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INSULINOOPORNOSC
— DEFINICJA

Insulinoopornos¢ (insulin resistance, IR) to stan, w ktérym obserwowane
jest zmniejszone dziatanie insuliny na docelowe tkanki, mimo prawidtowego
badz podwyzszonego jej stezenia w surowicy. Wrazliwo$¢ na insuling w tkan-
kach docelowych jest regulowana fizjologicznie przez czynniki krazace, takie
jak lipidy osocza, krazace hormony, adipokiny oraz ich odpowiednie szlaki
sygnalowe. Stan ten rozwija si¢ w wyniku zlozonych interakcji genotypu
i stylu Zycia. Stwierdzono, Ze najczesciej wystepujacymi schorzeniami,
w ktorych stwierdza sie insulinoopornos¢, sa:

¢) cukrzyca typu 2;

¢) nadci$nienie tetnicze;

<) niewydolnos¢ nerek;

¢) otylo$¢ badz nadwaga.

Na podstawie niektorych badan stwierdzono réwniez zwiekszenie insulino-
opornosci u pacjentéw palacych tyton.

Rodzaje insulinoopornosci

Wisréd rodzajow insulinoopornosci mozna wyrdzni¢ postaé watrobo-
wa i obwodowg. Posta¢ watrobowa charakteryzuje si¢ nasileniem glikoge-
nolizy i glukoneogenezy, a takze produkcjg frakcji VLDL (very low density
lipoprotein - lipoproteina o bardzo malej gestosci) cholesterolu i triglicery-
dow. Posta¢ obwodowa objawia sie zaburzeniem wychwytu i wykorzystania
glukozy przez tkanke tluszczows, a takze zwiekszong lipoliza, ktéra prowadzi




do zwiekszenia uwalniania wolnych kwaséw tluszczowych. Wyrdznia sie

réwniez insulinoopornos¢:

¢) przedreceptorowa — uwarunkowang genetycznie nieprawidtowa budowa
czasteczek insuliny (tzw. zesp6l zmutowanej insuliny); w tym rodzaju
insulinoopornosci nastepuje zwigkszona degradacja insuliny, a we krwi
obecne s przeciwciala wiazace czasteczki prawidlowej insuliny;

¢) receptorowa — cechuje sie zmniejszeniem liczby receptoréw
insulinowych, a takze powinowactwa receptoréw insulinowych
do insuliny;

¢) postreceptorowa — nastepuja zaburzenia w procesach sygnalizujacych
przylaczenie insuliny do swoistego receptora; wystepowaé moga
nieprawidlowosci w budowie i dziataniu transporteréw glukozy;
obserwuje si¢ wzmozong lipolize, a co za tym idzie — zwieksza si¢ liczba
wolnych kwaséw ttuszczowych, ktérych nadmierna oksydacja prowadzi
do zahamowania glikolizy.

Nadmierne wydzielanie insuliny przez komorki p trzustki jest odpowiedzia
na opornos$¢ tkanek na ten hormon. Dopdki mechanizmy kompensacyjne
beda wydolne, utrzymane zostanie prawidiowe stezenie glukozy. Dlatego na-
lezy pamigtac o tym, ze wystepowanie insulinoopornosci nie jest rtéwnoznacz-
ne z wystgpieniem stanu cukrzycowego - jakkolwiek nieuchronnie prowa-
dzi do niego brak modyfikacji w stylu zyciu oraz wprowadzenia ewentualnej
farmakoterapii.

W przypadku rozwoju insulinoopornosci obserwuje si¢ rozwoj zaburzenia
metabolicznego polegajacego na zmniejszeniu wychwytu i zuzycia gluko-
zy poprzez oksydacje, a takze zaburzenie jej magazynowania jako glikoge-
nu w mie$niach szkieletowych. W rozwoju insulinoopornosci obserwuje sie
réwniez zahamowanie dzialania insuliny w procesie lipolizy w tkance tlusz-
czowej. Takze dysfunkcyjne dzialanie insuliny w watrobie ogranicza proces
glukoneogenezy.

Od wielu lat wiadomo, ze zaburzenie, jakim jest insulinoopornos¢, pozostaje
jednym z gléwnych czynnikéw rozwoju cukrzycy typu 2.

Czynniki ryzyka

Czynniki ryzyka rozwoju insulinoopornosci mozna podzieli¢ na modyfiko-
walne i niemodyfikowalne. W$r6d niemodyfikowalnych czynnikow ryzyka
wyroznia sie:
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¢) czynniki genetyczne;

<) wiek (powyzej 45 lat);

¢) ple¢ meska (zwiekszona zawarto$¢ wisceralnej tkanki
tluszczowej i testosteronu, przy mniejszym udziale estrogendw, leptyny,
adiponektyny);

<) okres pomenopauzalny u kobiet;

2 ciaze;

¢) zanieczyszczenia $srodowiskowe — smog, PCBs (polychlorinated biphenyls -
polichlorowane bifenyle);

<) niska lub wysoka mase urodzeniows;

¢) pochodzenie azjatyckie, hinduskie;

Natomiast czynniki modyfikowalne stanowia:

) wysokokaloryczna dieta;

<) mata aktywnos¢ fizyczna;

<) znaczne otluszczenie (powyzej 20% u mezczyzn i powyzej 30% u kobiet) -
szczegOlnie tkanka ttuszczowa wisceralna i watrobowa;

<) niedobory pokarmowe (magnez, miedz, potas, wapn, witamina D);

¢) przeladowanie zelazem - wysokie spozycie zelaza hemowego i duze zapasy
zelaza (ferrytyna) wiazg sie z podwyzszonym ryzykiem pojawienia si¢
cukrzycy typu 2;

¢) palenie papieroséw;

<) niedobdr snu ponizej 5-6 godzin na dobe (kortyzol, leptyna, zwiekszone
spozycie energii);

¢) podwyzszony stan zapalny [CRP (C-reactive protein — biatko
C-reaktywne), IL-6 (interleukina 6), TNF-a (tumor necrosis factor alpha -
czynnik martwicy guza o), MCP-1 (monocyte chemoattractant protein-1 —
bialko chemotaktyczne monocytow 1)];

o) stres oksydacyjny (uszkodzenie mitochondrialnego DNA);

¢) przewlekly stres psychologiczny (noradrenalina, kortyzol).



