v

was dokozaheksaenowy

(C22:6,n-3 (A4, 7, 10, 13, 16, 19)

Rysunek. 1. Przemiany nienasyconych kwasow ttuszczowych w organizmie cztowieka

Transformation of unsaturated fatty acids in human organism
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W organizmie czlowieka macierzyste kwasy ttuszczowe z rodziny n-6 1 n-3 moga by¢
nastepnie przeksztalcane w procesie polegajacym na naprzemiennym wprowadzaniu do
czasteczki kolejnych wigzan podwdjnych przez desaturazy A6, AS i A4 oraz wydlizaniu
fancucha weglowodorowego o dwa dodatkowe atomy wegla przez elongazy, jak
schematycznie przedstawiono na rysunku 1. Chociaz PUFA z rodziny n-6 1 n-3 sa
metabolizowane przez identyczne systemy enzymatyczne, to jednak zaden z czlonkow tych
dwach rodzin nie moze by¢ przeksztalcony w kwas nalezacy do innej rodziny.

Sktadniki pozywienia majg najwigkszy wptyw na dziatanie desaturazy A6. Aktywatorami
tego enzymu s3: magnez, cynk, pirydoksyna oraz insulina, a inhibitorami: glikokortykoidy,
katecholaminy, cholesterol, nienasycone kwasy thuszczowe o konfiguracji trans, alkohol
etylowy. Aktywno$¢ desaturazy A6 zmniejszona jest rowniez u osOb na diecie
ubogoenergetycznej oraz na diecie, ktora dostarcza zbyt mato biatka, a takze u 0sob starszych,
w cukrzycy oraz w infekcjach wirusowych [Lamer-Zarawska 1995].

Zmniejszona aktywno$¢ desaturazy A5 moze by¢ uwarunkowana genetycznie, jest
rowniez zmniejszona u dzieci urodzonych przedwczesnie. Brak desaturazy A4 jest powodem
zaklocenia wytwarzania DHA z EPA. Sytuacja taka wystepuje m.in. u wegetarian, u ktorych
stezenie DHA w osoczu jest bardzo niskie i nie mozna zwigkszy¢ stezenia tego kwasu
w osoczu, suplementujac diet¢ wegetarianskg kwasem a-linolenowym.

U o0s06b, u ktérych aktywno$¢ desaturaz jest uposledzona, kwasy EPA 1 DHA (n-3) oraz
kwas 7y-linolenowy 1 arachidonowy (n-6) mozna uzna¢ za niezbedne, czyli musza by¢
bezwzglednie dostarczane z pozywieniem.

Spozycie nienasyconych kwasow tluszczowych z rodziny n-3 a choroby ukladu krazenia

Populacja, ktéora zwyczajowo spozywa najwigcej diugolancuchowych polienowych
kwasow tluszczowych z rodziny n-3 (EPA 1 DHA), sg Eskimosi. Ich zwyczajowa calodobowa
racja pokarmowa zawiera ok. 400 g ryb. Bang, Dyberg 1 Horn juz w latach 70. ubieglego
wieku zwrécili uwage, ze u Eskimosow wystepowanie choroby niedokrwiennej i zawatu serca
jest niewielkie [Bang 1 in. 1976]. Zebrane dane epidemiologiczne dotycza jednak populacji
o niewielkiej liczebnosci, zyjacej w spartanskich warunkach, a ponadto sredni czas zycia
Eskimosow jest znacznie krotszy niz populacji krajow zachodnich.

W wigkszosci badan eksperymentalnych na zwierzgtach réznych gatunkéw (m.in.
szczury, myszy, psy, Swinie, malpy) wykazano, ze suplementacja diety olejem rybim
przeciwdziata rozwojowi indukowanych zmian miazdzycowych w $cianie aorty, nasileniu

objawow choroby niedokrwiennej 1 wystgpieniu zawalu migsnia sercowego. U zwierzat
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utrzymywanych na diecie z olejem rybim, po doswiadczalnie wywolanym zawale serca
stwierdzano, ze przeptyw krwi byl utrzymywany w bardziej prawidlowych granicach
a rozmiar do$§wiadczalnie wywolywanego zawalu serca byt mniejszy.

Pomimo waznos$ci spostrzezen poczynionych na modelach zwierzgcych, nie mozna ich
przenosi¢ bezposrednio na czlowieka, z uwagi na to, ze eksperymentalna miazdzyca
u zwierzat indukowana jest w sposob drastyczny i bardzo szybko, u czlowieka za$§ rozwija si¢
powoli, poniewaz dieta nie ma charakteru tak mocno aterogennego jak diety wykorzystywane
w eksperymentach na zwierzgtach.

Wyniki epidemiologicznych badan zywieniowych dotyczacych powigzan miedzy
wielkoScig spozycia thuszczOw oraz profilem kwasow tluszczowych pozywienia
a wystepowaniem choroby niedokrwiennej 1 zawatu serca na podiozu miazdzycowym nie sg
jednoznaczne. Sposrdd wielu, na duza uwage zastuguja prace Wiletta 1 Stampfera (2003),
facza one bowiem wielko$¢ spozycia tluszczéw 1 profil kwaséw tluszczowych tradycyjne;j
diety r6znych populacji z wystgpowaniem choroby niedokrwiennej serca. W tradycyjne;j
diecie w Japonii tluszcze ogotem dostarczajg ok. 10% energii, w Finlandii — ok. 38%, a na
Krecie — ok. 40% energii. Szacunki dotyczace zapadalnosci na chorobe niedokrwienng serca
w przeliczeniu na 10 000 mieszkancow w ciggu 10 lat w tych populacjach wynosza
odpowiednio: 500, 3000 1 200. Wskazuje to, ze bogata w monoenowe 1 polienowe kwasy
thuszczowe dieta Srodziemnomorska stosowana zwyczajowo przez mieszkancow Krety jest
korzystniejsza z punktu widzenia profilaktyki chorob uktadu krazenia niz tradycyjna
niskotluszczowa dieta japonska [ Wilett, Stampfer 2003].

