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Streszczenie

Choroba Le€fniobwskijegd zapalnN, nawracaj NcN crhmrobN pi
l ek - w, kt -re wykorzystuje sifn w terapii. Celem leczer
j est ni euleczal na i czisto koG zy sin interwencj N ch
| stniejN prazdsekanknoUnBe utzglikal stosuj Nc konopie ind)
nazywane kannabinoi dami. Mo g N o n eCrghmandestto wynikirsterakcg z ¢ h o
tych zwi Nzk-w chemicznych 2z ukgadoe mbadalmikaa nma bz wioé o
l udzi ach, kt - re wykazagy wpgyw kannabinoid-w na tnf
wiedzy na temat moUl i woSci wykorzystania konopi indyj

Sgowa klIChozowe: Lefniobbwaki €goopie indyjskie, ukgdad en

Cannabis as a weapon in the fight against Crohn's disease

Summary

Crohn's disease is an inflammatory, recurrent food disease. There are several groups of drugs that are used in
therapy. The goal dfeatment is to include as long as possible. Unfortunately, the disease is incurable and often
ends with surgical intervention. And if there is a way to make remission permanent? Available uploaded that
such an effect can be obtained from cannabis. Thatacosubstances that are called cannabinoids. Combine

one help in the fight against Crohn's disease. This is the result among these chemical drugs with an
endocannabinoid system. Studies conducted on humans and people that affect the effect of canoalimsid
disease. The purpose of this article is to review current knowledge about the possibilities of using cannabis in
choosing this disease.

Keywords: Crohn's disease, cannabis, endocannabinoid system

1L.Wstnp

Choroba Le-Smwhna (CekK) jsgo t o pegnoScienne zap
pokar mowego, moUe dotyczyl kaUdego jego odci
w krajach wysoko rozwinintych, dot y-25Zla¢ o na

(Gajewski i in, 2019).Cz fist 0 SI  w\ChUCwyrmsv382n0i apr zypadk: - w na
ludzi (Feuerstein i in.2017) J e s t wiele czynnik-w ryzyka, k
rozwoju choroby. Jednym z naj waUniejszym sNK
powi Nzania rodzinne wPwyadtfipowanitw sahowmadiegmh
wystiApowani a j est naj wi nksza u tyd-w aszk
Srodowi skowe. Przemawia za tym wzrost =zachor
osoby rzadko zapadagy na i)clstotnynodzyinikiem gyzyka Az j ac
jest palenie tytoniwzy niezdrowyt r y b (Baymgartain.2 012 ) . Zachorowal no

siA byl coraz winksza, co moUe byl =zwi Nzan


http://www.bihz.up.wroc.pl/struktura/instytut-hodowli-zwierzat/

zanieczyszczona drobnoustrojami. A co za tym idpie, ocesy Kkt - -re powinn

odpowi ed¥ immunologicznN w bgdonie Sluzowe]j

rozwi Kumartire,2019). Istnieje wi-@] ektsposoWwy avaijt i
skuteczne. UmoUl i wiaj Mnwywodermnijé ichotrobyman
pacjent-w po pifnciu | atnadawywmadapgost ewzenia op
|l stnieje grupa pacjent - w, dl a Kkt -repO0l7znane 1
Trwaj N, Wi nc pos ztuekcizwhaynciha mmeotwoydc ht esrkaup i i . Na

mogN byl zwi Nzki chemiczne ansabinoidyulieifvaedi w k o n
in., 2017).
2Charakterystyka kannabinoid-w konopi indyj s
Konopie indyjskie sN potoczimj2016)ndestyyovane
roSlina, kt-rjNakacizédoNuUstmiveRNs dyoawlo.dy na t ¢
Chi Gczycy 4000 | at p.n. e. zaj mowal mi rsd 21y h o c
innymido cel -w | eczni czyc h,zaparga. (Zuadi280d6)c @beamie d z i N
wykorzystanie konopi w cel ach |l eczniczych
w niekt- -rych paG019).avw konogideh indgjskidhoodkiyto ponad 560
skgadniSeohlyw 01EI) . Znajduj N sifi w nich: kannabi
(Andre i in, 2016) . NajwaUniejsza grupa zwi Nzk-w
kannabinoidy. Do-t @i c &h ydarl a cBi@) ksbabitia gBD), 9
kannabigerol (CBG), kaméchromen (CBC) (EISoh|y2017).Substancje tenaj N ni ez wy Kk |
szerokie dziaganie f,aZOnla6c)eeut kamnabi(nfoniddrye wy
w | eczeniu przewl ekdEepd ub - -sltu,e shue psoey20hE Davie,g o
Konopie indyjske znal azgy zastosowanie takUe w tere

stwardnienia zani kowego bocznego, wirusowego
iin, 2016) . Ponadto kannabinoidy sN modul ator
przeciwzapalnigNallathambii in., 2017) . Obecnie wci NUO sN bada

wszystkichz wi Nz k -w zawartych w konop?0h&)h. ilnakgrske
czisto nieSwi adomi mo Ul i woSci wykorzystani a
pokarmowego (Ahrad i in, 2016).
3Mechanizm dziagania kannabinoid-w

W organizmach uUkdgad, zea¢dkaoOdgiywai doawywa U
w regul acji: apetytu, b-1 u, pami nci, ,pgodno
2012). Uk gad tenbpdahy wci Wledza na temat jego

funkcjonowani a zwi nksz@01s%i)n OCXhaazruly ey sii n,i
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endokannabinoidowy odgrywa szczeg-Ilnie waUnN
pokar mowego. Ma wp gy wkcja avydzjeleicg®, regenetaojlr gy kmy, f u
Sluzowej, a takUe na Lendvand vin, 200)F. i Jrevsutn otl @ gs yctn
skgada sin z receptor-w kannabinoidowych ty
typu 2 (CB2R), kannabeinnzoyind -ww ekntdorgeenngghtbl ui
(Basavarajappa i in.2017) . CB1R wysthnpuj N gg- wni e w
i odwodowego ukgadu ne2WbwepgoZ(Wobdha@82R
kom-rkach odpornoSciowych: aehtBpfal aakJemhak
T CD4 +, kt -re odgrywaj N i stotnN rol n w
immunologicznych (Leinwand iin2 017 ) . Oba typy receptor - -w sl
Kannabinoidy endogenne to np.: anandamid-a 2a c hi d o ny | oog ligandasir o | ,
receptor-w CB1R ,20B2R (SAn dryentietiyrmowane z f
charakter lipofilny. Dzinki temu z gJatwoSci N
pogNczeniu z t y mi receptoramiczmagt nkhaum-er ekm
kt - rych wumiejscowione sN ,Q®E3).REnzymy CaiczaRe dpo Wo o d h
uk gadu e nd o k a n n adsylofosfatydytoetamnagoaminy (NAPEPLD), lipazy

diacyloglicerolowe (DAGL) U i b, hyitlppaal a z a
monoacyloglicerolu (MAGL)Di Marzoiin,2 015) . Ligandy, po aktywo
wychwyt ywane, a nastnpnie rozkgadane ©przez

kwasu arachidonowego przez FAAH. Z kolea2 ac hi dony |l o g lanyonaekwasl | e s |

arachidonowy i gl i cer olLeinwand i ifi, R017). Zdbaraenien o S c i

w funkcjonowaniu ukgadu endokannabinoi dowego
i stniejN sposoby, aby modul owal adztienjaatn i wek {a
endokannabinoi dowego | est coraz wi nksza, C «
terapeutycznych (Battista i n.2 01 2) . l stnieje mo Ul i wo Si m
kannabi noi dami roSlinnymi (nazywany mi fit
syntetycznymi (Ahmed i in. 2016) . Kannabinoidy roSlinne
antagoni zowal receptory,20B15R .i UsvBDR (sDin, Mare:
receptor-w mogN redukowal Za(phal)e.ni degtel t D

kannabinad y ograniczaj N wydziel ani e hi staminy,
nowot wor-Uy, (TNBer i art dNat@lu i.i200$).



4 Efekty wykorzystania ka@nabinoid-w w terapi
1 Modulacjau k g &ahnabinoidowego,jakepos - b na zwal czeni e st
myszy
Udowodni ono, Ue aktywacja receptor-w CB2R
krntego u myszYO(lEZgi nwangwowamy receptor CB
Il i mfocyt  -w T, Zzmni enjnsizegnsizea iscihi ptraokl Uef eirlaoc§ii |,

W miejscu stanu zapal relg)oPo prkepréwddzonycly badaSiacth i ¢ h ¢

na myszach, okazuje sin, Ue ukgad endokanna
stanu zapalenia w jelicie grubyns t ni ej N mo Ul i woSci wpgywania r
modulowania stanu zapalnego (Massa i, i8.0 04 ) . Kannabinoidy wy k
wgaSci woSci i mmunosBp®.esyjne (Katchan i in.

f Spos-b por-wnywa+fCia aktywnoSci ChlL

Do por - wnani a ak t wywknorSzyi s t ug hel sin wsp- gc
(Crohn'sdiseasectivity index) (Best i in.197 6 ) . Zostag od opracowa
70tych XX-go wi ek u. Jest okreSlany mindzy innymi
pacjenta, badani a f iaokyl&Kim m,R2d 172y wWarStld Sdie gh
u pacjenta jest mniejsza od 150 przypadka,gayac z a |
CDAlI znajduje s220wmpwizeszinabegddOdnej aktyw
jest mindzy 2Aa2z&.a d 04 %0ni ar&kowami e ci AUKN for |

powyUej 450 cechuje powaUne nasilenie chorob
w walce z chorobN uznaje sin taki | ek, Kt - r e
Ue coram- wiinScthnej Ue ta wartoSIi powi,2013. wynos
Wsp-gdczynni k CDAI , jest trudny do okreSlen
ws p - §c-EBl (Haniei Br adshaw I ndex). JeSlI i pacjent n
oznaczatc agkowi t N remisje, gdy HBI j est mi ndzy

choroby, wprzypadku, gdyHB1 znaj duj e slb6 0 oznaczp to umiatkowanid e 8
ci iUkN chorobn. Natomiast HBI powyUej ,16 ce
2017).
T Pacjenci wi erzN, Ue konopie indyffskie mog
Wi adomo, Ue czfisto-Cpadjoesmddls rmawhm r zayk rmes iCeh Ln
medycznN w celu zwalczenia przykrych objaw: w
czydoni Uenia apetytu. Potwierdza to ,Badaeige p
wyni ki sN zaskakuj NceC &toSdOWna Jpoachk emd piwe zi nC
w celuwu zmniejszenia dolegliwoSci wywoganyct
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pacjerc i ggnboko wierzN, Ue mari huana medyczna

(Ahmed iin,2016). Jednak istniejN dowody na to,
zwi nksza ryzyko koniecznej operacj.i W przys:
choo by, mi mo ustNpienia |lub redukcji | ej obj a
swojego schorzeni a, zaniedbuj N kontrole u |
zaostrzenia choroby (Storr i jn2014). Ch.-C~ wr az z i-wmfNo dzh cerj NN

zapabni em jelita grublego- s Nz azpad |Doykcgha djn edlointe ¢ h :
powstawania tej choroby nie jest znany, ale przebieg-Chjest podobny. Polega na

nawracaj Ncym zapaleniach przewodu pokar mowe g
dot yctzdNsceewasni a mari huany medycznej wSr-d pac
W niej udziag dwa miliony os-b chorych. W g
uUOywagy podobn Nndyjsklejp 8d s plogrcpzifEst wib. pot wi er

przypuszce ni a, Ue osoby z chorobN zapalnN jelit
badawczej cznstoSIi stosowania bygdga o 6, 3% \
cznsto bez konsul tacj.i z |l ekar zem, pr - bowa
zgagwoidaz eobj aw-w choroby. Co ciekawe osoby, k

pozytywnego dziagania tej ,20S!liny na ich cho
f Badania skutecznoSci mar-Chuany medycznej
Pierwsze badania u ludzi chorych na @@L dot ycz Nc e wykor zyst a
indyjskich przeprowadzono na grupie 30 o0s:
indyj skie. U 21 badanych, Z a0 b,sces prowacthow ar geod

zmniejszenie ryzyka koniecznadS@dinbppdwandan isa

mo Ul i wo Siilstroesdwlamnji a i nnych lek-w. $rednia wa
7 N 4,7 (2paa)f tali i in.