Fizjologiczne zmiany insulinowrazliwosci

Obnizenie wrazliwosci tkanek na insuling w niektorych okresach zycia sta-
nowi zjawisko fizjologiczne. Wystepuje ono np. w czasie trwania ciazy, kiedy
stopniowo narastajagca oporno$¢ na dziatanie insuliny jest skutkiem dziala-
nia hormonéw produkowanych przez tozysko, m.in.: estrogendw, progestage-
néw, kortyzolu, laktogenu lozyskowego, gonadotropiny kosmowkowej, hor-
monu wzrostu i prolaktyny. Szacuje si¢, Ze nastepuje obnizenie wrazliwosci
na insuling o0 50-60%. Zachodzgce w tych warunkach zmiany stuzg poprawie
efektywnosci dostarczania skfadnikéw energetycznych do tkanek rozwijajg-
cego si¢ ptodu. Wraz z postepujaca insulinoopornoscig zwigkszajg sie row-
niez liczba i masa komérek  wysp trzustkowych oraz wydzielanie insuliny.
Dzigki temu zostaja utrzymane optymalne stezenia glukozy, bedacej podsta-
wowym substratem energetycznym dla ptodu. Transport glukozy przez fozy-
sko odbywa sie za pomocg dyfuzji utatwionej (zgodnie z gradientem stezen),
dlatego ilos¢ glukozy dostarczonej plodowi zalezy od jej stezenia we krwi
matki. W trakcie trwania III trymestru ciazy stopien zaawansowania insulino-
opornosci u zdrowych kobiet jest poréwnywalny do chorych na cukrzyce typu
2. Lozysko uwalnia takze znaczne ilo$ci zwiagzkéw biologicznie aktywnych,
ktérych podstawowe zrddlo stanowi tkanka ttuszczowa, czyli adipocytokin,
ktdére wspotuczestniczg w regulacji przemian energetycznych. W konsekwen-
cji zbyt duzego wzrostu insulinoopornosci przy niewystarczajacej kompen-
sacji ze strony komorek B (zbyt niski przyrost wydzielania insuliny) lub osta-
bienia ich funkeji dochodzi do wzrostu stezen glikemii i rozwoju cukrzycy
cigzowej (gestational diabetes mellitus, GDM).

Kolejny okres intensywnego wzrostu w przebiegu ontogenezy to czas tzw. sko-
ku pokwitaniowego, zwigzany ze zmianami czynno$ciowymi osi podwzgorze—
przysadka—trzustka. U dziewczat w przedziale wieku 10,5-13 lat i chtopcow
miedzy 12,5.-15. rokiem Zycia dochodzi do zmniejszenia insulinowrazliwo-
$ci tkanek obwodowych, co jest kompensowane zwigkszong sekrecjg insuliny.
Istotng role w tym procesie odgrywaja zmiany w ilo$ci wydzielanych przez
tkanke tluszczowa adipocytokin, m.in. wzrost stezenia leptyny oraz obnizone
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stezenie adiponektyny, ktéra odpowiada za utrzymanie prawidtowej wrazli-
wosci komorek na insuling. Ponadto u dorastajacej mtodziezy wystepuje istot-
nie wyzsze stezenie somatotropiny we krwi, co rdwniez sprzyja indukowaniu
opornosci tkanek na insuline.

Ponownie stopniowy spadek wrazliwosci tkanek na insuling obserwowany
jest powyzej 50. roku Zycia. W skali populacyjnej obserwuje si¢ postepujacy
wzrost stezenia glukozy we krwi, w tempie 1-2 mg/dl na dekade przy pomia-
rze glikemii na czczo. Przyczyny tego zjawiska upatruje si¢ m.in. w zmianach
zachodzacych w skladzie ciata. Gléwny udzial ma redukcja masy mig$niowej,
co wigze sie ze zmniejszeniem liczby i ekspresji receptoréw insulinowych,
oraz zwigkszenie zawarto$ci tkanki ttuszczowej, ktdra indukuje koniecznosé
wzmozonej sekrecji insuliny. W dalszej perspektywie prowadzi to do kom-
pensacyjnego obnizenia ekspresji receptoréw insulinowych. Ponadto nadmiar
tkanki tluszczowej trzewnej, ktora stanowi zrédio mediatoréw stanu zapalne-
go, przyczynia si¢ do przewleklego zaburzenia przekazywania sygnalu z recep-
tora insulinowego. Z wiekiem aktywnos¢ fizyczna czesto ulega ograniczeniu,
co réwniez poglebia proces zmniejszania si¢ masy migsniowej i zwigzane-
go z tym pogorszenia insulinowrazliwoéci. Ponadto procesy starzenia sie
na poziomie molekularnym manifestujg sie¢ wigkszag kumulacjg koncowych
produktow glikacji bialek, ktore hamujg transdukcje sygnatu z receptora
insulinowego oraz nasilaja wytwarzanie reaktywnych form tlenu. Te zjawiska
oddzialujg niekorzystnie na ekspresje GLUT4.