Od ponad 30 lat lekarze 1 specjalisci z zakresu zywienia cztowieka sg zainteresowani
oceng mozliwosci wykorzystania polienowych kwaséw tluszczowych z rodziny n-3 zarowno
w profilaktyce, jak 1 w leczeniu choréb ukiadu krgzenia. W piSmiennictwie co roku
publikowane sg setki badan z tego zakresu, podkresli¢ jednak nalezy, ze zar6wno wyniki
badan randomizowanych, jak i kontrolowanych badan klinicznych dotyczace oceny powigzan
miedzy spozyciem ryb (i dlugotancuchowych kwasow tluszczowych EPA 1 DHA) a choroba
niedokrwienng 1 zawatem serca s3 nieliczne. Ponadto wyniki prospektywnych badan
epidemiologicznych nie sg jednoznaczne. W wigkszos$ci badan z tego zakresu wykryto, ze
wraz ze zwigkszeniem spozycia ryb wystgpowanie zgondw z powodu choroby
niedokrwiennej 1 zawalu serca ulega zmniejszeniu. Przyktadem moga by¢ prace: Kromhouta
1in. (1985; 1995), Yuana 1 in. (2001), Hu 1 in. (2002). Natomiast w innych pracach takich
zaleznosci nie udato si¢ wykry¢. Przyktadem moga by¢ prace: Curba i Reeda (1985), Frasera

11n. (1992), Ascherio 1 in. (1995), Oslera 1 in. (2003).
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Jedng z przyczyn uzyskania przeciwnych wynikow moze by¢ wybdr populacji
o zwiekszonym ryzyku chorob ukladu krazenia albo populacji o niskim ryzyku tych choréb.
Inng przyczyna odmiennych wynikow moze by¢ wybor ryb do zestawiania codziennych racji
pokarmowych — thustych, o duzej zawartosci dlugolancuchowych polienowych kwasow
thuszczowych (EPA 1 DHA), albo chudych, o matlej zawartos$ci tych kwasow [Mozaffarian
11n. 2003]. Kolejng przyczyng moze by¢ odmienny sktad zwyczajowych racji pokarmowych,
np. ich r6zny potencjat antyoksydacyjny.

W metaanalizie 13 kohortowych badan prospektywnych, obejmujacych tacznie ponad
222 tysigce osob, ustalono, ze spozycie jednego dania rybnego w ciagu tygodnia zmniejsza
umieralno$¢ z powodu choroby niedokrwiennej i zawatu serca o 15%, a zwigkszenie spozycia
ryb o 20 g/dob¢ zmniejsza umieralnos¢ z powodu choroby niedokrwiennej i zawahu serca
0 7%. [He i in. 2004].

We wszystkich szczegétowych kontrolowanych badaniach zywieniowych, w ktérych
oceniano spozycie dtugotancuchowych polienowych kwaséw thuszczowych EPA 1 DHA,
stwierdzano istotne statystycznie odwrotne zalezno$ci miedzy spozyciem tych kwasow
1 wystepowaniem zgondéw z powodu choroby niedokrwiennej 1 zawahu serca. Przyktadowo
w ankietowym badaniu prospektywnym Nurses’ Health Study, adresowanym do
dyplomowanych pielggniarek w wieku 30-55 lat, stwierdzono, ze w grupie charakteryzujacej
si¢ najwickszym spozyciem polienowych kwasow tluszczowych (PUFA dostarczaty > 7,45%
energii w calodobowych racji pokarmowych 1 byl duzy udziat kwasu a-linolenowego
w diecie) ryzyko wystgpienia objawow klinicznych choroby niedokrwiennej serca byto o 25%
mniejsze niz w grupie odznaczajacej si¢ niskim spozyciem polienowych kwasow
thuszczowych (PUFA dostarczaty < 5% energii w catlodobowych racji pokarmowych i matly
byt udzial kwasu o-linolenowego w diecie). Nurses’ Health Study 1 obejmowato kohorte
121 700 kobiet, a Nurses’ Health Study 11 — kohorte 116 000 kobiet. Czas obserwacji
obejmowat tacznie 20 lat [Hu, Willet 2001; Oh 1 in. 2004].

Wyniki badania MRFIT (Multiple Risk Factor Intervention Trial) u 12 866 mezczyzn
wskazywaly, ze duze spozycie ryb do pigciu porcji w tygodniu (do 664 mg EPA+DHA/dobe)
zmniejszalo o ok. 40% ryzyko choroby wiencowej 1 chorob uktadu krazenia [Dolecek 1992].
W innych trwajacych ok. 30 lat obserwacjach Daviglus 1 in. (1997) stwierdzili, ze ryzyko
zawalu serca bylo o ok. 40-50% mniejsze u Amerykanow, ktoérzy dwa razy w tygodniu
spozywali dania rybne (tj. $rednio ok. 34 g ryb/dzien, czyli ok. 250-300 mg
EPA+DHA/dobg), niz u tych, ktorzy dania rybne spozywali sporadycznie.
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Wyniki badan klinicznych potwierdzajg korzystne efekty kwasoéw EPA 1 DHA w leczeniu
chorob uktadu krazenia. Przyktadem moze by¢ GISSI Prevenzione Trial (1999) wykonane
przez Gruppo Italiano per lo Studio della Sopravvivenza nell'Infarto miocardico. Badaniem
objeto 11 324 osoby, ktore przebyty zawat miesnia sercowego. Wszyscy chorzy pozostawali
pod opieka lekarska 1 zachgcano ich do pozostawania na diecie $rodziemnomorskiej. Okoto
potowa pacjentdw suplementowata codziennie diete preparatami farmaceutycznymi kwasdéw
EPA + DHA w dawce 850-882 mg. Badania kontrolne wykonane po 3,5 roku wykazaty, ze
wsérod pacjentow suplementujacych diete kwasami EPA + DHA zgony z powodu chorob
uktadu krazenia zmniejszyty si¢ o ok. 30%, a incydenty nagtej Smierci sercowej — az o 45%.
Mechanizmy ochronnego wplywu PUFA, n-3 na uklad krazenia

W rozwoju chorob ukladu krazenia istotne znaczenie ma ptynnos$¢ (elastycznos¢) blon
krwinek czerwonych. Zalezy ona przede wszystkim od wzajemnych proporcji w strukturze
blony skladnikéw biatkowych do lipidowych oraz cholesterolu do fosfolipidow, a takze od
proporcji kwasow nasyconych do nienasyconych w fosfolipidach 1 estrach cholesterolu oraz
od dhugosci tancucha kwasow thiszczowych, ktérymi zestryfikowane sg fosfolipidy
1 cholesterol. Niedobor polienowych kwaséw tluszczowych w btonach erytrocytow prowadzi
do wzrostu sztywnosci blon krwinek czerwonych, co w polaczeniu z ich srednica wigksza od
srednicy naczyn wlosowatych moze by¢ przyczyng zaburzen w mikrokrazeniu.

Przy duzym spozyciu olejow rybich, EPA 1 DHA mogg zastapi¢ w blonach ptytek krwi,
erytrocytow, neutrofildw, monocytow oraz komorek watroby kwas arachidonowy (n-6), co
z kolei bedzie determinowac aktywnos¢ enzymow 1 receptorOw zwigzanych z blona, a takze
typ cytokin wytwarzanych przez komorki uktadu leukocytarnego.

