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WP£YW PALENIA PAPIEROSÓW I STRESU 
OKSYDACYJNEGO NA MECHANIZMY 
METABOLICZNE I IMMUNOLOGICZNE 
PROWADZ¥CE DO ROZWOJU OTY£OŒCI

Obesity – epidemy of the 21st century – part 2. 
Influence of cigarette smoking and oxidative stress on the methabolic and
immunological mechanisms causing the development of obesity

Streszczenie. Oty³oœæ jest stale rosn¹cym problemem XXI wieku i powoli zaczyna osi¹gaæ
rozmiary epidemii. Oty³oœæ stanowi znacz¹cy czynnik ryzyka m.in. choroby niedokrwiennej
serca, nadciœnienia i cukrzycy. Wykazano równie¿ bezspornie, ¿e odchudzanie jest
istotnym elementem profilaktyki i leczenia tych chorób. Wysi³ki wielu uczonych na ca³ym
œwiecie skupiaj¹ siê obecnie na poznaniu metod skutecznej redukcji masy cia³a. Czêstoœæ
wystêpowania oty³oœci we wspó³czesnych spo³eczeñstwach stale roœnie. Ogó³ spo³eczeñ-
stwa uwa¿a, ¿e palenie papierosów wi¹¿e siê ze zmniejszonym przyjmowaniem
pokarmów i obni¿eniem masy cia³a. Palenie tytoniu jest zachowaniem podtrzymywanym
przez uzale¿nienie fizyczne, psychiczne oraz przyzwyczajenie i wi¹¿e siê bezpoœrednio
z wystêpowaniem problemów zdrowotnych dotycz¹cych uk³adu sercowo-naczyniowego,
oddechowego i nerwowego. Nikotyna, substancja silnie uzale¿niaj¹ca zawarta w papiero-
sach, oddzia³uje na nastrój w ró¿noraki sposób, co przyczynia siê do rozwoju i nasilenia
na³ogu na drodze wywierania przymusu i przejêcia kontroli przez t¹ substancjê. 

S³owa kluczowe: oty³oœæ, palenie papierosów, stan zapalny, stres oksydacyjny. 

Summary. Obesity is a unitary disease and its causes are multifactorial, including polyge-
nic, metabolic, psychosocial and environmental factors. The adverse health consequences
associated with obesity include type 2 diabetes, lipid disorders, arterial hypertension, coro-
nary heart disease, sleep apnoea, arthrosis, and some cancers. Smoking is a behavior that
is maintained by physical addiction, psychological dependence, and habit and is associa-
ted with a wide variety of health problems relating to the cardiovascular, neurological, and
pulmonary systems. Nicotine, the addictive substance in cigarettes, has various mood-alte-
ring effects that contribute to and reinforce the highly controlled or compulsive pattern of
drug use through smoking. The pharmacological and biochemical effects of nicotine are
powerful, with smokers reporting a mixture of relaxing, mood-lifting, and pleasurable
effects. Smoking is also associated with decreased food intake and lower body weight.
Nicotine is considered the major appetite-suppressing component of tobacco.

Keywords: obesity, cigarette smoking, inflammation, oxidative stress.

WSPÓLNE CZYNNIKI ROZWOJU
ZAPALENIA I CHOROBY METABOLICZNEJ

Pierwszy molekularny „³¹cznik” pomiêdzy
stanem zapalnym a oty³oœci¹ – TNFα – od-

kryto w wyniki obserwacji „nadekspresji” tej
prozapalnej cytokiny w tkance t³uszczowej
u gryzoni [57]. TNFα wystêpuje w zwiêkszo-
nej iloœci w tkance t³uszczowej i miêœniowej
u ludzi oty³ych [44, 58]. 

Epidemia oty³oœci XXI wieku – czêœæ 2
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Badania wykaza³y, ¿e geny stanu zapalne-
go i odpowiedzi na stres s¹ jednymi z najin-
tensywniej regulowanych genów w tkance
t³uszczowej oty³ych zwierz¹t [59]. Ostatecz-
nie, same t³uszcze uczestnicz¹ w regulacji
stanu zapalnego i metabolizmu. Podwy¿szo-
ne poziomy lipidów w osoczu typowe s¹ dla
oty³oœci, zaka¿eñ i innych stanów zapalnych.
Zmodyfikowany metabolizm lipidów, ko-
rzystny na krótk¹ metê w zwalczaniu infekcji,
jest szkodliwy, jeœli utrzymuje siê przewlekle. 