W przypadku kobiet ryzyko rozwoju insulinoopornosci po 50. roku zycia jest
spotegowane przez zmiany hormonalne towarzyszace menopauzie. W tym
okresie dochodzi u kobiet do zmniejszenia stezenia estrogendw, bioracych
czynny udzial w regulacji gospodarki weglowodanowej. Spadek stezenia es-
trogenow w polaczeniu ze zwigzanym z wiekiem obnizeniem tempa przemia-
ny materii bedzie skutkowa¢ wigkszym nagromadzeniem wisceralnej tkanki
tluszczowej, przyczyniajac si¢ do dalszego obnizenia insulinowrazliwosci.



7

GRELINA, AMYLINA,
0S JELITOWO-TRZUSTKOWA
A INSULINOOPORNOSC

Grelina to hormon peptydowy, ktéry zwigksza uwalnianie hormonu wzrostu,
oddzialujac na przysadke w sposéb bezposredni i posredni. Dziala na swo-
iste receptory umiejscowione w podwzgérzu, przysadce mozgowej, trzustce,
nerkach, tkance tluszczowej, jajnikach, miesniu sercowym i naczyniach
krwiono$nych. Wyrdznia si¢ dwie gléwne postacie greliny: acylowang oraz
dezacylowana.

Grelina acylowana uwalniana jest w zofadku przez komérki okladzinowe
trzonu i dna zofadka polaczone z siecig naczyn wlosowatych oraz w mniej-
szym stopniu w jelitach, podwzgérzu i przysadce mézgowej. Postac ta jest
ligandem receptora hormonu uwalniajgcego hormon wzrostu, utrzymuje
dodatni bilans energetyczny przez pobudzenie apetytu i zwigkszenie pobie-
rania pokarmu, a takze oszczedzanie zuzycia tkanki ttuszczowej. Dodatkowo
wzmaga wydzielanie kwasu solnego oraz uwalnianie gastryny, wplywa na ak-
tywno$¢ motoryczng przewodu pokarmowego, nasilajac ruchy perystaltycz-
ne zoladka i jelit, dziala bowiem w sposdb bezpos$redni na swoiste recepto-
ry w zoladku oraz posredni — na nerw bledny, a takze przyspiesza opréznianie
zolgdka.

Grelina dezacylowana ma podobng aktywno$¢ biologiczng jak postaé
acylowana.

Obie postacie greliny uczestniczg w homeostazie glukozy i wptywaja na wy-
dzielanie insuliny. Dozylne podanie duzych iloéci postaci acylowanej powo-
duje szybki wzrost stezenia glukozy i insuliny, natomiast fizjologiczny wzrost
stezenia greliny nie zmienia stezenia glukozy, insuliny czy glukagonu w oso-
czu u zdrowych ludzi. Podanie duzej dawki dezacylowanej greliny nie wply-
wa na wydzielanie insuliny, ale przy jednoczesnym podaniu obu izoform




zapobiega wzrostowi stezen glukozy i insuliny indukowanemu przez posta¢
acylowana. Dodatkowo podanie obu postaci greliny poprawia wrazliwos¢
tkanek na insuline.

Grelina w 60-70% uwalniana jest z zoladka. Nie jest wydzielana do $wiatfa
przewodu pokarmowego. Dozylne podanie syntetycznej greliny podwyzsza
stezenie ACTH (adrenocorticotropic hormone — hormon adrenokortykotro-
powy) i kortyzolu we krwi, co moze wywolywac stres, ktory zwieksza ilos¢
pobieranego pokarmu. Stezenie greliny w krwiobiegu jest zalezne od stanu
odzywienia. Najwyzsze obserwuje si¢ bezposrednio przed positkiem, a obni-
za si¢ ono w ciggu 90 minut od jego spozycia. Sadzi si¢, ze farmakologicz-
ne hamowanie dzialania greliny moze przynie$¢ korzystne efekty w leczeniu
cukrzycy typu 2.

Amylina to peptyd wydzielany wraz z insuling w komérkach p wysp trzust-
kowych w odpowiedzi na bodziec pokarmowy. Hamuje ona uwalnianie glu-
kagonu w odpowiedzi na spozycie kalorii, opéznia opréznianie zotadka oraz
stymuluje osrodek sytosci w mézgu, co wplywa na utrzymanie homeostazy
glukozy w organizmie. U pacjentéw z cukrzycg typu 1 i 2 zaobserwowano
zmniejszong odpowiedz amyliny po jedzeniu. Dodatkowo ma ona zdolnos¢
do przeksztalcania sie w amyloid. Przyczyng tworzenia amyloidu mogg by¢
nadmierna produkcja amyliny oraz uszkodzenie lub nieprawidlowe funkcjo-
nowanie komorek P trzustki, co prowadzi do spadku liczby komérek f, ktdre
odpowiedzialne sg za synteze insuliny i amyliny, to za$ skutkuje zaburzenia-
mi metabolicznymi. Odktadanie amyloidu w trzustce i jego toksyczny wplyw
na komorki B moga mie¢ bezposredni wptyw na rozwdj cukrzycy typu 2. Im
wieksze ztogi amyloidu zaobserwowano w trzustce, tym cigzszy byt przebieg
tej choroby. Co wiecej, wielko$¢ zapasow amyloidu korelowata z wielkoscig
ubytku masy komorek B trzustki. Ich degradacja z kolei wiaze si¢ z utrata
funkcji wydzielniczej, co prowadzi do progresji cukrzycy.

