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			Streszczenie

			Rośliny są naturalnymi laboratoriami, których wtórny metabolizm produkuje całe bogactwo związków chemicznych o ogromnym potencjale terapeutycznym. Olej ekstrahowany z otrębów ryżowych, stanowiących frakcję uboczną w procesie obróbki brązowego ryżu, obfituje w substancje biologicznie cenne. Jednym z głównych składników oleju ryżowego jest gamma-oryzanol stanowiący mieszaninę będących pochodnymi fitosteroli lub triterpenów oraz kwasu ferulowego. Substraty te charakteryzują się szeroką aktywnością biologiczną ściśle skorelowaną z ich właściwościami chemicznymi. Kluczowe w kontekście poprawy fizjologii i funkcjonowania organizmu są hipocholesterolemiczne oraz antyoksydacyjne właściwości tych związków. Z tego względu coraz więcej badań skupia się na wykorzystywaniu gamma-oryzanolu w terapiach wielu chorób przewlekłych, a nawet jako obiecującego, niefarmakologicznego środka leczniczego wspomagającego leczenie COVID-19 u osób cierpiących na nadwagę. W pracy scharakteryzowano strukturę chemiczną i działanie gamma-oryzanolu w oparciu o aktywność biologiczną estrów fitosteroli i kwasu ferulowego będących składnikami tej złożonej mieszaniny. Ponadto, opisano przykłady oddziaływania gamma oryzanolu na niektóre procesy fizjologiczne w organizmie człowieka i zwierząt.

			Wprowadzenie

			Ryż (Oryza sp.), jest gatunkiem jednorocznej rośliny zbożowej z rodziny wiechlinowatych (Poaceae) i ze względu na zmienność morfologiczną wyróżnia się dwa główne gatunki, Oryza glaberrima oraz Oryza sativa reprezentowany głównie przez podgatunki: (Oryza sativa japonica) oraz (Oryza sativa indica) [1]. Ryż stanowi elementarny składnik diety dla niemalże połowy ludzkości i spożywany jest on najczęściej w formie oczyszczonych z zewnętrznych niejadalnych warstw polerowanych ziaren, występując pod nazwą ryżu białego [2]. W skład otrębów wchodzą przede wszystkim zarodki, warstwy aleuronowe oraz okrywy nasienne. Otręby ryżowe wykazują wysoką zawartość witamin, makro i mikroelementów (mi.in. fosforu, żelaza, magnezu, miedzi, selenu i cynku), błonnika pokarmowego, białek oraz lipidów [3,4]. Główny rezerwuar tłuszczu stanowią komórki warstw aleuronowych i subaleuronowych otaczających bogate w skrobię bielmo ziarna. Ze wspomnianych otrębów ryżowych, tłoczy się olej charakteryzujący się bogactwem i zróżnicowaniem tworzących go substancji aktywnych biologicznie. Kluczowymi składnikami oleju ryżowego są sterole roślinne, związki fenolowe, witamina E, mikro- oraz makroelementy, a także jest on jednym z najbogatszych źródeł gamma-oryzanolu [2,5]. Ostatni z wymienionych zasługuje na szczególną uwagę ze względu na szerokie spektrum aktywności biologicznej, które zawdzięcza dużemu zróżnicowaniu tworzących go komponentów. Obecność gamma-oryzanolu potwierdzono w oleju ekstrahowanym z otrębów ryżowych oraz innych roślin zbożowych takich jak jęczmień, pszenica i kukurydza [5]. Konwencjonalne metody produkcji oleju z otrębów ryżowych obejmują zwykle ekstrakcję rozpuszczalnikiem lub tłoczenie na zimno [6]. Najpopularniejszą, jest ekstrakcja przeprowadzana za pomocą heksanu. Okazało się jednak, że przy zastosowaniu etanolu zamiast heksanu końcowa zawartość gamma-oryzanolu była nawet dwukrotnie wyższa [6,7]. Warto podkreślić, że naukowcy uznali metodę wodnej ekstrakcji z otrębów ryżowych wspomaganą różnymi enzymami (alfa-amylaza, celulaza, proteaza) za ekologicznie przyjazny proces dający olej najwyższej jakości. Olej ryżowy pozyskiwany w ten sposób posiada lepsze cechy pod względem koloru, zawartości wolnych kwasów tłuszczowych i właściwości antyoksydacyjnych [8].

