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1. Nadcisnienie tetnicze

1.1. Definicja

Nadcis$nienie te¢tnicze (NT) w 2023 roku wg Europejskiego Towarzystwa Nadci$nienia
Tetniczego (ESH) jest definiowane jako cisnienie skurczowe i rozkurczowe > 140/80 mmHg
[1]. Klasyfikacja ESH w 2023 byta niemal identyczna z t3 zamieszczong w roku 2019 [2].
Jedyna rdznica jest dodanie relatywnie rzadkiej sytuacji fenotypowej - izolowanego
nadci$nienia rozkurczowego (Tabela I) [1]. Klasyfikacja z roku 2024 uwzglednia podziat
pomiarow dokonywanych w pracy jak i poza nig oraz trzy kategorie klasyfikacji ci$nienia
tetniczego: niepodwyzszone <120/70 mmHg, podwyzszone 120 mmHg do 139 mmHg/70
mmHg do 89 mmHg, nadci$nienie >140/90 mmHg [3]. Wedlug wytycznych z 2024 roku,
pacjenci z NT powinni zosta¢ objeci leczeniem, natomiast ci z nowej kategorii podwyzszonego
ci$nienia tetniczego beda podlegali ocenie ryzyka sercowo-naczyniowego przed wdrozeniem
leczenia [3]. Pacjenci z podwyzszonym ci$nieniem tetniczym, u ktérych w wywiadzie zebrano
informacje o umiarkowanej lub ciezkiej przewlektej chorobie nerek, wystepujacej chorobie
sercowo-naczyniowej, cukrzycy lub hipercholesterolemii rodzinnej, beda zaliczane do oséb
o zwigkszonym ryzyku chorob sercowo-naczyniowych, podobnie jak pacjenci z szacowanym
10-letnim ryzykiem sercowo-naczyniowym wynoszacym 10% lub wigcej (Tabela II) [3].
U takich pacjentow z potwierdzonym ci$nieniem t¢tniczym co najmniej 130/80 mmHg, po

trzech miesigcach interwencji w stylu zycia zalecane jest leczenie farmakologiczne [1].

1.2. Klasyfikacja i ocena globalnego ryzyka sercowo-naczyniowego

Tabela 1. Klasyfikacja wartosci ciSnienia tetniczego wedlug Grupy Roboczej
Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego (ESC) i Europejskiego Towarzystwa
Nadcisnienia Tetniczego (ESH) z roku 2023 [1, 2].

Kategoria Skurczowe i/lub Rozkurczowe
ciSnienie krwi ciSnienie krwi
(mm Hg) (mm Hg)
Optymalne <120 i <80
Prawidtowe 120-129 i/lub 80-84
Wysokie prawidtowe 130-139 i/lub 85-89
Nadci$nienie tetnicze 1 stopnia 140-159 i/lub 90-99
Nadci$nienie tetnicze 2 stopnia 160-179 i/lub 100-109
Nadci$nienie tetnicze 3 stopnia >180 i/lub >110
Izolowane skurczowe nadcis$nienie tg¢tnicze >140 i <90
Izolowane nadci$nienie rozkurczowe <140 i >90




Tabela 1II.

Ocena globalnego ryzyka

Sercowo-naczyniowego wg

Towarzystwa Nadci$nienia Te¢tniczego (ESH) z 2023 r [1, 2].

Europejskiego

Stopien | Inne czynniki Cisnienie krwi (mmHg) stopien
ryzyka . . . .
Wysokie 1 stopnia 2 stopnia 3 stopnia
prawidtowe 140-159/ 160-179/ >
130-139/ 90-99 100-109 180/110
85-89
1 Brak czynnikow | Niskie Niskie Umiarkowane | Wysokie
ryzyka
1-2 czynniki Niskie Umiarkowane | Umiarkowane/ | Wysokie
ryzyka wysokie
> 3 czynniki Niskie/ Umiarkowane/ | Wysokie Wysokie
ryzyka umiarkowane | wysokie
2 Powiktania Umiarkowane/ | Wysokie Wysokie Bardzo
narzadowe, wysokie wysokie
przewlekta
choroba nerek
stopnia 3,
cukrzyca bez
powiktan
3 Jawna choroba Bardzo Bardzo Bardzo Bardzo
uktadu sercowo- | wysokie wysokie wysokie wysokie
naczyniowego,
cukrzyca z
powiktaniami,
przewlekta
choroba nerek
stopnia >4

1.3. Epidemiologia

Wysokie ci$nienie krwi jest chorobg, ktéra powoduje ponad 10 milionéw zgondw rocznie [4].

Kraje gdzie PKB per capita jest srednie lub niskie, mniej niz 20% osob posiada prawidtowa

warto$¢ ci$nienia krwi, natomiast liczba zgonéw z przyczyn sercowo-naczyniowych rosnie

3 krotnie [5]. Z raportu zaprezentowanego przez Narodowy Fundusz Zdrowia z 2019 roku,

w Polsce w 2018 roku na NT chorowato 9,94 mln dorostych oséb. Wedlug krajowych badan

epidemiologicznych przeprowadzonych w latach 1997-2017 NT wystepuje u 29% (NATPOL
PLUS) do 45% (WOBASZ II) dorostej populacji oraz nawet u 75% osob w wieku 65 r.z.

i powyzej (PolSenior). Nieleczone NT moze prowadzi¢ do m.in. udaréw, choroby

niedokrwiennej serca, niewydolnosci serca i niewydolnosci nerek. Wedtug danych NCD Risk

Factor Collaboration (NCD-RisC) w 2015 roku odsetek dorostych osob z NT wynosit 38,1%

wsrod mezezyzn oraz 30,6% wsrdd kobiet [6].




1.4. Przyczyny

Nadcisnienie pierwotne:

1) czynniki genetyczne: zaburzajg dzialanie jednego lub kilku uktadéw uczestniczacych

w regulacji ci$nienia tetniczego, co prowadzi do ustalenia ci$nienia krwi na wyzszym
poziomie. Istotng role w rozwoju nadcisnienia t¢tniczego (NT) odgrywaja: uktad
renina-angiotensyna-aldosteron (RAA), uktad wspoélczulny, peptydy natriuretyczne
1 substancje wytwarzane przez srodbtonek naczyniowy (prostacyklina, NO, endoteliny).

2) czynniki §rodowiskowe:

a) nieodpowiednia dieta (nadmierne spozycie soli oraz dieta bogatotluszczowa)
b) otylos¢

C) palenie tytoniu

d) mata aktywno$¢ fizyczna

e) insulinooporno$¢

f) stres.

Wtorne NT:
a) choroby nerek (zwezenie tetnicy nerkowej)
b) pierwotny hiperaldosteronizm (nadmiernie wydzielanie aldosteronu)
€) guz chromochtonny nadnerczy (wydzielanie katecholamin)
d) zespot Cuchinga (nadmierne wydzielanie kortyzolu)

e) obturacyjny bezdech senny.

Przyczyny izolowanego NT skurczowego:
a) zwigkszona sztywno$¢ aorty, najczesciej u 0oséb w podeszitym wieku
b) stany zwickszonego rzutu serca — niedomykalno$¢ zastawki aortalnej,

niedokrwisto$¢, nadczynnos¢ tarczycy, choroba Pageta, przetoki tetniczo-zylne [7].

1.5. Objawy

Zazwyczaj pierwotne NT przez wiele lat przebiega bez Zadnych objawoéw klinicznych.
Z czasem pacjenci zaczynaja odczuwaé bol glowy, ktory zlokalizowany jest
w potylicy, problemy ze snem oraz szybkie meczenie si¢. Gdy dochodzi juz do powiktan zakres

objawOw jest coraz szerszy 1 manifestuje si¢ w nastepujacych narzadach:



b)

Serce: moze dojs¢ do przerostu lewej komory serca oraz poszerzenia lewego
przedsionka. Dodatkowo dochodzi do zaburzen relaksacji oraz zwigksza si¢ ryzyko
arytmii oraz niewydolno$ci serca.

Naczynia krwionos$ne: tetnice szyjne stopniowo ulegaja uszkodzeniom, zwigksza si¢

grubo$¢ ich $cian oraz powstaja blaszki miazdzycowe, ktore dodatkowo zwezaja
$wiatlo tetnic 1 moga prowadzi¢ do udaru i zawatu serca wskutek niedokrwienia.
Moézg: dochodzi do ubytkéw w istocie bialej i szarej kory moézgowej. Zwigksza si¢
czgstos¢  wystepowania uszkodzen mozgu (udar, incydent przemijajacego
niedokrwienia uktadu nerwowego).

Oczy: rozwija si¢ retinopatia nadci$nieniowa, ktéra w zaawansowanym stadium moze
doprowadzi¢ do zaburzen widzenia.

Nerki: wskutek NT rozwija si¢ przewlekta choroba nerek, ktora moze by¢ pierwszym

symptomem rozwijajacej si¢ pierwotnej choroby nerek [7].

1.6. Wywiad i diagnostyka

Badanie ci$nienia krwi

Podstawa diagnostyki NT jest pomiar ci$nienia tetniczego najlepiej w gabinecie lekarskim.