SplSr - d kannabinoid-w najbardzie] znanym z
(tetrahydrokannabinol) (Woodhams i n, 2015) . Badano wp g w THC

W doSwiadczenobsotwyi nGPRudbygd winksze ni U 20
na teraph innymi sposobami (leczon@h, conaj mni e | jednN z wymieni
aktywnych: mesalamina, kortykosteroidypuryny, metotreksat lub anfyNF-U ) . Pacjent -
podzielono na dwie grupy. Pierwszej grupie podawano codziennie 2 dawkw plastaci
papi eMok-awdym papier osi éawkarcayjlibony BHCoDrugiejn  j e d |
grupie podawano papjdopwagy wi kt kwyahy Kkonopi
kannabinoid- w. Terapia trwaga 8 tygodni, p o
tygodni e. Po tgimiuc zfhesri @@d k% zlmaydbanych (10/ 11
10



badawczej) zaob soeprrwaowiia n(os pzandaeckz noN zmgegoiu 45¢m 1 0 O
chorych stwierdzono cagkowi t N remisjn (spa:
w grupie placebo cagkowitN remisji uzyskanc
u 4 pacjent - w. U wzsapgbtki wbwodmadabgdhy ah es k't
terapii,Pacj enci nNi e zagglewani u,zmniaem mi el i probl e
pami ici N. Nie wystNpigdgy objawy wuzaleUnienia
stosowania byg NNyt oy - (2Ma)f taby toimas
Przeprowadzono takUe badania maj Nc€ na ce¢€
przy wuUyciu CBD. W doSwiadcpacientwzw,igd z u
19 wuko@EczyJasgby, ukWy-br/Bcahb wynosi § i gomaed gdWW@d gy
terapin i nnymi Elp cosnoabjammnii e | e cezdonnNb  z wy mi eni
steroidy, ti opuryna, antagoni Sci TNF) . Chor
dobn dawkn CBD | ub placebo. Dawka CBD zawi el
przez osiem tygodni. Po tym czasie jeszpze zez dwa tygodnie obser\
choroby u pacjent-w. Niest e ttgrapinCograwda Ga Uo n o
spadgo w grupie badawczej z poziomu 337 N 10
w grupie placebo:12z21.30B3 gN t®6 skawt2k6 plzepr ow

przy nie przerywaniu innych sposob-w terapi
uboczne (Naftali iin.2017).

Na uwagi zasdguguje doSwiadczeni e, kt -re ¢
wpgywu i THOBD na zapalenie okriaUnicy. Wy kor :

dootrzewnowo kwas 2,46r i ni trobenzenosul fonowy (TNBS) ,
w jelicie grubym (taki st an -Cha UnNa su Zmpanli ez &
podzielono nmaN,grktpfir ekjonnirel podawano Uadnego
Wobrnbi eyzktaceepo podgrupy, w zaleUnoSci od
Szczurom apli kowano THC, CBD, mi eszankn THC
stosowany w chorobach zapych jelit). Po trzech dniach od podania TNBS, szczury zabito.

Zbadano pr-bki okridaUnicy zwierzNt pod kNtem
Okazago sin, Ue wszystkie zastosowane | eki
zapalnyNa j wiynnkis ze f e k't a mi wykazag sin THC. Badani
mogN byl opcj N ter af@anmontiinz20f0).w | eczeni u ChlL
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5. Wnioski

Kannabinoidy majN korzy€tnyDzwpgwawi enatderg
zmi eni aniu funkcjiommuwenioagi ckh@®go za poSredn
endokannabinoi dowego. Badania przedkliniczne
indyjskich mogN byl opcj@® tNalagplywtjyocdmak wz d we
wszystkie kannabinoidg k azuj N si A byl skutecokeeSPolirz¢l
konkretne kannabinoidy i w jakich dawkach n:
Do rozstrzygnificia pozostaje takUe kwesti a,
wleczeniu i czy interakcja miedzy kannabino
r-wnieU odpowiedziel na pytanie czy konopie
choroby, czy tylko maskuj N jespkwthawyubdiznr
ss osowania mari huany me&dycznej u pacjent - -w z
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Sadyj abgopatwel okal ne Fr-dgo biomasy dc
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Dworecka Weronika ®, NoszczykTomasz?, Dyjakon Arkadiusz

'Uni wersytet Przyrodniczy weTeéeM hnrcalaon iuc z nWy,d zS tawyd ePnrczkyir
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Uni wersytet Przyrodniczy we Wr Zakajvaidu, Ni Wykdzeina Gy niy
Energii iGospodarki Odpadami

Weronika Dworecka: dworeckaweronika@gmail.com,

Streszczenie

Bi omasa | est jednym ze stagych noSni k-w eRpecegi i, k t
Wykorzystanie biomasy wektorzee | ekt r oenergetycznym zmniejsza emisjn
zwinnksza wudziag odnawgalmymhbifraneije eaare gawagivwe zny m Kk
swoje wgaSci wowkorzystywamawjakg ma nbyiz | okalghych J€dngeny ze nmerd
biomasyd st ot nym potencjale energetysadyanh sjNa lydaptezd vey czh .

sady zajmuj N prawie 331 tys. ha. Wojew-dztwo | ubel s
energetycznym biomasy z sadtictwa. Sady woj ew- dzt wi e | ubel ski mczg muj N p
ponad 22 tys. ha to sady jabgoni owe. Wykorzystani e
potencjagu teoretycznego, technicznego aoraaieelodor@mgiac

potrzebnego do ogrzania okogo 12 000 gospodarstw domo

Sgowa kKl hiceamave a odpadowa, sady jabgoni owe, ogrzewan
energetyczny

Apple orchards as a source of local biomass for households heating in the

L ubelskie Voivodeship

Summary

Biomass is one of the solid energy rigns, which has a significamnergetic potential in Polan@he use of

biomass in the energy sector reduces carbon dioxide emissions to the atmosphere and increases the share of
renewable energy sources in the country's overall energy balamedo its properties, biomass should be used

as one of the local energy sourc®sie of the types of biomass with significant noticeable energy potential are
branches from pruning of tre@s apple orchardsThe total area of all orchards in Poland is more than 331
thousand hectares. The Lubelskie Voivodeship is the second area in Poland, which has the largest energy
potential from orchards biomass. The area of orchards in this regionestimaor 30 thousand hectares, of which

over 22 thousand hectares are apple orchards. After assessing the theoretical, technical and economical biomass
potential from apple orchards in the Lubelskie Voivodeship region is possible to provide the energyirigr he
purposes to ca. 12 thousand households.

Keywords: pruned biomass, apple orchgrbousehold heatingnery potential

1.Wst np
Polska, jakok r a j staraj Ncy sin stosowal do zasa
wymagani a sneak tkoaUdw gzospodar ki . Priorgitepgam s

j est zapewnienie bezpi ec zobyastdi pray jakenammieggseymy c z n e

negatywmym oddzi agywani u na Sr otdyorwi skroi enjas e rail en
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paliw kopal nych, a takUe =zwifnkszenie wykor z
Fr-dedg energi.i

Paliwa kopalne naleUy stopniowo Wadftugowa
Gg-wnego Urzndu Statystycznego enewPglsca pozy
w2018 r. @pooOchwmbidenippd | W68t 88§%rh Kol ej ny mi Tr -
elektrownie wiatrowe ( 1 2, 55 %) oraz bi opWynikivieawskaziug kNg en a( 1 |
wy s oKki potencjadg biomasy, kt-ra charakteryzu
podobnie jak \Ru muni i , Buggiawiininyy crha kUkarj &8izcrhicdhjpa @t yic K j
pol ski pot enc]| agwyresieonkaodjyo5 d'&kd muQ Nc. czwart e
w Europie (UE) Wit, Faaji 2010) W ¢ a @JmiijEuropejskiej 92% biomasy wykorzystywane
j est do produkecij i ciepga, 7% do produkcij i e
paliw transportowycliStolarski i in, 2008).

DuUyt emocj a§d bi Pomndsycestsda Gejoww drewno odpad
z przemysgu dr zewnego, odpadyadr wmirare dpge
z pielvwgaoiacéek dr z e Wasplewicy ithniszewsks?@1p)

DuUy potencjagmalsgkatwiefikshka mo Ul i woSci
wykorzystania. Wkrajach o znacznym udziale rolnictwaswst r ukt ur ze gospodar
ztym wi NUe wysokim udzihdggemi gymntarwait el pacEst

uzasadnione jest zastosowanie niésy na cele energetyczne, w tgmi e pgowni Cc Z «

(grzewcze). Na uwagn zas gsupgou( yNwcozdepgaod,y tza kp rez
drzew jabgoni, pochodzNce z regularnych przy
Wzal eUOnoSci od @wngkul dczbwanaedmize®& o,y az sp

zj ednego hektar a sadu jabgoni owe g diomasyg Un a u
odpadowepwi | g ot m5¥&Habieradi i, 2018)

Cincie pielngnacyj ne t o ni ezbndnyym,zabi eg
zwjaszcza takamjoniak dzereewSni czy wi Sni. Cian
na mgodych, nowych nasadzeniach, jak r-wniel
cincia jabgoniiufeasaymaznapee wni emowa grozwojem ndzy
wegetatywnym drzew, a ich owocowaniem. Ponadta bi eg ten for muj e Kk
korony, reguluje jej rozmiai zagnszczeni e. Py mavbh idgg wp i evMyrkgme
umoUl i wia swobodipyzenickarmioavi pt ovinide nkbrong Jon e c :
drzewa. Cincie jest r-wnieU bardzo waUnym za
poraUone przez patogeny, przez co (Bdszkani nuj e
2013).
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Gagnhnzie pochodzNce z pr zywykaizgsk a is,afdij -auk@oa b §
ener gii do ogrzewania gospodarstw domowych.
60% oraz niska koncentracja energijwednost ce objntoSci p oW
w dystrybucji ij e ] uUyt posvaaciu @i er wo tkroahgstosowanyctz e g - | n
w ogrzewnictwie komunalnym i indywidualnym (Stolarski2005). Nal e Oy , wi N
przeprowadzil proces przystosowani a SUr owc ¢
Poprzez proces suszenia oraz kuosntpaalkat oma nis & &
pozomi e zawartoSi wody, zwinksza sifn koncent
oraz znacznie podnosiuUygt K otdge grfnalowanega yawar y b u c
(Thek i Obernberger 2004Grzybek 2004;Kowalik, 2003). We f ek ci e ko E&owym p
pellet, baloty, zrnbki Il ub brykiety.