			Charakterystyka komponentów wchodzących w skład gamma-oryzanolu.

			Pierwszą izolację gamma-oryzanolu z otrębów ryżu siewnego (Oryza sativa) przeprowadzili Kaneko i Tsuchiya w 1954 roku identyfikując go jako unikalny związek o maksimach absorpcji 230, 290 i 315 nm [9]. Określono, że pozbawiona smaku i wyraźnej woni żółtawa substancja jest w niewielkim stopniu rozpuszczalna w rozpuszczalnikach organicznych oraz nierozpuszczalna w wodzie. Późniejsze analizy dowiodły, że gamma-oryzanol stanowi wielozwiązkową mieszaninę głównie zestryfikowanych form kwasu ferulowego [2]. Ustalono, że estry kwasu ferulowego i steroli roślinnych stanowią, obok estryfikowanych kwasem ferulowym triterpenów, jedną z dwóch głównych frakcji gamma-oryzanolu [10]. Motywacją do wnikliwej analizy składu chemicznego tej mieszaniny było powiązanie właściwości chemicznych z obserwowanymi korzyściami prozdrowotnymi płynącymi z jej spożywania. Ponownie duże zainteresowanie tematem gamma-oryzanolu nastąpiło w odpowiedzi na rozwój rynku żywności funkcjonalnej i nutraceutyków.
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						Rycina 1. Wzory strukturalne izomerycznych form kwasu ferulowego.

					

				

			

			Kwas ferulowy (kwas 4-hydroksy-3-metoksycynamonowy) zawdzięczający swoją nazwę roślinie z rodziny selerowatych, Ferula foetida, jest jednym z najbardziej rozpowszechnionych związków fenolowych u roślin [11]. Jego budowa strukturalna opiera się na aromatycznym szkielecie fenolu z przyłączonymi do niego grupami: hydroksylową (-OH) oraz metoksylową (-OCH3). Kwas ferulowy jest reprezentowany przez dwie izoformy z grupą karboksylową (-COOH) w następujących konformacjach: dominującej trans- (a) lub cis- (b) (Ryc. 1) [12].

			Jego cząsteczka pełni rolę prekursora między innymi dla kurkuminy oraz alkoholi koniferylowego i sinapinowego. Kwas ferulowy występuje naturalnie w postaci wolnej, zdimeryzowanej lub zestryfikowanej [12]. Podobnie jak fitosterole jest on wykrywany we wszystkich organach roślinnych. Związki fenolowe takie jak kwas ferulowy są silnie związane z polisacharydami ściany komórkowej, głównie arabinoksylanami, które sieciują się ze sobą i z innymi składnikami ściany komórkowej np. z ligniną. Sieciowanie takie pełni istotną rolę w budowie i wzroście ściany komórkowej oraz chroni wnętrze komórki roślinnej przed inwazją patogenów [13]. Dzięki absorpcji UV kwas ferulowy pełni funkcję fotoprotekcyjną, a także bierze udział w tworzeniu stabilnych rodników fenoksylowych [14].

			Substratami w biosyntezie kwasu ferulowego jak i innych fenolokwasów są aminokwasy aromatyczne, w tym fenyloalanina. Na drodze szlaku szikimowego cząsteczki kwasu cynamonowego są przekształcane do kwasu p-kumarowego, a następnie kwasu kawowego. Produktem ciągu reakcji, w tym końcowego etapu metylacji, jest omawiany kwas ferulowy [15]. Związek ten wykazuje między innymi potwierdzone wynikami badań laboratoryjnych właściwości przeciwstarzeniowe, przeciwzapalne oraz przyspieszające regenerację mięśni, co jest związane z jego wysoką zdolnością do wychwytywania wolnych rodników [12]. Utrzymywanie ich na stałym, względnie niskim, poziomie w komórkach jest elementem niezbędnym dla ograniczania dotkliwych skutków, tak zwanego, stresu oksydacyjnego. Zjawisko to jest ściśle związane z obecnością reaktywnych form tlenu i azotu w żywych komórkach i może w znaczny sposób determinować rozwój chorób przewlekłych [16].