Jesli w 3 niezaleznych pomiarach warto$ci przekraczaja norme¢ nalezy przejs¢ do drugiego

etapu, czyli wywiadu z pacjentem. Powinien si¢ on opiera¢ na pytaniach dotyczacych:

kwestii genetycznych, czyli czy w rodzinie wystgpowato juz to schorzenie badz inne
schorzenia uktadu krazenia, nerek

chorob wspdtistniejacych

objawdw, ktore pacjent zauwazyt (np. bole glowy, zaburzenia snu, bole w klatce
piersiowej)

stosowania lekéw (niektoére moga podwyzszac ci$nienie tetnicze)

nawykow zywieniowych

natogéw (palenie papierosow)

aktywnosci fizyczne;.



Badania laboratoryjne

Jesli rozpoznane zostanie NT pierwotne (ok. 90% wszystkich przypadkow) nalezy przejsé

do trzeciego etapu, ktory pomoze w ocenie stanu ogdlnego pacjenta oraz przeanalizowaé, czy

wystepuja dodatkowe choroby wspotistniejgce. Zalecane jest wykonanie nastepujacych badan:

stezenie glukozy na czczo

doustny test tolerancji glukozy

stezenie cholesterolu catkowitego, LDL, HDL oraz trojglicerydow (na czczo)
stezenie elektrolitow (sodu, potasu, wapnia)

stezenie kwasu moczowego

stezenie kreatyniny i GFR (wskaznik filtracji kiebuszkowe;j)

stezenie albuminy

badanie ogdlne moczu (stosunek albuminy do kreatyniny w moczu)

wydalanie z moczem sodu i potasu.

Jesli zostanie rozpoznane NT wtérne, warto zbada¢ dodatkowe parametry takie jak: stezenie

aldosteronu i aktywnos¢ reninowa osocza.

Badanie EKG: 12-odprowadzeniowe u kazdego chorego.

Badania uzupelniajagce zalecane w ramach poszerzonej oceny przesiewowej w kierunku

powiktan narzadowych:

echokardiografia — ocena przerostu lewej komory i ryzyka sercowo-naczyniowego
USG tetnic szyjnych — w celu oceny grubosci btony srodkowej 1 wewnetrznej, zmian
miazdzycowych

ocena predkosci fali tetna

ocena wskaznika uwapnienia t¢tnic wiencowych

USG jamy brzusznej (lub samych nerek) z badaniem dopplerowskim — w celu oceny
wielkosci 1 struktury nerek oraz wykluczenia nieprawidlowos$ci anatomicznych drog
moczowych, oceny aorty (wykrycie tetniaka i miazdzycy) i1 tetnic nerkowych (wykrycie
zZwezen)

ocena wskaznika kostkowo-ramiennego

badanie dna oka

ocena funkcji poznawczych — badania przesiewowe w kierunku wczesnych stadiow
otgpienia

obrazowanie mozgu (TK, MR) (wykrywanie strukturalnych uszkodzen mozgu) [7].

10



1.7. Leczenie

Mozliwosci leczenia NT podzielone sg na nie- i farmakologiczne. Leczenie niefarmakologiczne
polega na:
a) modyfikacji diety (zmniejszenie spozycia thuszczéw nasyconych, stosowanie diety

DASH (Dietary Approaches to Stop Hypertension); ograniczeniu spozycia sodu,

a zwigkszeniu potasu; zwigkszeniu spozycia wapnia 1 magnezu, zwigkszeniu spozycia

warzyw i OWocOw)

b) redukcji masy ciata, jesli wystepuje nadwaga i otytos¢

C) zaprzestaniu palenia tytoniu

d) zwigkszeniu aktywnosci fizycznej lub wprowadzeniu ¢wiczen pomagajacych
w obnizeniu ci$nienia tgtniczego

e) ograniczeniu lub wykluczeniu spozycia alkoholu

f) redukcji stresu.

Leczenie farmakologiczne polega natomiast na stosowaniu lekéw, ktoére maja dziatanie
hipotensyjne. Sg to gldwnie: inhibitory konwertazy angiotensyny, leki moczopedne (diuretyki
tiazydowe 1 tiazydopodobne, np. chlortalidon i indapamid), beta-adrenolityki, antagonisci
wapnia, antagoni$ci receptora angiotensyny [7].

Zasadniczo w wytycznych ESH 2023 utrzymano zalecenie z poprzedniej wersji
rozpoczynania terapii hipotensyjnej w przypadku ci$nienia > 140/90 mmHg. W odréznieniu do
wytycznych amerykanskich nie zaleca siezatem farmakoterapii hipotensyjnej (podobnie
Wytyczne PTNT 2019) u 0s6b z cisnieniem t¢tniczym wysokim prawidlowym. Wprowadzono
jednak nowakategoriepacjentéw z NT i chorobagsercowo-naczyniowa, szczegdlnie z chorobg
niedokrwienngserca, u ktorych zalecono rozpoczecie terapii hipotensyjnej od wartosci

ci$nienia > 130/80 mmHg [2].

2. Cel pracy

Celem pracy jest przedstawienie polifenoli, jako zwigzkow roslinnych dostarczanych z dieta
lub za pomocg suplementow, ktore odgrywaja istotng role w profilaktyce 1 leczeniu NT oraz
zachecenie do wprowadzania ich do codziennego jadtospisu ze wzgledu na swoje pozytywne
wlasciwosci zdrowotne w oparciu o przeglad najnowszej literatury pogladowej jak

1 do$wiadczalne;j.
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3. Polifenole

3.1. Definicja polifenoli, metabolizm, biodostepnos¢ oraz dystrybucja

Polifenole sg to bioaktywne zwiazki wytwarzane przez rosliny. Wystepuja pod postacig estrow
glikozydéw lub wolnych aglikonéw. Polifenole wplywaja na barwe, smak, konsystencje¢ roslin,
chronig je przed promieniowaniem ultrafioletowym. Co wi¢cej, pomagaja w zwalczaniu
wolnych rodnikOw oraz stanowig naturalng barier¢ obronng roslin poprzez indukcje ich syntezy
w sytuacjach stresowych (np. przy ataku owadow, grzybow, wirusow). Liczne badania
potwierdzaja, ze wiele z nich korzystnie oddziatuje takze na zdrowie czlowieka, poniewaz
posiadaja ~ wlasciwosci  przeciwzapalne, = immunomodulujace,  przeciwutleniajace,
przeciwnowotworowe oraz chronig uktad sercowo-naczyniowy, co wskazuje na ich istotng role
w profilaktyce wielu schorzen, takich jak: choroby uktadu krazenia, nowotwory, cukrzyca typu
11, otytos¢ czy tez zapalenie stawow [8, 9, 10]. Ponadto, obnizaja ci$nienie tetnicze, poprawiaja
funkcje $rodbtonka i obnizaja poziom lipidow w osoczu. Niektore z nich dzigki swojemu
dziataniu przeciwzapalnemu i przeciwutleniajgcemu moga obniza¢ ci$nienie t¢tnicze [11].

W naukach farmakologicznych polifenole nazywa si¢ réwniez ,,fitaminami”, poniewaz
posiadaja podobne witasciwosci do witamin, wystepuja tylko w strukturach roslinnych oraz
sg egzogenne, czyli nie sg syntetyzowane przez organizm i muszg by¢ dostarczane z dietg [12].
Ze wzgledu na duza zawarto$¢ zwigzkow polifenolowych w warzywach i owocach (szczegdlnie
tych o intensywnej barwie, np. winogrona, owoce jagodowe) specjalisci do spraw zywienia
rekomenduja 5 porcji dziennie [10]. Innymi dobrymi zrédlami sa: zielona i1 czarna herbata,
czerwone wino, kawa czy kakao, ktore rowniez moga wywiera¢ korzystny efekt zdrowotny.
Nalezy jednak pamigtaé, ze znaczacy wplyw na aktywnos$¢ biologiczng i stopien wchlaniania
tzw. biodostgpnos$¢ polifenoli ma budowa chemiczna zwigzkéw a takze mikrobiota jelitowa,
ktora poprzez wytwarzanie enzymow (np. P-glukozydaza, hydrogenaza) metabolizuje te
zwiazki [10].