Powi erzchnia sad-w w Polsce w roku 2018 w
l ubel ski e, zar az po wojew-dztwie mazowi ecki
wPolsce. W2018 roku powierzchni 30 tys &aa, zregozpayieno wa § a
23 tys. ha stanood gjye stadly- ywradbgpomnadve76% cag
wwoj ew-dztwie ,R0i®.el skim ( GUS

Celem pracy bygdga analiza moUliwoSci wyko
sadowniczeije, zspodcwodzalbconi owych woj ew-dzt wa
grzewczych wgospodarstwach domowych.
2.Mat er metdgyka i

w cel u okreSlenia stopnisaad wwKk ojrazbysd mina
wwoj ew-dzt wie l ubel skim niezbndnep -BFyndej vz«
oznhaczenie potencjagu teoretycznego, technic

Zasoby biomasy zostagy oszacowane na pods
terenowychws adach jabgdgoni owych. Raatlam i &nejpsbdiy acr
d r z e woniowycth gDokonano przycinki zimowwiosennej na wybranych losowo
dr zewach, aby u Zrgkewaaych, jakebs ™o mg s & oid p@dowa) , k
uzyskaldnzgo drzewa jabgoni owego.

PodstawN do oszacowania iloScti hpeomaisy s
|l osowo wybranych drzew w dahymzwaldeniea | géd:r
wykorzystana przedl®d®Saxak@yadaoBbuot NopomGaru N 0
otrzymane wyniki ze wszystkich 8irzeasadzedina
pozwoli o na otrzymani e S rjedrigoidegwa 7 povdeszchni p o z y

uprawy jednego hektar a. OtrzymanN wartoSi 0
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jabgoni owoy eelw- dvzt wi e |l ubel ski m. a Baldant a Unpyrcz

odmi anach jabgoni

TeoretycznN ma s n bi omasy saaddpmpado¢wédjJonp @2
wwoj ew-dztwie |l ubelskim oszacowano na podst a
0 a & 00 1)
gdzie:
Mo I cagkowit a mas a bi omasy odpadowe] poz

wwojew-dztwie [fubelskim, kglkrok

mi Srednia masa bi omasy jedoedop drzdwawevpcowego z y s K
kglsedbk

nii |l oSl nadsrazdezwo nnyac hj ednym hé&ktarze plantaci

Asipowi erzchnia sawowewabgowiewyabhewski m, |
Potencjag techniczny t o wartoSi odzwierci e
przeznaczona na cele ener geht yntozuba ivp ¢ ejwp@lziyd
(Gajewski,2011). Zt ego powodu potencjsagd-bwojwaw- yd zotdwi ae
| ubel skim zostadg oszacowany przy wuwzgl ndni er
Przyjinto, Ue sN to s (Magagnet iim,a2013).cDpdatkomd, e o0 Kk .
w potencjale technicznym wykluczono sady o0 ¢
15% (UrzNd Statystyczny w Lublinie, 2012). W
si i czfAst oprreqwudyajrmygodyjngh. il pi el i

Potencjag ekonomiczny, czyl i technicznie
opjacal noSci przedsi Awendircgiai,, zpad dedltnky:- w,d sctern
iwska¥*Tni k-w ekonodwdanmezyk2 0h 7)Y ZbPb ek nszgcavgnyt en z
przy pomi nipoowiwrsadchni anni ejszej ni U 5 ha, Kkt
46%( Ur zNd Statystyczny w Lublinie, 2012) pr ze
profesjonalnych maszyn do zbioru gagnzi

Jako ostatni wyznaczonoop encj ag energetyczny bi omas
jabgoniwomjyew- dzt wi e | ubelmsikm mz a WavrztgdS$id rWielp@o
bi omasi e, kt - ra wynosiga okogo 45%. Spal an
powoduj e straty ¢osorvgni@g adpowiddnidgo grocesu mecharmcanggo
przetwarzania biomasy otrzymal moUna pell et
znacznie niUszN zawartoSci N wilgoci wynoszl
energetycznN, do t18k (avkagpsokp SoFHMW ratsy) ( GNsi c
i Posy ®elk). Paliwo biomasowe takiej postaci zalecane jest do spalania
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windywi dual nych kma eajc hhmgay eawvczayachowani em st

Na podstawie powyUszycdiaddaw yjcdh §vomg soaw-yiho ma e

l ubel skim nadaj Ncej sin do energetycznego wy
Ve — )

gdzie:

Mck.cagkowita masa biomasy olMgphdokej przy wil g

Mcpi cagkowi ta masa biomasy odpadowe] (potenc

45% Mg L F o k
Xeiwi l gotnoSi SwieUej bXecbdbsy odpadowej (przy
Xciwi | gopossaSizoneij bi Xo8,%)y. (przyjnto
Teoretyczna I8 1 e ner g iN molhak pozyskh  wyniku spalania biomasy

odpadoweg s a dj- avb § o n i voawjy e vin - edivbetskinmwynosi:

O 0 b A O (3)
gdzie:
Ei teoretyczna il Energii zawartav biomasie odpadowejs a dj- avb § o n, Mdreky, ¢ h
Mckw=10%)i cakowita masa biomasy odpadowej przy wilgdidl 0%, kdrok™,
w iwartoSi opagowa bi omasy 1S8a dxwWKig® (Telmo, ( pr z y |
Lousada 2011)), M&g™
di sprawn& bpalania paliwav kotiach automatycznych (prayjt =0,91 (www 1)), -.

Sumaryczil roczrN ilo S énergii nieziidnej do ogrzania gospodarstwa domowego
okreSt owoauai a:
O w D 4)
gdzie:
Esenl il0S kenergii zWwywana przez gospodarstwo domowe, Kygk™,
We T wskaF ik Sedniego zapotrzebowania na engmja gospodarstwa domowego (priyj
Wi =70 KWHM™ L r (Bz.U. 2015 poz. 1422)), kWdnLrok™,
Acp i Sednia powierzchnia gospodarstwa domgwev Polsce (przyjto Acp = 135,1
(GUS 2017)),
Liczohgospodar st w do rimvegrzhrenergikpochad® c 24n spalania

biomasy sadowniczeyw o j e w - tulzelskmolgiczonozr - wnani a:

i — (5)

gdzie:
Nepi | i czba gos polhaagrziemergNpochodi ez spalania biomasy
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odpadowegs a dj- avb g o n,szb,wy c h
Ei teoretyczna il& lenergii uzyskane energetycznego wykorzystania biomasy odpadowe;
zsad-jvab § o n Mireky, c h
Esspl il0S kenergii zWywana przez gospodarstwo domowe i ™.
3. Wyniki

W tabeli 1 zest avwiasyrebranych d@at ksi a do-odmigwgch- w
powykonanymciriciu pieh gacyjnym.

Tabela 1. Wy ni ki 0 b tprzgcinké fEnowdwe lols ® S mie j b is @ mapsagpveahie o ni o we
wgasne)

Sredni a a Wi.lgd>t «
. I 1 oS n Masa (a8 biomasy Sredn
Gatunek gagnz (stan roboczy)
kgl'szt szt ha Mg Lh a % Mg Lh a
Ambas 2,85 1666 4,75 41,68
Sunrise 1,25 1666 2,08 48,37
Early Genewa 2,9 1666 4,83 47,67
Idared 4,25 833 3,54 43,82
Boscob Red 2.1 1315 2,76 45,42 37
Gala 2,5 1754 4,39 48,51 ’
Champion 1 2,3 1666 3,83 46,81
Sunrise 1,25 1250 1,56 48,37
Lobo 4,75 1250 5,94 42,65
Champion 2 3,35 1250 4,19 45,33
Z danych zamieszczonychtwa b el i 1 mwmwghé Wmo Sdlie ovd gat unku
zebranych gagnzi zmi eniwyzsniaic.z edo ad plog 2ynch a

sadowniczej przyj itovynablsMmé widipt &ly Svi d groit M
S eefWrd5%).

Wy ni ki oblicze@®& pot encj aékanoniicenego ®rbzyliczhyn e g o,
ogrzanych gospodarstw domowyclcna gy m woj ew:- dzt wpeskabed s knme
powi atach zostabef3, zest awi one w

Naj wi nkszy pot en copiat @polskieijest te powmtzongyj wrian kps z y m
areale sad-w jabgoniowych wSr-d powiat- -w z
Uezebranych w tych sadach gaghnzMgLrdidnmsyi e p o z
sadowniczejKolejne powiaty ad u U yatencjale biomasy sadowniczej to powiat lubelski,
bialskiipugaws ki, wartoSi pozgranicahlB0p25(0Mg me.ek wah
Naj mni ejszy potencjag teoretyczny wyznaczon
powi at - w |iavgowsakwiskd @ig avielkoXCl potekc@iwteoretycznego dla
wo | e w- dubelskiego wyniosp ponad 84000 Mg L i*.oGraficzne przedstawienie
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wielko&i potencjdl teoretycznegavp oszczeg- | nych p o \lubeskiegoc h wo j

zosh gpazedstawione neysunku 1.

Tabel a 2. Wy ni ki oblicze®® potencjagu teoretycznego,
gospodarstw domowych na teepmniacowanpiea- - dwggtawar e | ke | psoke
statystycznyclz GUS)

q
q

= > | o o | & |Eaf| 5%
o | e | s | T ST | & |2_E|°E
. A - N O R T A
% ) c c Z z < § g S c:% ) %
2 s | 2| 2| o | eo| 88 |E58|°s
° o o | 5 | 2| & |&<g|-%
o o o o o N o é %
- ha MgLH{MgLF(MgLF{MgLF(GILT|GILT| szt
bialski 1733,6| 64145 | 49616 | 3152,1 | 1926,3 | 31552,3 928
parczewski 302,1 | 1117,8 | 8647 549,3 335,7 | 5498,6 161
radzy Es| 890,8 | 3296,0 | 2549,5 | 1619,7 | 989,8 | 162129 476
wjodaws| 221,0 | 8178 632,5 401,8 2456 | 40225 118
m. Bi aga| 64,9 240,1 185,7 118,0 72,1 1180,9 34
bi ggor a| 382,6 | 14154 | 10948 | 6955 4251 | 69624 204
chegms k| 1039,5| 38462 | 29750 | 1890,0 | 11550 | 18919,1 556
hrubieszowski | 843,5 | 3121,0 | 2414,1 | 1533,6 | 937,2 | 15351,8 451
krasnostawski | 863,1 | 3193,5 | 2470,2 | 1569,3 | 959,0 | 15708,5 462
tomaszowski | 491,4 | 1818,1 | 1406,3 | 8934 546,0 | 89429 263
zamojski 1052,4| 3893,7 | 3011,8 | 19134 | 1169,3 | 191528 563
m. Chegm 264 97,5 75,4 47,9 29,3 479,7 14
m. Zamo$S| 10,1 37,5 29,0 18,4 11,3 184,5 34 5
lubartowski 867,8 | 3211,0 | 2483,7 | 1577,9 | 964,3 | 15794,6 464
lubelski 2220,3| 82151 | 6354,3 | 4036,9 | 2467,0 | 40409,1 1188
grczy @Es| 548,8 | 20306 | 1570,7 | 997,9 609,8 | 99885 293
Swidni c| 1250,4| 4626,4 | 3578,6 | 22734 | 1389,3 | 22757,1 669
m. Lublin 81,8 302,6 234,1 148,7 90,9 1488,4 43
janowski 2345 | 8678 671,2 426,4 260,6 | 42685 125
kraSnic| 1156,4| 42788 | 3309,7 | 2102,6 | 1284,9 | 21047,2 619
gukows k| 457,6 | 16930 | 13096 | 8320 508,4 | 83279 244
opolski 5989,7 | 22161,9 | 17142,2| 10890,4| 6655,2 | 109012,4 3206
pugaws k| 1549,8| 5734,3 | 44355 | 2817,8 | 1722,0 | 28206,4 829
rycki 4975 | 18406 | 1423,7 | 9045 552,7 | 9053,6 266
SUMA 22776 | 84271,2| 65183,8| 41410,9| 25306,6 | 414522,8 12181
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Potencjat teoretyczny
A Mg L ok