			Fitosterole (sterole roślinne) występują w komórkach wszystkich roślin. Są ważnymi składnikami strukturalnymi, które stabilizują błony komórkowe, pełniąc funkcję podobną do cholesterolu w błonach komórkowych zwierząt. Obecność glikozydowych pochodnych fitosteroli odnotowano w strukturach tratw lipidowych błon w komórkach roślinnych, gdzie są one niezbędne do prawidłowego funkcjonowania enzymów związanych z błonami. Fitosterole służą również jako prekursory w syntezie ważnych związków bioaktywnych, takich jak saponiny steroidowe, glikoalkaloidy steroidowe, fitoekdysteroidy i brassinosteroidy [17]. Fitosterole występują często w formie koniugatów, w których grupa-OH jest estryfikowana z kwasami tłuszczowymi np. cynamonowym i hydroksycynamonym lub glikozylowana heksozą – zwykle glukozą [18]. Produktem przemiany zachodzącej pomiędzy grupą karboksylową w łańcuchu bocznym kwasu ferulowego a grupą hydroksylową fitosterolu są estry. Powstające w ten sposób związki posiadające wiązanie estrowe w swojej budowie, nazywane ferulanami, charakteryzują się dużą stabilnością chemiczną, zachowując jednocześnie potencjał do dalszych przekształceń (Ryc. 2a). Estry fitosteroli i kwasu ferulowego są grupą związków szeroko rozpowszechnionych u roślin, jednakże pewne tkanki czy też organy mogą zawierać znacznie większe ich ilości. Wykazano, że wyższe stężenia estrów występują między innymi w nasionach, stanowiąc pulę magazynowanych steroli oraz stanoli. Kiełkująca roślina korzysta ze zgromadzonych w ten sposób substancji jako substratów w kolejnych etapach wzrostowo-rozwojowych [19]. Pomimo dużej różnorodności strukturalnej w omawianej grupie pochodnych tych związków, zaledwie kilkanaście stanowi główną frakcją estrów kwasu ferulowego w składzie gamma-oryzanolu. Do najważniejszych reprezentantów zaliczyć można ferulany terpenów takich jak cykloartanol (d) i 24-metylenocykloartanol (e) oraz fitosteroli: kampesterylu (b), kampestanylu (c), β-sitosterylu (f) oraz stigmasterylu (g) (Ryc. 2) [20].
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						Rycina 2. Struktura chemiczna głównych składników gamma-oryzanolu z wyróżnieniem wiązań nienasyconych.

					

				

			

			Badanie aktywności biologicznej gamma-oryzanolu

			Gamma-oryzanol jako mieszanina związków chemicznych wykazujących szerokie spektrum aktywności biologicznej ciągle pozostaje interesującym obiektem badań eksperymentalnych. Analizy prowadzone są głównie na modelach zwierzęcych, zwykle gryzoniach i skupiają się na próbach wyjaśnienia mechanizmów molekularnych odpowiedzialnych za prozdrowotne właściwości fitosteroli oraz kwasów hydroksycynamonowych [21]. W przeprowadzonych w niezależnych jednostkach badawczych obserwacjach zauważono poprawę stanu zdrowia zwierząt i ludzi wynikającą z suplementacji określonymi porcjami fitosteroli oraz ich pochodnych. Wielokrotnie też potwierdzano dobroczynny wpływ steroli roślinnych na poprawę ogólnego funkcjonowania ludzkiego organizmu [22,23]. Liczne doniesienia naukowe zwracają uwagę na fakt, że związki steroli roślinnych zarówno w formach wolnych jak i zestryfikowanych charakteryzują się dużą aktywnością chemiczną. Zdolność interakcji z innymi cząsteczkami wynikająca najczęściej ze zbliżonej budowy, jak również z obecności ściśle określonych grup funkcyjnych, mogą warunkować wielokierunkowe działania prozdrowotne [24]. W kontekście modulowania procesów fizjologicznych podkreśla się w szczególności hipocholesterolemiczne oraz antyoksydacyjne właściwości składników tworzących gamma-oryzanol.

