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Charakterystyka prozdrowotnych kwaséw ttuszczowych

ttuszczu mlecznego

Characteristics of health-promoting fatty acids of milk fat
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I Wydziat Nauk o Zywieniu Cztowieka i Konsumpcji, Szkota Gtéwna Gospodarstwa Wiejskiego w Warszawie
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Ttuszcz mleczny charakteryzuje ztozony sktad kwaséw ttuszczowych (KT)
o zréznicowanej liczbie atoméw wegla i réznym stopniu nienasycenia.
Wiele z nich wykazuje szczeg6lne wtasciwosci biologiczne i zywieniowe
cenne dla zdrowia konsumentéw. Gtéwny izomer sprzezonych dienéw
kwasu linolowego (CLA) C18:2 9-cis 11-trans stanowigcy 75-90% udziatu
CLA wykazuje m.in. dziatanie przeciwnowotworowe, przeciwmiazdzycowe
i przeciwzapalne. Krowi ttuszcz mleczny jest réwniez zrédtem kwaséw
nasyconych krétko- i Sredniotanicuchowych KT (SCSFA), ktdre s niezbedne
dla prawidtowego funkcjonowania nabtonka jelita grubego i moga wywieraé
terapeutyczny wptyw na niektére jego schorzenia. Obecnie doceniane
jest tez przeciwnowotworowe dziatanie kwasu wakcenowego C18:1
11-trans oraz KT nalezagcych do grupy nieparzystych i rozgatezionych
(OBCFA). W pracy dokonano przegladu aktualnego pismiennictwa
dotyczacego prozdrowotnego dziatania KT ttuszczu mlecznego na organizm
cztowieka.

Stowa kluczowe: ttuszcz mleczny, kwasy ttuszczowe, wtasciwosci
prozdrowotne

Milk fat is a complicated mixture of numerous fatty acids (FA) of different
carbon numbers and varying degrees of unsaturation. Many of them exhibit
special biological properties and are nutritionally valuable for consumer
health. Main isomer of the conjugated linoleic acid (CLA) C18:2 cis-9
trans-11 has been shown to have anti-atherogenic, anti-inflammatory and
cancer-preventing qualities. Bovine milk fat is also an important source of
short- and medium chain FA (SCSFA) which are essential for the normal
structure and function of the colonic epithelium and may have therapeutic
potential in certain colonic diseases. Now appreciated is the antitumor
effect of vaccenic acid - trans-11C18:1 and FA of the odd- and branched
chain FA group (OBCFA). This paper reviews recent literature regarding the
health-promoting effects of FA of milk fat on the human organs.
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Wprowadzenie

Mleko oraz jego przetwory sa waznym zrédlem
sktadnikéw odzywezych w diecie cztowieka dostarcza-
jac wysokiej jakosci biatka oraz niezb¢dnych sktadni-
kéw mineralnych i witamin. Thuszez w mleku wystepu-
je w postaci mikroskopijnych kuleczek o $rednicy okoto
2-8 pm tworzac emulsje typu olej w wodzie. Struktura
i sktad pojedynczej kuleczki ttuszczu sg bardzo zto-
zone. Ich rdzen tworzg triacyloglicerole stanowiace
98-99% masy kuleczki. W btonie otaczajacej kuleczke
(MFGM - milk fat globule membrane) dominuja biatka
ienzymy — 41% udziatu ilosciowego. Wsréd sktad-
nikéw lipidowych btony okoto 27% sktadu stanowia
fosfolipidy petnigc szczegolng role w stabilizacji kule-
czek ttuszczu. Pozostatych waznymi sktadnikami btony
kuleczki sa: triacyloglicerole (14%) cerebrozydy (3%)

icholesterol (2%). Zaréwno rozmiar kuleczek jak i sto-
pienich rozproszenia powoduja, ze w diecie cztowieka
tluszcz mleczny jest najtatwiej strawnym ttuszczem
zwierzecym i moze by¢ wchianiany bez uprzedniej
hydrolizy w przewodzie pokarmowym [1, 2].

Krowi ttuszcz mleczny uwazany jest jako jeden
z najbardziej ztozonych naturalnie wystepujacych
ttuszczow. Badacze stosujac techniki chromatogra-
ficzne 1 spektroskopowe zidentyfikowali okoto 400
kwaséw ttuszczowych (KT) o zréznicowanej liczbie
atoméw wegla od 2 do 28. W tluszczu mlecznym
wystepuja nastepujace grupy KT: zawierajace parzysta
i nieparzystg liczbe atoméw wegla, o r6znym stopniu
nasycenia (nasycone, jedno- i wielonienasycone),
o konfiguraciji cis i trans, posiadajace fancuchy wegla
proste i rozgalezione [3].
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Przewazajaca wigkszo$¢ tych kwaséw wystepuje
w bardzo matej ilosci (<0,01%). Jednakze okoto 15
obecnych jest w ilosci powyzej 1,0%. Okoto 40 wraz
z izomerami wystepuje w ilosci do 1% [4]. Taka r6z-
norodnos¢ jest efektem skomplikowanych procesow
ich syntezy zachodzacej de novow gruczole mlecznym,
tkance tluszczowej 1 zwaczu. Niezaleznie od miejsca
powstawania wiele z KT wykazuje szczegdlne wiasci-
wosci biologiczne i zywieniowe, niezwykle cenne dla
zdrowia czlowieka, np. nasycone krétko- i sredniotan-
cuchowe (SCSFA), kwas wakcenowy, izomery CLA
oraz kwasy posiadajace nieparzystg liczbe atomow
wegla i tancuchy rozgatezione (OBCFA) [1, 2].