Polienowe kwasy tluszczowe z rodziny n-3 przeciwdzialaja rozwojowi miazdzycy
1 wystapieniu jej powiklan wielokierunkowo. Najwazniejsze kierunki dziatania polienowych
kwasow thuszczowych z rodziny n-3 obejmuja:

— redukcje stezenia cholesterolu catkowitego 1 triglicerydow w osoczu,

ostabienie procesOw krzepnigcia 1 nasilenie procesow fibrynolizy,

zmniejszenie nasilenia odczynu zapalnego,

zwolnienie oraz umiarowienie akcji serca.
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Rola polienowych kwasow tluszczowych w gospodarce lipidowej

Pierwsze hipotezy dotyczace mechanizmow powstawania ptytki miazdzycowej podali
w roku 1842 von Rokitansky (trombogenna hipoteza miazdzycy, tzw. teoria inkrustacji)
iwroku 1874 Virchov (teoria metaboliczno-filtracyjna). Metaboliczno-filtracyjna teoria
miazdzycy Virchova opiera si¢ na spostrzezeniach, ze glownymi skladnikami ptytki
miazdzycowe] s3 zwiazki tluszczowe, glownie cholesterol, oraz ze stezenie cholesterolu
w osoczu krwi u 0s6b z klinicznymi objawami miazdzycy jest zwykle zwigkszone.

Zaburzenia gospodarki lipidowej typu hiperlipidemii mogg mie¢ podloze genetyczne, ale
najczesciej powstaja w wyniku dlugoterminowej nadmiernej podazy energii w codziennej
racji pokarmowej oraz zbyt duzego spozycia tluszczéw nasyconych 1 cholesterolu, przy
rownoczesnym  niedostatecznym  spozyciu  kwasow  tluszczowych  monoenowych
i polienowych, wildkna pokarmowego, witamin o wlasciwosciach antyoksydacyjnych
1 sktadnikow mineralnych wchodzacych w sklad enzymoéw zmiatajacych wolne rodniki
tlenowe.

W licznych badaniach doswiadczalnych na zwierzgtach oraz w badaniach klinicznych
u ludzi stwierdzono, ze nienasycone kwasy tluszczowe, w przeciwienstwie do kwaséw
thuszczowych nasyconych, zmniejszaja stezenie cholesterolu catkowitego w osoczu krwi.
Dzialanie to jest znacznie bardziej widoczne u 0s6b z hiperlipidemig niz u os6b bez zaburzen
gospodarki lipidowej [Michajlik, Bartnikowska 1999].

Kwasy tluszczowe wptywaja na aktywnos$¢ reduktazy B-hydroksymetyloglutarylo CoA
(reduktaza HMG CoA) — enzymu kontrolujacego proces syntezy cholesterolu. Kwasy
thuszczowe nasycone sg aktywatorami reduktazy HMG CoA, a kwasy nienasycone, zarOwno
monoenowe, jak 1 polienowe, hamuja ten enzym, zmniejszajg wigc synteze cholesterolu
w watrobie. Odmienny wpltyw kwaséw thuszczowych nasyconych 1 nienasyconych na
reduktazg HMG CoA w najwigkszym stopniu odpowiada za ich r6zny wpltyw na stezenie
cholesterolu w osoczu.

U os6b pozostajacych na diecie bogatej w PUFA, n-3 stezenie triglicerydow w osoczu
jest zwykle mniejsze niz w populacjach, ktérych zwyczajowa dieta dostarcza podobnych
ilosci thuszczow, ale o znacznie mniejszym udziale PUFA, n-3, np. Eskimosi vs Dunczycy
[Drevon 1992].

Polienowe kwasy tluszczowe z rodziny n-3 hamuja wiele enzymow biorgcych udziat
w syntezie lipidow 1 produkeji lipoprotein, np. acylotransferaza diacyloglicerolowa (enzym

bioracy udzial w ostatnim etapie syntezy triglicerydow), fosfohydrolaza (katalizujaca

126



Postepy Nauki i Technologii Przemystu Rolno-Spozywczego 2015 t. 70 nr 4

wilaczenie kwasu fosfatydowego do czasteczki diacyloglicerolu), acylotransferaza
cholesterolowa (enzym odpowiedzialny za synteze estréw cholesterolu w watrobie).

U o0s06b na diecie bogatej w PUFA, n-3 wigcej cholesterolu przenoszone jest przez frakcje
lipoprotein o duzej gestosci (ang. High Density Lipoproteins — HDL) anizeli u 0sob na diecie
ubogiej w kwasy z tej rodziny. Warto dodac, ze lipoproteiny frakcji HDL dzigki apoproteinie
E moga wigzac si¢ z receptorami dla LDL-1 na powierzchni komorek 1 wyprowadza¢ z ich
wngtrza nadmiar cholesterolu, co odpowiada za ich dzialanie przeciwmiazdzycowe.

U zdrowych os6b popositkowe stgezenia wolnych kwasow tlhuszczowych w osoczu sg
mniejsze po spozyciu positku z olejem rybim niz po positku zawierajacym kwasy thuszczowe
nasycone, a takze po spozyciu analogicznej dawki oleju roslinnego bogatego w kwas
linolowy (n-6). Wskazuje to, ze PUFA, n-3 mogg ogranicza¢ dostepnos¢ wolnych kwasdéw
thuszczowych dla syntezy triglicerydow 1 poprzez ten mechanizm ogranicza¢ takze produkcje
lipoprotein o bardzo malej gestosci (LDL) w watrobie.

Hipotriglicerydemiczny wplyw PUFA, n-3 obserwuje si¢ rowniez po zwigkszeniu
spozycia olejow rybich oraz po suplementacji diety preparatami dtugotancuchowych kwasow
thuszczowych z rodziny n-3 (EPA 1 DHA). Po zaprzestaniu suplementacji diety kwasami EPA
1 DHA stgzenie trigliceryddéw w osoczu stopniowo zwigksza sie.

Wplyw polienowych kwasow tluszczowych na procesy krzepniecia i fibrynolizy

Procesy krzepniecia (hemostazy) umozliwiajg zatrzymanie krwawienia w przypadku
uszkodzenia naczynia krwiono$nego. Zaleza one od licznych substancji wystepujacych we
krwi 1 w tkankach. Kluczowym etapem procesu krzepnigcia jest przemiana fibrynogenu
(biatka rozpuszczalnego w osoczu) w bardzo stabo rozpuszczalne widkna fibryny. Procesy
fibrynolizy natomiast umozliwiajg zachowanie prawidlowego przeptywu krwi w naczyniach
krwiono$nych dzigki rozszczepieniu wiokienek fibryny na mate fragmenty.