Wysoka biodostepnoscia charakteryzuja si¢ izoflawony (okoto 40%), natomiast niska
antocyjany. Cze$¢ metabolitow wchtaniana jest juz w jelicie cienkim, natomiast wigkszo$¢
flawonoidow ulega degradacji do wolnych aktywnych metabolitow dopiero w obecnosci
bakterii w jelicie grubym [13, 14]. Polifenole w enterocytach zanim trafig do przeptywu
systemowego, podlegaja enzymatycznej detoksyfikacji do siarczanéw oraz glukuronidow.
Nastepnie aglikony sa utleniane i rozktadane w hepatocytach, w aparatach Golgiego oraz

peroksysomach [15]. Polifenole z przewodu pokarmowego dostajg si¢ do wnetrza nablonka
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jelita do enterocytoOw poprzez transport pasywny, aktywny lub wspomagany, w zaleznosci od
masy czasteczkowe] metabolitu. W transporcie zewnatrzkomérkowym uczestniczg biatka
MRP-1/MRP-2 zalezne od ATP. Polifenole w krwioobiegu moga by¢ transportowane
w 3 formach: wolnej, powigzanej z biatkami oraz powigzanej z lipidami. Przewaznie wystepuja
w formie zwigzanej z biatkami i trafiajg do watroby, gdzie ulegaja II fazie rozktadu. Nastepnie
znoéw krwioobiegiem sg poprzenoszone do tkanek docelowych i wydalane wraz z moczem
ze wzgledu na ich hydrofilowy charakter. Polifenole s3 dominujacymi antyoksydantami
w diecie, dzigki ich zdolnosci do wymiatania wolnych rodnikow oraz uczestnictwie
w wewnatrzkomoérkowych procesach utleniania-redukcji, tzw. reakcjach redoks, wptywajg na
wiele wewnatrzkomorkowych szlakéw metabolicznych, co czyni je wysoko pozadanymi
substancjami. Ich sita oddziatywania jest 20 krotnie wigksza od witaminy E oraz 10 krotnie
wigksza od witaminy C. Polifenole hamuja dziatanie enzyméw NADP oraz oksydazy
ksantynowej. Oksydaza ksantynowa jest enzymem wytwarzajacym nadtlenki, natomiast NADP
bierze udzial w metabolizmie weglowodanow, zwiazkdéw azotowych oraz syntezy i modyfikacji

cholesterolu [16].

3.2. Podziat polifenoli

Polifenole sg bardzo zrdznicowang grupa zwiazkoéw organicznych nalezaca do grupy fenoli.
Roznig si¢ miedzy sobg budowa, masg czasteczkowg oraz wlasciwosciami. Majg co najmniej
dwie grupy hydroksylowe przylaczone do pierScienia benzoesowego 1 odczyn kwasowy.
W zalezno$ci od tego, ile dany zwigzek ma grup hydroksylowych oraz jaki ma sposob
potaczenia pier§cieni aromatycznych, mozemy wyr6zni¢ gtdéwne grupy polifenoli:

a) flawonoidy (flawonole, flawony, flawanole, izoflawony, antocyjany, flawanony)

b) kwasy fenolowe (kwasy hydroksybenzoesowe, hydroksycynamonowe)

c) stilbeny

d) lignany

e) kurkuminoidy [10].

3.2.1. Flawonoidy

Struktura flawonoidow oparta jest na szkielecie weglowym flawanu (C6-C3-C6) sktadajacego
si¢ z trzech pierScieni: dwoch pierscieni benzenowych, pomiedzy ktéorymi znajduje sie

heterocykliczny pierscien piranu badz pironu. W zaleznos$ci od réznic w budowie pierScienia
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heterocyklicznego oraz rozmieszczenia grup hydroksylowych, glikozylacji 1 metylacji,
wyrézniono szes¢ podklas tej grupy: flawonole, flawony, flawanole, izoflawony, antocyjany,

flawanony [17,18].

Rysunek 1. Wzér flawanu. Opracowanie wlasne wg [19].

a) Flawonole

Sa najbardziej rozpowszechniong grupa flawonoidow w zywnosci (gtownie kwercetyna
1 kemferol). W $rodowisku naturalnym wystepuja w postaci glikozydow w potaczeniu
z glukoza, ramnoza, rutynoza i mozna je znalez¢ gtdéwnie w warzywach (cebula, brokuty,

brukselka, por) oraz w niewielkiej ilosci w owocach (szczego6lnie w ich skorce) [18].

b) Flawony

Wystepuja w postaci glikozydow luteoliny 1 apigeniny 1 nie sg one juz tak czgsto obecne
w owocach 1 warzywach jak flawonole. Wystepujg gtdéwnie w selerze 1 pietruszce oraz owocach

cytrusowych [18, 19].

c) Flawanole

Wystepuja jako polimery lub monomery katechiny. Powszechnie mozna znalez¢ je w owocach
jagodowych, ziarnkowych i pestkowych. Gléwnymi flawanolami wystepujacymi w owocach
sa: (+)-katechina 1 (—)-epikatechina, natomiast gldéwnymi flawanolami wystepujacymi
w nasionach ro$lin stragczkowych, herbacie 1 winogronach sa: (+)galokatechina,
(—)-epigalokatechina i galusan epigallokatechiny. Monomery katechiny wystepuja naturalnie,

jako aglikony w owocach, takich jak: jabtka i gruszki, kakao, herbata i produkty z winogron.
14



Polimerami flawanoli sg taniny, ktore zbudowane sg z (+)katechiny i (—)epikatechiny. Nadaja
gorzki i cierpki smak napojom, gorzkiej czekoladzie i owocom (wraz z ich dojrzewaniem ten

posmak stopniowo maleje) [18].

d) 1zoflawony

Ich struktura chemiczna przypomina estrogeny. Ze wzgledu na to, ze majg one grupe
hydroksylowa w pozycji 7 i 4° w konfiguracji analogicznej jak grupy hydroksylowe
w czasteczce estradiolu, posiadajg one wlasciwosci pseudohormonalne (fitoestrogeny).

Najlepszym zrodlem tych zwigzkoéw sa rosliny straczkowe, szczegdlnie soja [18].

e) Antocyjany

Sa to rozpuszczalne w wodzie barwniki, ktérych podstawowa jednostka strukturalng jest jon
flawyliowy. Antocyjany powszechnie wystepuja w skérce owocoOw 1 warzyw, nadajac
im rézowa, czerwong, niebieskg lub ciemnopurpurowa barwe. Powszechnie mozna je znalez¢

np. w czerwonym winie, jagodach, czerwonej kapuscie i czerwonej cebuli [18, 19].

f) Flawanony

Sa to zwiazki powszechnie wystepujace w owocach cytrusowych 1 nadajace im swoisty smak
(np. gorzki dla grejpfruta). Sa to gldéwnie naryngenina, hesperydyna i eriodyktol. Najwigcej
flawanonow znajduje si¢ w stalych czesSciach tych owocow, dlatego warto spozywac je
w catosci a nie w formie soku (szklanka soku pomaranczowego zawiera pi¢ciokrotnie mniej

tych zwigzkéw w porownaniu z catym owocem) [18,19].

Flawonole Flawony
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Flawanole (katechiny)

Izoflawony

o
2

Flawanony

\ /"

Ras

Antocyjany

oy

Rysunek 2. Struktury chemiczne poszczegélnych grup flawonoidow. Opracowanie wlasne wg [19, 20, 21].

Tabela III. Podzial flawonoidow [18].

malwidin

Grupa Przedstawiciele Glowne zrodla
flawonoidow
Flawanony naryngenina, naringina, pomidory, owoce cytrusowe (grejpfruty,
hesperetyna, hesperydyna, pomarancze), rosliny aromatyczne
eriodiktiol (migta)
Flawanole epikatechina, morele, owoce jagodowe, czerwone
epigallokatechina, katechina | wino, gorzka czekolada, zielona herbata,
nasiona ros$lin strgczkowych, jabtka
Flawony apigenina, diosmetyna, pietruszka, seler, proso, pszenica, owoce
luteolina cytrusowe
[zoflawony daidzeina, genisteina rosliny strgczkowe
(soja)
Flawonole kwercetyna, kemferol, cebula, jarmuz, brukselka, kapusta,
mirycetyna, fisetyna, morina | brokuty, por
Antocyjany cyjanidyna, pelargonidyna, czerwone wino, warzywa o barwie

czerwonej (np. kapusta rzodkiewka,
czerwona cebula), jagody
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3.2.2. Kwasy fenolowe

Fenolokwasy mozna powszechnie znalez¢ w zywno$ci. W swojej strukturze zawieraja grupe
hydroksylowa 1 karboksylowa. W §wiecie roslin wystepuja pod postacig hydroksylowych
pochodnych kwasu benzoesowego oraz kwasu cynamonowego.

W produktach ro§linnych przewazajg pochodne kwasu cynamonowego, takie jak: kwas
pkumarowy, kawowy, felurowy oraz synapinowy i wystepuja one w postaci zwigzanej, jako
glikozydy lub estry kwasow (chinowego, szikimowego, winowego). Najpowszechniej
wystepujacym w kawie 1 owocach jest kwas kawowy i chinowy. Pochodne kwasu
hydroksybenzoesowego wystepuja w zywno$ci w do$§¢ malych ilosciach z wyjatkiem

czerwonych owocow, cebuli czy rzodkiewki [18, 19, 22].

Kwas hydroksybenzoesowy Kwas hydroksycynamonowy
B R o
0
o . / \.
OH
R? R2

Rysunek 3. Struktury chemiczne kwaséw fenolowych. Opracowanie wlasne wg [23].
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Tabela IV. Podzial kwasow fenolowych [19].