Cel pracy

Charakterystyka najwazniejszych kwaséw ttusz-
czowych ttuszczu mlecznego wykazujacych prozdro-
wotne oddziatywania na organizm cztowieka.

Analiza piSmiennictwa

Krotko- i sredniotanicuchowe nasyconych
kwasy ttuszczowe C4:0 — C12:0 (SCSFA)

Obecnos¢ nasyconych krotko- i $sredniotancucho-
wych KT (SCSFA) jest unikalng cechg ttuszczu mlecz-
nego. Do najwazniejszych kwaséw z grupy SCSFA
tluszczu mlecznego nalezy zaliczy¢: mastowy C4:0,
kapronowy C6:0, kaprylowy C8:0, kaprynowy C10:0
i laurynowy C12:0. Sumaryczna zawartos¢ SCSFA
w krowim tluszczu mlecznym wynosi okoto 15%.
Zawarto$¢ kwaséw SCSFA przedstawiono w tabeli 1.

U przezuwaczy synteza kwasow z grupy SCSFA
zachodzi de novo w gruczole mlecznym. Substratami
do syntezy SCSFA sg octan (C2) i B-hydroksymaslan
(C4), ktore powstaja w zwaczu w procesie mikrobio-
logicznej fermentacji celulozy i innych sktadnikéw
pasz. Pierwszym etapem syntezy jest przeksztalcenie
octanu w acetylo-CoA przy udziale cytozolowego en-
zymu syntetazy acetylo-CoA. Nastepnie acetylo-CoA
jest przeksztatcany w przez karboksylaze acetylo-CoA
w malonylo-CoA. Kolejnym etapem jest synteza KT
odbywajaca si¢ pod wpltywem wieloenzymatycznego
kompleksu syntetazy KT. Aktywno$¢ syntetazy KT
powoduje cykliczne dodawanie jednostki C2 przez
malonylo-CoA. Dzigki tej syntezie powstaja KT
o dtugosci fancucha od 4 do 16 atoméw wegla [9].

W organizmie cztowieka kwasy SCSFA s3 szybko
hydrolizowane z triacylogliceroli przy udziale lipazy
jezykowejitrzustkowej [ 10]. Hydroliza triacyloglice-
roli odbywa si¢ bez udziatu z6kci, uwalnianie wolnych
kwasow thuszczowych z potaczen glicerolu do §luzéwki
jelita odbywa si¢ szybciej i trwa krécej w poréwnaniu
z trawieniem kwaséw dtugotancuchowych [11].

SCSFA w przeciwienstwie do dtugotancuchowych
KT wchtaniane sg bezposrednio z jelita cienkiego

do krwioobiegu, a dalej transportowane do watroby.
Nastepnie w mitochondriach poddane sa oksydacii,
ktora zachodzi z wydzieleniem duzejilosci energii, co
powoduje ze nie odkladaja si¢ jako tluszcz zapasowy
lecz wykorzystywane sa jako paliwo energetyczne
dla prawidltowego funkcjonowania wielu narzadow
i uktadow m.in. serca, watroby, mig$ni, uktadu nerwo-
wego czy plytek krwi [ 10, 12, 13]. Nalezy podkresli¢,
ze utlenianie kwaséw SCSFA nie wymaga obecnosci
karnityny tak jak to ma miejsce w przypadku wyzszych
KT [14]. Uzyskana energia moze by¢ wykorzystana

Tabela 1. Srednie zawartosci kwaséw prozdrowotnych kwaséw ttuszczowych
w ttuszczu mlecznym [4-8]
Table I. Mean content of health-promoting fatty acids in milk fat [4-8]

Szwajcaria
. [5] (okres Polska [8]
(ﬁﬁgie[ﬂi letni, - Czechy [6] (zilrsétalggl (okres
KT - Srednia (okres, . letni,
- czerwiec- ) ] region Lo
sierpier) z 3 regio- letni) gorski) zywienie
néw: nizin, TMR)
wyzyn i gor)
C4:0 2,4 3,31 2,61 3,70 4,15
C6:0 2,8 1,87 - 2,00 2,43
C7:0 - 0,01 - - -
C8:0 1.9 1,02 - 1,05 1,46
C10:0 3,8 2,10 - 2,11 3,33
C11:0 - - - 0,03 -
C12:0 4,4 2,29 - 2,56 3,87
Suma 15,3 10,6 7,86 11,45 15,24
SCSFA
izo C12:0 - - - 0,06 -
anteizo - 0,07 - 0,06 -
C12:.0
anteizo - - - 0,02 -
C13:0
C13:0 - 0,09 0,18
izo C13:0 - 0,13 - 0,09 0,13
izo C14:0 0,29 0,13 0,22 0,08
C15:0 1,07 1,1 1,5 1,23
izo C15:0 - 0,29 - 0,82 0,45
anteizo - - 0,47 0,81 -
C15:0
C15:1 - - - 0,39 0,21
izo C15:1 - - - 0,05 1,48
izo C16:0 - 0,41 - 0,20 -
C17:0 0,64 0,9 0,19
C17:1 n-7 - - 0,29 0,43 0,37
izo C17:0 - 0,06 0,47 0,12 0,19
anteizo - 0,25 0,44 0,58 0,54
c17
izo C18:0 - - 0,06 - -
Suma - 3,21 2,96 6,55 4,86
OBCFA
C18:1 3,4 - - 3,22 0,85
(11-trans)
C18:2 1.3 1,50 0,92 1,20 0,47
9-cis 11-
trans CLA