Tak makrofagi, jak i adipocyty (komórki
t³uszczowe, syntetyzuj¹ce i magazynuj¹ca
t³uszcze proste – trójglicerydy) maj¹ wp³yw
na ekspresjê takiego samego zestawu genów. 

W makrofagu mo¿e dojœæ do ekspresji wie-
lu genów, takich jak makrofagowy FABP aP2
(znany te¿ jako FABP4) i PPARγ. W adipo-
cytach mo¿e dojœæ do ekspresji wielu bia³ek
wywodz¹cych siê z makrofagów, takich jak
TNFα, IL-6 i metaloproteinaz (matrix metal-
loproteinases, MMPs) [60, 61]. 

Makrofag mo¿e pobieraæ i przechowywaæ
t³uszcz, staj¹c siê komórk¹ mia¿d¿ycow¹.

Pre-adipocyty w pewnych warunkach wy-
kazuj¹ce zdolnoœæ fagocytozy i w³aœciwoœci
przeciwbakteryjne, mog¹ nawet ró¿nicowaæ
siê w kierunku makrofagów, o ile zapewni
siê im odpowiednie œrodowisko [62]. 

Makrofagi i adipocyty wspó³wystêpuj¹
w tkance t³uszczowej u ludzi oty³ych. Ma-
krofagi w tkance t³uszczowej, samodzielnie
lub wraz z adipocytami, przyczyniaj¹ siê do
produkcji mediatorów zapalnych, z czego
wynika istotny wp³yw makrofagów na po-
wstawanie insulinoopornoœci. 

Integracja pomiêdzy makrofagami a adi-
pocytami wydaje siê szczególnie ciekawa,
w œwietle tego, ¿e oba te typy komórek
uczestnicz¹ we wrodzonej odpowiedzi im-
munologicznej. 

STRES OKSYDACYJNY A ŒRÓDB£ONEK
NACZYNIOWY (ENDOTELIUM)

Z³o¿ony wp³yw stresu oksydacyjnego na
rozwój chorób sercowo-naczyniowych jest
dobrze znany. Jednowarstwowa struktura
komórek œródb³onka wyœcielaj¹ca naczynia
krwionoœne ma kluczowe znaczenie ochron-

ne w chorobach sercowo-naczyniowych, ta-
kich jak nadciœnienie têtnicze i mia¿d¿yca.
W zdrowych naczyniach œródb³onek wydzie-
la silny czynnik rozkurczaj¹cy naczynia
krwionoœne – tlenek azotu (NO), który po-
maga utrzymaæ tonus i integralnoœæ œcian
naczyñ, przeciwdzia³aj¹c adhezji limfocytów
i p³ytek. 

Kluczowym czynnikiem wiod¹cym do for-
mowania siê blaszki mia¿d¿ycowej jest
uszkodzenie œródb³onka, a w nastêpstwie –
jego dysfunkcja. Uszkodzenie blaszki mo¿e
nast¹piæ w wyniku kilku mechanizmów. 

Uszkodzenie chemiczne, polegaj¹ce na
utlenianiu lipoprotein o niskiej gêstoœci
(LDL), mo¿e byæ spowodowane stresem
oksydacyjnym, w wyniku czego powstaj¹
utlenione LDL o dzia³aniu niszczycielskim
(ox-LDL), które same powoduj¹ dalsz¹ de-
strukcjê œródb³onka. 

Fizyczne uszkodzenie œródb³onka mo¿e
nast¹piæ tak¿e pod wp³ywem zmian w prêd-
koœci przep³ywu krwi w naczyniach krwiono-
œnych z uwagi na to, ¿e blaszki mia¿d¿ycowe
maj¹ tendencjê do tworzenia siê w obsza-
rach ma³ej prêdkoœci przep³ywu lub w miej-
scach predysponowanych do turbulentnego
przep³ywu, takich jak rozga³êzienia drzewa
têtniczego [63]. 

Konsekwencje urazu œródb³onka (endo-
thelium) s¹ wielostopniowe – po pierwsze,
staje siê on dysfunkcyjny. Spadek wydolno-
œci œródb³onka w zakresie fizjologicznej syn-
tezy tlenku azotu (NO) zosta³ wykazany
u pacjentów z czynnikiem ryzyka mia¿d¿ycy,
takim jak hipercholesterolemia, maj¹cymi
upoœledzon¹ (zale¿n¹ od endotelium) zdol-
noœc do rozkurczu naczyñ, odwracaln¹ po
podaniu egzogennego NO [64]. Uszkodze-
nie œródb³onka naczyniowego wyzwala ka-
skadow¹ odpowiedŸ zapaln¹.