Grupa kwasow

Nazwa kwasu

Glowne zrodila

fenolowych
Kwasy protokatechowy p- czarna porzeczka, czerwone owoce
hydroksybenzoesowe hydroksybenzoesowy (truskawki, maliny), jezyny,
czerwona cebula, rzodkiewka,
winogrona
galusowy herbata
Kwasy kawowy jabtka, gruszki, §liwki, liScie Ginkgo
hydroksycynamonowe biloba 1 Morus alba, liscie tytoniu,
kawa, ziemniaki, szpinak, salata,
kapusta, oliwa z oliwek, wino
ferulowy nasiona pszenicy, jeczmienia, zyta i

owsa

p-kumarowy

jabtka, czarna porzeczka, zboza,
otreby zbdz

synapowy

warzywa z rodziny
Brassica (brokuty, jarmuz), soki
cytrusowe

3.2.3. Stilbeny

Sa to drugorzegdowe metabolity fenolowe pochodzenia roslinnego. Posiadaja dwie czasteczki
fenylowe, ktore potaczone sa mostkiem dwuweglowym. W $rodowisku naturalnym
odpowiadaja za reakcje obronne roslin przed szkodnikami i patogenami (grzyby). W diecie
cztowieka wystepuja stosunkowo rzadko. Najbardziej rozpowszechnionym stilbenem
jest resweratrol (i1 jego pochodne), ktory wykazuje silne dzialanie prozdrowotne, dlatego stale

jest obiektem licznych badan. Gtownymi Zrddtami stilbendéw s3: winogrona, czerwone wino,

owoce jagodowe oraz orzechy [18, 24].

Rysunek 4. Struktura chemiczna stilbenéw. Opracowanie wlasne wg [25].
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Tabela V. Przedstawiciele stilbenéw [18, 26].

Przedstawiciel
stilbenow

Glowne zrodla

Trans-resweratrol

czerwone wino, boréwka, pomidory, czerwone winogrona,
orzechy

3.2.4. Lignany

To zwigzki difenolowe, ktére oparte sg na strukturze dibenzylobutanu i pochodzg z procesu

biosyntezy kwasu szikimowego. W §rodowisku naturalnym znajdujg si¢ one w korzeniach,

ktaczach, todygach, kwiatach, liciach, nasionach i owocach ro$lin. Wigkszos$¢ z lignandéw

wystepuje w formie wolnej jednak niektdre z nich lacza si¢ z glikonem tworzac glikozydy

1 inne pochodne. Lignany posiadaja wiele wtasciwosci prozdrowotnych.

Najpowszechniej wystepuja w nasionach oleistych, takich jak: len (siemi¢ Iniane

zawiera nawet do 3,7 g lignanéw/kg suchej masy), soja, rzepak, sezam. Sa metabolizowane

przez mikrobiot¢ w jelitach ssakow do enterolignanow, enterodiolu i enterolaktonu. Lignany

Iniane to zwigzki zaliczane do grupy fitoestrogenow (wspdtzawodniczg z estrogenami

ludzkimi o wigzanie z receptorami estrogenowymi) [18, 19, 27, 28].

Rysunek 5. Struktura chemiczna lignanéw. Opracowanie wlasne wg [28].

Tabela VI. Przedstawiciele lignanow [18].

Przedstawiciel lignanow

Glowne zrodla

Enterodiol

Siemie Iniane
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3.2.5. Kurkuminoidy

Kurkuminoidy to stosunkowo niewielka klasa roslinnych metabolitow wtornych, ktora
obejmuje  kurkuming, demetoksykurkuming i bisdemetoksykurkuming, wszystkie
wyizolowane z kurkumy (Ostryzu dlugiego, tac. Curcuma longa L.). Difeluroilometan
(kurkumina) jest krystalicznym zéttopomaranczowym proszkiem z rodziny polifenoli o wzorze
sumarycznym C21H2006 i masie molowej 368,39 g/mol. Nazwa systematyczna kurkuminy
to (1E,6E)-1,7-bis-(4-hydroksy-3-metoksyfenylo) hepta-1,6-dien-3,5-dion) [29].

3.3. Wlasciwosci fizykochemiczne polifenoli

a) Rozpuszczalno$é

Wszystkie fenole matoczasteczkowe, takie jak: flawonoidy, kwas benzoesowy, kwas
hydroksycynamonowy, stilbeny (z wyjatkiem tych, ktére sa w catosci zestryfikowane,
eteryfikowane lub glikozylowane) s3a rozpuszczalne w polarnych rozpuszczalnikach
organicznych (w zoladku i jelitach tez). Im wiecej dany zwigzek ma grup hydroksylowych
1 cukrowych, tym lepiej rozpuszcza si¢ w wodzie. Nierozpuszczalnymi zwigzkami sg te o duze;j
masie czgsteczkowej, czyli polimery lub polifenole, ktére sa polaczone razem z innymi
makroczasteczkami, takimi jak: biatka czy polisacharydy. Przykladami sg skondensowane
garbniki, ktore sg nierozpuszczalne 1 przemieszczajg si¢ przez przewod pokarmowy az do jelita
grubego, gdzie dopiero pod wptywem mikrobioty jelitowej uwalniane sg pojedyncze polifenole

1 inne metabolity [30, 31].

b) Pigmenty roslinne i substancje zapachowe

Polifenole sa pigmentami roslin (np. antocyjany). Odpowiadaja gldwnie za z6tta, czerwona,
niebieskg 1 purpurowa barwe. Niektére lotne zwigzki mogg rowniez nadawac
charakterystyczny zapach, np. wanilina lub eugenol (gozdziki) oraz gorzki lub cierpki smak,

np. naryngenina (gorzki smak grejpfruta) [28].

C) Absorpcja swiatla UV

Polifenole maja zdolnos¢ absorbcji $wiatta ultrafioletowego. Decyduje o tym gltownie ich

budowa, w szczegolnosci aromatyczna lub/i heterocykliczna struktura pier§cienia [32].
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3.4. Charakterystyka poszczegodlnych zwigzkow
3.4.1. Resweratrol

Resweratrol (3,4’°,5- trihydroksystilben) jest polifenolem nalezacym do grupy stilbenow.
Zaliczany jest do fitoestrogendw oraz wystepuje w konfiguracji cis lub trans (ta druga
charakteryzuje si¢ wyzsza aktywno$cig biologiczng). Jest to wtoérny metabolit roslin,
ktéry syntetyzowany jest w sytuacji stresowej, np. w odpowiedzi na czynniki stresogenne

(uszkodzenie, promieniowanie UV, niedobor wody) lub infekcje grzybicze [33].

HO,
OH O \
HO
\ O
OH

OH OH

Rysunek 6. Struktura chemiczna frans-resweratrolu (po lewej) i cis-resweratrolu (po prawej). Opracowanie wlasne wg
[34].

a) Metabolizm

Resweratrol po spozyciu z pokarmem wchtaniany jest w jelicie cienkim cztowieka. Nastepnie
wraz z krwig transportowany jest do watroby gdzie nastepuje jego metabolizm w hepatocytach
przy udziale cytochromu P450. Produktami sg glukuronian oraz w niewielkich ilosciach
siarczan (VI). Dotychczas nie zostatlo udokumentowane szkodliwe dziatanie duzych dawek
resweratrolu na organizm cztowieka oraz nie okreslono dopuszczalnego dziennego spozycia,
dawek toksycznych czy $miertelnych. Resweratrol wydalany jest wraz z moczem oraz katem.
Warto pamigtac, ze rodzaj spozywanego positku nie ma tutaj wplywu na przyswajalnos¢ tego

zwiazku [26, 33].
b) Rola

Ze wzgledu na swoje liczne wlasciwosci prozdrowotne resweratrol stat si¢ obiektem wielu
badan naukowych, dotyczacych nowych metod leczenia lub profilaktyki chorob
cywilizacyjnych, takich jak: choroby uktadu krazenia [35], cukrzyca [36] czy nowotwory [37].
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Posiada wlasciwosci przeciwzapalne [38], antywirusowe [39] oraz przeciwstarzeniowe [40].
Doskonatym przyktadem, mowigcym o sile tego zwigzku, jest tzw. ,paradoks francuski”,
charakteryzujacy si¢ niskg zapadalno$cig na choroby sercowo-naczyniowe wsrdéd populacji
francuskiej, pomimo spozywania duzej ilo$ci tluszczow nasyconych i matej aktywnosci
fizycznej. Jest to zasluga czerwonego wina, ktore cieszy si¢ znacznym spozyciem wsrod

Francuzow i jest bogatym zroédtem polifenoli, m. in. resweratrolu [26].

C) Mechanizm dzialania w obnizaniu ci$nienia tetniczego

Zwigkszenie dostepno$ci czynnika rozszerzajacego naczynia krwionosne (NO-tlenku
azotu)

Mechanizm tego dziatania zwigzany jest z wtasciwos$ciami przeciwutleniajagcymi resweratrolu,
poniewaz zwigksza on aktywno$¢ AMPK (kinazy aktywowanej 5'AMP) oraz SIRT1- (sirtuiny-
1). Oba te mechanizmy powoduja wzrost stezenia NO we krwi, co w konsekwencji przyczynia

si¢ do rozszerzenia naczyn krwiono$nych i spadku ci$nienia tetniczego [41].