			Dyslipidemie oraz regulacja gospodarki lipidowej

			Zaburzenia związane z gospodarka lipidową organizmu są bezpośrednią konsekwencją dyslipidemi definiowanej jako nieprawidłowy stosunek związków tłuszczowych do pozostałych składników osocza krwi. Zjawisko to dotyczyć może zbyt wysokiego stężenia ogólnej frakcji lipidów lub też jednego z lipidowych komponentów. Istnieje wiele czynników zwiększających ryzyko wystąpienia takich zaburzeń np. zbyt mała aktywność fizyczna, dieta bogata w wielonasycone kwasy tłuszczowe oraz predyspozycje genetyczne. Zachwianie homeostazy lipidowej organizmu może skutkować występowaniem nieprawidłowości w funkcjonowaniu komórek oraz patologii w obrębie układu sercowo-naczyniowego [25]. W grupie schorzeń związanych z niewłaściwą dystrybucją lub też metabolizmem związków lipidowych wyróżnić można między innymi miażdżycę oraz hipercholesterolemię. Rozwój zmian arteriosklerotycznych w ujęciu ogólnym polega na rozroście blaszki miażdżycowej uniemożliwiającej swobodny przepływ krwi przez światło naczyń krwionośnych [26]. Zmiany patologiczne w naczyniach krwionośnych i organach związane są ze wzrostem stężenia triglicerydów, cholesterolu w formie wolnej i zestryfikowanej kwasami tłuszczowymi oraz oksysteroli we krwi [25]. Zwiększone zagęszczenie tych cząsteczek, ich akumulacja w przestrzeniach oraz utlenianie do oksysteroli powoduje tworzenie mas tłuszczowych [27]. Zmiana chemizmu w obrębie komórek skutkuje natomiast przyleganiem elementów morfotycznych do ich powierzchni i agregacją. Natomiast, hipercholesterolemia jest warunkowaną genetycznie nieprawidłowością związaną z metabolizmem oraz transportem cholesterolu [28]. Dyslipidemie nie są ograniczone jedynie do zaburzeń w regulacji poziomu związków tłuszczowych pochodzenia zwierzęcego. U ludzi występuje także fitosterolemia objawiająca się kilkukrotnie wyższym poziomem absorpcji roślinnych cząsteczek lipidowych dostarczanych wraz z dietą [26]. Zaburzenie to jest niezwykle rzadkim zjawiskiem ze względu na autosomalnie recesywny sposób dziedziczenia. Organizmy osób nieprzejawiających wyraźnych dysfunkcji w gospodarce lipidowej zdolne są do wchłaniania najpowszechniejszego roślinnego sterolu, czyli sitosterolu, na poziomie nie wyższym niż 6%. W przypadku stwierdzonej fitosterolemi obserwuje się natomiast nadmierną absorpcję przekraczającą nawet 63% [29]. Terapie mające na celu obniżanie poziomu cholesterolu całkowitego, zwłaszcza frakcji chylomikronów, VLDL oraz LDL wykorzystują związki z grupy statyn [30]. Wykazują one działanie inhibujące aktywność enzymu reduktazy HMG-CoA odpowiedzialnego za tworzenie mewalonianu [31]. Niedobór tego istotnego dla ciągu przemian związku skutkuje częściowym ograniczeniem biosyntezy oraz względnym zmniejszeniem stężenia cholesterolu we krwi. Stosowanie farmaceutyków dedykowanych konkretnemu schorzeniu może wiązać się niestety z występowaniem efektów niepożądanych, dlatego nieprzerwanie dąży się do udoskonalania efektywnych oraz mniej inwazyjnych sposobów leczenia [32]. Ważnym zaleceniem rekomendowanym przez specjalistów z Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego jest zmiana nawyków żywieniowych obejmujących między innymi zwiększenie udziału w diecie produktów roślinnych bogatych w nienasycone kwasy tłuszczowe oraz fitosterole, których istotnym źródłem może być olej z otrębów ryżowych [33].

			Hipocholesterolemiczne właściwości komponentów gamma-oryzanolu

			Suplementacja fitosterolami jako przykład niefarmakologicznego elementu terapii hipocholesterolemicznej opiera się przede wszystkim na wykorzystywaniu ich zdolności do obniżania stopnia wchłaniania cholesterolu [34]. Sterole roślinne charakteryzują się odpowiednio zbliżoną strukturą chemiczną do opisywanego zoosterolu i posiadają zdolności obniżające efektywność jego absorpcji w jelicie cienkim [27]. Ze względu na powinowactwo steroli oraz stanoli roślinnych do włączania w strukturę miceli mogą w znacznym stopniu przyczyniać się do obniżania stężenia całkowitego cholesterolu we krwi.