Teoria inkrustacji von Rokitansky’ego zaklada, ze przyczyna powstawania zakrzepu
przysciennego 1 odkfadania si¢ widkienek fibryny jest agregacja ptytek w $wietle tetnic 1 ich
adhezja do S$ciany naczynia. Komorki migsniowe (miocyty) blony wewnetrznej tetnic
gromadzg si¢ na przysSciennym zakrzepie, pokrywajac go i1 tworzac plytke miazdzycows.
Agregacja ptytek 1 ich adhezja do $ciany naczynia stanowig punkt wyjscia dla tworzenia si¢
zakrzepu tetniczego. Mozna zatem przypuszczac, ze miazdzyca moze powstawa¢ w wyniku
swoistego zaklocenia interakcji miedzy ptlytkami i1 $rodblonkiem wyscielajacym $ciang
tetnicy. Z tego wzgledu modyfikacje dietetyczne prowadzace do ostabienia procesow
krzepnigcia majg istotne znaczenie zarOwno w profilaktyce, jak 1 w leczeniu chor6b ukladu

krazenia na podlozu miazdzycowym.
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Polienowe kwasy tluszczowe sg substratami dla syntezy eikozanoidéw — zwigzkdéw, ktore
wplywaja na tzw. ,gre naczyniowa” (skurcz i1 rozkurcz $ciany naczynia modulowane
przeptywem krwi), biorg udziat w procesie krzepnigcia, a takze petnig rolg tzw. ,,hormonow
tkankowych”, ktorych dzialanie zalezy od komorki docelowej, np. prostaglandyny.

Do eikozanoidéw zaliczane sg prostaglandyny z prostacyklinami i tromboksanami oraz
leukotrieny. Prostacyliny i1 tromboksany powstaja z kwasu arachidonowego (C20:4, n-6)
1 eikozapentaenowego (C20:5, n-3) przy udziale cyklooksygenazy, za$ leukotrieny — przy
udziale lipooksygenazy (rysunek 2). W reakcjach katalizowanych przez cyklooksygenaze
z kwasu arachidonowego (C20:4, n-6) powstaja m.in. prostacyklina PGI,, ktéra powoduje
rozkurczanie $ciany naczyn modulowane przeptywem krwi, przez co obniza cisnienie krwi
oraz zmniejsza zdolno$¢ ptytek do agregacji, zapobiegajagc tym samym powstawaniu
zakrzepOw przysciennych, oraz tromboksan TXA,, ktory nasila kurczenie si¢ $ciany naczyn
oraz zwigksza agregacj¢ ptytek krwi.

Z kwasu eikozapentaecnowego (C20:5, n-3) powstaja zas: prostacyklina PGI;, ktora
podobnie jak PGI,, rozkurcza S$ciang¢ naczyn oraz hamuje agregacje plytek, a takze
tromboksan TXAj;, ktory nie wpltywa wyraznie na agregacj¢ plytek krwi, a ponadto jest
kompetycyjnym inhibitorem TXA,.
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Fosfolipidy blonowe

Fosfolipaza A, Fosfolipaza A,

Kwas arachidonowy (C20:4, n-6) Kwas eikozapentaecnowy (C20:5, n-3
Droga Droga Droga Droga
cyklooksygenazy lipooksygenazy cyklooksygenazy lipooksygenazy

PGI, LTA4 PGI; LTAs

TXA; LTB,4 TXA; LTBs

TXB; LTC, TXBs LTCs

PGD; LTD4 PGDs LTDs

PGE; LTE,4 PGE; LTEs

PGF; PGF;

Rysunek 2. Wytwarzanie eikozanoidow z kwasu arachidonowego 1 eikozapentaecnowego
Production of eicosanoids from arachidonic and eicosapentsenoic acid

Polienowe kwasy tluszczowe z rodziny n-3, szczeg6lnie EPA 1 DHA, stymuluja
wytwarzanie prostaglandyny PGI; 1 hamuja tromboksan TXA,, zatem bardzo silnie
zmniejszajg zdolnos$¢ ptytek krwi do agregacji, co wydluza czas krwawienia 1 krzepnigcia
[Sanders 1996]; zmniejszaja roéwniez aktywnos$¢ beta-tromboglobuliny, ktora jest
wskaznikiem aktywacji plytek.

Wystgpowanie zgondow z powodu choroby niedokrwiennej 1 zawalu mig$nia sercowego
u Europejczykéw 1 Amerykanoéw, Japonczykéw oraz u Eskimoséw z Grenlandii wynosi
odpowiednio ok. 45%, 12% 1 7%, zas w puli kwaséw tluszczowych ptytek krwi tych
populacji proporcje PUFA, n-6/PUFA, n-3 sg nastepujace: 45; 12; 1 [Fernandes, Venkatraman
1993]. Za najwigksze wystepowanie zgondéw z powodu chordb uktadu krazenia w populacji
Europejczykow 1 Amerykandw moze zatem odpowiada¢ najmniejszy udzial PUFA, n-3

w puli kwaséw tluszczowych plytek krwi 1 z tego wzglgdu najbardziej nasilone procesy
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krzepnigcia. Z kolei za najmniejszy udziat PUFA n-3 w puli kwasow tluszczowych ptytek
krwi odpowiada niewielka ich podaz w codziennej diecie.
Polienowe kwasy tluszczowe z rodziny n-3 i procesy zapalenia

Zapalenie jest zespolem odczynow ogolnoustrojowych wywotanych draznigcymi
bodZcami fizycznymi, chemicznymi lub biologicznymi. W odpowiedzi na zapalenie komorki
uktadu odpornosciowego (gtdéwnie pobudzone limfocyty 1 monocyty/makrofagi) oraz komorki
tuczne 1 komorki Srodblonka naczyn krwiono$nych wytwarzaja mediatory odpowiedzi
immunologicznej — hormonopodobne peptydy i1 niskoczasteczkowe biatka — cytokiny oraz
czynniki wzrostu, a takze leukotrieny (nalezace do eikozanoidéw). Cytokiny to mediatory
odpowiedzi immunologicznej 1 zapalnej, za$§ czynniki wzrostu to czynniki chemotaksji
(ukierunkowanego ruchu komorek uktadu leukocytarnego) i proliferacji komorek.

Na przebieg zapalenia 1 jego klasyczne objawy istotny wplyw ma skfad polienowych
kwasow tluszczowych w fosfolipidach blon komorek uktadu leukocytarnego. Od niego zalezy
bowiem typ eikozanoidow wytwarzanych przez komorki — z rodziny n-6 o silnych
wiasciwosciach prozapalnych, a z rodziny n-3 — o wilasciwosciach prozapalnych znacznie
mniej nasilonych.