Hamowanie kurczliwo$ci komorek miesni gladkich naczyn krwionosnych

Skurcz 1 rozkurcz migs$ni gladkich jest $ciSle regulowany poprzez fosforylacje tahcuchow
lekkich miozyny. Resweratrol poprzez zwigkszenie aktywnosci AMPK przyczynia si¢ do
zahamowania indukowanej przez angiotensyn¢ II fosforylacji, co w konsekwencji prowadzi
do zmniejszenia kurczliwos$ci komorek miesni gladkich i1 zapobiega zwezaniu si¢ Swiatla

naczyn [42].

Zmniejszenie syntezy czynnika zwezajacego naczynia krwionosne (ET-1- endoteliny 27)

Zwigkszona produkcja ET-1 lub jej przewaga w stosunku do czynnika rozszerzajacego
naczynia krwiono$ne (NO) moze przyczynia¢ si¢ do rozwoju NT. Resweratrol jest w stanie
zmniejszy¢ synteze ET-1 w komodrkach $rodbtonka oraz miegéni gtadkich, co w konsekwencji

wraz ze zwigkszong produkcja NO powoduje obnizenie ci$nienia tetniczego [41].

d) Wystepowanie

Najbogatszym zrédtem tego zwigzku sg czerwone winogrona (skorki), owoce jagodowe
(zurawina, boréwka, pomidory- skorki, czarna porzeczka, truskawki, maliny), korzen rdestu
japonskiego (Polygonum cuspidatum) oraz czerwone wino (Pinot Noir, St. Laurent,

Marzemino, Merlot, Blaufrankisch). O ilo$ci resweratrolu w winie decyduje odmiana winogron,
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miejsce uprawy (lepszy wplyw ma ciepty klimat), r6znice w procesie produkcji (rozowe wina
maja mniej resweratrolu, a biate praktycznie w ogole), przechowywanie (im wyzsza
temperatura, tym lepiej), ilos¢ bezwodnika kwasu siarkowego (IV) (wysoki poziom ma

korzystny wptyw) oraz pH (im nizsze tym lepiej) [33, 41].

3.4.2. Kwercetyna

Kwercetyna (Q; 3,3’°,4,’5,7-pentahydroksyflawon) jest zwigzkiem, nalezacym do grupy
flawonoidow i podgrupy flawonoli. Giéwnymi pochodnymi kwercetyny sg glikozydy, takie jak:
izokwercetyna, rutyna i hiperozyd [43, 44].

OH

OH

HO

OH

OH o

Rysunek 7. Struktura chemiczna kwercetyny. Opracowanie wlasne wg [44].

a) Metabolizm

Wechtanianie oraz metabolizm kwercetyny (formy glikozydowe) zachodza w jelicie cienkim.
Zwiazki, ktore nie zostaly przetworzone lub wchlonigte transportowane sa dalej do jelita
grubego, gdzie ulegaja deglikozylacji. Mikrobiota jelitowa pelni tutaj bardzo wazng rolg,
poniewaz proces ten zachodzi pod wplywem B-glukozydazy — enzymu wytwarzanego przez
bakterie jelitowe. W okreznicy dochodzi rowniez do degradacji tych metabolitow kwercetyny,
ktore zostaty niewchtonigte 1 przetransportowane do jelita wraz z zo6tcig. Kwercetyna jest
zwigzkiem, ktory w poréwnaniu do resweratrolu, w duzych dawkach moze dziata¢ szkodliwie
na organizm czlowieka. Wynika to z jej powinowactwa do O-metylotransferazy (enzym
katabolizujagcy aminy katecholowe 1 estrogeny), czego skutkiem moze by¢ nadmierna
aktywno$¢ neuroprzekaznikéw (adrenaliny, noradrenaliny 1 dopaminy) oraz estrogenow,
a w konsekwencji rozwinigcie si¢ nowotworow hormonozaleznych oraz chorob

neurodegeneracyjnych [45, 46]. Dodatkowym aspektem, o ktorym warto pamigtaé przed
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suplementacja kwercetyng jest to, ze jest ona inhibitorem CYP3A4-enzymu odpowiadajacego
za rozktad niektorych lekéow (antybiotykow, benzodiazepin, NLPZ-niesteroidowych lekéw
przeciwzapalnych, lekéw immunosupresyjnych, hipotensyjnych czy hipolipemizujacych),
dlatego nie powinna by¢ ona dostarczana razem z lekami, ktérych metabolizm zalezy

od tego enzymu [47, 48].

b) Rola

Kwercetyna znana jest ze swoich licznych wtasciwosci prozdrowotnych. Zostato wykonanych
wiele badan potwierdzajacych jej korzystny wptyw na: uktad sercowo-naczyniowy, nerwowy,
zotadkowo-jelitowy i inne. Posiada m.in. dziatanie przeciwzapalne [49], antyalergiczne [50]
i przeciwutleniajace [51] oraz znalazta swoje zastosowanie w profilaktyce i leczeniu wielu
choréb, takich jak: choroby uktadu krazenia [52], otylo$¢, cukrzyca, choroby ukladu

pokarmowego, choroby nerek oraz nowotwory [51].

C) Mechanizm dzialania w obnizaniu ci$nienia tetniczego

Wplyw na uklad renina—angiotensyna—aldosteron (renin-angiotensyn-aldosterone system,

RAAS)

RAAS jest to uklad hormonalno-enzymatyczny, ktory odgrywa gtowna role w regulacji
ci$nienia tetniczego. Jego nadmierna aktywacja moze prowadzi¢ do wzrostu ci$nienia
tetniczego, co w pdzniejszym czasie moze skutkowacé rozwojem NT. Stosowanie inhibitorow
konwertazy angiotensyny (Angiotensin-Converting Enzyme, ACE) lub swoistych dla podtypu
antagonistOw receptora angiotensyny moze zapobiega¢ dalszemu rozwojowi NT oraz
wystapieniu incydentow sercowo-naczyniowych u ludzi z wysokim ryzykiem. Kwercetyna jest
w stanie hamowa¢ dziatanie ACE prawdopodobnie poprzez swoja zdolno$¢ do chelatowania
jonéw metali, np. cynku. Przyktadem inhibitorow ACE o wspomnianym mechanizmie
dzialania sg kaptopryl oraz imidapryl, ktore wigzg atomy cynku w miejscu aktywnym enzymu,
ktory odpowiedzialny jest za przemiang angiotensyny [ w angiotensyne II. Koncowym efektem

tego mechanizmu jest obnizenie ci$nienia tetniczego [47].
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Wplyw na srédblonek naczyn krwionosnych

Naczynia krwiono$ne zbudowane sg z trzech warstw: warstwy zewngtrznej, srodkowej oraz
wewnetrznej (srodblonka naczyniowego). Srodbtonek zbudowany jest z komorek aktywnych
fizjologicznie, poniewaz biorg one udzial w transporcie oraz syntetyzowaniu i uwalnianiu
roznych substancji, m.in. rozszerzajacych naczynia krwiono$ne (tlenek azotu, NO)
1 zwezajacych naczynia krwionos$ne (Endotelina 1, ET-1). Dzi¢ki temu ci$nienie te¢tnicze moze
by¢ stale regulowane i zachowana zostaje homeostaza naczyniowa. Dysfunkcja $rodbtonka
prowadzi do zmniejszenia biodostepnosci $srodka odpowiedzialnego za rozszerzanie naczyn
krwionosnych, tj. NO. Zwicksza si¢ wowczas synteza 1 odpowiedz czynnikoéw
odpowiedzialnych za zwegzanie naczyn krwiono$nych (ET-1), co w konsekwencji prowadzi do
wzrostu ci$nienia t¢tniczego. Kwercetyna jest zwigzkiem, ktory jest w stanie poprawi¢ funkcje
srodblonka naczyniowego. Mechanizmy, ktore s3 za to odpowiedzialne to: zwigkszona
biodostgpnos¢ 1 produkcja NO oraz zmniejszone st¢zenie ET-1 w osoczu. Dzigki temu
zachowana zostaje rownowaga mi¢dzy czynnikami zwezajacymi i rozszerzajagcymi naczynia

krwionos$ne, co przyczynia si¢ to do wyréwnania ci$nienia t¢tniczego [46, 47].

Wplyw na mie¢snie gladkie naczyn krwiono$nych

Istnieja dowody, ze kwercetyna jest w stanie obniza¢ cis$nienie krwi takze poprzez bezposrednie
dziatanie rozluzniajace mig¢snie gladkie naczyn krwiono$nych. Osoby spozywajace produkty
bogate w ten zwigzek oraz jego pochodne (izoramnetyna) wykazywaly si¢ lepszym
rozszerzaniem naczyn krwionosnych. Nie jest do konca znany ten mechanizm, ale
prawdopodobnie jest on spowodowany zahamowaniem kinaz biatkowych odpowiedzialnych

m.in. za skurcz migsni gladkich 1 zwezanie naczyn krwionosnych [47].

d) Wystepowanie

Najbogatszymi zrodtami tego zwigzku sa: czarna 1 zielona herbata (2000-2500 mg/kg), kapary
(1800 mg/kg), lubczyk (1700 mg/kg), jabtka (440 mg/kg), cebula czerwona (191 mg/kg),
pomidory (1,6- 430 mg/kg), owoce cytrusowe, czerwone winogrona, maliny, borowka bagienna
(158 mg/kg), zurawina dzika (121 mg/kg), aronia (89 mg/kg), rokitnik (62 mg/kg), mango
(zawiera pochodne kwercetyny, takie jak hiperozyd, ramnozyd i izokwercytyne), §liwki, wisnie.