			Na początku przypuszczano, że hipocholesterolemiczne działanie sterolowych składników gamma-oryzanolu może wynikać z ograniczania wchłaniania cholesterolu. Pierwsze formułowane hipotezy dopuszczały istnienie związku pomiędzy aktywnością fitosteroli, a zmianą ekspresji genu kodującego białko ABCA1 odpowiedzialnego za transport zestryfikowanego cholesterolu do naczyń limfatycznych [34]. Późniejsze analizy wykluczyły jednak taką korelację, jednocześnie wskazując na prawdopodobny związek pomiędzy obecnością steroli roślinnych, a zwiększeniem aktywności błonowych transporterów z grupy ABCG [24]. Ponadto, same cząsteczki pochodzenia roślinnego w mniejszym stopniu ulegają estryfikacji niezbędnej do wbudowywania steroli w strukturę chylomikronów i dalszego transportu, dzięki temu ich stężenie może być utrzymywane przez organizm na względnie niskim poziomie [26]. Zważywszy na słabe możliwości przyswajania tych związków, oscylujące w granicach 0,2–2% odpowiednio w przypadku fitostanoli oraz fitosteroli [35], za optymalne przyjmuje się spożywanie dziennie od 2 do 3g tłuszczów pochodzenia roślinnego. Wnioski takie sformułowano na podstawie badań wykorzystujących najczęściej podstawowe produkty, będące składnikami codziennej diety, takie jak margaryny wzbogacane mieszaninami estrów fitosteroli [36]. Zawarte w takiej ilości związki pomagały już w znacznym stopniu ograniczać wchłanianie cholesterolu w jelicie cienkim u osób bez poważnych zaburzeń związanych z gospodarką sterolową [28].

			Aktywność biologiczna wynikająca z potencjału przeciwutleniającego gamma-oryzanolu

			Wolne rodniki są liczną grupą obojętnych, dodatnio czy też ujemnie naładowanych elektrycznie cząsteczek lub atomów towarzyszących wszystkim reakcjom metabolicznym. Powstają podczas rozrywania wiązań chemicznych, więc ich obecność jest nieodłącznym elementem prawidłowej fizjologii komórki [37]. Produkcja wolnych rodników w niezwykle dużych ilościach zachodzi w mitochondriach i peroksysomach. Ze względu na swój charakter chemiczny i wysoką aktywność wolne rodniki w stężeniach przekraczających poziomy optymalne przyczyniają się do uszkadzania układów istotnych biologicznie. Zaburzają konformację struktur białkowych, cukrów, kwasów nukleinowych oraz dezorganizują architekturę dwuwarstwy lipidowej poprzez oksydację związków wchodzących w jej skład [38].

			W pełni funkcjonalne komórki są zdolne do samodzielnego utrzymywania bilansu pomiędzy powstawaniem a eliminacją wolnych rodników. Każdy przejaw podwyższonego stężenia czynników utleniających jest natychmiastowo tłumiony dzięki sprawnemu funkcjonowaniu systemów przeciwutleniających. Istotą ich działania jest hamowanie oraz wyciszanie reakcji wolno rodnikowych za sprawą cząsteczek zwanych przeciwutleniaczami. Jedną z kategorii ich podziału jest charakter prezentowanej aktywności: enzymatyczny lub też nieenzymatyczny [38]. Zdarza się jednak, że w pewnych sytuacjach organizm nie jest w stanie w sposób regularny i efektywny eliminować nadmiaru reaktywnych form pierwiastków za pośrednictwem wewnątrzkomórkowych mechanizmów enzymatycznych lub nieenzymatycznych [39]. Wówczas to dodatkowym wsparciem dla komórki okazują się dostarczane wraz z dietą tak zwane zmiatacze wolnych rodników, których rolą jest wychwytywanie i tłumienie potencjału oksydacyjnego cząsteczek lub atomów o niesparowanych elektronach [38]. Do najpowszechniejszych substancji wykazujących taką aktywność zaliczyć można niewątpliwie kwas askorbinowy oraz grupę tokoferoli składających się na witaminę E występującą wraz z kwasem ferulowym w oleju z otrębów ryżowych. Interesujące w aspekcie wykorzystania estrów kwasu ferulowego zawartych w gamma-oryzanolu mogą okazać się wyniki analiz porównawczych potencjałów przeciwutleniających wspomnianych substancji. Wykazano, że antyoksydacyjne zdolności hydroksypochodnej kwasu ferulowego wpływają na zwiększenie stabilności oraz efektywności działania głównych witamin pełniących funkcję przeciwutleniaczy dostarczanych wraz z dietą [40]. Silne właściwości antyoksydacyjne prezentowane między innymi przez kwasy hydroksycynamonowe oraz ich pochodne, związane są z obecnością jednoelektronowych atomów wodoru grup hydroksylowych zlokalizowanych w obrębie pierścienia fenolowego. Dzięki nim zarówno kwas ferulowy jak i jego formy zestryfikowane w kontakcie z cząstkami nietrwałymi mogą tworzyć ustabilizowane rodniki fenoksylowe [41]. Ostatnie doniesienia literaturowe zwracają również uwagę na interakcje pomiędzy antyoksydacyjnymi właściwościami alfa-tokorefolu, gamma-oryzanolu i fitosteroli zawartych w oleju ryżowym. Okazało się, że działanie tych związków może mieć charakter synergistyczny lub antagonistyczny w zależności od wzajemnego stosunku i stężenia tych substancji. Mieszanina tokoferolu i gamma-oryzanolu wykazuje najsilniejszą zdolność utleniania i zmiatania wolnego rodnika DPPH (2,2-difenylo-1-pikrylohydrazylu). Natomiast przy wysokim stężeniu gamma-oryzanolu zmniejsza się zdolność tokoferolu do zwalczania wolnych rodników nadtlenkowych, wskazując na oddziaływanie antagonistyczne. Z kolei, interakcje pomiędzy fitosterolem a gamma–oryzanolem i utworzenie międzycząsteczkowego wiązania wodorowego powoduje wzmocnienie antyoksydacyjnego działania obu związków [42].