() brak danych
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przez miody organizm do syntezy biatek, a co za tym
idzie do szybszego rozwoju tkanek [15]. Ten szlak
metaboliczny sprawia, ze SCSFA nie tworzg materia-
tu zapasowego jak wyzsze KT, ale zachowuja si¢ jak
weglowodany dostarczajac szybko znacznych ilosci
energii [16].

Wykazano, ze SCSFA zmniejszaja ryzyko wy-
stepowania otylosci i wptywaja korzystnie na bilans
energetyczny [12]. Teze te potwierdza wiele ba-
dan przeprowadzonych na modelach zwierzecych
w ktorych stwierdzono, ze SCSFA wykazuja dziatanie
zmniejszajace mase ciata [ 10, 17-20]. Efekt obnizania
masy ciata spowodowany spozyciem kwasow SCSFA
potwierdzono réwniez w badaniach na ludziach.
Jedno z do$wiadczen przeprowadzono na grupie 101
pacjentow z BMI ~ 24,7 spozywajacych codziennie
10 g ttuszczu zawierajacego 74,4 g/100 g KT kwasu
C8:0 oraz 25,6 g/100 g KT kwasu C10:0 (w okresie
12 tygodni). W niniejszym badaniu stwierdzono
obnizenie masy ciata jak réwniez zawartosci tkanki
tluszczowej oraz poziomu triacylogliceroli w osoczu
krwi, ktére bylo skutkiem spozywania kwaséw C8:0
1 C10:0[10]. W wielu pracach przegladowych podkre-
§lany jest korzystny wptyw Sredniotancuchowych KT
od C8:0 do C12:0 w obnizaniu ryzyka wystepowania
nieprawidlowosci metabolicznych: dyslipidemii, nad-
ci$nienia, otytosci, nietolerancji glukozy i insulinoo-
pornosci, powigzanych z chorobami uktadu krazenia
w tym chorobg niedokrwienng serca [11, 12].

Sposréd SCSFA na podkreslenie zastuguje obec-
no$¢ kwasu mastowego C4:0, ktérego thuszez mleczny
jest unikatowym zroédtem w diecie czlowieka. Kwas
mastowy wywiera szereg korzystnych efektéw na
§luzowke okreznicy chronige przed nadmierng prolife-
racja komorek, ktora moze prowadzi¢ do nowotworu.
Podkreslany jest tez wptyw kwasu C4:0 na tworzenie
prawidlowej struktury i funkcjonowanie nablonka
we wszystkich odcinkach jelita grubego, modulacji
perystaltyki jelit i narzadéw wewnetrznych [2, 22].

U przezuwaczy zrédtem kwasu mastowego jest ma-
§lan wytwarzany w zwaczu z weglowodanéw przez bak-
terie, nastepnie transportowany krwiobiegiem do gru-
czotu mlecznego w ktérym jest zredukowany do kwasu
mastowego [ 9]. Uludzi, maslan stanowi glowne Zrédto
energii dla komorek nabtonka jelita jak rowniez regulu-
je wiele genéw zwigzanych z r6znicowaniem komorek,
proliferacji i apoptozy komérek nowotworowych [23].
Liczne badania wykazaty anty-proliferacyjne, przeciw-
zapalne i apoptotyczne wlasciwosci maslanu [ 24-27].
Maslan wywiera dziatanie przeciwzapalne i wykazuje
terapeutyczne zastosowanie w chorobie zapalnej jelit.
Badania kliniczne u pacjentéw z wrzodziejacym zapa-
leniem jelita grubego sugeruja, ze podawanie maslanu
dojelitowo lub w diecie prowadzi do tagodzeniu stanéw
zapalnych [22, 28].

Wykazano, ze maslan sodu wywiera szerokie
dziatania przeciwzapalne poprzez wpltywanie na mi-
gracje komorek uktadu immunologicznego, adhezje
i ekspresje cytokin [ 22 ]. Efekty maslanu sa wywierane
na wrodzony ukfad odpornosciowy. Przeciwbakteryjne
biatko katelicydyna odgrywa wazng role w mechani-
zmach obrony przed zakazeniem bakteryjnym. Do-
stepne dane literaturowe wskazujg, ze maslan sodu
zwigksza ekspresje genu katelicydyny w ludzkich
komorkach okreznicy, zotgdka i watroby. Réwniez
Kida i wsp. [29] wykazali wptyw maslanu sodu na
ekspresje katelicydyny w komérkach nowotworowych
nabtonka ptuc (EBC-1) proponujac réwnoczesnie
mozliwe mechanizmy takiego oddziatywania. Ponadto
badacze stwierdzili, ze maslan sodu nie tylko zwigksza
ekspresje mRNA katelicydyny, ale rtéwniez wptywa na
jej ekspresje na poziomie biatka. Zatem stosowanie
maslanu, ktory zwigksza ekspresje katelicydyny moze
by¢ nowym podejsciem do stymulacji odpornosci
wrodzonej. Badania przedkliniczne przeprowadzone
przez Gao i wsp. [ 30] na modelu mysim wykazaly, ze
suplementacja diety maslanem moze mie¢ zastoso-
wanie w zapobieganiu i leczeniu otylosci wywolanej
dietg oraz opornosci na insuling. Ostatnie dowody
wskazujg na efektywno$¢ maslanu w leczeniu i za-
pobieganiu hipercholesterolemii, poprzez regulacje
ekspresji dziewieciu gtéwnych gendw bioracych udziat
w biosyntezie cholesterolu [31].