O zawartosci kwercetyny w poszczegdlnych produktach moze decydowaé wiele czynnikéw,
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takich jak genotyp, czynniki zewngtrzne (klimat), metody uprawy, przechowywanie, stopien
dojrzatosci oraz rodzaj tkanki (np. w cebuli zawarto$¢ tego zwigzku najmniejsza jest w
warstwie wewngtrznej, a najwicksza jest w warstwie zewnetrznej, czyli usce). Nalezy jednak
pamietaé, ze kwercetyna jest zwigzkiem niestabilnym, dlatego produkty bogate w ten zwigzek

warto jes¢ przed obrobka termiczng [43, 46].

4.4.3. Kemferol

Jest to organiczny zwigzek nalezacy do grupy flawonoidow i podgrupy flawonoli.

OH

HO

OH

OH o

Rysunek 8.Struktura chemiczna kemferolu. Opracowanie wlasne wg [53].

a) Metabolizm

Kemferol po spozyciu metabolizowany jest w watrobie oraz w jelicie cienkim (lipofilno$¢
umozliwia mu wchianianie poprzez dyfuzje bierng i1 utatwiong lub aktywny transport).
Dodatkowo jego przemiany mogg réwniez zachodzi¢ w okreznicy pod wpltywem bakterii
jelitowych, dzieki czemu zwiazek ten moze by¢ wchlaniany i dosta¢ si¢ do uktadu krazenia
(kemferol w postaci koniugatow siarczanu, metylu i glukuronidu) lub zosta¢ wydalony z katem
1 moczem. Ponadto, polaczenie kemferolu z kwercetyng zwigksza jego biodostgpnos¢ oraz
skutecznos$¢ biologiczng. Nie ujawniono dotychczas badan klinicznych, w ktorych stwierdzone

zostaty niepozadane efekty po doustnym przyjmowaniu kemferolu [54, 55].

b) Rola

Kemferol wykazuje liczne wlasciwosci prozdrowotnych, takich jak: dziatanie
przeciwnowotworowe [54], przeciwutleniajace [56] przeciwzapalne [56], antyalergiczne [57].
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Dodatkowo moze wspomagac leczenie otylosci oraz chorob uktadu krazenia [58].

C) Mechanizm dzialania w obnizaniu ci$nienia tetniczego

Kemferol oprocz wtasciwosci przeciwzapalnych oraz przeciwutleniajgcych, ktore majg istotny
wpltyw w zapobieganiu chorobom ukladu sercowo-naczyniowego, posiada rowniez inne

wlasciwosci mogace wspierac leczenie NT, takie jak:

Zapobieganie rozwojowi miazdzycy

Blaszki miazdzycowe powoduja zwezenie tetnic doprowadzajacych krew m.in. do nerek,
wskutek czego nerka jest niedotleniona i zaczyna produkowac¢ substancje chemiczne, ktére
zwigkszaja cisnienie tetnicze. Kemferol natomiast posiada zdolno$¢ zapobiegania utlenianiu

lipoprotein LDL, a tym samym przyczynia si¢ do zapobiegania powstawania miazdzycy [55].

Hamowanie przeksztalcania angiotensyny I w angiotensyne 11
Angiotensyna II jest substancjg chemiczng odpowiedzialng za kurczenie si¢ drobnych naczyn
krwiono$nych. W wyniku jej dziatania wzrasta ci$nienie tetnicze. Kemferol jest w stanie

hamowa¢ enzym konwertujacy przemiane¢ angiotensyny [55].

Indukcja dzialania rozszerzajacego naczynia krwionosne [55].

d) Zrédia

Bogatymi zrodtami kemferolu s3: szparagi (1,4 mg/100g), brokuly (7,2 mg/100g), kapusta
pekinska (22,5 mg/100g), jarmuz (47 mg/100g), por (1,7 mg/100g), cebula (4,5 mg/100g),
szpinak (55 mg/100g), szczypiorek (12,5 mg/100g), koper (40 mg/100g), bordéwka
amerykanska (3,1 mg/100g), wisnie (5,1 mg/100g), czarna herbata (1,7 mg/100g) [55].
Dodatkowo kemferol charakteryzuje si¢ duza stabilnoscig cieplng dlatego jego straty
podczas gotowania 1 smazenia sg niewielkie, ale warunki przechowywania maja negatywny

wpltyw na jego biodostepnos¢ [58].
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4.4.4. Katechiny i epikatechiny

Sa to organiczne zwiazki nalezace do grupy flawonoidéw i podgrupy flawanoli. Wystepuja

W postaci monomeréw, oligomerow i polimerow.

OH

OH

HO,

OH

OH

Rysunek 9. Struktura chemiczna katechin. Opracowanie wlasne wg [59].

a) Metabolizm

Katechiny i epikatechiny sg metabolizowane po absorpcji z przewodu pokarmowego (jelito
cienkie, watroba) lub ulegaja dalszej biotransformacji pod wptywem mikrobiomu okreznicy
[60].

b) Rola

Zwiazki te posiadajg wlasciwosci: przeciwutleniajagce - zmiatanie reaktywnych form tlenu
(RFT), chelatowanie jonow metali, indukowanie enzymow przeciwutleniajacych [61],
przeciwnowotworowe [59], obnizajace poziom glukozy we krwi [62], redukujace tkanke
thuszczowa [63] oraz przeciwzapalne [64].

C) Mechanizm dzialania w obnizaniu ci$nienia tetniczego

Zwigkszanie aktywnosSci eNOS, co w konsekwencji prowadzi do zwi¢kszenia produkcji

NO i rozszerzenia naczyn krwionos$nych [65].
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Wspomaganie farmakoterapii NT:

Pacjenci z NT (I 1 II stopnia), ktorzy stosowali Kaptoprtyl lub Telmisatran i wlaczyli do swojej
diety produkty bogate w katechiny (gorzka czekolada, suszone jabtka, zielona herbata) osiggali
wiekszy efekt hipotensyjny w porownaniu z osobami, ktére stosowaty te same leki, ale nie
spozywaly tych produktow [66]. Stwierdzono: hamowanie enzymu konwertujacego
angiotensyne, ktora odpowiedzialna jest za silny skurcz mig$ni gtadkich naczyn krwiono$nych,
aktywacj¢ hiperpolaryzujacego czynnika pochodzenia $rédblonkowego (EDHF), ktory
odpowiedzialny jest za hiperpolaryzacje¢ komorek migsni gladkich naczyn krwionosnych, co w
konsekwencji prowadzi do ich rozluznienia i rozszerzenia si¢ naczyn krwionos$nych,
zwigkszenie stezenia prostacyklin, ktore dziataja rozszerzajaco na naczynia krwiono$ne oraz

hamowanie wazokonstrykcyjnego (zwezajacego $wiatto naczyn) dziatania endoteliny [67].

d) Zrédia

Najlepszymi zrédtami katechin s3: kakao (1400 mg/100g), gorzka czekolada (170 mg/100g),
mleczna czekolada (70 mg/100g), jabtka (106 mg/100g), czerwone wino (22 mg/100g), zielona
herbata (100-800 mg/100g), czarna herbata (60-500 mg/100g). Zawarto$¢ polifenoli
w herbatach jest uzalezniona od sposobu produkcji, poniewaz zwigzane to jest z degradacja

tych zwigzkoéw w procesie fermentacji (czarna herbata) [65].

4.4.5. Naryngenina i naringina

Sa to organiczne zwigzki nalezace do grupy flawonoidéw i podgrupy flawanonow.
W  organizmie czlowieka naringina metabolizowana jest do naryngeniny. Zwigzki

te odpowiadajg gldwnie za gorzki smak owocow [68].

OH

HO (o)

OH (@]

Rvsunek 10. Struktura chemiczna naryngeniny. Opracowanie wlasne wg [69].
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a) Metabolizm

Metabolizm tych zwiazkéw odbywa si¢ w watrobie i okreznicy (przy pomocy mikrobioty
jelitowej). Wydalanie nastgpuje gtownie z moczem [70]. Nalezy pamigta¢, ze naryngenina
moze spowalnia¢ metabolizm niektérych lekow, takich jak: blokery kanatu wapniowego
stosowane w leczeniu NT, leki przeciwhistaminowe czy leki hipolipemiczne (lowastatyna
1 symwastatyna). W konsekwencji powoduje to utrzymywanie si¢ ich wysokiego stezenia we
krwi. Warto pamig¢ta¢ aby produkty bogate w ten sktadnik nie byty spozywane szybciej niz
4 godz. przed lub po podaniu leku [71, 72].

b) Rola

Naringina posiada migdzy innymi wlasciwos$ci hipoglikemiczne [68], kardioprotekcyjne [69],
przeciwnowotworowe [73], przeciwutleniajace [74], przeciwwirusowe [75], obnizajace
cholesterol LDL [69], wspomagajace leczenie chordb watroby [75].