			Potwierdzone wynikami badań laboratoryjnych zdolności wymiatania wolnych rodników przez zawarte w gamma-oryzanolu estry hydroksypochodnej kwasu cynamonowego mogą okazać się niezwykle pomocne w zapobieganiu fotostarzeniu skóry [43]. Kwas ferulowy, oprócz wspomagania aktywności antyoksydantów poprzez zwiększanie ich stabilności, wykazuje wysoki stopień degradacji reaktywnych form pierwiastków gromadzonych w warstwach skóry [40]. Na tej podstawie można sądzić, że zabezpieczanie struktur budujących między innymi włókna kolagenowe mogłoby potencjalnie wpływać na zachowywanie ich funkcjonalności oraz opóźnianie tempa starzenia skóry [44]. Ponadto ochrona materiału genetycznego głębiej położonych komórek nabłonkowych wpływałaby również na zmniejszanie ryzyka wystąpienia zmian rakowych [40]. W badaniach z wykorzystaniem gryzoni dotkniętych takimi zmianami wykazano, że gamma-oryzanol wraz z pozostałymi składnikami oleju z otrębów ryżowych zmniejszał objętość guzów oraz stopień ich naciekania [45].

			Podejrzewa się, że ferulany zawarte w gamma-oryzanolu mogą posiadać zdolności częściowego hamowania aktywności jądrowych czynników transkrypcyjnych, w tym 
NF-κB (ang. nuclear factor-κB). To z kolei, wskazuje na ich potencjalne działanie przeciwzapalne. Autorzy prac podkreślają jednak, że niezbędne byłoby przeprowadzenie kolejnych badań, ze względu na zmienny stopień wychwytu komponentów gamma-oryzanolu oraz ich metabolitów przez komórki poszczególnych tkanek [46]. Analizy potencjału biologicznego gamma-oryzanolu wskazują także, że posiada on pewne zdolności neuroprotekcyjne za sprawą modulowania szlaku sygnałowego Nrf2, którego celem jest S-transferaza glutationu. Enzym ten jest przeciwutleniaczem odpowiedzialnym za ochronę komórek nerwowych zlokalizowanych w mózgu przed degeneracją powodowaną stresem oksydacyjnym [47]. W badaniach, których celem było określenie związku pomiędzy aktywnością biologiczną tytułowej mieszaniny a wzrostem wydajności pamięciowej, wykazano dodatnią korelację. Udowodniono, że gamma-oryzanol wspomaga pracę białek zlokalizowanych w hipokampie u myszy, przyczyniając się do poprawy plastyczności synaptycznej oraz zagęszczenia sieci neuronalnej [47].

			Ponadto, wykazano również wzrost wytrzymałości i siły mięśniowej przy suplementacji gamma-oryzanolem obserwowany podczas regularnych treningów oporowych [48]. W oparciu o wyniki badań wykorzystujących komórki tkanki mięśniowej poprzecznie prążkowanej, pobranej od młodego konia, ustalono również, że gamma-oryzanol przyspiesza możliwości regeneracyjne. Wzrost szybkości odbudowy mięśni po wysiłku fizycznym skorelowany jest ze wspomaganiem aktywności komórek satelitarnych niezbędnych dla prawidłowego procesu odbudowy włókien mięśniowych uszkadzanych podczas intensywnego treningu [49].