Badania na zwierzetach przeprowadzone przez
Kim i wsp. [32] pokazaly nowy zakres stosowania
maslanu, ktérego suplementacja wydaje si¢ mie¢ dtu-
goterminowe korzystne efekty po urazie niedokrwien-
nym. Badania na szczurach poddanych niedokrwieniu
mozgowym wykazaty, ze zastosowanie maslanu sodu
w leczeniu udaru stymuluje proliferacje komérek i r6z-
nicowanie przez aktywacje neurotropowego czynnika
pochodzenia mézgowego (BDNF).

Maslan hamuje wzrost komérek nowotworowych,
zmniejszajac proces ich angiogenezy i wywotujac apo-
ptoze [33]. Zwiazek znany jest ze swoich mozliwosci
do dziatania we wtérnej chemoprewencji przez spo-
wolnienie wzrostu i aktywacje apoptozy w komérkach
raka jelita grubego, ale moze réwniez dziataé w pod-
stawowej chemoprewencji. Mechanizm dzialania
chemoprewencyjnego maslanu polega na zwigkszeniu
ekspresji transkrypcji enzyméw detoksykacyjnych
takich jak S-transferaza glutationowa (GST) [22].
Wykazano réwniez ze kwas mastowy — C4:0, moze
odgrywac istotng role w profilaktyce i leczeniu nowo-
twordw jelita grubego i sutka [34]. W badaniach in
vitro Joachimiak i wsp. [ 35 ] analizowano wplyw masla-
nu sodu na proliferacje i cykl komérkowy dwoch linii
komorek nowotworowych: watroby (HepG2) i glejaka
(C6). Obydwa nowotwory stanowia przyktady opor-
nych na chemioterapie. Najbardziej skutecznym jest
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ich leczenie obejmujace potaczenie chirurgii, chemio-
terapii i radioterapii, ktore jest bardzo wyczerpujace
dla pacjenta. Przeprowadzone do§wiadczenia potwier-
dzity inhibitujacy wplyw maslanu sodu na zywotnos¢
komérek w obu analizowanych liniach komérkowych.
Najsilniejszy efekt zaobserwowano po 48-godzinnej
inkubacji komérek nowotworowych z maslanem sodu
przy zastosowaniu stezenia maslanu: 3,44 mM1i 1,47
mM w stosunku do linii komérek odpowiednio: C6
i HepG2. Autorzy nie tylko wykazali plejotropowe
dziatanie maslan sodu w niskich stezeniach, ale row-
niez wykazali jego potencjalne zastosowanie w terapii
przeciwnowotworowych ktérej celem jest selektywne
usuniecie komorek nowotworowych, przy minimalnej
ogolnej toksycznosci.

SCSFA wykazuja rowniez istotng role w dziataniu
przeciwdrobnoustrojowym. Stwierdzono, ze kwasy
laurynowy C12:0 oraz kaprynowy C10:0 charakte-
ryzuja si¢ dziataniem bakteriobdjczym w stosunku do
wielu patogenéw wystepujacych w zywnosci: Listeria
monocytogenes, Clostridium perfringens, Escherichia coli,
Salmonella enteritidis czy Campylobacter jejuni [12].
Aktywnos¢é przeciwbakteryjng kwasu laurynowego
przeciw Staphylococcus aureus wykazano w dawce
400 pg/ml [36]. Przelomowym jest odkrycie inak-
tywujacego dziatania kwasow SCSFA (powstajacych
w wyniku hydrolizy ttuszczu mlecznego przy udzia-
le lipazy) w stosunku do Helicobacter pylori [37].
W wezesniejszej pracy Sun i wsp [ 38] stwierdzili, ze
najsilniejszymi wlasciwo$ciami bakteriostatycznymi
wykazaty si¢: kwas laurynowy C12:0, ktéry w stezeniu
ImM (pH=7) inaktywowal 99,99% komorek bakterii
po inkubacji trwajacej 1 godzing. Podobnie skutecz-
nym okazal si¢ tez monolaurynian (MG C12:0).