Przy udziale lipooksygenazy z kwasu arachidonowego (C20:4, n-6) powstaja leukotrieny
serii 4, a z kwasu C20:5, n-3 — leukotrieny serii 5 (rysunek 2), uczestniczagce w procesie
zapalenia poprzez zwigkszanie przepuszczalno$ci naczyn oraz stymulowanie kumulacji
leukocytow w ognisku zapalnym. Podkresli¢ nalezy, ze dziatanie leukotrienow serii 5
wytwarzanych z EPA (C20:5, n-3) jest znacznie mniej nasilone niz leukotriendw serii 4
powstajacych z kwasu arachidonowego (C20:4, n-6), np. LTBS5 wykazuje ok. 1/10
chemotaktycznego dziatania LTB4.

Polienowe kwasy tluszczowe z rodziny n-6 1 z rodziny n-3 hamuja proliferacje
limfocytow T, indukowang zar6wno za pomocg antygenu, jak i mitogenu. Efekt ten zalezy od
dlugosci tancucha 1 liczby podwojnych wigzan w czasteczce kwasu; najwigksze dziatanie
w tym zakresie wywieraja kwas dokozatetraenowy (C22:4, n-6) i DHA (C22:6, n-3). U os6b
zdrowych oraz u os6b cierpigcych na choroby o podlozu zapalnym obserwowano, ze po
suplementacji diety PUFA, n-3 zmniejsza si¢ produkcja cytokin o dziataniu prozapalnym,
takich jak np. interleukina-1, czynniki martwicy nowotworéw (TNFa 1 ) oraz
krwiotworczych czynnikow wzrostu (biatka stymulujgce wytwarzanie krwinek szeregu
leukocytarnego w szpiku).

Mechanizmy, poprzez ktére PUFA, n-3 zmniejszaja wytwarzanie cytokin, nie s3

doktadnie wyjasnione, ale zebrano juz wiele dowodow, ze kwasy tluszczowe dziataja na jadro
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komorkowe, bedac naturalnymi ligandami (podstawnikami) receptoréw z rodziny PPAR (ang.
Peroxysome Proliferator-Activated Receptor — receptory aktywowane przez proliferatory
peroksyzoméw) — moga wigc wptywa¢ na produkcje wielu biatek biorgcych udziat we
wszystkich procesach metabolizmu lipidow, procesie zapalenia i innych.

Omowione dziatania PUFA, n-3 w procesie zapalenia 1 ich wptyw na procesy krzepnigcia
1 fibrynolizy pozwalajg przypuszczaé, ze suplementacja diety kwasami z tej rodziny,
szczegblnie EPA 1 DHA, powinna da¢ korzystne efekty u chorych po angioplastyce
1zalozeniu pomostow aortalno-wiencowych. Suplementowanie diety preparatami
polienowych kwasow thuszczowych z rodziny n-3 dla takich pacjentow jest rekomendowane,
jednakze powinno by¢ ustalane indywidualnie przez lekarza prowadzacego i monitorowane
wskaznikami laboratoryjnymi. Do decyzji lekarza nalezy wybor preparatu i jego dawki do
suplementacji diety oraz ustalenie, w jakim czasie przed zabiegiem 1 po zabiegu nalezy
wdrozy¢ suplementacje diety kwasami z rodziny n-3, by mogla przynies¢ ona pozadane
efekty.

Spostrzezenia te daja réwniez podstawe do zmian w postgpowaniu dietetycznym
w leczeniu wielu chorob, u podloza ktorych lezy zapalenie, tzn. zwigkszenia spozycia
polienowych kwasow tluszczowych z rodziny n-3. Pamigta¢ jednak nalezy, ze nadmierne
spozycie polienowych kwasow tluszczowych z rodziny n-3 przez osoby zdrowe zamiast
oczekiwanych korzysci moze mie¢ skutki uboczne z powodu obnizenia naturalnej odpornosci
organizmu oraz wydluzenia czasu krwawienia 1 krzepnigcia.

Polienowe kwasy tluszczowe i ciSnienie tetnicze

Jednym z glownych czynnikdéw ryzyka powiktan chorob ukladu krazenia na podtozu
miazdzycowym (udar mozgu, zawal serca) jest nadci$nienie tetnicze. Modyfikacja diety jest
istotnym elementem prewencji oraz terapii choroby nadci$nieniowej. U o0s6b ze
zwigkszonymi warto$ciami ci$nienia tg¢tniczego konieczne jest ograniczenie podazy sodu.
W tym celu najbardziej rekomendowana jest dieta DASH (ang. Dietary Approach to Stop
Hypertension), uboga w so0d 1 z ograniczong zawarto$cig nasyconych kwasow thuszczowych,
bogata w owoce, warzywa, niskottuszczowe przetwory z mleka.

Interpretacja wynikéw epidemiologicznych badan zywieniowych dotyczacych wplywu
spozycia ryb na wartosci ciSnienia krwi jest klopotliwa, z uwagi na to, ze populacje, ktore
zwyczajowo spozywaja duze ilosci ryb 1 produktéw ze zwierzat morskich, zwykle spozywaja
duzo sodu, co w najwigkszym stopniu wplywa na powstawanie nadcis$nienia tetniczego. Takie
trudnosci nie wystepuja, jesli oceniany jest wplyw suplementowania diety preparatami

kwasow EPA 1 DHA. Zwr6ci¢ nalezy jednak uwage, ze dawka kwasow EPA 1 DHA
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w catodobowej racji pokarmowej suplementowanej preparatami farmaceutycznymi moze by¢
znacznie wigksza niz w diecie o duzym udziale dan rybnych. Takie badania spelniajg zatem
bardziej kryteria badan farmakologicznych niz zywieniowych [lacono, Dougherty 1993].

Przyktadem typowych epidemiologicznych obserwacji zywieniowych moze by¢ praca
Pauletto 1 in. (1996). Oceniajac wartosci ci$nienia tetniczego u cztonkoéw plemienia Bantu
w Tanzanii, autorzy stwierdzili, ze ci, ktorzy zamieszkiwali w poblizu jeziora 1 zwyczajowo
pozostawali na diecie o duzym udziale ryb, odznaczali si¢ nizszymi warto$ciami ci§nienia
tetniczego w porownaniu z osobami mieszkajacymi daleko od zbiornikéw wodnych, ktorzy
pozostawali na typowej diecie wegetarianskie;j.