- powyzej 10 000

Rys.1. Potencjag teoretyczny wykorzyébpnaeaeowanmaswgaasil

W przypadku potencjaguopewihei zeamreigop @oiml eji
stanowi gy 1wbcYa gadzisatgruukt ur z e upr20i0) osaa downi
uwzglndniono straty generowane podczas zbior
t echni cznywpwwese dpplskin dajmniejszy z a8y s t fvprmigstach na
prawach powiatu oraz wowi eci e par cz e wmhowskim. Jakdjaouwvaav$ykii m
moUna na mapie (Rys. 2) W powiecie parczew

sNsiedykowozywt ani e w @rgktyce Ipidd znodlj , agiye zostanie

stworzona sp-§gdzielnia, zrzeszaj Nca magych s
wykorzystanie wyspecjalizowanych, ale takUe
N . "
Potencjat techniczny
A Mg Lok

I -0z 10 000
[ 1 000-9 999
[ J100-999
:]ponizej 100

Rys. 2. Potencjag techniczny wykorZoyprnanawa miie© magas n
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Potencjag ekonomiczny (Rys.po3wi ewgzhactz @rc
5ha.Wsadach a aki e] powierzchni ni eopgacalny | est
Wwojew-dztwie lubel ski nfGUS®2dDyL 0 ak iNemj svi akswiyN
ekoomi czny wpeniediepapglskim wy n o s i ponad L Dmhg8gd Mglr

regionu najbardzi e]j opgacalny jest zakup ma:
ekonomi czny pwystoschodiiego r & z p 0 gouzdS coiwe woj ew- d z
Zpowodumni ej szej l'iczby BRdkWw:- rjyacohjopowwgt & c hw,
potencjagu .,ekbabmjaknewgopr zypadkwzagadeigestn cj a g u
moUl i we ztrylelkseemo u sin wgaScicieldi magych, p C
koszt -w dodat kowych np. transportu maszyny zb

N Potencjat ekonomiczny ]

A MglLiPo

-powyzej 10 000
I 1 000 -9 999
[ ]100-999
[:] ponizej 100

Rys. 3. Potencjag ekonomiczny wykorZyprtranowa i magys
SumaryczemNerigliaSij akN moUna pozyska$adewspal

jabgoniwwjyew- dzt wie | ubel ski4d000GhIbi.aJé& Yo wyno ¢

il oSi energi.i wystanWgappodadst wgdamoawwnc ok . |

Ue przesipptdme sgwo domoweytnawec ed ieUyunthy t klo.wo 3 4

(gospodar st wo energooszczndne) .

4Dy s kusj a pogsomowanies i

Sady jabgoniowe w wojew-dztwie |l ubel skim
odpadowej . Wy korzystanyi ekriockh wosenmnoepagu 0t @
rozproszonego systemu energetycznego. Poprze
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il oSI generowanych odpad-w w postaci gagnz
pielngpacgpPwbetl aj Ncych.an&l igryzewy miwkal,z o rdej
opol skim wart oSIi Uzyskanagréchk biomasa jsatlownidza poawala na

ogrzanie 3206 gospodarstw domowych rocznie, co stano¥b% pocent wszystkich

gospodarstw powiatu opolskiego Zagospodarowuj Nz Nzbagmgsn
woj ew-dztwa | ubebmpkwieegrozchni s padwwy Uej 5 ha)
ok.414 000GJener gi i , kt -ra powinna zaspokoil I ocC:

12 000tys. gospodarstw domowych.
WaUne jest jednak, aby ztwéedtkmsaladgiSwi mN osmad

by zmieniaga sifn obecna tendencja do rozdr al

~

praktyka cznst a, mi mo Ue w pewnym stapniu
przenoszenie sin chor-b. W wojew-dztwie | ul
oznacza nieopgacal noSci zbierania z nich gaft

sadowni kom gatwiej bhidzie ponieSi kmsyty zak
a takUe prowadzil dzi agadDoadraapragkkukasppaeagh
pielngnaswadaygybth | ab gnergetycemysn czigospodarowanieend pad - w,
biomasowychpr zez wszystkich sadewihii kbd-ow ppltien wp eny
Srodowi ska natural nego. Bi omasa j est al ter
wysokoemi syjnego wngl a.
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Jhizyk ni SphinxAaarnrey :Gad r rm®tU | bi enzopSiccii owej na

w jnzyku francuskim

Dziur zl\ﬂagfmlkna(l)

'Uni wersytet Wrocgawski
Magdal ena Dm.dziunzynska@gal.com

Streszczenie

Narracja bezpgciowa, to typ narracji, w kt-rej, dzin
i nnych postaci ni e zostaje uj awni ona. Ef ekt ten j
pierwszoosob we j kt -ra w  wielu przypadkach pozwal a na p
Mo Ul i wo S| skonstruowania tego typu narraciji, zal eU
popul arnoSci N cieszy sif jnzyk wanagsipeel ksckiie, pzdeciwz g9 tiwdour
Abezpgciowejo w jhnzyku francuskim, wydaje sifn byl pr
f or mami Oe Es ki mi i mis ki mi. Udago si nSphimprgedstawia k Anne
romanspomfidzy narratorem i jednN z postaci, l ecz ich pdg
odnal ezieni e i przeanalizowanie Srodk- w, kt - rymi posg¢

w jizyku francuski mosa h akpey wab atdeanriae ,c amj g Sk it eskpst u i

Sgowa klnuceddwea:rr noSi , narracja, J. francuski, gender ,

Nonbinary language: Anne Ga r r ®$phidxsand the possibilities of

genderless narration in the French language

Summary

The idea of nonbinary narration rests upon the story in which the sex of the protagonists or the narrator is not
revealed. It usually requires the use of fpstson narrator which allows genderless constructions. The
possibilities of applying such a nation depends on the language among which English is the most common.
Genderless narration in the French language seems to be extremely difficult to achieve as gender in French is
conveyed not only by the pronouns, but also by other lexical constructiods aparts of speech. £
was the first one to achieve genderless narration. She found the loopholes in the French language which allowed

her to create the story of two lovers in which their gender is never revealed. This article analyses tlhisadeans

by the author to create genderl ess narration and how

Keywords: nonbinary, narration, French language, gender, OuliPo.
1.Wstnp

J i demlniebinamyn moUna okreSlii wszystkierestruk

wy chopdozzMa tradycyjny podzi aRjo pnraz efzo rtmayk i mijsikzi yel

j est stworzenie narracji bezpgciowej, czyl:
podmi otu m-wi Ncego, bNdT¥ bohat erprw epowlaedSce
struktury jnzykowe. Efekt ten, najcznSciej u
i w wifdnkszoSci przypadk-w to wgaSnie pgel n
narracji autorzy osi Ngaj N powchpreanai skppiedewne o

si N najazaktmkruy pozostaje neutralny w aspekci

fakt, Ue powieSci bazujNce na narracji bezpg
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ze wzglndu na swoj Npadeutramodfi wiwa asprekwne
narracji poprzez narratora pierwszoosobowego, lub rzadziej, drugoosobowego. Mimo

wyzwa® jakie towarzyszN tworzeniu takich d

typu, a najbar dziWriten pmthen Body]19823 autorstwadearet:|

Winterson Jest to ksi NUka uznawana za naj winksze
pgci owo . Opowi ada ona o0 romansie narrator a,
Louise. Jest to jednoczeSnie jedynaapqgwize&i
pol ski . Ze wzglndu na specyfikn jnzyka pol s
uni knificie uUywania form miAaskich i UeG@skich

w przekgdadzie tgumaczka decyduj eNsithymasiarthy m
zamysg powieSci i tworzNc dziego opowiadaj N
jest jeszcze trudniejsza w jfAazyku francuskir
jizykowych okreSlajNcych pgelgl fad - wn i ksnzicrizcei ge
W jhizyku pisanym, morikewykleytrddayma iwrsiiciz zna deamoi Uel i \
2Aspekt pgci w jnzyku francuskim

Zanim moUliwa bfidzie analiza ewentualnych
w jizyku franclskim, nmaltglthy §lakpie el ementy |
pgel . W jhnzyku francuskim formy miaskie i Ued
r-wnieU poprzez czifSci mowy, el ementy | eksyl
aspekt) .nclumsxkyk pforsa ada dwa rodzaje gramatyc
rzeczowni k- w: rodzaj mrusnk i @ti(d0a @& |, ®( pd iz § k t

(uczennica) . Rodzaj moUe byl, wifdnc wyraUany =zar
i poprzez cyomrozedaadai &j ni k. Aspekt pgci owy
przymiotnik-w, kt-re r-0UOniN sifn formN w zale
pr zy kéuseak(s z c z ),Seureuse(s zczHPSI| iGwazywi ste jest, U e

r-wnieUsohiomlei zar - wno te akcentElema)Ellesj ak i
(One)ll (on) lls (oni), Lui, Eux Poza zai mkami osobowymi, form
r-wnieU zaimki dopegnienia bl AKsesgededjego)eay | i
ila(j Nodzi @ na for mpojmaiwikal si nUerEsvkmMi eU w ¢
np. W czaspes P® z e qunhg 9zeaRp plusquemadail. W tych czasach

i miesg-w czasu przeszyggdmotemuspr zypddu uzgasdn
odmienianych z czasownikierp o si g k°otwyema pdeylsdd(dpoabkp®gem)
Je su(poaslzlg@mpadni ane zostajN r-wnieU czaso

avoi, gdy dopegdgnienie bliUsze wystnpujn przed
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Bi or Nc pod wuwagn wyUej wymienione =zasady
francuski ] est doSi mocno nacechowany Sstru
W zwi Nzku z tym, moUna sobie wyobrazil, |al
neutrabwej pagcisztuka wudaga s Anne GaetdrmRgdy f r an
pierwszej powi SpBinxi zatytugowane,]
3.Anne F. &hinxr ®t a i

Anne Garr ®ta jr&kNt ufrroadrzoonsNk Nv pli9séa2 . Sukces
ju0O pier wsSphax wyodnaineaSi w dBBBY k rkitiitraa zost aga

eksperymentem i wielkim osiNgnifnGaempjgtater a
jedna z pierwszych kobiet, zostagd@pranyj it a
2019) . Cz maonukpoywile ttegjacki ej pracuj N nad twor
opartej na r-Unorodnych wzorach | prawach ma
dziega przekraczaj Nce granice tradycij.i Il i ter
2019). Uznano Sphilbke deaj npewweSkujn sifin w ekspe