Kwas wakcenowy

Kwas wakcenowy to nienasycony osiemnastowe-
glowy KT, posiadajacy wigzanie podwojne w pozycji
A-11, ktory wystepuje zaréwno w formie izomeru cis
jak 1 trans. Po raz pierwszy zostat oznaczony w 1928
roku w ttuszczu wotowym, owczym oraz masle. Zostat
zidentyfikowany jako C18:111t (n-7) — kwas wak-
cenowy trans i nazwany kwasem krowim (facinskie
stowo vacca—krowa) [ 34]. W wyniku kolejnych badan
obecnos¢ kwasu wakcenowego stwierdzono roéwniez
w ro$linach, mikroorganizmach oraz ludzkich tkan-
kach gdzie zauwazono, ze kwas ten moze wystepowac
rowniez w formie izomeru cis [ 35]. Jednakze w diecie
cztowieka najwazniejszym Zroédlem kwasu wakceno-
wego o konfiguracji trans jest thuszcz mleczny:

W organizmach przezuwaczy kwas wakcenowy
syntetyzowany jest w czesci zotadka przezuwaczy
nazywanej zwaczem. W zwaczu zachodzi proces en-
zymatycznego uwodorniania (zwanego biouwodoro-
waniem) wielonienasyconych kwaséw tluszczowych

(PUFA) pochodzacych z paszy. Gléwnym substratami
w procesie niekompletnego uwodorniania PUFA
w zwaczu s3 kwasy: o-linolenowy C18:3 9¢ 12¢ 15¢
oraz linolowy C18:2 9¢12¢ (ryc. 1) [41, 42]. Proces
biouwodorownia PUFA zachodzi przy udziale mi-
kroorganizmoéw zasiedlajacych zwacz z dominujacym
udziatem bakterii wiréd ktérych wyrézniono dwie
grupy A i B [43]. W wyniku pierwszego etapu bio-
uwodorowania kwasu linolowego w obecnosci bakterii
nalezacych do grupy A: Butyrivibrio firbriosolvens,
Ruminococus albus, Eubacterium spp. powstaje kwas
wakcenowy C18:111¢ [43]. Podczas tego procesu
tworzy sie rowniez gtéwny izomer CLA C18:2 9-cis1 1-
trans (wlasciwosci tego kwasu oméwiono w nastepnym
podrozdziale). Z kolei synteza kwasu wakcenowego
z kwasu o-linolenowego obejmuje powstawanie pro-
duktu przejsciowego — skoniugowanego trienu C18:3
9-¢ 11-t 15-c¢ podlegajacego dalszym procesom bio-
uwodorowania az do kwasu wakcenowego [37].

Fizjologiczna rola izomeréw kwasu wakcenowego
jest przedmiotem badan od wielu lat, prace pochodza-
ce z lat 90. dostarczyly wielu cennych odkry¢ w tej
dziedzinie. Wykazano, ze kwas C18:111-¢ petni po-
zytywna role biologiczna w gliko- i fosfolipidach bton
komérkowych polegajaca na adaptacji makroorgani-
zméw i mikroorganizméw do otaczajacego srodowiska
[40, 41]. Mozliwo$¢ wytwarzania izomeréw kwasu
wakcenowego przez mikroflore zwacza u zwierzat
przezuwajacych oraz mikroorganizmy przewodu
pokarmowego zwierzat morskich i ryb powoduje, ze
zwigzki te sa wlaczane w fosfolipidy i lipidy komorek
gospodarzy, co wzmacnia blony komérkowe tkanek
i narzadéw. Izomery tego kwasu w konfiguracji cis jak
i trans biorg udzial w przesytaniu sygnaléow z cytopla-
zmy do bton komérkowych, a takze w pobudzaniu do
dziatania enzyméw, biatek tunelowych, receptorow
dzigki czemu pelnig funkcje ochronne i utrzymuja

‘ kwas linolowy (C18:2 cis-9, cis-12) ‘ ‘ kwas linolenowy (C18:3 cis-9, cis-12, cis-15) ‘

izomeryzacja w Zwaczu ‘ ‘ izomeryzacja w Zwaczu

‘ CLA C18:2 cis-9, trans-11 ‘ ‘ C18:3 cis-9, trans-11, cis-15 ‘

‘ biohydrogenacja w zwaczu

biohydrogenacja

A? - desaturacja
w Zwaczu

W gruczole C18:2 trans-11, cis-15 ‘
mlekowym
1 biohydrogenacja

w Zwaczu

kwas wakcenowy (C18:1 trans-11) ‘

biohydrogenacja w zwaczu

‘ kwas stearynowy (C18) ‘ ‘ CLA C18:2 cis-13, trans-11

A° - desaturacja
w gruczole mlekowym

‘ kwas oleinowy (C18 cis-9) ‘

Ryc. 1. Synteza kwasu wakcenowego i CLA w organizmie przezuwaczy.
Opracowanie wtasne na podstawie [41, 42]

Fig. 1. Formation of vaccenic acid and CLA in ruminants. Own study
based on [41, 42]
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homeostaz¢ komérkowa. To z kolei podtrzymuje
zachowanie wtasciwych struktur lipidowych bton
komoérkowych [43]. Przy odpowiednich proporcjach
izomeréw kwasu wakcenowego mozliwa jest modyfi-
kacja bton adipocytow w tkance tluszczowej zwierzat
przezuwajacych. Funkcja ta moze mie¢ wptyw na pro-
cesy lipogenezy i lipolizy zachodzace w tkance ttusz-
czowej i w komorkach watroby. Wyzej wymienione
whasciwosci pozytywnie wpltywaja na zawartos¢ tkanki
tluszczowej, powodujgc obnizenie jej zawarto$ci oraz
tempa odkladania. Jednoczesnie powodujg nasilong
oksydacje glukozy oraz zwigkszaja wykorzystanie jej
substratow w procesie lipogenezy de novo [44, 45].