Morris 1 in. (1993) dokonali metaanalizy 31 badan klinicznych, w ktérych badano wplyw
suplementacji diety polienowymi kwasami tluszczowymi z rodziny n-3 z tluszczéw rybich na
wartosci ci$nienia tetniczego. Autorzy stwierdzili, ze zwigkszenie spozycia ttuszczow rybich
(1 PUFA, n-3) bylo powigzane z redukcja warto$ci ci$nienia tetniczego (zarowno
skurczowego, jak 1 rozkurczowego). Jednakze tylko u oséb z tagodnym nadci$nieniem
obnizenie wartosci ci$nienia tetniczego osiagneto istotnos¢ statystyczng. Wielkos$¢ redukeji
warto$ci ci$nienia tetniczego zalezata ponadto od dawki spozywanych polienowych kwasow
thuszczowych z rodziny n-3. U oso6b, w diecie ktorych podaz PUFA, n-3 nie przekraczata
3 g/dobe, odnotowano redukcje wartosci ci$nienia skurczowego s$rednio o 1,3 mmHg,
a cisnienia rozkurczowego — srednio 0,7 mmHg. U o0séb dostarczajacych w catodobowej racji
pokarmowej PUFA, n-3 w dawce 3,3-7g odnotowano redukcje wartosci ci$nienia
skurczowego o $rednio 2 mm Hg, a rozkurczowego — o $rednio 1,6 mm Hg. Morris 1 in.
(1993) wyliczyli, ze srednio 1 g PUFA, n-3/dobg¢ obniza warto$¢ ci$nienia skurczowego
srednio o 0,66 mmHg, a ci$nienia rozkurczowego — o $rednio 0,35 mmHg.

Oleje rybie oprécz EPA 1 DHA zawierajg jeszcze wiele innych substancji aktywnych
biologicznie. W celu bardziej precyzyjnej oceny wptywu samych dhlugotancuchowych
polienowych kwasoéw thuszczowych z rodziny n-3 na warto$ci ci$nienia tg¢tniczego
w piSmiennictwie opublikowano wiele badan wykorzystujacych do suplementowania diety
preparaty farmaceutyczne kwaséw EPA 1 DHA. Ich przyktadem moze by¢ praca Prisco 1 in.
(1998). Autorzy objeli badaniem 16 mezczyzn z samoistnym umiarkowanym nadci$nieniem
tetniczym, bez zaburzen gospodarki lipidowej 1 weglowodanowej (grupa badana) oraz 16
zdrowych megzczyzn, bez choroby nadci$nieniowej 1 innych zaburzen metabolicznych (grupa
kontrolna). Mezczyzn z grupy badanej 1 kontrolnej podzielono losowo na dwie podgrupy
suplementujace diete albo preparatami EPA + DHA w formie estrow etylowych w dawce

2,04 g EPA + 1,4 g DHA/dobg, albo oliwa z oliwek w dawce 4 g/dobe przez 2 miesigce.
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Przed rozpoczeciem badania oraz po 2 miesigcach pozostawania na dietach
suplementowanych, a takze po 2 miesigcach po zaprzestaniu suplementacji u wszystkich
mezczyzn oceniono warto$ci  ciSnienia tetniczego poprzez jego ciaglte 24-godzinne
monitorowanie. Po 2 miesigcach suplementowania diety preparatami kwasow EPA 1 DHA
stwierdzono zmniejszenie wartosci ciSnienia skurczowego $rednio o 6 mmHg, a ci$nienia
rozkurczowego $rednio o 5 mmHg. Po zaprzestaniu suplementowania diety kwasami EPA
1 DHA warto$ci ci$nienia tetniczego zwigkszaty si¢ do wartosci odnotowywanych przed
rozpoczeciem badania [Prisco 11in. 1998].

Mechanizmy, poprzez ktore PUFA, n-3 zmniejszaja wartos$ci cisnienia krwi, sg bardzo
zlozone 1 obejmuja zmiany w strukturze oraz funkcjonowaniu komorek tworzacych Sciane
naczyniowg, a takze zmiany w produkcji eikozanoidow, szczegdlnie prostaglandyn, oraz
zmiany w ekspresji genéw dla wielu biatek bioragcych udzial w utrzymaniu ci$nienia
tetniczego krwi w zakresach prawidtowych [Yano 2012].

PUFA, n-3 a ostry zespol wiencowy i nagla Smier¢ sercowa

W pismiennictwie opublikowano wyniki wielu badan wskazujacych, ze zwigkszenie
spozycia PUFA, n-3 moze chroni¢ przed wystapieniem ostrego epizodu wiencowego 1 nagtej
$mierci sercowej. Przyktadem moze by¢ praca Bur 1 in. (1999) opisujaca wyniki badan DART
oraz praca Kanga i Leafa (2000). W badaniu Siscovika i in. (1995) odnotowano, ze podaz
PUFA, n-3 w dawce > 5,5 g/dobg zmniejszala ryzyko naglego zgonu o 50%. Warto doda¢, ze
ochronne dziatanie dlugotancuchowych kwaséw EPA i DHA na prace mig$nia sercowego
moze by¢ wykorzystywane takze u ludzi starszych i w podesztym wieku [Harris 2003].

Celem pracy Harrisa 1 in. (2007) byla ocena stezenia EPA + DHA w osoczu u chorych
z ostrymi epizodami wiencowymi (chorzy z niestabilng chorobg wiencowa 1 atakami bolu
serca) oraz u 0s0b zdrowych. U chorych st¢zenie EPA + DHA w osoczu bylo o 31% mniejsze
niz u oso6b zdrowych. Autorzy postuluja, zeby u chorych ze zdiagnozowang chorobg
niedokrwienng serca ocenia¢ st¢zenia kwasow EPA 1 DHA w osoczu, by wyodrebni¢ osoby,
szczegblnie predysponowane do wystgpienia ostrych epizoddéw zespotu wiencowego 1 objaé
je opieka w ramach wtornej profilaktyki chordb ukladu krazenia. Ponadto autorzy wskazuja,
ze pacjenci ze zdiagnozowang chorobg wiencowag powinny spozywac¢ duzo ryb, a takze
suplementowaé diete¢ kwasami EPA 1 DHA, by ich codzienne spozycie bylo w granicach
500-1000 mg/dobe, co pozwoli zredukowac¢ ryzyko wystgpowania ostrych epizodéw zespotu
wiencowego [Harris 1 in. 2007].