STRES OKSYDACYJNY, NADCIŒNIENIE
I OTY£OŒÆ

Nadciœnienie, definiowane jako przewle-
kle podwy¿szone ciœnienie krwi têtniczej,
jest z³o¿onym stanem klinicznym, uznanym
za istotny czynnik ryzyka choroby wieñco-
wej. Wiele badañ wykaza³o, ¿e dysfunkcja

➤
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œródb³onka jest typowa dla nadciœnienia, ale
wci¹¿ trwaj¹ dyskusje nad tym, czy jest to
przyczyna, czy te¿ jego skutek. Coraz wiêcej
dowodów przemawia za rol¹ podwy¿szonej,
zale¿nej od angiotensyny II produkcji reak-
tywnych form tlenu (RFT) przez oksydazy
NAD(P)H, prowadz¹ce do dalszego genero-
wania RFT i tworzenia silnie cytotoksyczne-
go nadtlenku azotu. 

Wzmiankowane czynniki skutkuj¹ nie tyl-
ko utrat¹ wazodilatacyjnego dzia³ania NO,
lecz tak¿e podtrzymaniem dalszego niszcze-
nia œródb³onka indukowanego przez sub-
stancje utleniaj¹ce i nitrozuj¹ce [65], przy-
czyniaj¹c siê do powstawania u osób z nad-
ciœnieniem têtniczym innych chorób uk³adu
kr¹¿enia.

Oty³oœæ, a szczególnie jej postaæ brzuszna,
jest silnie zwi¹zana z nadciœnieniem, czêœcio-
wo za poœrednictwem nadaktywnoœci sympa-
tycznego uk³adu nerwowego, prowadz¹cego
do podwy¿szonego oporu kr¹¿enia krwi na
obwodzie oraz retencji sodu i wody [66]. 

Podwy¿szony poziom kr¹¿¹cych leptyn,
wolnych kwasów t³uszczowych i insuliny
wp³ywa na zwiêkszone wydzielanie pod-
wzgórzowe. 

STRES OKSYDACYJNY, PEROKSYDACJA
LIPIDÓW ORAZ ZAPALENIE
W ATEROGENEZIE

Mia¿d¿ycê charakteryzuje tworzenie siê
bogatych w t³uszcze blaszek mia¿d¿ycowych
w naczyniach krwionoœnych [63, 68-71]. Jest
to proces, który le¿y u podstaw choroby
wieñcowej, choroby naczyñ obwodowych
oraz udaru niedokrwiennego. 

Blaszka mia¿d¿ycowa sk³ada siê z martwi-
czego rdzenia op³aszczonego w³óknist¹, bo-
gat¹ w kolagen warstewk¹ powsta³¹ z komó-
rek miêœniówki g³adkiej naczyñ (vascular
smooth muscle cells, VSMCs) i macierzy zew-
n¹trzkomórkowej [72]. 

Powszechnie uwa¿a siê, ¿e uszkodzenie
komórek œródb³onka to czynnik wyzwalaj¹cy
powstawanie blaszki mia¿d¿ycowej, który
w rezultacie prowadzi do ekspresji wielu cy-
tokin pozapalnych i powierzchniowych cz¹-
steczek adhezyjnych, specyficznych dla mo-

nocytów. Przylegaj¹ce monocyty translokuj¹
siê przez warstwê œródb³onka do przestrzeni
podœródb³onkowej, gdzie ró¿nicuj¹ siê
w makrofagi maj¹ce zdolnoœæ do wydziela-
nia cytokin prozapalnych. Rozró¿nia siê dwa
oddzielne mechanizmy aktywacji – tzw. pa-
rakrynny i autokrynny. Aktywacja parakryn-
na wymaga rozpoznania antygenu przez lim-
focyty i produkcji rozpuszczalnych glikopro-
tein, które aktywuj¹ makrofagi. Aktywnoœæ
makrofagów jest niespecyficzna. W uk³adzie
autokrynnym substancje pochodz¹ce od mi-
kroorganizmów aktywuj¹ produkcjê sub-
stancji aktywuj¹cych makrofagi.

Czynnik martwicy guza TNFα jest wytwa-
rzany przez monocyty i makrofagi w odpo-
wiedzi na stres oksydacyjny i stanowi najsil-
niejszy znany (parakrynny) aktywator mono-
cytów i makrofagów [73]. Po stymulacji ko-
mórki te wydzielaj¹ równie¿ wiele ró¿nych
bia³ek, w tym interleukinê IL-6, stymuluj¹c
w¹trobê do produkcji c-eaktywnego bia³ka
ostrej fazy (CRP) [74]. 