¢) Mechanizm dzialania w obnizaniu ciSnienia tetniczego

Zwigkszenie biodostgpnosci NO, poprawa funkcji $rodbtonka, dziatanie wazodylatacyjne

(rozkurczajace migsnie gtadkie) poprzez pobudzenie dziatania kanalow potasowych [76].

d) Zrédia

Najwieksze stezenie naringeniny stwierdzono w owocach cytrusowych, takich jak: grejpfrut
(35-147 mg/100 g), sok z cytryny (0,38 mg/100 ml) [68, 70], bergamota, chinotto - napdj z
owocow drzewa pomaranczowego, sok pomaranczowy (2-6 mg/100 ml), tangelo-mieszaniec
mandarynki 1 grejpfruta (3-17 mg /100 ml) [77].

3.4.6. Hesperydyna i hesperetyna

Sa to organiczne zwigzki nalezace do grupy flawonoidéw i podgrupy flawanonow.

Hesperydyna jest glikozydem hesperytyny.
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OH

OCH3
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OH o)

Rysunek 11. Struktura chemiczna hesperetyny. Opracowanie wlasne wg [78].

a) Metabolizm

Flawonony cytrusowe sg grupa zwigzkow, ktore sa odporne na dziatanie enzymow zotadka czy
jelita cienkiego. Gtowny ich metabolizm zachodzi w okr¢znicy pod wptywem obecnej tam
mikrobioty jelitowej, ktora rozktada czasteczke hesperydyny na aglikony czyli hesperetyne.
Nastepnie zwigzek ten jest uwalniany do krwioobiegu lub ulega dalszym przemianom
w okreznicy do bardziej biodostgpnych zwigzkoéw czyli katabolitéw hesperetyny.
Suplementacja hesperydyny nie wykazuje dzialania szkodliwego na organizm, poniewaz jest

to zwigzek, ktory nie ma zdolno$ci do akumulacji w tkankach [79].

b) Rola

Hesperydyna 1 hesperetyna wykazuja wlasciwosci terapeutyczne w chorobach zapalnych
watroby [78]. Dziataje hepatoprotekcyjne [78], przeciwnowotworowo [80], neuroprotekcyjnie
[81], przeciwutleniajaco [82], przeciwzapalnie [83], obnizaja poziom cholesterolu [84] oraz

glukozy [79].

¢) Mechanizm dzialania w obnizZaniu ciSnienia tetniczego

Wplywaja na wzrost produkcji NO, poprawe funkcji $rodblonka, nizsze wydzielanie
metabolitow zwigzanych ze stanem zapalnym 1 stresem oksydacyjnym, zmniejszenie stresu
oksydacyjnego poprzez zahamowanie kaskady uktadu renina-angiotensyna [79], nasilenie
rozszerzenia naczyn krwiono$nych zalezne od $rodbtonka, zmniejszenie naptywu jonow Ca*

poprzez blokade kanatow wapniowych typu L oraz zwigkszenie liczby aktywnych kanatow
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potasowych [85]. Za mechanizmy obnizajace ci$nienie tetnicze sg odpowiedzialne gtownie

metabolity hesperetyny [85].

d) Zrédia

Glownym zrodiem tych zwigzkéw sg owoce cytrusowe, takie jak: pomarancze (20-60 mg/100
ml), mandarynki (0,8- 4,6 mg/100 ml), limonka i sok z cytryny (3,8-4 mg/100 ml), grejpfrut
(2-17 mg/100 ml), tangelo (1-7 mg/100 ml) [77].

3.4.7. Genisteina

Jest to organiczny zwigzek nalezacy do grypy flawonoidéw i podgrupy izoflawondw. Jest

fitoestrogenem.

HO (o)

OH O

OH

Rysunek 12. Struktura chemiczna genisteiny. Opracowanie wlasne wg [86].

a) Metabolizm

Genistyna (nieaktywna forma) po trafieniu do przewodu pokarmowego ulega przemianom pod
wpltywem kwasu solnego w zolagdku oraz mikrobioty jelitowej w okreznicy. W konsekwencji

powstaje genisteina (aktywny aglikon), ktéra moze ulega¢ dalszym przemianom [79].

b) Rola

Wykazuje dziatanie przeciwnowotworowe (szczegélnie w nowotworach hormonozaleznych,
takich jak: rak piersi, rak jajnika czy rak gruczotu krokowego) [87], wspomaga leczenie
objaw6éw menopauzy (redukcja uderzen gorgca) [88], dziala antyoksydacyjnie [86],

przeciwzapalnie [89], przeciwangiogennie [90], obniza poziom cholesterolu [91].
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¢) Mechanizm dzialania w obnizaniu ciSnienia tetniczego

Wykazuje dziatanie hamujace kinaz¢ tyrozynowa, co w konsekwencji zapobiega skurczom
migsni gladkich [92]. Zwigksza rozszerzanie naczyn krwiono$nych zalezne od $rédblonka,
zmniejsza stezenie ET-1 w osoczu oraz poprawia funkcje §rédbtonka naczyn krwionosnych
[93].

d) Zrédla

Najbogatszym zrodtem jest soja (76-81 mg/100g) oraz produkty sojowe, takie jak: maka
sojowa (87-98 mg/100g), pasta sojowa (18 mg/100g), jogurt sojowy (18 mg/100g), tofu
(18 mg/100g), napoj sojowy (5 mg/100g) [86].

3.4.8. Luteolina

Jest to organiczny zwigzek nalezacy do grupy flawonoidow i podgrupy flawondw.

OH

OH

HO (o)

Rysunek 13. Struktura chemiczna luteoliny. Opracowanie wlasne wg [94].

a) Metabolizm

Glowny metabolizm luteoliny zachodzi w okr¢znicy pod wptywem mikrobioty jelitowej, gdzie
polaczenia glikozydowe sg rozktadane 1 powstajg wolne aglikony, ktore s3 wchtaniane z jelita
lub ulegaja dalszej degradacji. W osoczu luteolina wystepuje w postaci monoglukuronianéw

[95].
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b) Rola

Luteolina posiada wlasciwo$ci przeciwnowotworowe [96], chemioterapeutyczne [96],
neuroprotekcyjne [97], przeciwzapalne [97], obnizajace st¢zenie cholesterolu [98], wspomaga
prace serca [99], wykazuje dziatanie przeciwmiazdzycowe [100], przeciwutleniajace [101],

kardioprotekcyjne [102] oraz zmniejsza ryzyko zawatu migs$nia sercowego [102, 103, 104].

C) Mechanizm dzialania w obnizaniu ci$nienia tetniczego

Jej mechanizm w obnizaniu ci$nienia tetniczego polega na aktywacji srodblonkowej syntazy
tlenku azotu, co w konsekwencji prowadzi do zwigkszenia stgzenia NO [105]. Wykazuje takze
dziatanie wazodylatacyjne [106].

d) Zrodla

Najbogatszymi zrédtami luteoliny sa: proso (35 mg/100 g), sorgo (18 mg/100g), marchew, seler,

papryka, oliwa, migta pieprzowa, tymianek, rumianek, rozmaryn, oregano, satata, karczoch,

kietki gryki, rzepa, kapary oraz ogorek [94, 95].
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Tabela VII. Rola polifenoli w profilaktyce nadcisnienia tetniczego - badania kliniczne.

Uczestnicy Interwencja Czas | Wyniki Whioski Zrodlo
badania

Z rozpoznaniem NT 3 Iub | Grupa badana DF: Dodanie DF do farmakologicznej terapii [66]
wedtug kryteriow WHO 6 mc | 3 mctKaptopryl: NT powoduje skuteczng poprawe wartosci

(n=27 stopien I i n=52
stopien II), BMI: 25-34,9
kg/m?, stosujace
Kaptopryl lub
Telmisartan.

Grupa kontrolna (1)
Kaptopryl (n=14);
Poczatkowe:

SBP: 156.9+8.1 mmHg
DBP: 101.5+10.0 mmHg

Grupa badana (2)
Kaptopryl+DF (n=19)
Poczatkowe:

SBP: 157.3+10.8 mmHg
DBP: 100.5+4.0 mmHg

Grupa kontrola (3)
Telmisartan (n=25);
Poczatkowe:

SBP: 158+7.4 mmHg
DBP: 102.0+4.3 mmHg

Grupa kontrolna:
Eliminacja produktéw
bogatych w polifenole
(herbata, soja, gorzka
czekolada, oliwa)

Grupa badana:
Spozywanie produktow
bogatych w polifenole:
ciemna czekolada (30
g/dz.), suszone czerwone
jablko (30 g/dz.) i dwie
zielone herbaty w
torebkach (4g/dz.)