[stotnym zdaje si¢ by¢ fakt, iz naturalne izomery
trans pochodzace z kwaséw rodziny omega-7 takie,
jak: wakcenowy, palmityloelaidynowy i linoloelai-
dynowy, nie wykazuja dziatania promiazdzycowego
w naczyniach wiencowych [46], co stwierdzono
w przypadku izomeréw trans kwaséow, pochodzacych
z katalitycznego uwodornienia ttuszczow roslinnych
[47]. W badaniach na modelach zwierzecych wyka-
zano hypolipidemiczne dziatanie kwasu wakcenowego
C18:111-t. Bassett i wsp. [48] stwierdzili obnizone
poziomy triacylogliceroliicholesterolu u myszy spozy-
wajacych (w czasie 14-tygodni) diete zawierajaca 15%
masta z 1,5% udziatem kwasu wakcenowego. W naj-
nowszych badaniach Jacome-Sosaiwsp. [49 ] autorzy
pokazuja nowe mechanizmy za pomoca ktérych kwas
wakcenowy moze wplywaé na metabolizm lipidéw,
wykorzystanie energii, a takze na rozktad tkanki thusz-
czowej w ciele. Stwierdzono, ze u otylych szczuréw
kwas wakcenowy wplywat na zmniejszenie catkowitej
zawarto$ci tuszczu w organizmie (-6%) redystrybucje
tkanki ttuszczowej w organizmie i zmniejszenie wiel-
kosci adipocytéw (-44%) w poréwnaniu do zwierzat
kontrolnych.

Bardzo wazng funkcjg kwasu wakcenowego, be-
daca przedmiotem licznych badan naukowych jest
hamowanie rozwoju komérek nowotworowych. Jedna
z weze$niejszych prac zostata przeprowadzona przez
zespol Awadaiwsp. [ 50], ktorzy badali rozwéj komo-
rek nowotworu okreznicy na hodowli tkankowej, ktore
traktowane byty kwasem wakcenowym w formach cis
i trans, kwasem oleinowym oraz nasyconym kwasem
stearynowym. Przeprowadzone badania pokazaly,
ze kwas wakcenowy zaréwno w formie cis jak i trans
istotnie spowolnity wzrost komérek nowotworowych.
Autorzy stwierdzili réwniez, ze izomer w konfiguracji
trans byt dwukrotnie silniejszy w hamowaniu wzrostu
tych komorek, anizeli forma cis. Podczas tych badan
stwierdzono réwniez, iz kwasy oleinowy oraz ste-
arynowy nie wykazuja wlasciwosci w ograniczaniu
namnazania komérek nowotworowych.

Prowadzone p6zniej badania in vitro na liniach
ludzkich komérek nowotworowych potwierdzily, ze

kwas wakcenowy przyczynia si¢ do ograniczania ich
wzrostu. Miller 1 wsp. [51] wykazali apoptoze ko-
morek nowotworowych piersi MCE-7 i jelita grubego
SW480 podczas ich 4-dniowej inkubacji z kwasem
wakcenowym oraz CLA w osobnym do$wiadczeniu.
Autorzy stwierdzili, ze kwas wakcenowy i CLA byly
wlaczane do tkanek nowotworowych w sposéb zalezny
od dawki. Konwersje kwasu wakcenowego do CLA
oszacowali na 44% w komoérkach MCF-7 oraz 24%
w przypadku komérek SW480 [51].

W badaniach prowadzonych na modelach zwie-
rzecych Banni 1 wsp. [52] wykazali, Ze podawanie
szczurom diety zawierajacej 2% kwasu wakcenowego
wplywato na zmniejszenie o okoto 50% zmian przed-
nowotworowych. Autorzy stwierdzili ze, przeciw-
nowotworowe dzialanie kwasu wakcenowego moze
zachodzi¢ wskutek endogennejkonwersji kwasu wak-
cenowego do CLA poprzez A-9-desaturaze. Podobny
efekt kwasu wakcenowego stwierdzono tez u szczuréw
z zaindukowanym nowotworem watroby 7288 CTC
[53].

Réwniez najnowsze badania prowadzone na ho-
dowlach dwoch ludzkich komérek nowotworowych
wykazaly hamowanie proliferacji komérek nowotwo-
rowych MCE-7 (gruczolak sutka) po 72 godzinnej
ich ekspozycji na r6zne stezenia kwasu wakcenowego
i CLA 9-cis 11-trans. Stwierdzono, ze kwas wakcenowy
znaczgco hamowat proliferacje komérek MCF-7, przez
regulacje ekspresji biatka Bcl-2 1 prokaspazy-9 [ 54].

Sprzezone dieny kwasu linolowego

Cechg charakterystyczng dla thuszczu mlecznego
jest wystepowanie sprzezonych dienéw kwasu linolo-
wego zwanych CLA (Conjugated Linoleic Acid). Nazwa
ta oznacza mieszaning pozycyjnych oraz geometrycz-
nych izomeréw kwasu oktadekadienowego — C18:2
z dwoma sprzezonymi podwdjnymi wigzaniami, ktore
izolowane sg jednym pojedynczym wigzaniem. Izome-
ry te moga wystepowac w pozycjach 8110, 91 10, 10
i12 oraz 111 13. Dodatkowo kazdy z tych izomeréw
moze wystepowaé w konfiguracji cis/trans, trans/cis,
cis-cis, trans/trans [55, 56]. W tluszczu mlecznym
i migsa przezuwaczy zidentyfikowano 18 réznych
izomeréw CLA, jednak ilosciowo dominujacym jest
kwas C18:2 9-cis, 11-trans oktadekadienowy, nazy-
wany takze kwasem zwaczowym (rumenic acid) [ 52].
W ttuszezu mlecznym zawartos¢ izomeru CLA 9-cis
11-trans szacowna jest na okoto 75-90% wszystkich
izomerycznych form [42]. Drugim ilo$ciowo waznym
jestizomer 10-trans 12-cis, ktorego poziom szacuje si¢
na 5-20% udziatu CLA [43].