TNFα i CRP wykrywane s¹ w znacznych
iloœciach w blaszkach mia¿d¿ycowych.
W licznych badaniach na du¿ych popula-
cjach odkryto ich zwi¹zek ze zwiêkszonym
ryzykiem sercowo-naczyniowym.

Stres oksydacyjny, oprócz wywo³ywania
uszkodzeñ œródb³onka, jest istotnym media-
torem peroksydacji lipidów, kluczowej dla
odk³adania LDL-pochodnych t³uszczy
w makrofagach naciekaj¹cych œcianê naczyñ
krwionoœnych. Modyfikacja LDL mo¿e na-
st¹piæ z wielu powodów, w tym z powodu
acetylacji, ekspozycji na malonodialdehyd
(MDA, produkt koñcowy uszkodzenia wie-
lonienasyconych kwasów t³uszczowych pod
wp³ywem tlenu) [75]. 

Nadtlenoazotyn (ONOO-), tworzony
w gwa³townej reakcji nadtlenku z NO, mo¿e
utleniaæ LDL, ale mo¿e te¿ wywieraæ wp³yw
proaterogenny dziêki modyfikacji bia³ek,
t³uszczy i antyoksydacyjnych sk³adników
LDL, g³ównie przez zmniejszanie zawartoœci
antyoksydacyjnej witaminy E na drodze
przekszta³cenia α-tokoferolu w α-tokofero-
lochinon [75-79]. 

Zarówno palenie jak i oty³oœæ predysponu-
j¹ do wzrostu RFT i u³atwiaj¹ aterogenezê.

Oty³oœæ,
a szczególnie jej
postaæ brzuszna,
jest silnie zwi¹zana
z nadciœnieniem,
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prowadz¹cego
do podwy¿szonego
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➤ Wzrost iloœci reaktywnych form tlenu
(RFT) nastêpuje w blaszce mia¿d¿ycowej
dziêki ograniczeniu syntezy glutationu maj¹-
cego dzia³anie przeciwutleniaj¹ce [80].

Stres oksydacyjny wspó³gra z innymi czyn-
nikami ryzyka, które zwykle wspó³wystêpuj¹
z oty³oœci¹ – z nadciœnieniem, cukrzyc¹
typu II i zespo³em metabolicznym. 

Wykazano, ¿e zwiêkszony stres oksydacyj-
ny w tkance t³uszczowej jest istotny dla roz-
woju zespo³u metabolicznego zale¿nego od
aktywnoœci oksydazy NAD(P)H w adipocy-
tach [83]. 

Palenie papierosów dziêki swojemu dzia-
³aniu prooksydacyjnemu [89, 90] i prozapal-
nemu [91] jest dobrze znanym czynnikiem
ryzyka schorzeñ naczyñ wieñcowych.

WP£YW PALENIA I OTY£OŒCI
NA ROZWÓJ BLASZKI MIA¯D¯YCOWEJ
PROWADZ¥CE DO INCYDENTÓW
ZATOROWYCH W NACZYNIACH
WIEÑCOWYCH

Aktywowane makrofagi, w blaszce mia¿-
d¿ycowej wydzielaj¹ liczne cytokiny i czyn-
niki wzrostu, w tym p³ytkowy czynnik wzro-
stu (platelet-derived growth factor, PDGF),
czynnik wzrostu fibroblastów (basic fibro-
blast growth factor, bFGF), interleukinê 1
(IL-1), TNFα i transformuj¹cy czynnik
wzrostu β (transforming growth factor β,
TGF-β) [63]. 

Wszystkie te czynniki indukuj¹ hipertrofiê
i hiperplazjê miêœniówki g³adkiej naczyñ
(vascular smooth muscle cell, VSMC), indu-
kuj¹c wydzielanie mediatorów zapalnych do
œrodowiska pozakomórkowego i tkanki ³¹cz-
nej. Ostatecznie nastêpuje tzw. kalcyfikacja
– na wierzchu blaszki tworzy siê czapeczka
z³o¿ona z w³óknika, op³aszczaj¹c tromboge-
ny rdzeñ lipidowy i utrzymuj¹c barierê po-
miêdzy blaszk¹ mia¿d¿ycowej a krwi¹ w na-
czyniu [68-72]. 