SBP: 122,844 mmHg
DBP: 82,3+4 mmHg

6 mc+Kaptopryl
SBP: 120,245 mmHg
DBP: 79,843 mmHg

3 mc+Telmisartan
SBP: 122,1+10 mmHg
DBP: 81.6+5 mmHg

6 mc+Telmisartan
SBP: 121,243 mmHg
DBP: 79,7+3 mmHg

Grupa kontrolna:
3 mc+Kaptopryl
SBP: 127,746 mmHg
DBP: 86,0+4 mmHg

6 mc+Kaptopryl
SBP: 127+3,5 mmHg
DBP: 85,1+£2,0 mmHg

SBP/DBP o -5/-4 oraz -7/-5 mmHg dla
Kaptoprylu po 3 1 6 miesiagcach stosowania
i -2/-2 oraz -4/-3 mmHg dla Telmisartanu
po 31 6 miesigcach leczenia.
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Grupa badana (4)

Telmisartan+DF (n=21).

Poczatkowe:
SBP: 160.7+9.2 mmHg
DBP: 100.7+4.9 mmHg

3 mc+Telmisartan
SBP: 124,7+4,2 mmHg
DBP: 83,3+2,9 mmHg

6 mc+Telmisartan
SBP: 125,0+4,0 mmHg
DBP: 82,9+2,7 mmHg

Osoby otyle z NT 3 mc Wilaczenie do diety ekstraktu z zielonej [107]
n=56 (28 mgzczyzn, 28 herbaty pozytywnie wplywa na obnizenie
kobiet), wiek: 30-60 lat, | Grupa badana: Grupa badana: ci$nienia tetniczego:
BMI > 30 kg/m? 379 mg ekstraktu z SBP: 141+8 mmHg SBP: -4.9+6 mmHg
herbaty zielonej — 208 DBP: 84+3 mm Hg DBP: -4.7+3 mmHg
Grupa (1) n=28 mg EGCG (galusanu
Poczatkowe: Epigallokatechiny) Grupa kontrolna:
SBP: 145+10 mmHg SBP: 146+9 mmHg
DBP: 88+4 mmHg Grupa kontrolna: DBP: 89+3 mmHg
Placebo
Grupa (2) n=28
Poczatkowe:
SBP: 146+10 mmHg
DBP: 89+3 mmHg)
n=48 (43 kobiety 1 5 Grupa badana: I mc | Grupa badana: Wilaczenie do diety naparu z Hibiscus [108]
me¢zczyzn) z cukrzyca Napar Hibiscus SBP: 112,76 mmHg sabdariffatea pozytywnie wptywa na
typu 11, z tagodnym NT: | sabdariffatea 2xdz. DBP: 80,59 mm Hg obnizenie skurczowego ci$nienia

SBP <160 mmHg
DBP <100 mmHg)
nieprzyjmujace
lekow hipotensyjnych

Sktad naparu: saszetka o
wadze 2 g, 240 ml
wrzace] wody,
namoczenie 20-30 min. z
jedng kostka cukru (5 g).

Grupa kontrolna:
SBP: 127,349 mmHg
DBP: 80,09 mm Hg

tetniczego. Srednia SBP u konsumentow
grupy badaniej zmniejszyta si¢ z 134,4 do

112,7 mmHg, co jest istotne statystycznie.

Zmiany DBP nie byty istotne
statystycznie.
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n=28
Poczatkowe:
SBP: 134.4+11.8 mm Hg

Grupa kontrolna:
Napar z czarnej herbaty

DBP: 81.6£6.1 mmHg (saszetka 2g) 2xdz.
n=26
Poczatkowe:
SBP: 118.6+£14.9 mmHg
DBP: 76.7+7.6 mm Hg
Kobiety po menopauzie 2 mc Suplementacja liofilizowanych jagod w [109]
przed nadcis$nieniem i formie proszku pozytywnie wplywa na
NT I stopnia (n=40) Grupa badana: Grupa badana: obnizenie ci$nienia te¢tniczego.
Spozywanie 22 g/dz. SBP: 131£17 mmHg SBP: -7 mmHg
Grupa (1) n=20 liofilizowanych jagod w DBP: 75+9 mmHg
Poczatkowe: proszku (pot porcji rano 1
SBP: 138+14 mmHg wieczorem). Grupa kontrolna:
DBP: 80+7 mmHg SBP: 139+15 mmHg
Grupa kontrolna: DBP: 80+8 mmHg
Grupa (2) n=20 Placebo -5 mmHg
Poczatkowe:
SBP: 138+15 mmHg
DBP: 7815 mmHg
n=80 (58 mezczyzn i 22 84 Stwierdzono istotng statystycznie réznice | [110 ]
kobiety) przed NT i w 1 dni SBP w grupie badanej: -3.76+10.13
stopniu NT bez leczenia mmHg; p<0.05.
farmakologicznego
Grupa badana: Grupa badana:

1 tabl./dz. 175 mg
ekstraktu z Hibiscus

SBP: 126,442 mmHg
DBP: 80,59 mmHg
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Grupa badana (n=40)
Poczatkowe:

SBP: 13541 mmHg
DBP: 86+8 mmHg

Grupa kontrolna (n=40)
Poczatkowe:

sabdariffa oraz 325 mg
Lippia citriodora
(fenylopropranoidy 16%
suchej masy oraz
antocyjany 3,5% suche;j
masy).

Grupa kontrolna:

Grupa kontrolna:
SBP: 127,349 mmHg
DBP: 80,09 mmHg

SBP: 133+12 mmHg Placebo

DBP: 90+8 mmHg

n=80, osoby z przebytym 11 Analizujac warto$ci SBP (p=0,020) oraz [111]

przejsciowym epizodem mc DBP (p=0,031) wykazano, ze ekstrakt z

niedokrwiennym (TIA) S. ramosissima wplywa na obnizenie

lub niewielkim udarem. ci$nienia tetniczego u pacjentow z
przebytym TIA lub niewielkim udarem.

Grupa badana (n=40) Grupa badana: Grupa badana (n=40)

Poczatkowe: 1 g ekstraktu z SBP: 124 mmHg

SBP: 136 mmHg Salicornia DBP: 70 mmHg

DBP: 72 mmHg ramosissimaldz.

Grupa kontrolna (n=40) | Grupa kontrolna: Grupa kontrolna (n=40)

Poczatkowe: Placebo SBP: 143 mmHg

SBP: 137 mmHg DBP: 77 mmHg

DBP: 79 mmHg

SBP- cisnienie skurczowe (systolic blood pressure); DBP-ci$nienie rozkurczowe (diastolic blood pressure); DF-dietetyczne flawonoidy; NT-nadcisnienie t¢tnicze

Przedstawione badania potwierdzaja korzystny wptyw polifenoli zawartych w poszczegolnych produktach na obnizenie ci$nienia tetniczego.
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6. Podsumowanie

Whioski wyptywajace z przeprowadzonego przegladu piSmiennictwa:

1.

Polifenole, takie jak: resweratrol, kwercetyna, kemferol, katechiny, epikatechiny,
naringenina, naringina, hesperydyna, hesperetyna, genisteina, luteolina wykazuja
dziatanie hipotensyjne.

Resweratrol zwigksza stezenie tlenku azotu (NO), zmniejsza stezenie endoteliny 1 (ET1)
oraz hamuje kurczliwo$¢ migsni gtadkich.

Kwercetyna hamuje konwertaze¢ angiotensyny (ACE), zwigksza st¢zenie NO, zmniejsza
stezenie ET-1 oraz rozluznia mig¢$nie gladkie naczyn krwiono$nych.

Kemferol zapobiega powstawaniu blaszek miazdzycowych, ktore zwezaja $Swiatto
naczyn tetniczych, hamuje przeksztatcanie si¢ angiotensyny I w angiotensyne Il oraz
indukuje dziatanie rozszerzajace naczynia krwiono$ne.

Katechiny 1 epikatechiny zwigkszaja stezenie NO, wspomagaja farmakoterapie
nadci$nienia tetniczego (nasilaja efekt hipotensyjny), hamuja konwertazg angiotensyny
(ACE), przyczyniajag si¢ do rozluznienia mig¢éni gladkich naczyn krwiono$nych,
zwigkszajg stgzenie prostacyklin oraz hamujg dziatanie ET-1.

Naryngenina i naringina zwigkszaja stezenie NO, poprawiajg funkcj¢ $rodbtonka
naczyniowego, rozszerzaja naczynia krwiono$ne poprzez pobudzenie dzialania
kanatéw potasowych.

Hesperydyna 1 hesperetyna zwiekszajg stezenie NO, poprawiajg funkcje srodbtonka
naczyniowego, nasilajg rozszerzanie si¢ naczyh krwiono$nych, hamujg kaskade uktadu
renina-angiotensyna oraz zmniejszaja naptyw jonéw Ca*".

Genisteina zapobiega skurczom miegsni gladkich, nasila rozszerzanie si¢ naczyn
krwiono$nych oraz poprawia funkcje srodbtonka naczyniowego.

Luteolina zwigksza stezenie NO oraz rozszerza naczynia krwionosne.
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