			Gamma – oryzanol w terapii przeciw COVID-19

			Opublikowany niedawno, w prestiżowym czasopiśmie medycznym „Lancet Global Health” artykuł porusza temat pilnej potrzeby opracowania leków chroniących i zwalczających infekcję koronawirusem. Jednym z potencjalnych rozwiązań miałyby być środki lecznicze pochodzenia roślinnego o sprawdzonych właściwościach i bezpieczeństwie stosowania [50]. Najnowsze badania dotyczące gamma-oryzanolu skupiają się na przeciwzapalnym działaniu tej złożonej mieszaniny. A jednym z najbardziej obiecujących mechanizmów zahamowania reakcji zapalnych wywołanych przez SARS-Cov-2 jest blokowanie receptorów gamma aktywowanych przez proliferatory peroksysomów (PPAR-gamma). Receptory te występują między innymi w tkance tłuszczowej i pełnią rolę czynników transkrypcyjnych regulujących ekspresję licznych genów, zaangażowanych w różnicowanie adipocytów, metabolizm lipidów, węglowodanów, stres oksydacyjny i stany zapalne. U osób cierpiących na nadwagę zaobserwowano poważniejsze negatywne skutki zarażenia Sars-Cov-2 z powodu występowania tzw. „burzy cytokin” będącej wynikiem wytwarzania nadmiernej ilości tych związków, zarówno w wyniku samej otyłości, jak i infekcji wirusowej. Wyniki badań przeprowadzonych na szczurach wykazały, że gamma-oryzanol wpływał na ekspresję PPAR-gamma w tkance tłuszczowej redukując poziom cytokin i tym samym hamując stan zapalny. W związku z tymi obiecującymi doniesieniami upatruje się w gamma-oryzanolu potencjalnego kandydata do blokowania zjawiska „burzy cytokin” wywołanych podczas choroby COVID-19, w szczególności u osób z nadwagą [51].

			Podsumowując, w diecie człowieka ważnym źródłem związków o właściwościach leczniczych i profilaktycznych są rośliny. Udokumentowano naukowo, że gamma-oryzanol (mieszanina fitosteroli, kwasu ferulowego i innych związków organicznych) wykazuje właściwości przeciwzapalne, antyoksydacyjne i hipocholesterolemiczne, co czyni go atrakcyjnym surowcem do produkcji tzw. żywości funkcjonalnej. Na rynku pojawia się coraz więcej suplementów diety oraz preparatów zawierających w swoim składzie gamma-oryzanol pochodzący z otrębów ryżowych zarówno dla zwierząt (np. Myozol TRM; Gamma-Oryzanol- Horse Line Pro, POKUSA) jak i ludzi (Gamma-oryzanol AMIX, Gamma E-kompleks, NOW).
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			Abstract

			Plants are natural laboratories producing a cornucopia of secondary metabolites of huge therapeutic potential. The oil extracted from rice bran, a by-product of brown rice processing, is abundant in valuable bioactive substances. One of its main ingredients is gamma-oryzanol that is a mixture of phytosterol esters and ferulic acid. These compounds exert a wide range of biological activities closely correlated with their chemical properties. Their hypocholesterolemic and antioxidant abilities are crucial for improving the physiology and condition of the human body. For these reasons, there has been a clear increase in the number of studies investigating the use of gamma-oryzanol in the treatment of many chronic diseases, and it is even tested as a promising non-pharmacological therapeutic agent in the treatment of COVID-19 in overweight people. This paper describes the chemical structure and activity of gamma-oryzanol based on biological activity of phytosterol esters and ferulic acid. It also discusses the effects of gamma-oryzanol on some physiological processes in the human and animal organisms.

		

	OEBPS/image/rys.1.png
a)forma trans- ) forma cis-
<‘:H3 H o C‘Hg H
o o H
OH
H
HO HO 07 NoH





OEBPS/toc.xhtml

		
		Contents


			
						391_Michta_1


			


		
	

OEBPS/image/rys.2-600-dpi.png
i@\oJiA 9

e
) SCID) G
, OC G