Obecnoœæ blaszki w œcianie têtnicy mo¿e
modyfikowaæ jej œwiat³o, powoduj¹c czêœcio-
w¹ okluzjê naczynia, która bywa wystarcza-
j¹ca do wywo³ania znacznego ograniczenia
przep³ywu krwi i niedokrwienia tkanki, da-
j¹c przewlek³¹ stabiln¹ d³awicê piersiow¹. 

Powa¿niejsza sytuacja ma miejsce, kiedy
czapeczka w³óknika ma tendencjê do uszko-
dzeñ mechanicznych lub nad¿erek, tak, ¿e
staje siê niestabilna i podatna na pêkniêcie
powoduj¹ce zakrzep i prowadz¹ce do powa¿-
nych zespo³ów sercowo-naczyniowych, jak
d³awica niestabilna, zawa³ serca i udar [93]. 

Nie okreœlono jeszcze ostatecznie, jakie
cechy determinuj¹ podatnoœæ blaszki na
pêkniêcie, lecz coraz wiêcej dowodów prze-
mawia za kluczow¹ rol¹ zarówno gruboœci
warstwy VSMC pokrywaj¹cej rdzeñ [94] jak
i niewygaszonego zapalenia wewn¹trz blasz-
ki [69, 95, 96].

Palenie papierosów i oty³oœæ przez swoje
dzia³anie prozapalne mog¹ zaostrzaæ wa¿ne
fazy rozwoju blaszki mia¿d¿ycowej, z poten-
cjalnie œmiertelnym skutkiem. 

Palenie to jeden z najsilniejszych czynni-
ków ryzyka choroby wieñcowej, ale zwi¹zek
palenia i chorób sercowo-naczyniowych wyni-
ka z licznych, wspó³graj¹cych mechanizmów
przyczyniaj¹cych siê do mia¿d¿ycy, uszkodze-
nia naczyñ, zakrzepicy i dysfunkcji naczyñ
[97]. Udowodniono, ¿e niektóre produkty
spalania tytoniu, w tym wolne rodniki i zwi¹z-
ki aromatyczne, uwalniaj¹ katecholaminy,
powoduj¹c uszkodzenie œródb³onka, oksyda-
cjê LDL, podwy¿szaj¹c poziom fibrynogenu
w osoczu i zmieniaj¹ aktywnoœæ p³ytek [98].

Prospektywne badania kohortowe wykaza-
³y, ¿e palenie to najsilniejszy czynnik ryzyka
rozwoju choroby naczyñ obwodowych. Ryzy-
ko progresji mia¿d¿ycy naczyñ obwodowych
wzrasta te¿ u pacjentów kontynuuj¹cych pa-
lenie, w porównaniu z tymi, którzy rzucili
[13, 71]. Badanie ARIC (Atherosclerosis Risk
in Communities) wykaza³o istotnie wiêksz¹
progresjê mia¿d¿ycy u pacjentów pal¹cych
w porównaniu z tymi, którzy nigdy nie palili
i poœredni¹ progresjê u by³ych palaczy. Pro-
gresja mia¿d¿ycy, przypisywana paleniu, by³a
bardziej znacz¹ca ni¿ progresja zale¿na od
innych czynników ryzyka choroby sercowo-
-naczyniowej. Ryzyko progresji mia¿d¿ycy
by³o najwy¿sze u palaczy maj¹cych dodatko-
wo inne czynniki ryzyka, jak nadciœnienie
i cukrzyca. Palenie by³o jednym z najsilniej-
szych czynników ryzyka chorób mia¿d¿yco-
wych [14]. Kilka badañ ujawni³o podwy¿szony
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poziom osoczowy TNFα i CRP u palaczy
w porównaniu z niepal¹cymi [99, 100], co su-
gerowa³o, ¿e czêœæ ryzyka wieñcowego zwi¹-
zanego z paleniem mo¿e wynikaæ ze zwiêk-
szonej aktywnoœci zapalnej; jednak rozpo-
wszechnienie chorób sercowo-naczyniowych
ró¿ni siê zasadniczo w gronie osób pal¹cych
[101]. To mog³oby wskazywaæ, ¿e czynniki ge-
netyczne s¹ istotnymi determinantami œcie-
¿ek biologicznych wi¹¿¹cych palenie z ryzy-
kiem chorób sercowo-naczyniowych [102].