Obecnos¢ izomeréw CLA w ttuszczu mleka
przezuwaczy wynika z izomeryzacji i biouwodo-
rowania nienasyconych KT w zwaczu, jak rowniez
z aktywnosci A-9-desaturazy w gruczole mlecznym.
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Gléwnymi substratami syntezy izomeréw CLA
w zwaczu sg kwasy linolowy i o-linolenowy [42]
(ryc. 1). Biouwodorowanie jest procesem zachodza-
cym przy udziale mikroorganizmoéw zasiedlajacych
zwacz. Glowny udziat w tym procesie biorg bakterie,
natomiast pierwotniaki tylko w niewielkim stopniu
wspomagaja jedynie przeprowadzenie pierwszego
etapu izomeryzacji. Poszczegdlne etapy procesu bio-
uwodorowania roznig si¢ w zaleznosci od kwasu ktory
temu procesowi podlega [43]. Pobrany z pasza kwas
linolowy najpierw izomeryzowany jest do CLA, cis-9
trans-11 przez izomeraze 12-cis 11-trans, nastgpnie
uwodorniany przy udziale Butyrivibrio fibrisolvens
do kwasu wakcenowego (C18:111-trans) w zwaczu
[58]. Te poczatkowe etapy zachodzg szybko. Uwo-
dornienia kwasu wakcenowego do stearynowego za-
chodzi w znacznie wolniejszym tempie i zwigzane jest
z udzialem réznych grup mikroorganizméw. Z tego
wzgledu organizm przezuwaczy gromadzi znaczng
dostepna zawarto$¢ kwasu wakcenowego substratu do
procesu jego A-9-desaturacji zachodzacej w gruczole
mlecznym w wyniku ktérej powstaje znaczna pula
CLA 9-cis 11-trans [42]. W przypadku gdy substratem
w zwaczu jest kwas a-linolenowy nastepuje szereg
etapow: poczatkowo izomeryzacja sprzezonego trie-
nu C18:3, nastepnie redukcja podwdjnego wigzania
z wytworzeniem CLA 1 I-trans, 15-cis.

Wykazano, ze CLA moze by¢ jednym z najsilniej-
szym naturalnie wystepujacych zwiazkéw przeciwno-
wotworowych. Poczatki badan w tym obszarze mozna
przypisac zespolowi Michaela Pariza z Uniwersytetu
w Wisconsin [59]. Pariza i Hargreaves wykazali, ze
cze$ciowo wyizolowane zwigzki ze smazonej mielonej
wolowiny byty zdolne do hamowania indukowanych
nowotworéw naskérka myszy [60]. Chociaz na
tym etapie nie zidentyfikowano struktur zwigzkow
odpowiadajacych za whasciwosci przeciwrakotwécze
jednakze juz wtedy stwierdzono ze sg to zwigzki
niepolarne. Dalsze prace z laboratorium M. Pariza
wykazaty, ze tymi zwigzkami byla mieszanina czte-
rech izomeréw kwasu linolowego, przy czym kazdy
zawieral uklad sprzezony [61]. Od tego czasu prze-
ciwnowotworowg mieszanine zwigzkéw oznaczono
jako CLA. Jednakze wystepowanie CLA w ttuszczu
przezuwaczy nie byto doceniane do momentu opub-
likowania wynikéw badan przez Ha i wsp. [61],
ktérzy udowodnili, ze CLA moze inaktywowa¢ po-
wstawanie komoérek nowotworowych u myszy. Praca
tych autoréw zainicjowata wiele dalszych badan nad
wiasciwosciami CLA. W dalszych pracach wykazano,
ze CLA byl efektywnym czynnikiem przeciwnowo-
tworowym w zwierzecych modelach doswiadczalnych
np. hamowal tworzenie si¢ guzéw sutka u szczuréw
oraz skory umyszy [62]. Izomery CLA okazaly si¢
skuteczne w warunkach in vitro w hamowaniu pro-

liferacji komorek nowotworowych sutka, czerniaka,
jelita grubego, prostaty, jajnikéw oraz biataczki [63].
Stwierdzono, ze dzialanie jest zalezne od dawki, jak
wykazano in vitro na hodowlach komorek raka piersi
[40] 1 in vivo u szczuréw u ktorych chemicznie indu-
kowano nowotwory sutka [59]. Juz dawka zaledwie
0,05 g CLA/100 g diety spowodowata zmniejszenie
liczby guzéw sutka [ 35, 64]. W kolejnych badaniach
Ip i wsp [65] badano wplyw CLA pochodzacego
z dodatkowo wzbogaconego masta zawierajacego 4,1%
CLA (w ktérym 92% udziat stanowit izomer 9-cis 11-
trans) na przebieg nowotworu sutka u samic szczura.
Stwierdzono, ze CLA z wzbogaconego masta mogta
hamowac rozwdéj nowotworu sutka o ok. 53%. W na-
stepstwie obiecujacych wynikéw badan CLA zostalo
zatwierdzone przez National Academy of Sciences of
USA jako jeden kwas ttuszczowy, wykazujacy zdolnosci
do hamowania nowotworéw u zwierzat [ 66 ].