60tych i 70tych, praktykowanych w OuLiP&ukces, jakimb y § o stworzeni e

bezpgciowej w jhzyku fr ancusdoigesPgear powae&cdo

La Dispariton w kt - rej st wor zy{PunlcanRRel§r am z samoggo
Sphinxj est to opowi eSi o muaimSicobiektgnojejjegod zy n

westchnie@® A***, Narracja prowadzona jest w
wi N cerspektywylJe Przez cagN powieSI ni e poznajem
postaci , Jadgne, czegdlo wp (acdiu.j emy sin o bohaterach,
Jej est osobN, kt-ra studi owaga t emdcupgjaka , poc
DJ. A*** natomiast jest postaci N czarnosk:-r]
z Harlemu i ta@®zNcN w paryskich kabaretach
poznawaniu sifn narratoralKki idzA* *s* ni mo Ndz y |
Jednak, dzifdki temu, Ue ich pgel nie jest s
w Uaden spos-b w tekScie, nie wiadomo, |akie

4Narracja Abezpgdciowad w jhnzyku francuskim
Stworzenie niebinarnej nagg | wymagago od autor ki prze
Srodk - w. MoUna by poku6Gaif rwytikad r oy ssttanj ae r mha @ In
w jfhizyku francuskim, dotyczNce aspektu pgci
postaciom pgci ea@ahadawanPorbBepnprsposoby,

'OUvroir de LItfT Warsztat literaurypddeanagamej i el | e
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zamierzony efekt. ZostanN one przedstawione
wraz z podanym autorskim tgumaczeniem na | i:
na to, jak kiflytkewptryewp@uwajrN na sam tekst i
Pierwszym el ementem jest cagkowity brak d
przedstawia Uadnej Zz rozm-w pomindzy bohate
opisowy, z perspektywy narratora/ki, w Isty przypominaj Ncym pamif
dialog-w sprawia, Ue sprawnie moUna pominNIi
moggyby w jaki kol wiek spos-b zdradzil pgel
wydal sifn odbiorcy a&@siae yoemngz i npON@ye,wnjyank @ z
niekt-rych oznacza brak akcj.i [ tempa w nartr
Kolejnym aspektem widocznym w powt&Ame e | e:
nazw w{§asrmych g- AMi.e Piomitemizeni e i mi enNia poz\
uUycia zaimk-w osobowych, kt -re musiagyby w
wiele wyraUe® czy zda® w kt-rych naturalne
pojawia sifA po prostu imifi postaci. Widal to

1. A** m'entretint longtemps de choses diverpee us ®t i ons i vres et /
mo i (Garr®ta, 111).

A*** dgugo opowiadagdg/a mi o r-Unych rzecz
ja.

2. Cette affection que | ' ®pr ouv aplasirquejer A* * *
ressentais en sa compaghie exigeait sa pl
Toco czugem/ am do A*** wymagago SsSwojego
odczuwagem/ am w jegol/jej towarzystwie do
N

W obydwupowfys zych przypadkach, widzimy powt- -rzen
w zdaniach nastfipuj Ncych po sobie. Jako Ue
bygoby posguUenie sifn w drugim zdaniu zai mki

formin Imibs kNe EBskN. Zami ast tego, otrzymujemy,

jeszcze jednemu przykgadowi

3. Tout, ce que joappris, “®@tala benshél de” Ams
attentions que jbavais paunitll| éoc®asitmrus

2zaimkiellew cytacie odnlakboachg 8t dp sBfgewakreSl aj N one pgci
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compagne de A*** ctdo st qpuoed | emoiayvaise mblee

j euness ¢ OadbvRatiosnndai x ans de moins que A*** )

Wszyst ko, czego dowiedziagem/am sin z wust
powSci NgliwoSi, na wuwagin kt-rN miagem dl a
widziagy w towarzystwie A ***| wydawago |

szacunekMoj a mgodoSi (yg/amlemaddi Wiadgd mjodszy/ a
W powyUszyne fdroasgtmmeznecci moUna nietypowo czRAsSt
W przeci Ngu czterech kr-tkich zdaG, odbiorc

mi mo Ue zar - wno natural ne j ak [ poprawne
osobowych. Nal e Oy ,siwi,id akdstedreckw wywi era to
powt -rzenia imienia, moUna odczul odnieSi w
wprowadzana do tekstu. UOyci e zai mk: - w 0SoO

zaznajomienie siki powpdut &ci NDe lcczhytted ai k ni e
poznal danego bohatera i jednoczeSnie nie je
jako Ue jest dla niego postaci N obcN, nowN.
wobec bohatera, jakijakih k ol wi ek uczul wzgl fidem niego.
NastfiapnN waUnN kawkswdizN e jyehsitsaoms Ol o pe Jazi eni a
bliUsz&g86li chodzi o te drugie to, jak zost
formn e EmR&alZNtApuj N r osobdwrmsitkojINele zar az |
okreSl ajNc jego pgel. Pami ital naleUy jedn
czasowni kami zaczynaj Ncymi sifi na Isamagdo dlen
dwi e samoggoski nie mbgHM. zdaddowakSsi &, obok
zdradzi czy jest to forma mihska czy UeGEska,
nieznana. Tih lukin jhHiGgkea®tWykwaghMet zjaé mwgwSr
bliUszego, stosuje jné kwmzdamicagmawNay me 6 a:
moUna zauwaUyli na poni Uszych przykgadach:
1.Je | "accusai en vrac d'indiff®renldd et de
Oskar Uagam/ em go/ j NA o* *o*b og bivt i nmoi-Savd /i @ @aa r nenyizem
2.Maj euness ¢ 0lav@ti enma x angl23 e moins que A**
Moj a mgodo8fdi gepa/ jBN Jzaamdzem 10 | at modszy/ a
Jak widal w powyUszych zdaniach, dzinki uUyc
dopedgnieni a, przez clot -nrieej wmoewray jcezsyt oksoohbiae t
Przykgad-w takich jest w tekScie bardzo duUo

tn zasadnh W Swoj €] narracij.i
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JeUeli chodzi o zaimki dzierUawcze, to is
copravd a maj N fsom miU es@igadaikil® osoby liczby pojedynczej jegoljej), ale
uzgadniaj N one swojN formin z rzeczNomopsirmaaar
gdziesonmo Ue zar - wnegojakzjajacaalff or ma mniskap wyei k a
(ojciec) ma formin miAskN. Ten aspekt jhzykowy
zostag szeroko wykorzystany przez pisarkn, c

1.(é) jo6®coutais |l es d®tails d@d8)sygahgpam/name,

szczeg-g-w jejl/ljego dnia, anegdot z jegol/ ]

2.J6entrais dans sa | ogtant Spwent uaepmarqee dessrmom ar r

attachement: des fl eur s, une photo prise

(24)

Przychodzadiogeméagom/ j e ] garderoby kr-tko p o

przynaosawNmoj ego przywi Nzani a: kkvadkeem vy | zd

W momencie jego/jej pojawienai 1 na sceni e.

W pierwszym pr zykJasajakii eajmeksoan i &n a d zcacsamg k N p §

o kt-rej j est mo wa, a zdanie zostago skonst
zai mk - - w dzier Uawczych. W przykgadzi e drugi
wypowi edzi zaimkami dzierUawczymi. Powvnwal a t
o samych postaciach jak i o czynnoSciach prz

PowyUszy zabieg jhAzykowy prowadzi bezpoSr
jest uUycie synekdoch. Synekdocha tmazZwNur a
jego cznSci.aBtguka hhepwgkl dlaUyteczna, modU
jest przepegniony synekdochami. Opi sani e o0sa
z uUyciem zaimka osobowego i, iwodmoti ddyz ku z
dopegni eni a. Jednak poprzez stworzenie opi s
Ssprawnie temu zapobiec, uUywaj Nc neutralnyc

widal w jednym z powyUszych Weyragménc & Mo lh a z

dostrzec, Ue ] est t o opi s osoby, opi s A* *

przedstawienie cagoSci, | ecz poprzez przedsH

opisu to usta majN szacunek i t 0 ozmatmie s N wr

wywni oskowal, Ue chodzi tutaj oczywi Scie o ¢/

zaobserwowal moUna w poniUszych przykgadach:
1. J" avais | a sensation dans ma <chair du co
plus | 7. (83)
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Czugamteml radotyk jego/jej ko zyn, mimo
2. Me retournant, je me heurtai contre son c¢983

Odwracaj Nc sifn, natrafiggam/ em na jego/jej
Drugi e zdani e ponowni e przedstawilko@msyny A
Narrator/ ka owl smur 2y Ui m/irmriiejackgoy@d zsyt ny mA *j *e*s,t ,

tut aj o cagN osobn. W zdaniu tr zeprost jaics oba A
ciago. Caga narracja przepedgni oongaujjNesytmir -sUm
cznSci ciaga, kt-re majN symbol i zowajhk cagoS
i A** QOpispostaci poprzez jej cznSci <ciaga umol

i synekdoch oraz unikanie zaisnkbwp®sioboiwgc b
okreSlona. Zabieg ten z jedne,j strony wpr owe
erotyzm: narracja staje sin bardzo deli katn
Z drugi ej strony jednagmepobawodinjposbatbiar dBPba
moUe okazal sifi wyobraUenie sobie postaci,
przedstawiony/a zostaje jest, jako cznSci
W celu uniknincia nadmiernego uUycia czas
pgocwo podmi ot u, autorka decyduje sifn na cznis
odczasownikowych:
1. Sa pr®sence et sa conversation mO®taient
son corps ou de sa danse (74)
Jej/ljego obecnoSi iie bardea mrayyemne, tpgdgbyie jdkl a m
kontemplacja jejl/ljego ciaga | ub taCca.
Zami ast uOycia czasowni k-w maanye cdioo Sé¢ z y nrioezni

kontempl atMyaaUeémiEGate moUna umieScil w tek!
sprzyja ukryciu jak c hk ol wi ek jnzykowych form pgci owy
el ementu w narracj.i Ssprawi a, Ue nabiera stat
akcja stoi w miejscu, Ue bohaterowie nie wyk

Ostatni N kwestiiNa domiprewjnegh tseloptn, | est

ci Ng gnpayfait Czas t en ni e wy maga Uadnego Uuzgo«
i zachowuje tN samN formin niezaleUnie od os

opisu czynnoSci SrowmagNcybbadz pokeeSljmarkégo poc:

czasuimparfaitp owo duj e, Ue w wielu przypadkach czas
co wpgywa na odbi-r akcji. OdnieSi moUna w
czynnoSci, Kkt - rNe sniifg dzya knoi@c zdeonci zae klaujb Ue ni ek
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wykonywane regul arni e. Jednak uUycie czasu
uzgadniania czasownik-w z pgci N podmiotu, w
czasu ci Nggegpot Raitekd@ria m-wnieU formy ar
obecnie w jnzyku francuski m, zar -wno m- wion
decyduje sin jednak na uUyci e t akmpafhitcatr ukt u
czasu zapuzeepafgtegoTyb ten nie wymaga uzgad:

tym autorka posguguje sin nim w narracji, p o

spotykany:

1. Jaussevoulpouvoir ®car t-guepdrsfuadijtolncté) (p8 A)s

2. Jeus s e [Hgoadifrp®squep ar f ai t ] qu' ” cettevhewr e
[ subjonctif i mparfai6).au moins un confid

UOycie tych form pozwala uni knNi okreSlenia

doSi archaiczny i oclearsdawny oahaesaltegr .priesq

zrozumieniem niekt-rych fragment- -w tekstu, z

francuskojnzycznych, mogN okazal sifn nieznan

5. Podsumowanie

Przeprowadzona analiza pozwala na dostrze
przy tworzeniu narracj.i bezpgdgci owej W jnzyk
odpowi edni ego czasu, kt-ry nie wymaga wuzgod
figur stylistycznych, czy wszelkich [T uk i mo U
aut or ki wykorzystania interesuj Ncych strateg
narracjfi w jfAizyku doSi mocno nacechowagnym f o
dokonane przezp i s asrpkrita wi | mogN pewne probl emy w o
konieczne, aby osi NgnNi zamierzony efekt.
osi Ngninciem |literatury francuskiseiji, jbackwire m

Ukategori apomppsit atho Béna, nie tylko jAzykowo,

Swiata i postaci. Pomimo opis-w bohater - -w i
nie jest w stanie okreSlil ich pgti .z 2Damiias
odbiorca powieSci moUe skoncentrowal sif n
problematyka r-Unic rasowych i kl asowych, w

Przedstawiona zostaje historia epi wegredaldma,c

os-b, mindzy kt - -rymi rodzi sin relacja, nie
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Wpgyw suplementaci.i kofeinN na wykol
poaktywacyjnego (PAP) podczas wyciskar

Filip Aleksandra @, Kr - | i k caubnk &, B§ a Ue | kamis K] Krzysztofik
Mi c Ha §

!Katedra Teorii i Praktyki Sportykademia Wychowania Fizycznego w Katowicach
2 Instytut Nauk o Sporcie, Akademia Wychowania Fizycznego w Katowicach
Aleksandra Filip: a.filip@awf.katowice.pl

Streszczenie

Celem badania byga ocena wpgywu kofeiny (KOF) (3 mg
poaktywacyjnego (PAP) poprzez ocseznciz ywaorweojS c(i P Ry)e nneor coyw a
oraz Sredsnziceziyt(oMve)j i(PVwwyrcidka®déiu sztamgi | eUONc ( WL)
12 mhnUczyzn (wiek: 25,1 N 1,9 lat, masa ciaga: 78,5 I
KOF (3,8 N 0,8 mg/ kg/omdwe.j nK@F z&aBil empn ioe)y.m, Wnakaie@ d o mi z 0 \
dw- ch sesji eksperymentalnych kaUdy =z nich otrzymag
wykonal i trzy serie WL , wykonuj Nc 3 powt -rzeni a z
maksymalnegoAnova zpowtarzalnymi pomiaranm i e wg kiag@agt nych r - Unic w warto.
PV mindzy poszc zzeags-tlonsyonw a nsi eerm azRiiAC. BuplemertaGld KO adwcei

3mg/ kg/ m. c. nie wykazuje istotnego wpgywu na wykorzys

Sowa kIPAR, mamieit Sni owa, pridkoSi, trening oporowy, k of

The acute effects of caffeine on posictivation potentiation (PAP) during

the bench press exercise

Summary

The main goal of this study was to examine the combined effects of PAP and acute CAF intakeraufpwe

and bar velocity during successive sets of the bench press exdsiiga randomized, doubiblind, crossover
design, 12 resistance trained individuals (age: 25,1
performed 2 identicaéxperimental sessions 60 min after the intake of a placebo, or 3 mg/kg/b.m. of caffeine. In

each experimental session, participants performed 3 sets of 3 repetitions of the bench press exercise at 50%1RM.
The repeated measures ANOVA between PLAC and-GA&vealed no statistically significant differences in

power output and velocity of the bar between successive sets of bench press éxXezaissults of the present

study indicate that acute doses of CAF before exercise does not have a significanhd?&Pt effect.

Key words: PAP, power output, bar velocity, resistance exercise, caffeine.

1. Wprowadzenie

Zdol noSi do generowania wysokich wartoS$S
znajwaUniejszych czynnik-w det er nmapartonydd.cych
Uzyskiwane wartoSci mocy minSniowerjidkaBeUn
wyt war zanej] przez ,n20M1S4n)i,e d(lAartgeugso it ews pi.st o't
poszukiwanie rozwi Nza® treningowych ichsupl er

skgadowych. Dotychczasowe badania wykazagy i

mi "Sni ovaeijt Anpvuj Ncych p o sobi e kol ejnych ser
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i Bishop 2009; Wilk iwsp, 2019), & ak Ue korzystny wpgywal wi cz:ce

efektywnoSi p-Fniej wykonywanych [wicze@ ek:
(Sale 2002; Marqueswsp, 2007;Golas iwsp,2016) . Wzr ost generowany
mi ASni owe | obserwowany mi ndzy poszctzagkgU | nyn

bezpoSrednio po nich okreSla sin jako efekt

ChocialUO juU samo wykorzyst anipaktycBy®P mo U«
rozwi Nzaniem dlmoawimiki% 2 msipdowaecjs ietjg ows zec hn N
stosowakiw &mrgagennych, kt -rych =efekt dzi ag
ZPAP. Jednym 2upl ement - w drenmguoop@aawync jest kefeina (KOF)
idotychczasowe badania potwierdzaj N wpdyw KOI
mi ASni owej cpedEc zogsor bRy dh?2 guegeoa Cali 2 ; Pwsp,l ar ®s
2013; DiazLara iwsp, 2016; Grgic iwsp, 201 8) . NajcziSciej St ocs
suplementacje obejmujN dawki wynoszNce od 3
optymal nej il oSci KOFbynoUe alseé Ginyj ealch a k o d z dJjn
i wiczeni a, i notbejnistyonScoiSctaiklewyrso djxaij, u askur czu
przewaUaj Ncego wspwl0E3jGigdiciwsp( 2018 Shbmliv&s2019).

Bi or Nc pod uwagh pows zeskiintee csztnoopSgravaghA R VK (
wydajnoSci Iwicze® istotnaUwydahpe pbprbhwieor
KOF. Zgodnieavi edz N autor -w, tyl ko jedno dotychcza
PAP po suplementacji KOF (Guerravsp, 2018)iwy kazago ono synergiczn

iKOF, kt -re skut kowago i ktoktun Nd o o giupmwe N o ww
profesjonalnych pigkarzy. Bi or Nc pod uwaghn f
jestjednymmn aj popul arniejszych [ wicze@ amwimksyeh i

imocy ko@E zyn g-rnych t oocwemas acdznyi oenfae kvt yydwanj oeS |
zostal zwinkszona podczas kolejnych serii WL
DIl at ego gg-wnym <celem tego badani a bygo
(3mg/ kg/ m. c.) na wykorzystanie PAP gopr zez
mi "SnipmwiedkoiSci sztangi podczas wykonywani a
hi potezn, Ue natychmiastowe spoUycie KOF wp¢
seri WLwp o r - wn@aoceba(PLAC).
2.Materiagy i metody
Uczestnicy badania
Dwunas u zdrowych mAUczyzmenido&wi ad ¢z o mmjicihSn

~

25,1 N 1,9 lat, masa <ciaga: 78,5 N 8,5 kg,
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standar dowe) po podpisaniu pisemne,j zgodn
wzi igahud ag. Uczestnicy mieli cotrneanjinmmngiue|js irgooc
(2,7 KN 0,9

wynosi o Srednio 3,8 N 0,8 mg/kg/m.c. (298 |
dobadini a bygy nkarsakipugaNerz e Ea) kifSand,w wWremmroww aviot o
IRMwwyci skaniu sztangi wlyadNe Nhamaniejdlatms m. cpJas ki

roku). Wszyscy uicczhe sd miieryn e yd p o ky

©)Srednie spoUycie kofeiny powyUej 3 mg/ kg.
zbbowi Nzani do powstrzymanitaytsinii uedp E&mévy tvaw
diety, wtrakcie trwania eksperymentu, jaknia dwa tygodni e przed | ¢
Protok-§ badania zoWdzadl nzdatnWi ek admionjyii pBizeeat
Naukowych Akademii Wychowania Fizycznego im. Jerzego KukuczKiatowicach Polska,
zgodni e ze standar dami etycznymi Dekl aracj i
Ocena nawykowego spoUycia kofeiny

Nawykowe spoUycie KOF oceniono przy pomoc
kwestionariusza dotyczNcego czfist ovspl20M)o Sci S
Porcie, wni ar ach domowych, zostagy wykorzystane
UywnoSci rayotdmp ej Nz N czfAistotliwoSci N konsu
imesi Nca. | nformacje na t e merizednoapublikowangl | KOF
informacj.i @ yavbied ri i owwayrctho Sic i, 2008 Brankawskyvesp, ( Bur Kk
2008). Na podstawie odpowiedzi wF Q, wykwal i fi kowany dietetyl
spaly kofeiny dla kaUdego uczestnika.
Projekt eksperymentalny

W trakcie trwantaedtaniakE vk addtdiynywSad Wosowe
iKOF zzachowaniem zasady pQzdaws- jmrger wya Sp @ pii i o

| aboratoryjnymi bwyomselUfi Wi ldnpeldimifi, mraacgjemn ea latcy

met abolit-w KOF z osocza.

Podczas dw-ch sesji eksperymental nych, uc
KOF wdawce 3 mg/kg/m.c. (KOB ) . Czas odstnpu pomipmpdzIlyNpod
testomwdNsiwly 60 minut . Nastnpnie wykonywano 3
sztangi | e ONc ( WL) przy zastosowaniu obci
zobowi Nzani byl i do powstrzymywani a sin o]

| aboratoryjnymie, zaacehojwadneczzewdnczaj owej akt

badaC. Uczestni k-wpopwprozsymani g -swinfieddospoU
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godzin przed kaUdym badani em. Wszystkie te:
i Mocy Akademii Wychowania Fizycznego iderzego Kukuczki w Katowicach.
Protok-g bada®E

Przed sesjN zapoznawcz N uctejsantpadrze gniapco zy by |
wnadchodzNcych sesjach eksperymental nych (m
standaryzowanN r oz2019% envaksit n({pWii lek oiclwasgm o 1 RM
zgodnymzpr ot okogem Saeterbakkenbéa (2011).