Bezpoœrednie dzia³anie nikotyny jest zde-
cydowanie mniej istotne od prozakrzepowe-
go wp³ywu innych produktów spalania tyto-
niu, jako ¿e nie ma widocznej zale¿noœci
dawka – efekt pomiêdzy nikotyn¹ a choro-
bami sercowo-naczyniowymi [98]. Nikotyna
i tlenek wêgla wywo³uj¹ ostre konsekwencje
sercowo-naczyniowe, jak zaburzenie funkcji
miêœnia sercowego, tachykardia, nadciœnie-
nie i wazokonstrykcja. Palenie papierosów,
ze wzglêdu na sk³ad dymu, w który wchodzi
mnóstwo utleniaczy, uwalnia plejadê sygna-
³ów rekrutuj¹cych i aktywuj¹cych makrofagi
i inne komórki stanu zapalnego. 

Utrzymuj¹cy siê miejscowy lub uogólniony
stres oksydacyjny, wynik³y ze sta³ego palenia,
prowadzi do ekspresji cytokin i produktów
utlenienia t³uszczy, uszkadzaj¹cych œciany na-
czyñ na drodze niszczenia komórek œród-
b³onka, co zwiêksza ich przepuszczalnoœæ.
Wœród metabolicznych i biochemicznych
zmian indukowanych paleniem s¹: tendencja
do podwy¿szonego poziomu cholesterolu
w surowicy, redukcji HDL, podwy¿szonego
poziomu wolnych kwasów t³uszczowych
w osoczu, podwy¿szony poziom wazopresyny
oraz trombogenne zaburzenie równowagi
prostacyklin i tromboksanu A2. Oprócz
zmian reologicznych i hematologicznych wy-
nikaj¹cych z podwy¿szonego poziomu erytro-
cytów, leukocytów i fibrynogenu, palacze ma-
j¹ zmienion¹ agregacjê i prze¿ywalnoœæ p³y-
tek, co predysponuje ich do zakrzepicy [12]. 

Wykazano ostatnio, ¿e polimorfizm pary
alleli CC w obszarze promotora genu CD14
(CD14-159C/T) powoduje wiêksze zgrubie-
nie b³ony wewnêtrznej i œrodkowej têtnicy
szyjnej wspólnej u palaczy w porównaniu
z osobami niepal¹cymi [103]. 

Palenie papierosów jak i nadwaga dzia³aj¹
prozakrzepowo, aktywuj¹c p³ytki poniewa¿
palenie redukuje aktywnoœæ wewn¹trzpo-
chodnego szlaku fibrynolizy, który eliminuje
zakrzepy w celu przywrócenia przep³ywu
krwi przez zamkniête naczynie. 

FITOTERAPIA OTY£OŒCI

Palenie indukuje stres oksydacyjny oraz,
zwiêkszaj¹c poziom oksydantów, uszczupla
zapas antyoksydantów. Efekt zale¿nej od
palenia indukcji stresu oksydacyjnego pro-
wadzi do miejscowego generowania cytokin
zapalnych, takich jak TNFα, IL-1 i IL-8. 

Cytokiny z kolei aktywuj¹ i rekrutuj¹ ko-
mórki stanu zapalnego i mog¹ prowadziæ do
skutków ogólnoustrojowych w ró¿nych miej-
scach organizmu. 

Podczas gdy oksydacyjne uszkodzenie
p³uc mo¿e staæ siê czynnikiem wyzwalaj¹-
cym, prowadz¹cym do rozwoju raka oskrze-
li, przewlek³ej obturacyjnej choroby p³uc
(POChP) i zespo³u ostrej niewydolnoœci od-
dechowej (ARDS), odpowiedŸ zapalna
w naczyniach krwionoœnych mo¿e prowa-
dziæ do powa¿nych zaburzeñ sercowo-na-
czyniowych. 

U ludzi oty³ych ryzyko uszkodzeñ oksyda-
cyjnych jest podwy¿szone przez fakt, ¿e z³o-
gi t³uszczu same z siebie dzia³aj¹ jak oœrodki
reakcji zapalnej i mog¹ byæ „czynnikiem wy-
zwalaj¹cym” stresu oksydacyjnego, aktywu-
j¹c makrofagi, co prowadzi do rozwoju tzw.
zespo³u metabolicznego. 

Oty³oœæ zwiêksza zu¿ycie komórkowej pu-
li antyoksydantów i przyczynia siê do dal-
szych zaburzeñ równowagi oksydacyjnej.
Cz¹stki zmodyfikowane drog¹ oksydacji,
zw³aszcza t³uszcze, dzia³aj¹ jak czynniki wy-
zwalaj¹ce ekspresjê komórkowych cz¹stek
adhezyjnych w uk³adzie naczyniowym. 