Warto odnotowa¢ takze badanie prospektywne The Japan Lipid Intervention Study

autorstwa Yokoyama 1 in. (2003), w ktérym osobom z hipercholesterolemia leczong
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statynami (18 645 osob), bez choroby wiencowej lub tez ze zdiagnozowang chorobg
wiencows, suplementowano diete kwasem EPA w dawce 1800 mg/dobg przez 4,6 roku. W
czasie obserwacji objetej badaniem stwierdzono, ze u 0sob z klinicznymi objawami choroby
wiencowej leczenie statynami 1 suplementacja diety kwasem EPA zmniejszylty ryzyko
epizodow niestabilnej choroby wiencowej o 18%, a ryzyko naglej $mierci sercowej— o 30%.

W pismiennictwie mozna znalez¢ badania wskazujace, ze u 0sob suplementujacych diete
kwasami EPA + DHA zwigksza si¢ przeptyw krwi w naczyniach tetniczych, poprawiajac
dowoz tlenu w czasie wysitku fizycznego zar6wno u osob zdrowych, jak 1 chorych ze
zdiagnozowang chorobg wiencowa [Walser 1 in. 2006]. Warto doda¢, ze wlaczenie
polienowych kwasow thiszczowych do diety ubogoenergetycznej nasila ich dziatanie
hipotensyjne. Redukcja masy ciata w wyniku stosowania diety o ograniczonej kalorycznosci
zwalniala akcje¢ serca tylko w nocy o $rednio 3,2 + 1,7 uderzen/min.

Albert 1 in. (2002) opisywali, ze zawartos¢ kwasu EPA + DHA w puli kwasoéw
thuszczowych osocza byla odwrotnie powigzana z ryzykiem wystgpienia naglej $mierci
sercowej. Do ochrony przed wystgpieniem naglej S$mierci sercowej przyczynia si¢
zmniejszenie czynnikoOw ryzyka choroby niedokrwiennej serca, a takze zwolnienie akcji serca
1 umiarowienie jego pracy.

Wskazniki stuzace do oceny spozycia PUFA, n-3 oraz ich zawartosci w organizmie

Sktad puli kwaséw thuszczowych w organizmie cztowieka zalezy od skfadu puli kwaséw
thuszczowych pozywienia. Jednakze w puli kwasow tluszczowych w tluszczu zapasowym
przewazaja kwasy tluszczowe nasycone 1 monoenowe; stanowig one zwykle powyzej 85%
puli kwasow tluszczowych. Natomiast w puli kwasow tluszczowych lipidow tworzacych
struktury blonowe (fosfolipidy 1 estry cholesterolu) przewazaja polienowe kwasy thuszczowe,
w czasteczkach ktorych jest od 18 do 24 atomoéw wegla 1 ta pula jest najbardziej podatna na
modyfikacje metodami zywieniowymi [Kris-Etherton 1995].

Jak duzy wplyw wywiera pozywienie na sklad tluszczOw organizmu, pokazuja
zestawienia wynikow badan dotyczacych sktadu puli kwasow tluszczowych osocza réznych
populacji. Z zestawienia przedstawionego przez Holmana (1997) wynika, ze odsetek udziatu
sumy PUFA, n-6 w puli kwaséw tluszczowych osocza wahat si¢ od 29,2% u Keralitéw z Indii
do 42,1% u mieszkancOw Minesoty niebedacych wegetarianami, a odsetek udzialu sumy
PUFA, n-3 — od 4,7% u Aborygenow do 13,4% u Nigeryjczykoéw.

W piSmiennictwie przewaza poglad, Ze najlepszym laboratoryjnym wskaznikiem
shuzacym do oceny spozycia EPA 1 DHA jest ocena zawartosci tych kwasow w fosfolipidach

krazacych w osoczu. Ten wskaznik uznaje si¢ takze jako bardzo przydatny do przewidywania
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zgonu z powodu zawalu migsnia sercowego u 0sob ze zdiagnozowang chorobg niedokrwienng
serca. Zespot Lemaitre (2003) w ramach Cardiovascular Health Study oceniat skiad puli
kwasow tluszczowych w fosfolipidach osocza u chorych ze zdiagnozowang chorobg
wiencows, ale ktorzy nie przebyli zawatlu serca. Po roku od badania okazato si¢, ze zawat
migsnia sercowego zakonczony zgonem wystapil u tych chorych, u ktoérych odsetki udziatu
kwasu EPA 1 DHA w puli kwasow tluszczowych fosfolipidow osocza byly najnizsze. Autorzy
wyliczyli, ze ryzyko zgonu z powodu zawalu serca jest o 70% mniejsze, jezeli odsetek
udziatu EPA + DHA w puli kwasow thuszczowych osocza wynosi co najmniej 4,6%
[Lemaitre 1 in. 2003]. Warto doda¢, ze oceng sktadu puli kwasow thuszczowych fosfolipidow
osocza od kilku lat wprowadzono jako cze$¢ oceny ryzyka chorob uktadu krgzenia w Stanach
Zjednoczonych 1 w Kanadzie.

Rekomendacje dotyczace wielkoS$ci spozycia nienasyconych kwasow tluszczowych

Niemalze wszystkie Miedzynarodowe Komitety Ekspertow ds. Zywienia Czlowieka nie
podajg Scistych rekomendacji dotyczacych zapotrzebowania na thluszcze, ograniczajac si¢
jedynie do stwierdzenia, ze w calodobowych racjach pokarmowych zdrowych oso6b dorostych
thuszcze pokarmowe powinny pokrywaé 20-30% zapotrzebowania energetycznego oraz
dostarcza¢ odpowiedniej ilosci NNKT. W normach dla populacji Polski podano, ze
w profilaktyce otylosci 1 innych przewlektych chordb niezakaznych rekomenduje si¢, by
thuszcze ogdltem dostarczaly 15-30% energii w codziennej racji pokarmowej, przy czym
kwasy thuszczowe nasycone powinny dostarcza¢ < 10% energii, a kwasy tluszczowe
polienowe — 6-10% energii. W tych rekomendacjach podano réwniez, ze PUFA, n-6 powinny
dostarcza¢ 5-8% energii, a PUFA, n-3 — 1-2% energii w codziennej racji pokarmowej [Jarosz,
Respondek 2011]. W zaleceniach z tego zakresu zalozono zatem, ze proporcja PUFA, n-
3/PUFA, n-6 powinna wynosi¢ ok. 1:5.

Spozycie EPA przez osoby doroste w USA waha si¢ od 40 do 70 mg/dobe, a spozycie
DHA od 50 do 90 mg/dobg. American Heart Association rekomenduje, by osoby doroste
spozywaly ok. 250-300 mg EPA + DHA/dobg, a na posiedzeniu National Institutes of Health
w Betezdzie w kwietniu 1999 r. ustalono, ze zdrowe osoby doroste w ramach profilaktyki
chorob uktadu krazenia powinny spozywac jeszcze wigcej, bo ok. 650 mg EPA + DHA /dobg.
Spozycie EPA 1 DHA nie osigga nawet 50% warto$ci zalecanych [Krauss 1 in. 2000; US Dep.
of Health and Human Services 2005].