Pr - by eksperyme nZtsas|i testowyshk oeadadgnia orazirazgrzewka
przed sesjami eksperymast alsowmin Nb p davczgjdesn 5 ¢ s

Po rozgrzewce uczestnicy wykonalikalbaeg| ssei i
zobci NUeni em zewnntrznym 50% 1RM z zacho
wypoczynkowego mi ndzy seri ami . Faza koncen:
wykonywana wma k symal nym moUl i wym tempi e. Do ocen

transduktora liniowego Tendo TM Power Analyzer (Tendo Sport Machines, Trencin,
SgowaRgmi)aru dokonano niezal eUndyskdalno kalda
szczytowej moRB) ,mi$rSend miwejj rmocy mi nSniowej
(PV), Sredniej prnandkoSci (MV).
Analiza statystyczna

Testy Shapirenilk, Levene iMauc hl yEs z acsli wweoylkawarmma w
normal noSci, jednorodnoSci oraz SWMearyydxmac$ al
r-Unic pomi ndz3ywasereikamie Wwazt oSci generowan
ipridkoSci po z3dBLtAGowpntepK®OFadzono przy ul
ANOVA zpowt ar zanymi pomiar ami . Obliczodme r - wni
zzagoUeniem 95% przedziag -w ufnoSci. Wszystk
pomocN pr ogr anpwedStawanojjak® i € dadddyenia standardowe.
3. Wyniki

Nie zaobserwowano istotnych r - UOnMVePVW anal

mi ndzy poszczeg- |l nymi ser i-a&(fabelazl). zast osowani e
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Tabela 1. Wy ni ki zmi an gener opwarndykcohS cwa rptoon8 cfiid zmo ctyr zra
seriami WL po podaniu PLACiKOB (opracowani e wdasne)

Seria 1 Seria 2 Seria 3 F P
PP [W]
PLAC 886 N 868 N1 891 N1 0.55 0.58
(95% CI) (789 ; 984) (769; 968) (799 ; 982) ' '
KOF-3 928N 200 919N200 888N 170 0.57 0.57
(95% CI) (778 ; 989 (814 ; 103) (851 ; 1019) : '
MP[W]
PLAC 474N100 475N93 482N 94 1.22 0.31
(95% CI) (409 ; 538 (416 ; 533 (422 ;542
KOF-3 474N 95 480N 97 466N 97 1.35 0.27
(95% CI) (413 ; 535) (418 ;542) (405 ; 528)
PV [m/s
PLAC 1.45N0.15 1.42N0.15 1.44N0.15 0.85 0.44
(95% CI) (1.35:; 1.5% (1.32:1.52 (1.35; 1.5%
KOF-3 1.45 N 1.46 N| 1.44 N 0.13 0.87
(95%Cl) (1.34 ; 1.55) (1.35:1.57) | (1.30;1.58)
MV [m/s]
PLAC 095N 0.qd 095N O0. d 096N O. 0.15 0.85
(95% CI) (0.90 ; 1.00) (0.90 : 1.00) (0.91; 1.01)
KOF-3 0.92N0.08 0.94N0.10 0.92N0.10 1.48 0.25
(95% CI) (0.87 ;0.9 (0.88;1.0) (0.85;0.99

4. Dyskusja

Wyni ki badania nie wwylkaszddpw] Nsyochnypoh srobl
wOadnej anali zowanej Z mi e n nKOF-3. bayskahe rezultaty p | e me
wskazuj N, Ue ®Baxti s anaarjioe wp@F wu na wyst Npi er
wbhadanej grupi e o0s-b.

Prezent owane badani e j est pierwszym, kKt

wpgywaj Nce na poziom generowapyidtkowacrit oSkt

wi wi czeniach oporowych. SamoBaApréawdappaeapj aw
wab Sci  mocy minékobweljwsiictzeemgiacWw o pBishapwy ch (
2009 ; vBp 8E&Wikiwsp,2019), jednak wpgyw PAP zale
treningowych, w ym szczeg-I|l nie od wartoSci zastoso
(Hrysomallis iKindgell, 2001; Farup 5 3 r e,2Gl@ hiossis wsp, 2013; Bogdanis2019).

Pomi mo faktu, Ue wczeSniejsze badania pot wi e
(406 5% 1RM) mogN poprawil p:-Fniejsdbeo@girtoSc

(Baker, 2003; Liossis wsp, 2013; Bogdanis2 0 1 9) to w badaniu wgasn
istotnych zmianwt r akci e nastinpuj Nopch Nensemi e esvani i
1RM po podaniu PLAC. Nal dotychczasosytm publikiarta u wa Uy
(Baker, 2003; Liossis wsp, 2013; Bogdanis wsp, 201 9) wartoSci gener

mi 1 Sniporwiedjk 0iS c i sztangi oceni anmwoe wklasgcergma s wyr
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WL , kt -re z apsrt mtsokwalneo bwva d a E w J ansi ncyzee.i a ckh
wykor zyst ywanych do oceny generowaigkbSwiar $ o6
mogN tgumaczyl uzyskanie sprzecznych wynik:- w

Il nnym waUnym aspekitemejozywmUbaganiwu byg wy
KOF na PAP podczas [Iwicze@yWazadptyderec saspdv
KOF =zwinksza generowane wart ovSpg i2013mérgiy mi i ¢
i Mikulic, 2017). Guerra ws p . (2018) wykazal. i stotnN p
dosi AUnegm mionulci e3 pio | wi czpmlwdFi@mgKgnaz.y yj ny m
wpor - wnRnA@. zJest to jednak wyUsza dawka sup
procedurze testowej (5mg/kg/m.c. vs 3mg/kg/m.b.yitho Ue, wy mit kigonaszych
nie potwierdzaj N istotnego twetyywah spmilyri mo K

KOF-i3 we wszystkich analizowanych zmiennych

seri ami WL moUe byl takUe zwi Nzany ze Sre
uczestni k- w. Wedgdgu gwsh B89% FedHolB wepn1999)mavgkeveen i

spoUycie KOF moUe modyfikowal reakcje fizj
receptor-w adenozynowych oraz wpgywal na me
konwerispmyohnh metabolit-w przez cytocdamaom P45
wykorzystujNce stosowanie KOF pokazuj N, Ue |
efekt ergogennywr zypadku dora¥tnej swsp POAMmeammtwaps | i ( Be
2019) . Do tej pory nie ma jednak depoBypaiyah
KOF na PAP mawy kowych konsument -w KOF, Co ogr al

naszych wmygymib&daneamiz

Ponadt o, skutecznoSi wpgywu s poUmaeane ] K
mi ASni owe | ko zyn g-rnych zalaeUyewn-nwmizel@
zastosowanego wr ocedur ach testowych. Poprzednie ba

wdawce 3 mg/ kg/ m.c. zeoéeméasawampyadhkwditses3cianmg
podczas wyciskania na §&02 M| pedozaigdy wymagana o b ci K
byga wyUsza dawka KOF (9mg/kg/m.c.), gdy za:
1RM) (Pal |220B)@dlkiws wsp(2019) nie wykazal: Uadn
mi 1 Sniporwiedik 0iSci sztangi przy 50%ngkdghik KPP =z as't
wpor -wnBbAG. zWyni ki tych bada® wskazuj N, UOUe
wartoSi zastosowanego obci NUenia zewnfitrzneg

wpgywu spoUycia KOF na PAP. DI aptrezgeok gwaydnailk is ir
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innego rodzaju JIwiczenia z innym obci NUen
intensywnoSci N [ wiczeG.

Niniejsze badani e ma kil ka ograni cze(CE,
sportowc-w nie przeprowadzono o cneetabolizmemi enn o !
KOF.Jednak prawdopodobie®two posiadania gen«
zodczuwaniem niepakj u wy w&QFammemioej sza sSi N wraz ze Wz
spoUKQFimsoby z tym genotypem czniSciep, ogr ani
2007) . Procedura badania zakgadaga, Ue wszys
KOF w podobnym s opni u, pomi mo, UeKOF wh k alzy waan® Bow
r-Unice mindzyosobnicze.

5. Podsumowanie

Wyni ki niniejszego badani @ mdkeazwyjkNa,z alea sl
i stotnych zmi an pwoitdk oBichi Sns otwan g bic i @ldecnz a s
zewnfitrznymmBOezgyRM mawykowo potrosvnjaMé e d oK @F
Ponadto, zastosowanie K&F ni e przyczyni go si i bahdanejwy st Ny
grupie. Zr acj i faktu, Ue nie ma wystarczaj Ncych
s p o UKQFiPA P, przyszge badania powinny por-wna
innych dawek KOF, inWWegochr wdz ajoSkwi obe@ENilUen i
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R-Unickeszwagdtowaniu si gy mifSmiidoywej C

kobietami, a mnUczyznami

Gepfert Mariola ), Rawska Magdalena® Kr zy szt of® k Mi chag

Instytut Nauk o Sporcie, Akademia Wychowania Fizycznego im. Jerzego Kukuczki w Katowicach
2Zesp- § -Brzzkeodsnzokol ny nr 1 w torach
Mariola Gepfert: m.gepfert@awf.katowice.pl

Streszczenie o B
Lwiczenia oporowe naleUN do podwsmeObnyzh imekobOi ¢t ewi

i o r-Unym poziomie sprawnoSci fizycznej . R-Unice

anatomicznych mi Adzy pgci ami wskazuj N na odmi enny

charakteryzujpdzsbmemwy @gzgkmen wolnokurczliwych oraz \
mi ASni w por-wnaniu do mnUczyzn, szczeg-lnie podczas
Natomi ast mnUczyzn cechuje winksza masaemzi@$nimi 88ki
przewaga wg-kien szybkokurczliwych oraz wykorzystanie
wzgl Aadu na wy Uszy poziom hormon-w anabolicznych po
mi ASniowej. PonadtwyWUsiddczpdni omosi gdajmNiSni owe | bez\

Prawi dgowo zaplanowany program treningowy powinien,
danej pgci

Sgowa kltuemdweg: oporowy, r-0Unice anatomiczne i bi ochel

Differences in the development of muscular strength of the upper body

between men and women

Summary

Resistance exercises are common training methods among men and women of different ages and with different
levels of physical skills. Differences in somatic, hormonal and anatomical factors between the gender indicate
a different type and methods of reaiste training. Women are characterized by a higher level of type | fibers
and higher resistance to muscle fatigue compared to men, especially during exercises of low or moderate
intensity. In contrast, men are characterized by higher skeletal musclelangss muscle crossectional area,
predominance of type Il fibers and the use of glycolytic metabolism pathways. Men, due to higher levels of
anabolic hormones, have greater abilities to develop muscle hypertrophy. In addition, men have a higher level of
absolute and relative muscle strength. A properly planned training program should therefore take into account
gender specific abilities.