Kr¹¿¹ce monocyty i p³ytki przylegaj¹ do
powierzchni œródb³onka naczyniowego,
przemieszczaj¹c siê pod jego powierzchniê. 

Podawanie fitoterapeutyków po³¹czone
z wysi³kiem fizycznym wydaje siê niezbêdne
w celu uzupe³nienia leczenia farmakologicz-
nego chorób sercowo-naczyniowych powsta-
³ych m.in. w wyniku oty³oœci.
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➤ Regularne spo¿ywanie owoców i warzyw
wi¹¿e siê z ni¿szym ryzykiem zachorowania
na raka, chorób sercowo-naczyniowych oraz
udaru. Dowiedziono, ¿e jednej trzeciej zgo-
nów spowodowanych nowotworami z³oœli-
wymi mo¿na by unikn¹æ dziêki modyfikacji
diety w kierunku obfitego spo¿ycia owoców
i warzyw [104]. 

Taki rodzaj po¿ywienia zawiera wiele sub-
stancji czynnych pochodzenia roœlinnego
o dzia³aniu przeciwnowotworowym, prze-
ciwoksydacyjnym i przeciwzapalnym, przy-
nosz¹cym wiele korzyœci zdrowotnych. 

Warto wspomnieæ o kilku charakterystycz-
nych przyk³adach udzia³u sk³adników diety
w zapobieganiu chorobom cywilizacyjnym
i nowotworom. Pomidory zawieraj¹ likopen,
który pomaga w utrzymaniu gruczo³u kroko-
wego u mê¿czyzn (prostaty) w dobrej kondy-
cji i który wp³ywa tak¿e na obni¿enie ryzyka
rozwoju choroby sercowo-naczyniowej. Bro-
ku³y, brukselka i jarmu¿ zawieraj¹ glukozi-
nolat, który jest czynnikiem zmniejszaj¹cym
ryzyko rozwoju nowotworów z³oœliwych.
Czosnek zawiera siarczek allilu spowalniaj¹-
cy wzrost komórek nowotworowych. Przyj-
mowanie z po¿ywieniem innych substancji
bioaktywnych, obecnych w zielonej herba-
cie, soi i innych roœlinach str¹czkowych, wy-
wiera wymierne korzyœci zdrowotne.

Dieta roœlinna jest mniej kaloryczna, co
stanowi istotny czynnik ograniczania epide-
mii oty³oœci. Niektóre badania sugeruj¹ silny
zwi¹zek pomiêdzy spo¿yciem substancji po-
chodzenia roœlinnego w diecie a zmniejsze-
niem ryzyka chorób sercowo-naczyniowych. 

Zaobserwowano odwrotn¹ korelacjê fla-
wonoidów zawartych w diecie z umieralno-
œci¹ z powodu schorzeñ naczyñ wieñcowych,
poziomem ca³kowitym w osoczu cholestero-
lu i LDL. Antyoksydanty pochodz¹ce z owo-
ców i warzyw ulegaj¹ oksydacji preferencyj-
nie w stosunku do wielonienasyceniowych
kwasów t³uszczowych. 

Substancje pochodzenia roœlinnego redu-
kuj¹ agregacjê p³ytek, moduluj¹ syntezê
i absorpcjê cholesterolu oraz redukuj¹ pod-
wy¿szone ciœnienie têtnicze krwi [106]. 

Ogólnoustrojowy stan zapalny mo¿e te¿
byæ kluczowym czynnikiem rozwoju chorób

sercowo-naczyniowych. Bia³ko C-reakty-
wne, marker stanu zapalnego, mo¿e byæ sil-
niejszym markerem choroby sercowo-naczy-
niowej ni¿ cholesterol LDL [107]. 

Przeciwzapalne dzia³anie zwi¹zków fito-
chemicznych odgrywa zatem istotn¹ rolê
w utrzymywaniu uk³adu sercowo-naczynio-
wego w dobrej kondycji.

Substancje chemiczne zaanga¿owane
w stres oksydacyjny mog¹ powodowaæ
uszkodzenie DNA w wyniku mutacji zasad,
krzy¿owego ³¹czenia siê i pêkania nici DNA. 

Uszkodzenia w obrêbie genomu mog¹
byæ ograniczane przez dietê zawieraj¹c¹
antyoksydanty pochodz¹ce z owoców i wa-
rzyw, które maj¹ zdolnoœci zmiataj¹ce wol-
ne rodniki, stymuluj¹ce uk³ad odpornoœcio-
wy, metabolizm hormonów i regulacjê eks-
presji genów podczas proliferacji komórek
i apoptozy [108]. 