Wykazano tez korzystny wptyw CLA w obniza-
niu ryzyka powstawania miazdzycy tetnic [67, 68].
Wyniki badan Munday i wsp. [ 69 ] wskazaty, ze suple-
mentacja CLA przyczynia si¢ do zwigkszenia frakeji
cholesterolu HDL oraz spadku poziomu triacylogli-
ceroli. Wykazano tez, ze CLA uczestniczy w hamo-
waniu odktadania si¢ ttuszczu przy réwnoczesnym
wzroscie bezttuszczowej masy ciata. Zbadano, ze CLA
moze rowniez by¢ odpowiedzialny za wzrost poziomu
biatek i tym samym przyczyniaé si¢ do wzrostu masy
mig$niowej ciata [70].

W innych badaniach stwierdzono, ze wptyw CLA
na synteze eikozanoidéw moze mie¢ implikacje na
uktad odpornosciowy. W zwiazku z tym wykazano,
ze CLA modulujg uktad odpornosciowy i zapobie-
gaja zanikowi odpornosci u zwierzat [42]. U ludzi
stwierdzono korzystne dziatanie CLA na niektére
rodzaje reakeji (odpowiedzi) alergicznych i zapalnych
poprzez indukcje zmniejszenia poziomu: TNFE-o. (Tu-
mor Necrosis Factor) 1 IFN-y (Interferon gamma) oraz
zwiekszenia: IL-1 (Interlukina 1) i IL-10 (Interluki-
na 1) jak réwniez IgA i IgM immunoglobulin A i M)
[71]. Wykazano zwigkszone poziomy ochronnych
przeciwcial po szczepieniu przeciw wirusowemu zapa-
leniu watroby typu B uludzi zdrowych otrzymujacych
CLA w poréwnaniu z grupg kontrolng [72].

Nieparzyste i rozgalezione kwasy ttuszczowe

Nieparzyste i rozgal¢zione kwasy ttuszczowe
(OBCFA) tluszczu mlecznego wywodzg si¢ w duzym
stopniu od bakterii opuszczajacych zwacz. Ich syn-
teza de novo przebiega przy udziale dwéch rodzajow
syntetaz KT: syntetazy tancuchéw prostych oraz syn-
tetazy tancuchéw rozgatezionych. Kwasy nieparzyste
sg rezultatem elongacji walerianu lub propionianu.
Natomiast kwasy rozgalezione powstaja z aminokwa-
sow rozgalezionych (leucyna, izoleucyna, walina)
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albo z rozgatezionych krotkotancuchowych kwasow
karboksylowych (kwas 2-metylomastowy, izowaleria-
nowy) [73, 74, 75]. Mozna wywnioskowa¢, ze cechg
réznigcg procesy syntezy kwaséw nieparzystych i roz-
galezionych jest rodzajuzytego startera oraz powstate

produkty [76].

Gtéwnymi OBCFA ttuszczu mleka kréw sg izome-
ry kwasu tetradekanowego, pentadekanowego, heksa-
dekanowego oraz heptadekanowego [ 77 ]. Zawartos§¢
OBCFA w tluszczu mleka krowiego w dominujagcym
stopniu zalezy od czynnikéw zywieniowych, wéroéd
ktorych najistotniejszym jest udziat wtoka pokarmo-
wego w diecie krow (pochodzacego glownie z pasz
objetosciowych) [78]. Na podstawie 20 badan oszaco-
wano $rednig sumaryczng zawarto$¢ kwasow OBCFA
w ttuszczu mleka krowiego na poziomie 4,94 ¢/100 g
KT [7]. Badania Rutkowskiej i wsp. [ 7] wskazuja na
wyzsze zawarto$ci OBCFA w sezonie letnim. Auto-
rzy podkreslaja tez przewage zywienia sezonowego
w poréwnaniu do monodiety TMR [8] (tab. I).

Wsréd wasciwosci OBCFA mozna wymieni¢ moz-
liwos¢ wykorzystania tych kwasow jako potencjalnego
markera w celu okreslenia ilosci biomasy bakteryjnej
wystepujacej w zwaczu oraz w celu oznaczenia propor-
cji szczepdw tych mikroorganizméw [ 79, 80]. Ponadto
OBCFA mogg by¢ uzyte jako wzorzec fermentacji zwa-
czowej. Polega to na powigzaniach migdzy proporcja
molowa lotnych KT wystepujacych w zwaczu, a iloscia
OBCFA znajdujacych si¢ w mleku (izo C13:0, anteizo
C13:0, izoC14:0, C15:0, izo C15:0, anteizo C15:0, izo
C16:0, C17:0, izo C17;0, anteizo C17:0, C17:1 ¢is 9)
[73].

Waznym aspektem jest aktywno$¢ przeciwnowo-
tworowa kwasow z grupy OBCFA. Kwas 13-metylo-
tetradekanowy (izo C15:0, 13-MTD) w warunkach
in vitro 1 in vivo skutecznie hamuje rozwéj komoérek
nowotworowych wielu organéw: watroby, ptuc,
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