Os jelitowo-trzustkowa to sie¢ neurondéw, ktéra taczy jelita i trzustke. Do-
starczenie pokarmu do organizmu pobudza komoérki L blony $luzowe;j jeli-
ta cienkiego do syntezy i wydzielania hormonoéw inkretynowych, ktdre przez
naczynia krwionosne docieraja do komorek B trzustki i stymulujg wydziela-
nie insuliny oraz amyliny, zanim wystapi hiperglikemia popositkowa. Hor-
mony inkretynowe sa waznym elementem osi jelitowo-trzustkowej, powo-
dujg bowiem tzw. efekt inkretynowy, ktory polega na silniejszej odpowiedzi
insulinowej po doustnym spozyciu positkow ttuszczowo-weglowodanowych
niz w odpowiedzi na bodziec glukozowy podany dozylnie.
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Do hormonoéw inkretynowych naleza:

¢) glukagonopodobny peptyd 1 (glucagon-like peptide-1, GLP1);

o) glukozozalezny peptyd insulinotropowy (glucose-dependent insulinotropic
polypeptide, GIP).

Obie inkretyny pobudzaja wydzielanie insuliny po positku oraz hamujg wy-
dzielanie glukagonu z komdrek P trzustki. GLP1 dodatkowo opoznia oprdz-
nianie zoladka, hamuje apetyt i zwigksza uczucie sytoéci. Prawidtowo dziala-
jaca o$ jelitowo-trzustkowa pelni wazng funkcje w utrzymaniu homeostazy
glukozy u 0s6b zdrowych, poniewaz w duzym stopniu odpowiada za odpo-
wiedz insulinowg na posilek, a jej uposledzone funkcjonowanie odgrywa
istotng role w patogenezie cukrzycy typu 2.



Bilans energetyczny

Gléwng nieprawidlowos$cia obserwowang w przypadku pacjentéw insuli-
noopornych jest nieprawidlowy bilans energetyczny diety, ktéry wiaze
sie z magazynowaniem przez organizm nadwyzki energetycznej w postaci
tkanki ttuszczowej. Obecnie nie ma dowodéw naukowych na szybszy wzrost
masy ciala w warunkach dodatniego bilansu energetycznego u pacjentéw in-
sulinoopornych w poréwnaniu z osobami o prawidlowej insulinowrazliwosci.
Brak réwniez badan potwierdzajacych negatywny wplyw insulinoopornosci
na samo tempo redukcji masy ciala. Z przeprowadzonych do tej pory préb
klinicznych wynika, ze stezenie insuliny w badaniu OGTT nie jest powiaza-
ne ze wzrostem masy ciala w ciggu 14 lat. Rowniez badania nad dieta ketoge-
niczng sugeruja, Ze sam spadek stezenia insuliny (o0 47%) nie przyspiesza re-
dukgji tkanki tluszczowej w poréwnaniu z dieta normoweglowodanowa. Co
wiecej, u pacjentdéw z insulinoopornoscig odnotowuje sie wyzszy poziom pod-
stawowej przemiany materii (PPM) o mniej wiecej 120 kcal na dobe ze wzgle-
du na koszt energetyczny stanu zapalnego i glukoneogenezy. W teorii powin-
no to prowadzi¢ do tatwiejszej redukcji masy ciata, majac jednak na uwadze
zwigzane z insulinoopornos$cia objawy (szczegélnie w przypadku nieprze-
strzegania zalecen dietetycznych), redukcja masy ciala w tej grupie pacjentéw
moze si¢ okaza¢ utrudniona m.in. ze wzgledu na obnizanie ich nietreningowej
aktywnosci fizycznej (non-exercise activity thermogenesis, NEAT).

Prowadzac edukacje pacjenta, warto zacheci¢ go do prowadzenia dziennicz-
ka zywieniowego w formie pisemnej lub fotograficznej. Badania wskazuja, ze
osoby go prowadzace tracily dwa razy wiecej masy ciala w poréwnaniu z tymi,
ktére tego nie robily. Prowadzenie dzienniczka zZywieniowego ulatwiajg do-
stepne na smartfonie aplikacje mobilne, takie jak: aplikacje do prowadzenia
notatek, mobilne kalkulatory dietetyczne czy specjalnie elektroniczne dzien-
niki Zywieniowe. Zaangazowanie pacjenta w proces nauki szacowania por-
cji positkow jest niezwykle istotne, poniewaz im wyzszg zawarto$¢ tkanki
tluszczowej pacjent posiada, tym wigksze bedzie u niego niedoszacowanie
spozytych kalorii.

Dodatniemu bilansowi energetycznemu bedzie takze sprzyja¢ niedobor snu,
zwigkszajac spozycie energii 0 250-385 kcal na dobe.

Coraz czestszym przedmiotem badan w kontekscie poboru pokarmu staje
sie insulinoopornos¢ podwzgorzowa. Podwzgorze jest gtéwnym obszarem
mozgu kontrolujagcym zachowanie Zywieniowe i regulujgcym homeostaze
energetyczng. Insulina, przedostajac si¢ przez bariere krew-mozg, oddziatu-
je na podwzgdrze, co doprowadza do zmniejszenia taknienia i hamuje pobér
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pokarmu w warunkach fizjologicznych. Badania wskazujg na to, ze istotng
role w patogenezie zaburzen gospodarki weglowodanowej i wielu jej powiklan
odgrywa stan zapalny podwzgorza, ktory powigzany jest m.in. z dziataniem
rezystyny i jej wplywem na receptor Toll-like. Konsekwencjg tego u pacjen-
tow insulinoopornych jest problem ze zmiang nawykow zywieniowych, brak
poprawnego uczucia syto$ci oraz trudnosci w kontroli faknienia.