Substancje obecne w roœlinie roœliny wy-
wieraj¹ korzystne efekty zdrowotne na dro-
dze wiêcej ni¿ jednego mechanizmu, na
przyk³ad kurkumina, dobrze poznany zwi¹-
zek fitochemiczny pochodz¹cy z kurkumy,
hamuje rozprzestrzenianie siê przerzutów
raka w¹troby [109]. 

Przetwory z pomidorów, w tym np. ke-
czup, sok pomidorowy i sosy, s¹ najbogat-
szym Ÿród³em likopenu w diecie i mog¹ do-
starczyæ ok. 3/4 ca³kowitej iloœci niezbêdne-
go dla zdrowia likopenu [110]. W kilku ba-
daniach powi¹zano konsumpcjê pomidorów
i ich przetworów z obni¿eniem ryzyka raka
i chorób sercowo-naczyniowych. 

Korzyœci zdrowotne ze spo¿ywania likope-
nu przypisywano jego w³aœciwoœciom antyok-
sydacyjnym, jakkolwiek mo¿liwe s¹ te¿ inne
mechanizmy dzia³ania likopenu, w tym mo-
dyfikacja komunikacji miêdzykomórkowej,
zmiany w obrêbie systemu hormonalnego
i odpornoœciowego [111]. W raku piersi liko-
pen hamuje proliferacjê guza stymulowan¹
przez insulinopodobny czynnik wzrostu 1
(insulin-like growth factor 1, IGF-1) [112].

Opisano zwi¹zek pomiêdzy spo¿yciem li-
kopenu a zmniejszeniem ryzyka rozwoju ra-
ka prostaty. [113]. Podawanie likopenu mo-
¿e zatem ograniczaæ proliferacjê i zwiêkszaæ
apoptozê w gruczole krokowym [114].
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PODSUMOWANIE

Palenie, stres oksydacyjny, stan zapaleny
i oty³oœæ to zjawiska nierozerwalnie ze sob¹
zwi¹zane. Zaburzenia fizjologiczne bêd¹ce
nastêpstwem palenia oraz nieumiarkowanie
w jedzeniu prowadz¹ do rozmaitych zabu-
rzeñ metabolicznych, z cukrzyc¹ w³¹cznie,
i mog¹ indukowaæ rozwój chorób sercowo-
-naczyniowych, w tym nadciœnienia têtnicze-
go i mia¿d¿ycy. 

Hormony syntetyzowane przez tkankê
t³uszczow¹: leptyny i adiponektyna, hormon
przewodu pokarmowego: cholecystokinina
oraz peptydy zwi¹zane z OUN: neuropep-
tyd Y i grelina, wspó³graj¹ ze sob¹ w z³o¿ony
sposób w kaskadowej regulacji uczucia g³odu
i wydzielania insuliny. 

Co ciekawe, przepe³nione t³uszczem adipo-
cyty mog¹ same z siebie generowaæ wolne rod-
niki, które z kolei indukuj¹ wyzwalanie zale¿-
ne od cytokin sygna³ów rekrutuj¹cych i aktywi-
zuj¹cych makrofagi. Dym papierosowy, zawie-
raj¹cy zestaw substancji oksydacyjnych, mo¿e
sam wywo³ywaæ podobn¹ reakcjê zapaln¹ albo
potêgowaæ zale¿ny od oty³oœci proces zapalny. 

Triada: oty³oœæ / stres oksydacyjny / palenie
papierosów, urasta do rangi z³o¿onego pro-
blemu zdrowotnego wspó³czesnej cywilizacji,
w rozwi¹zywaniu którego nale¿y zogniskowaæ
wysi³ki terapeutyczne w kilku najwa¿niej-
szych punktach tak, aby jak najbardziej racjo-
nalnie wykorzystaæ dostêpne œrodki, które
wspó³czesne spo³eczeñstwa mog¹ przezna-
czyæ na opiekê zdrowotn¹.

Substancje pochodzenia roœlinnego zawarte
w diecie mog¹ korzystnie oddzia³ywaæ w po-
szczególnych, kluczowych punktach etiopato-
genezy oty³oœci, a przez to s³u¿yæ jako lepsza
oraz mniej toksyczna opcja alternatywnej te-
rapii oty³oœci i zwi¹zanych z ni¹ patologii.
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