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Czestotliwos¢ wystepowania otylosci 1 towarzyszacych jej schorzen, okreslanych wspolnie
terminem syndromu metabolicznego, osiagne¢ta skale epidemii. Konieczne jest opracowanie nowych
strategii zywienia, ktore moglyby zlagodzi¢ dolegliwo$ci zwigzane z tymi chorobami. Badania
przedkliniczne i epidemiologiczne dowodzg, ze jednonienasycony kwas palmitooleinowy (POA, znany
takze jako kwas 9-heksadecenowy, 16:1n-7) wpltywa korzystnie na parametry metaboliczne zaburzone
w cukrzycy typu 2 i otylosci. Kwas palmitooleinowy istnieje w postaci dwdch izomerow: cis i trans.
Izomer cis wystepuje w niewielkich ilo§ciach w niektorych roslinach (orzechy makadamia) i rybach
morskich, ale surowcem szczegoélnie bogatym w ten zwigzek sa owoce rokitnika, w ktorych jego
zawarto$¢ osiaga nawet 40% wszystkich kwasow ttuszczowych. Z kolei izomer trans jest syntezowany
w przewodzie pokarmowym przezuwaczy i wystepuje w niewielkich ilosciach w produktach przemyshu
mleczarskiego. Istniejg opinie, ze w przeciwienstwie do szkodliwych dla zdrowia tzw. izomerow trans,
otrzymywanych w procesach utwardzania (uwodornienia) olejow ro$linnych, izomer frans kwasu
palmitooleinowego ma korzystny wplyw na zdrowie czlowieka (jego obecno$¢ w osoczu wskazuje na
nizsze ryzyko cukrzycy). Jednakze w wielu publikacjach (nawet tych najnowszych) brak jest informacji,
ktory z izomerdéw byt przedmiotem badan. Brak jest takze badan pordéwnawczych na temat aktywnos$ci
biologicznych obu izomerow.

Z drugiej strony, wiele badan wskazuje na zwigzek mi¢dzy podwyzszonym poziomem POA a
cukrzycg typu 2, zaostrzonym stanem zapalnym, chorobg wiencowg lub stluszczeniem watroby.
Przyczyng tych kontrowersyjnych wynikow moze by¢ zbyt wysokie spozycie produktow zawierajacych
POA (albo jeden z jego izomerdéw) i/lub nieprawidlowy metabolizm endogennego kwasu
palmitooleinowego. Innymi slowy: nadmiar POA moze by¢ toksyczny dla takich komorek jak:
enterocyty, komorki watroby, trzustki lub adipocyty, a tym samym POA moze mie¢ szkodliwy wplyw
na metabolizm lipidow i1 glukozy. Mozna przypuszcza¢, ze istnieja molekularne mechanizmy
odpowiedzialne za neutralizacje tego negatywnego dziatania. Ostatnio potwierdzono m.in. silne
wigzanie POA przez biatka osocza (albuming i/lub inne bialko) oraz istnienie mechanizmu kontroli
poziomu POA przez desaturazy, elongazy i enzymy katalizujace proces pB-oksydacji. Kontrolujg one
poziom trzech kwasdéw tluszczowych: palmitynowego (16:0), palmitooleinowego (16:1n-7) oraz
wakcenowego (18:1n-7). Aktywnos¢ tych enzymow regulujg m.in. receptory jadrowe LXR, RXR oraz
PPARa.

W $wietle kontrowersyjnych danych na temat POA oraz rosngcego zainteresowania olejem z
rokitnika (Hippophae sp.) i projektow wykorzystania owocow tej rosliny jako suplementow diety
wspomagajacych profilaktyke i terapi¢ chorob metabolicznych, konieczne staje si¢ przeprowadzenie
doktadnych badan aktywnos$ci izomerow cis i trans kwasu palmitooleinowego oraz preparatow z
owocOw rokitnika. Badaniom zostang poddane preparaty z owocOw rokitnika zawierajace
triacyloglicerole (TAG) oraz, niezaleznie, produkty ich degradacji, a takze preparaty wolne od kwasow
thuszczowych i zawierajace takie sktadniki jak: karotenoidy, fitosterole i flawonoidy. Niektore z tych
zwigzkow sg aktywatorami wymienionych wyzej receptoréw jadrowych. Nalezy oczekiwaé, ze z
powodu wysokiej zawartosci tych bioaktywnych zwigzkoéw, preparaty z owocow rokitnika bedg si¢
znacznie r6zni¢ od czystego kwasu palmitooleinowego pod wzgledem aktywacji szlakow sygnatowych
oraz receptoréw jadrowych odpowiedzialnych za regulacje metabolizmu lipidow i glukozy.

Glownym celem niniejszego projektu jest stwierdzenie, jak kwas palmitooleinowy oraz
preparaty z owocoéw rokitnika wplywaja na metabolizm lipidow 1 glukozy. Zaplanowane badania
pozwolg okresli¢ aktywnos¢ biologiczng izomerow cis i trans oraz ich ewentualng cytotoksycznosé
wobec komorek jelit, watroby, trzustki i tkanki thuszczowej. Zamierzamy takze wyjasni¢ mechanizmy
decydujace o prozdrowotnym dziataniu kwasu palmitooleinowego, w szczegdlnosci aktywacje
specyficznych szlakow sygnatowych zaleznych od receptoréow blonowych i jadrowych, a takze
zidentyfikowac czynniki regulujace poziom POA w osoczu i komodrkach. Eksperymenty zweryfikuja
tez hipotezg, ze sktadniki obecne w owocach rokitnika (karotenoidy, fitosterole, flawonoidy oraz kwasy
tluszczowe inne niz POA) modulujg w korzystny sposob aktywnos¢ kwasu palmitooleinowego oraz
uruchamiajg mechanizmy neutralizacji nadmiaru POA. Mamy nadzieje, ze uzyskane wyniki pozwola
wyjasni¢ dotychczasowe kontrowersje na temat kwasu palmitooleinowego oraz sformutowaé zalecenia
dotyczace wzbogacania diety w preparaty otrzymane na bazie owocdw rokitnika.