Zbiér podstawowych poje¢ dotyczacych bilansu energetycznego organi-
zmu na podstawie wytycznych Narodowego Instytutu Zdrowia Publicznego
PZH - Panstwowego Instytutu Badawczego (NIZP PZH-PIB) przedstawiono
w tabeli 3.

Tabela 3. Podstawowe pojecia dotyczace bilansu energetycznego organizmu
wedtug NIZP PZH-PIB

Nazwa Opis

Szacowane zapotrzebowanie llo$¢ energii
na energie (estimated energy  dostarczonej z pozywieniem w ciggu doby,
requirement, EER) ktora jest potrzebna do zbilansowania
wydatku energetycznego organizmu oraz
utrzymania masy i sktadu ciata.
Zapotrzebowanie to zalezy od:
- stopnia aktywnosci fizycznej;
« wieku;
- pfci;
- masy i sktadu ciafa;
» czynnikéw wystepujacych okresowo,
takich jak:
- cigza,
— karmienie piersia,
— czynniki Srodowiskowe (w tym
temperatura otoczenia),
— hormony,
— niektoére leki,
— wzrastanie organizmu.

Podstawowa przemiana Energia potrzebna do utrzymania
materii (basal energy podstawowych funkgji
expenditure, PPM) fizjologicznych w stanie spoczynku, jest

gtéwna sktadowa (45-70%) catkowitego
wydatku energetycznego w ciggu doby.

Spoczynkowy wydatek Energia wydatkowana w stanie spoczynku
energetyczny (SWE - resting  (stan bez wydatku energetycznego na prace
energy expenditure, REE) miesni), okoto 10% wieksza od PPM.

Bilans energetyczny



Tabela 3. cd.

Nazwa

Opis

Wydatek energii

zwigzany z aktywnoscig
fizyczng (energy expenditure
of physical activity, EEPA)

Stopien aktywnosci fizycznej
(physical activity level, PAL)

Termiczny efekt pozywienia
(thermic effect of food, TEF)

Catkowity wydatek
energetyczny (CPM - total
energy expenditure, TEE)

Wydatek energetyczny zwigzany z pracg
miesni szkieletowych, obejmujacy:
- wszelkie czynnosci i aktywnos¢ ruchowa
dnia codziennego;
+ przemieszczanie sie;
- aktywnos¢ fizyczng
podejmowang w zwigzku z pracg
i rekreacyjnie.

Stosunek catkowitego wydatku
energetycznego (TEE) do spoczynkowego
wydatku energetycznego (REE) w ciagu
24 godzin. Odnosi sie do tej czesci TEE,
ktéra wynika z aktywnosci fizycznej.

Wydatek energetyczny zwigzany z procesem
odzywiania, czyli energia wykorzystana na:
- trawienie;

- absorpcje;

+ transport;

- przeksztatcanie;

- gromadzenie sktadnikéw odzywczych.

Najwazniejszy parametr oceny
zapotrzebowania energetycznego organizmu
— jest sumg PPM, EEPA, TEF.

Ustalenie zapotrzebowania energetycznego rozpoczyna si¢ od ustalenia po-
ziomu podstawowej przemiany materii (PPM), przy wykorzystaniu jedne-

go z trzech wzordw:

<) Wzdr Harrisa-Benedicta (najbardziej uniwersalny)

PPM (kobiety) = SWE (spoczynkowy wydatek energetyczny [kcal]) =
=655,1 + (9,563 x masa ciala [kg]) + (1,85 x wzrost [cm]) -
- (4,676 x wiek [lata])

PPM (mezczyzni) = SWE (spoczynkowy wydatek energetyczny [keal]) =
= 66,5 + (13,75 x masa ciala [kg]) + (5,003 x wzrost [cm]) -
- (6,775 x wiek [lata])

¢) Wzér Mifflina-St. Jeor (odpowiedni dla pacjentéw z nadmierng masa

ciala)

PPM (kobiety) = SWE (spoczynkowy wydatek energetyczny [kcal]) =
= (10 x masa ciala [kg]) + (6,25 x wzrost [cm]) - (5 x wiek [lata]) - 161
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PPM (me¢zczyzni) = SWE (spoczynkowy wydatek energetyczny [kcal]) =
= (10 x masa ciata [kg]) + (6, 25 x wzrost [cm]) - (5 x wiek [lata]) + 5

*) Wzor Katcha-McArdle’a (optymalny dla sportowcow o wiekszej masie
migéniowej i nizszym poziomie ottuszczenia lub 0séb nieprzecietnie

aktywnych)
PPM =370 + (21,6 x LBM)

LBM (lean body mass) — beztluszczowa masa ciala [kg].

Poréwnujac wydatek energetyczny mierzony metoda kalorymetrii posred-
niej i obliczony za pomocg réznych wzoréw u kobiet z otyto$cia, oceniono,
ze rownania Harrisa-Benedicta i te zalecane przez FAO/WHO/UNU (Food
and Agriculture Organization / World Health Organization / United Nations
University) byly jedynymi, ktére nie wykazaly istotnych réznic w pordéwna-
niu z kalorymetrig po$rednig i przejawialy odchylenie ponizej 5%. Wartos¢
energetyczna zalecanej diety nie powinna by¢ mniejsza od wartosci koniecz-
nej do pokrycia kosztéw energetycznych podstawowej przemiany materii,
poniewaz moze to grozi¢ niedoborami sktadnikéw odzywczych.