W roku 2006 eksperci National Health and Medical Research Council (NHMRC)
opublikowali uaktualnione normy spozycia dla mieszkancow Australii i Nowej Zelandii

(Nutrient Reference Values for Australia and New Zealand including Recommended Dietary
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Intakes), w ktorych rekomenduje si¢, by w celu prewencji choréb przewleklych zdrowi
mezezyzni spozywali ok. 610 mg EPA+DHA/dobe, a zdrowe kobiety ok. 430 mg
EPA+DHA/dobe.

Eksperci British Nutrition Foundation Task Force on Unsaturated Fatty Acids z kolei
polecaja, by spozycie dtugotancuchowych kwasow thuszczowych z rodziny n-3 siggalo ok.
0,5% energii calodobowej racji pokarmowej, co wynosi ok. 8 g EPA + DHA/tydzien dla
kobiet 1 ok. 10 g EPA + DHA/tydzien dla m¢zczyzn (British Nutrition Foundation 1992,
British Nutrition Foundation 2000).

Zwigkszone zapotrzebowanie na PUFA, n-3 maja kobiety w cigzy i karmigce. Pamietac
nalezy, ze choroby przewlekle zwigkszaja zapotrzebowanie organizmu na PUFA, n-3,
szczegolnie EPA 1 DHA. Aby osiggna¢ zalecane poziomy spozycia PUFA, n-3, nalezy
zwigkszy¢ spozycie thustych ryb morskich oraz oleju Inianego lub konopnego bogatych
w kwas a-linolenowy (C18:3, n-3) lub stosowa¢ suplementacj¢ diety preparatami
zawierajacymi oleje rybie lub kwasy EPA 1 DHA. Szczegdlowe informacje dotyczace
rekomendacji spozycia dlugotancuchowych polienowych kwasow ttuszczowych z rodziny n-3
dla dzieci 1 0os6b dorostych, kobiet w cigzy 1 karmigcych piersig ustalone przez ekspertow
roznych towarzystw na §wiecie mozna znalez¢, wpisujagc w przegladarce Google tytuly prac:
Global Omega-3 Intake Recommendations, a takze Interim Summary of Conclusion and
Dietary Recommendationson Total Fat & Fatty Acids.

Omawiajac suplementacje diety PUFA, n-3, warto zwrdci¢ uwage na kilka innych
aspektow. Tran z watrdob ryb 1 zwierzat morskich, oprocz frakcji triglicerydowej bogate;j
w kwasy EPA 1 DHA, jest rowniez bogatym Zroédtem cholesterolu 1 witamin rozpuszczalnych
w thiszczach, co moze nie$¢ ze sobg niebezpieczenstwo zbyt duzego spozycia cholesterolu
oraz witaminy A 1 D. Ryby polawiane w niektorych akwenach moga by¢ zanieczyszczone
metalami cigzkimi, gtdwnie rtecig, co przy duzym zwigkszeniu ich spozycia moze stwarzaé
niebezpieczenstwo zbyt wysokiego pobrania metali cigzkich z calodobowg racja pokarmowa.
Z kolei preparaty PUFA, n-3 z olejéw rybich, tusz ryb, czy z zooplanktonu, glownie z kryla,
sg dos¢ kosztowne, wymagaja bowiem doktadnego oczyszczenia 1 badan toksykologicznych.

DHA podawany w formie preparatow farmaceutycznych moze wystgpowaé w formie
wolnego kwasu, triglicerydéw estryfikowanych tym kwasem albo w postaci estrow etylowych
tego kwasu. Wchtanianie tych form DHA z przewodu pokarmowego u ludzi znacznie si¢
rozni. Wolny kwas dokozaheksaenowy ulega wchionigciu w ok. 95%, DHA w formie
triacylogliceroli — w ok. 57%, a w postaci estrow etylowych — w ok. 21%. U osob na diecie

bogatotluszczowej wchtanianie tego kwasu jest nasilone, szczegdlnie spozytego w postaci
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estrow etylowych. DHA osigga maksymalne st¢zenie we krwi po okoto 5 godzinach od chwili

spozycia, niezaleznie od formy, w jakiej zostat spozyty [Porthard 1996].

PODSUMOWANIE
PUFA, n-3 zapobiegaja powstawaniu ptytki miazdzycowej, a takze chronig przed
wystgpieniem powiktan chorob uktadu krazenia, szczegolnie przed zawalem migsnia
sercowego. Mechanizm ich dziatania jest wielokierunkowy i polega glownie na:
— przeciwdziataniu wystgpienia oraz korygowaniu zaburzen lipidowych o umiarkowanym

nasileniu,

— przeciwdziataniu wystgpienia oraz korygowaniu zaburzen w ukladzie krzepnigcia
1 fibrynolizy. Ostabienie procesu krzepnigcia 1 nasilenie procesu fibrynolizy zmniejsza

prawdopodobienstwo wytworzenia skrzepliny 1 zamknigcia §wiatla naczynia,

— korygowaniu zaburzonych interakcji miedzy komorkami ukladu leukocytarnego,
ptytkami krwi 1 $ciang naczynia poprzez zwigkszanie produkcji leukotrienéw serii BS,

zmniejszenie produkcji cytokin prozapalnych i czynnikow wzrostu,
— redukcji wartosci cisnienia tetniczego, zwolnieniu 1 umiarowieniu akcji serca.

Z tego wzgledu eksperci wielu towarzystw naukowych polecaja, by w profilaktyce
chorob ukladu krazenia spozywaé¢ dwa razy w tygodniu dania rybne. Chorzy objeci
profilaktyka wtorng (ze zdiagnozowang chorobg wiencows i ci, ktoérzy przebyli zawal migsnia
sercowego) powinni ponadto suplementowac diete preparatami kwasow EPA 1 DHA (dotyczy
to takze 0sob po angioplastyce i zalozeniu pomostow aortalno-wiencowych oraz oséb po
transplantacji serca). Wybdr preparatu i jego dawka powinny by¢ ustalone przez lekarza
prowadzacego. Osoby z nadci$nieniem te¢tniczym, a takze osoby z zaburzeniami gospodarki
lipidowej powinny zwigkszy¢ spozycie dlugotancuchowych polienowych kwasow
thuszczowych z rodziny n-3 przynajmniej do wartosci rekomendowanych dla oséb zdrowych,

tj. rzedu 400-600 mg EPA + DHA/dobg.
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