Kolejnym parametrem niezbednym do obliczenia zapotrzebowania ener-

getycznego jest wspolczynnik aktywnosci fizycznej (physical activity level,
PAL), przedstawiony w tabeli 4.

Tabela 4. Wspodtczynnik aktywnosci fizycznej (PAL)

PAL Aktywnos¢

1,2 Bardzo niska aktywnos¢ lub brak

1,4 Praca siedzaca i brak treningéw lub lekkie treningi
1-2 razy w tygodniu

1,55 Praca siedzaca i 3-4 treningi w tygodniu

1,7 Ciezka praca fizyczna lub praca siedzaca/
umiarkowana i 5-7 treningdéw w tygodniu

1,9 Praca umiarkowana i 5-7 treningéw w tygodniu

2,2 Ciezka praca fizyczna i 5-7 treningdw w tygodniu

Na postawie tych danych mozna obliczy¢ calo$ciowy wydatek energetyczny:
Calkowita przemiana materii (CPM) = PPM x PAL

Bilans energetyczny



Jak wprowadza si¢ suplement diety do obrotu? Zgodnie z prawem chcac wpro-
wadzi¢ suplement diety do obrotu, nalezy zawiadomi¢ Gtéwnego Inspektora
Sanitarnego, przekazujac nastepujace informacje:
<) nazwe produktu oraz jego producenta;
<) posta¢ produktu, w jakiej jest on wprowadzany do obrotu;
¢) wzor oznakowania w jezyku polskim;
<) kwalifikacje/rodzaj $rodka spozywczego przyjeta przez podmiot dziatajacy
na rynku spozywczym;
¢) imie nazwisko albo nazwe i adres podmiotu
powiadamiajacego o pierwszym wprowadzeniu do obrotu oraz NIP, jezeli
taki numer podmiot powiadamiajacy posiada;
o) sklad jako$ciowy obejmujacy dane dotyczgce sktadnikow
zawartych w produkcie.

Podsumowujac, lek jako produkt dostepny w aptece podlega na kazdym etapie
produkeji oraz ekspedycji prawu farmaceutycznemu, suplement diety nato-
miast — ustawie o bezpieczenistwie Zywnosci i zywienia - i jako taki powinien
by¢ réwniez rozpatrywany.

Z czym si¢ to wiaze dla pacjenta?

Juz na tym etapie warto rozwazy¢, jak uproszczony schemat wprowadzania
suplementu diety do obrotu bedzie wplywatl na jego jako$¢. Brak nadzoru nad
jakoscig, a tym samym zawartoscig zwigzkow zawartych w suplementach die-
ty moze mie¢ ogromne znaczenie w sukcesie chociazby wspomagania terapii
czy uzupelniania niedoborow.

Wobec powyzszego trzeba jednak doda¢, ze suplementdw nie nalezy demoni-
zowaé. W wielu przypadkach stanowia one jedyny mozliwy wybdr (jak cho-
ciazby w przypadku selenu czy witaminy B,, dostepnych bez recepty). Nie
mozna rdwniez generalizowa¢ w kwestii jako$ci wszystkich suplementow die-
ty, wielu producentéw bowiem starannie dba o jako$¢ produkowanych przez
siebie preparatow.

Nalezy jednak mie¢ $wiadomo$¢, jaka jest réznica miedzy lekiem i suplemen-

tem diety, i dzieki temu dokonywa¢ swiadomych wyborow.

Kwasy omega-3

Lipidy to kluczowe makroelementy w diecie cztowieka. Rodzaj i proporcja spo-
zywanych w diecie kwasow ttuszczowych maja wplyw na zdrowie i fizjologie
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catego organizmu. Wykazano, Ze jednonienasycone i wielonienasycone kwa-
sy tluszczowe przynosza korzysci zdrowotne. Kwasy omega-3 (n-3), takie jak
kwas eikozapentaenowy (EPA) czy kwas dokozaheksaenowy (DHA), wy-
kazuja wlasciwosci kardioprotekcyjne, przeciwzapalne i hipogliceryde-
miczne, w zwigzku z czym mogg pomagac w leczeniu i profilaktyce chordb
wspolistniejacych z otylo$cia, zwlaszcza poprzez poprawe poszczegélnych
skltadowych zespotu metabolicznego, a takze leczeniu insulinoopornosci.

Istnieje kilka proponowanych mechanizmow, dzigki ktérym n-3 PUFA (poly-
unsaturated fatty acids — wielonienasycone kwasy tluszczowe), moga dzia-
ta¢ w redukeji masy ciala i poprawie profilu metabolicznego. Obejmujg one
zmiany w: ekspresji genéw tkanki thuszczowej, uwalnianiu adipokin, metabo-
lizmie weglowodandw, oraz tlumienie apetytu. Ponadto wptywaja na wzrost
utleniania tluszczu i wydatkowanie energii (prawdopodobnie poprzez termo-
geneze) oraz aktywuja mechanizmy zaangazowane w anabolizm mie$niowy.

Ekspansja tkanki tluszczowej w otylosci nastepuje poprzez przerost adipocy-
tow i hiperplazje, ktora wigze si¢ z mniejszg wielko$cig adipocytéw i metabo-
licznie zdrowym fenotypem. Zaréwno WNKT n-3, jak i kwasy omega-6 (n-6)
mogg wigza¢ i/lub regulowa¢ czynniki transkrypcyjne kontrolujace geny za-
angazowane w réznicowanie preadipocytéw. Jedne i drugie kwasy promuja
zatem adipogeneze i zdrowa ekspansje tkanki tluszczowej podczas dodatnie-
go bilansu energetycznego, a takze metabolicznie zdrowy fenotyp. Przewle-
kty stan zapalny niskiego stopnia i zmiany wzorcéw adipokin sa kluczowy-
mi czynnikami w patogenezie zaburzen metabolicznych w otylo$ci. Omega-3
PUFA hamujg jadrowy czynnik transkrypcyjny kB, kluczowy w ekspresji ge-
néw cytokin i zapaleniu. U ludzi i in vitro kwasy te maja réwniez udokumen-
towana role w redukgeji cytokin, w tym IL-1, IL-6 i TNF-a. Omega-3 PUFA
dzialajg jako agonisci dla réznych czlonkéw rodziny receptoréw wolnych
kwasow tluszczowych (free fatty acid receptor, FFAR) obecnych na réznych
typach komoérek zaangazowanych zaréwno w homeostaze energetyczng, jak
i odpowiedz zapalna.

Zapalenie tkanki tluszczowej jest przynajmniej czesciowo odpowiedzialne
za insulinooporno$¢ zwigzang z otyto$cig. Poniewaz n-3 PUFA tagodza ten
stan, zmniejszenie zapalenia tkanki thuszczowej jest mozliwym mechanizmem
poprawy wrazliwoéci na insuling, obserwowanej w modelach zwierzecych,
zwigzanej z n-3 PUFA. Insulinooporno$¢ watroby, w ktdrej zaréwno produk-
cja glukozy, jak i lipogeneza sa zwigkszone, jest charakterystyczna dla dysre-
gulacji metabolicznej obserwowanej w otytosci i cukrzycy typu 2. Ta dysregu-
lacja jest przypisywana zmniejszeniu proksymalnych kinaz sygnalizacyjnych
insuliny, takich jak PI3K i Akt, ktore hamuja glukoneogenezg, a takze aktywa-
¢ji mTORCI1 i p70S6K, ktore kontrolujg lipogeneze.

Kwasy omega-3



Wykazano, Ze czynnik wzrostu fibroblastow (fibroblast growth factor,
FGF) 21, wytwarzany przez watrobe, tkanke tluszczowa i mie$nie szkieletowe,
zmniejsza zaréwno produkcje glukozy w watrobie, jak i jej stezenie w oso-
czu, a takze zwigksza wrazliwo$¢ na insuling i wychwyt glukozy przez adi-
pocyty. Stezenia krazacego FGF21 sa podwyzszone u ludzi z otyloscia i cu-
krzyca typu 2, co sugeruje zwigzang z otyto$cia opornos¢ na FGF21. Omega-3
PUFA tagodza wzrost FGF21 z towarzyszacym zmniejszeniem hiperglikemii,
hipertriglicerydemii i stezenia insuliny w osoczu. Moze to by¢ potencjalny
mechanizm, dzigki ktéremu n-3 PUFA poprawiajg insulinoopornos¢.

Organizm ludzki moze syntetyzowal wiele kwasow ttuszczowych, ale nie
kwas linolowy (linoleic acid, LA; omega-6; C18:2 n-6) czy kwas a-linolenowy
(alpha linolenic acid, ALA; C18:3 n-3), ktére musza by¢ spozywane w diecie.
ALA jest prekursorem kwasow eikozapentaenowego (EPA; C20:5 n-3), do-
kozapentaenowego (docosapentaenoic acid, DPA; C22:5 n-3) i dokozaheksa-
enowego (DHA; C22:6 n-3) w organizmie czlowieka. Wiele badan wykazalo
niskie wspolczynniki konwersji ALA do EPA i DPA oraz niewielkg lub zadna
synteze DHA; dlatego wszelkie bezposrednie korzysci ptynace z tych bardzo
dlugotancuchowych kwaséw tluszczowych zalezg od spozycia w diecie.

Zaréwno spozycie, jak i aktywno$¢ desaturazy kwaséw ttuszczowych deter-
minujg stezenie n-3 PUFA w osoczu. Kwas a-linolenowy jest syntetyzowany
przez rosliny z kwasu linolowego, zatem mozna go znalez¢ w zielonych wa-
rzywach lisciastych i nasionach, takich jak siemie Iniane, orzechy i rosliny
stragczkowe. Oleje roélinne, np. stonecznikowy, kukurydziany, rzepakowy i so-
jowy, rowniez stanowig zrédlo ALA, jednak znacznie bogatsze s3 w LA. Bo-
gate w wielonienasycone kwasy tluszczowe (EPA i DHA) sg ryby, takie jak:
tosos, tunczyk, pstrag, makrela, $ledz, sardynki. Ponadto chude ryby, takie
jak dorsz, przechowuja lipidy w watrobie, dlatego olej z watroby dorsza jest
doskonalym zrodlem kwasow ttuszczowych omega-3.

Zalecane spozycie wielonienasyconych kwaséw tluszczowych n-3 odpo-
wiada spozywaniu ryb 2 razy w tygodniu, w tym jednej porcji ryb ttustych.
Optymalna dawka nie zostata uzgodniona, jednak ilosci do 3 g na dobe sa
ogolnie uznawane za bezpieczne. Kwasy tluszczowe omega-3 obnizaja steze-
nie a-tokoferolu i p-karotenu. Dawki wyzsze niz 3 g na dobe moga wydlu-
zy¢ czas krwawienia. Po przyjeciu duzych dawek moga si¢ pojawi¢ nudnosci,
luzne stolce i rybi posmak w ustach.
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KSIAZKA
UZ W SPRZEDAZY

Bilans energetyczny

Gléwna nieprawidiowoscig obserwowang W przypadku pacjentow ingui
noopornych jest nieprawidlowy bilans energetyczny diety, kigry wigse
si¢ 2 magazynowaniem przez organizm nadwyzki energetycznej w Ppostaci
kanki thuszczowej. Obecnie nie ma dowoddw naukowych na szybszy wrrost
‘masy ciala w warunkach dodatniego bilansu energetycznego u pacjentéw in.
sulinoopornych w porwnaniu z ‘osobami o prawidlowej insulinowrazliwosci,
Brak réwniez badait potwierdzajacych negatywny wplyw insulinoopornosci
na samo tempo redukeji masy ciala. Z przeprowadzonych do tej pory prob
Klinicznych wynika, ze stgzeni insuliny w badaniu OGTT nie jest powigza.
ne ze wzrostem masy ciala w ciagu 14 lat. Rowniez badania nad dietg ketoge-
niczng sugerujg, Ze sam spadek stezenia insuliny (0 47%) nic prayspiesza re-
anki tluszczowej w poréwnaniu z dietg normoweglowodanows. Co
j, u pacjentow z insulinooporne dnotowuje si wyZszy poziom pod-
stawowej przemiany materii (PPM) 0 mniej wiecej 120 keal na dobe ze wgle-
du na koszt energetyczny stanu zapalnego i glukoneogenezy. W teorii powin-
10 to prowadzi¢ do latwiejszej redukcji masy ciala, majac jednak na uwadze
2wigzane 7 insulinoopornoscia objawy (szczegdlnie w przypadku nieprze-
strzegania zalecen dietetycznych), redukcja masy ciata w tej grupie pacjentéw
‘moze sig okaza¢ utrudniona m.in. ze wzgledu na obnizanie ich nietreningowej
aktywnosci fizycznej (non-exercise activity thermogenesis, NEAT).

Prowadzgc edukacjg pacjenta, warto zacheci¢ go do prowadzenia dziennicz-
Ka zywieniowego w formie pisemnej lub fotograficznej. Badania wskazuj, ze
osoby go prowadzgce tracily dwa razy wiecej masy ciala w poréwnaniu z tymi,
Ktdre tego nie robily. Prowadzenie dzienniczka zywieniowego ulatwiajg do-
stepne na smartfonie aplikacje mobilne, takie jak: aplikacje do prowadzenia
notatek, mobilne kalkulatory dietetyczne czy specjalnie elektroniczne dzien-
niki zywieniowe. Zaangazowanie pacjenta w proces nauki szacowania por-
Sji positkéw jest niezwykle istotne, poniewa im wyiszy zawartos¢ tkanki
tluszczowej pacjent posiada, tym wigksze bedzie u niego niedoszacowanie
spoiytych kalo

Dodatniemu bilansowi energetycznemu bedzie takie sprzyjac niedobér sn,
2wigkszajac spozycie energii 0 250-385 keal na dobe.

Coraz czgstszym przedmiotem badari w kontekscie poboru pokarmu staje
si¢ insulinoopornos¢ podwzgérzowa. Podwzgorze jest glownym obszarem
mézgu kontrolujgeym zachowanie zywieniowe i regulujacym homeostaze
energetyczng. Insulin, preedostajac sie przez bariere krew-mozg, oddzialu-
Jena podwegirze, co doprowadza do zmniejszenia laknienia i hamuje POb®
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karmu w warunkach fizjologicznych. Badania wskazujg na to, ze ;.

f:l: w patogenezie zaburzen gospodarki weglowodanowej ‘wielulj);jto;‘-:‘.:
odgrywa stan zapalny podwzgérza, ktéry powigzany jest 2 dzialaniem
rezystyny i jei wplywem na receptor Toll-like. Konsekwencjy 1ego u pacjen-
tow insulinoopornych jest problem ze zmiang nawykéw Zywieniowych, brak
poprawnego uczucia sytosci oraz trudnosci w kontroli faknienia,

Zbior podstawowych poje¢ dotyczacych bilansu energetycznego organi-
zmu na podstawie wytycznych Narodowego Instytutu Zdrowia Publicznego
PZH - Paristwowego Instytutu Badawczego (NIZP PZH-PIB) praedstavwiono
wtabeli 3.

Tabela 3. Podstawowe pojecia dotyczace bilansu energetycznego organizmu
wedlug NIZP PZH-PIB

Szacowane zapotrzebowanie  lloé ener

na energie (estimated energy  dostarczonej z pozywieniem w ciagu doby,

requirement, EER) kt6ra jest potrzebna do zbilansowania
wydatku energetycznego organizmu oraz
utrzymania masy i skladu ciala.
Zapotrzebowanie to zalezy od:
+ stopnia aktywnodci fizycznej

ici;

masy i skladu ciala;

czynnikéw wystepuiacych okresowo,
takich jak:

~ Karmienie piersia,
~ czynniki $rodowiskowe (w tym
‘temperatura otoczenia),
~ hormony,
~ niektére leki,
_ -vwimstanieorganizmu.
Podstawowa przemiana Energia potrzebna do utrzymania
materii (basal energy stawowych funk .
expenditure, PPM) fizjologicznych w stanie spoczynku, jest
gléwna skladowa (45-70%) calkowitego
— wydatkuenergetycznegow ciagu doby.
Spoczynkowy wydatek Energia wydatkowana w stanie spoczynku
energetyczny (SWE - resting  (stan bez wydatku energetycznego na prace
energy expenditure, REE)  migéni), okolo 10% wigksza od PPM.
_energy expenditure, REE)
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