Keywords: resistance training, anatomical and biochemical differences, gender

1. R-Unice anatomiczne i bi ochemiczne
R-Unice anatomiczmré¢ ami ANy spgcipamiedpr avs z°
cCi gggapr oporcj ach, anasyaikddEa .w Bukdjoawdaz i ®i aga kob
m. i n. szersze biodra w stosunku do &a@dzi i i |
kr-tsze dFfwignie. Natomiast midgaysrzechadwalgt
wyUej pogoUony SdadeksennlUkbBSci(20aGkgmadali
masy ciayasololznawmaga ok fidddhi owykhelneitidzy

mAUczyznami i ko®d eltaatmi Aw twd rekyw wsskazali, Ue
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wyUszy pozmomSnmasyzkiel et owych, W przeci wi

w wartoSciach bezwzglndnych (33.0as(3&.14 0v s
30.6%). Co wincej, W niniejszym badaniu r - (
cznSci ciaga (40%), podczas gdy r-Unice w do
t o, pgel ma duUy wpgdgyw na mor f ovykorzystahie i fur
S ub st remetgetywznych i akt ynerwawpnii A Sni owN  ( H20@lk s i

Dotychczasowe badania sugeiru$ Nki dleesakgpadh tya
MAUczgFamiakteryzuj N sifin wyUszym pawseystike m b e :
wg - kma Snmajw znacznie wifkszy przekr-j popr:
(Miller i in., 1993), przez comaj N zdol noSi do generowani a
mi "nSni onmiegfj.szM si ga minSnmoivaj skzoebiwego-dkjiniyt noi ke
mi A1Sni owych ¢Mizl Iperz,ewh @harakergectiénoweatypwl ( wg - k n a

wolnokurczliwe)(Staron i in., 2000Welle i in., 2008). Ponadtookb i ety wykazuj N 1
r-Unice w propor cj ac h (bertlehaive, gzybkojurbwe),a mi o t gygpllie |
wpgywal na wydgdguUenie pracy przez zwifkszer
2005).Badania Dreyer i i MUczyFhn0) chawadkz r yie
wartoSci N sigywimikiSny opwef elpr zje avy dysmzieenc zny r
hormon-w anabOhicanwchihdzy pgdciami w masie mi
pozi omu testoster onendoknBrryj é stk obizetw e g -Uknjiaed w
[ wiczeni a oporsawelle obhmoznmivangnabol icznych i

zwi Nzane z procesem odbudowy uszkodzonych ko

atymsamymmaj N wpgdyw na adapedjk orfd s ti i ptsetnwioe wysi gk

( Kraemer i Rat amess, 2005) . Hor mony, szczeg
szybkoSIi syntezy bi agek oraz rodzaj substr
i bezpoSrednio po nich. Badania wykazagy, UOe
zmniejsza tempo zmian adaptacyjnych i skut e

dlatego testosteron odgrywanacz Nc N r ol i wozwoja Sipedrdfiing icgy ni u
mi AnSni owe|j Kkadety 2098ponuj N ni Uszym pozion

i wyUszym stn@enipomredtni @ogeaevau , wpJywosnta mi Suai

wodpowi edzi na | wiczenia oporowe, W por - wna
bada® Kadi i i n. (2000) , mi iSnie g-rnej C
androgenowych, niU mifiSnie dolnej czfiSci «ci.
masy mwBBnimindzy minUczyznami i kobietami ze
androgenowych w mifAiaSniach g-rnej cznSci <cia
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przyrost sigy minSniowej w odpowiedzi na | wi
moUkjiwUe omawiana r-Unica hormonalna moUe

ko@®zyn g-rnych u miaUczyzn w por-wnaniu z

testosteronu na przyrosty sij @y omiwpigyied weaj m
masy miji.SnCowwi icej , badania (Hunter i i n.

odpornoSi na szkidletowyemi & minB8miy Fni , 6 asszicwiecgz d @ i
niskiej lub umiarkdwamwmejzyi ws&kmgzyawmnoSdlie kobi e
zmAczeni e podczas skurcz- - w i zometrycznych
wykonywanymi do ni ewydol no SMilleriimil893;Maughare j ( Fu
iin., 1986 Wilkiin., 2019.

Badania swugeniu¢ NN UeUni ce Uwiziydzznya mk o bai eat katm
nerwowemi 1 S n orazw eepkcjach fizjologicznychw tym w wykorzystanius u b st r at - w
energetycznyclp odczas wy s i (#ikks iirf,i2003).cRuss € ig. ¢2005) wykazali
r-Unice mindzy pgdci ami w resyntezie ATP pod
wysigek fizyczny reapi e nasdakachgikolicaych, ppdcdas z y z n
gdy kobietymaj N wyUswyk @ozyo®tmani a pr odoenstabelizmk sy d a

energetycznego (Russ i i n. 2005) . Dane dot
mi n9eigo wykazagy enBbymewakliywoodobSe¢ciycznych (ki
fosfofruktokinaza i dehydgenazamleczarowa) u kobiet, CO zmniejszy
glikolizy beztlenowej( Tar nopol sky, 2000) . W nastninpnych

maj N wifikszN zdolnoSi oksydacyjnN i polegajl
[ wi g | o pvanlukaiAYP) (Russ i in., 2005; Tarnopolsky i,in990) z mni ej sz aj Nc
ten spos:-b poleganie na szlakach glikolityc

dostnpnego tlenu w bardziej wydajny spos-b
minUczywZrabi©®©ne poziomy glikogenu w szlaku gl
stiiUenie mleczanu u kobi@d ,h wikifochejet wnamoigdl ode
poziomy katecholamin w osoczu podczas aktywS c i O wysokie] i nt ensy
wpgywaykoreay swani e w wilnilks adywmmejszegmwnii gul owodan - w
i bi agek, j apkood c¥zra-sd gdag uegnoet w gwpabgry-cviin al nwiiuc zze @Emn U
(Tarnopolsky, 2008) To odkryci e dopr owasdziofge nd anap rwaje kS

oszdzalj Nce glikogen (Tarnopol sky, 2008) . N :
aktywnoSi ki dlikolityczrgyahzryind wk obi ety (Simoneau i
wykorzystujN glikolityczne szl aki met abol i z
metabolicznychwy kaz a gy, Ue wi nksze zapotrzebowani
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dostiApnoSi tlenu zwifnkszy zaleUnoSi od bezt]l
i produkt - -w ubocznych,PQ)ychktszrleakz aws t(aHy,y Fsik
Zmnczeniem ( Cdad, 01896)oPoni Ukgd (tab. 1.) wy k or

najwaUniejszych cech charakterystycznych dI a

Tab. 1. R-Unice anatomiczne [ bi ochekszza@t omiamd zuy
mi ASni owej
Kobiety MAaUczy¥Fni
Mi ASni|fwyUszy odsetek -wi Wi Aksza masa mi iASn
szkieletowe typu | szczeg-lnie wagarn
fMni ejsze r-Unice |fWifikszy przekr | p
miidzy wg:-knami ¢ qIwWyUszym pozi omem b
fwyUsza odpornoSi masy ciaga
mi "Sni podczas | yqIwyUszN wartoSi si§
umi ar kowanym nat winksze wymiary ci
fWyUsza odpoinoa8hil fPrzewagn il oSci w§
podczas skurcz-w| przez duUN liczbhn
oraz podczas I wid sigN skurczu mbsHNSn
wy konywany mi do n hipertrofii, gener
mi iSni owej wartoSci mocy, | ec
fNi ska wartoSi sid zmAczenie jest mni

mi ASni owego

fWyUsza odpornoSi

zmhczeni e

Hormony fNi Uszy poziom angqfWyUszy poziom hor m

kt -ry powoduje pqq10 razy wifncej kr N
a

wzgl Adny przerost kt-ry ma znaczNcy
odpowiedzi na | wi syntezy biagek
fWyUsze stnUeni

e
tr-dgalfZdol noSi oksydacy fWykorzystanie glik
energetyczne fosforylacj. o k sy metabolizmu
wngl owodany) progq9qYZmniejszona dostnp
fNi Usze aktywnoScil zaleUnoSi od beztl
glikolitycznych tj. kinaza metabolicznych i p
pirogronianowa, fosfofruktokinaza i tych szl akPO)yv ( H, P
dehydrogenazy mleczanowej
fWykorzystanie w 1z
|l i pidazv mni ej wnh g
biagek, jako ¥Fr -
2 . Ks z ti &g tsda jayn gni mrSenji oov2 Sci ci aga
R-Unice anatomiczne i somatyczne or az m e

ksztagtowanie sigy mifiSniowej wSr-d kobiet

r-Unic mifndzy pgciami w zeRkeewak baedingu O:¢
i skuteczne strategi-mi m3mipdwaedgad. ulkdtayah cnzearsw
naukowe pot wierdzaj N i stnienie znaczNcych

mi i1 Snimowiaijzy kobi et ami i miBAB@ODYI napnoir.- whiy vmé
maksymal nNg(reseij tCtR&Picét ci awpaddamiyesi eniu do
TestIRMwwy ci skani u wyktazmmiJclbgGFMd uzyskmdsyy 109 %
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ci aggday wSr -d kobi et odn o56&warhd(Themasiiink R004.a p o z
Salvador i in. (2005) zidemitiy$nikoweéjgy pgdina
zar -wno w wartoSciach bezwzglfadnych, jak i v
tugowi a i dol nej cznScii cwpfsaze MWadlcrgFai
z kobietami w testach 1RNkdnak, kiedyp or - wnano wyni ki w oparciu
ul eggy zmniejszeniu, mimo to zachowagy istot
si W¥ gl nudkobéefj w wyciskaniu szangi wy red9scd®j% wart oSci osi N
przez mnUczyzn. Wyniki te sugeruj N,tempe r - Un
rozwoju si §yBimihioPniiowen. , 1987) . Badania Lo\
zal eUOnoSi wSr-dywpsi 6. aRogyowwgced mibczy¥Fni os
(81N19 8ys. w3IPpPMzeci wieEtwie do kobiet (Love
przeanalizowali mi@®inive wepugli ®dmej- bsitgyenuj Nc
Zgodnie z whadSmiajmzymiga wzglfindna minUczy:
wW wyciskaniu szt anwprzysiadzig6rcl%)( Oodatkowb Hhasay jira k i

(2016) analizowal i wartoSci bezwzgl ndne w
miAUczyTni uzys kjaotl ikobiet 1 14 . & §18wi9clkg vVvs. 37.1
bezwzglndna kobiet wynosi ga z dddeakiwaddrgesién2i% si §
do masy <ciaga (kt-rN obliczono jako masni b
wi Afcej masy(14miN®R k¥ bvise.t W5/massNe8y. 7i %)n., 2016)
badania GogaS i in. (2018) wykazagy, Ue r -0
wzorzec akt ywrntabS2) PodenasviySniisokwaenji a szt angi | e UN
wzrost obci NUOenia zewnfAtrznego z wartoSci 5
aktywnoSi mifASnia naramiennego o 67, 8%, a

Nat omi ast u miAUczyzn wzrost obci NUenia zew
mi AnSniaemmegm o 74, 6%, a pi eNasjiwiwiekgsoz Nw iufwkasgzie
zwr -cidmiman akgtgyownyo Sd fuiga ejt r -mji gifawego r ami
u miUczyzn wzrastaiemdld B8B8% 4% afou wk dilciegt r - |
oraz fizjolog czne miAndzy kobiebghi jstotmilezwypgdgawmal
czasu napifncia minSni owego .Batddi@ Wikoin @®8)i | oSc i
(tab. 2)pr zeprowadzone W grupi e miAUczyzn (70 %R
cagkowi tpyi fcZ as mn a S n iizgskarygpodczasTsTsetiilydiskania sztangi

| e OMynosi 1246813 3dat omi ast w grupi e kobiifeSnioawek opwo
wykonaniu 5 serii wyycsitsNkpa njioa ps zFtnanregi zlaer U Nwen
uchwyt sztangi( WGBP) 218. 35N 2 dchwyt sitamdi( CIGBRNs Ki97. 19N
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(Gepfertiin., 2019) Obj it oSI wy sliigkaypkioin@amo/rceh prowdz r z ¢
r-wnieUO byga wyUsza w gr up5ideN6k oidiad WGBPrazwy n o s
CGBP (tab. 2) na omi ast w grupi e mnUcKe7REPN(WikwYyinosi §a
2018).

Tab. 2. Por-wnanie wybranych wartoSci mngiindzeyUNcobi et an
Kobiety MiiUczy¥Fni
Siga mif9yYSiga g-rnej cznS¢{ IW odniesieniu d
50%do6 0 % mni ej sza masy ciaga mashi
cznSci ciaga u mi podnosili 2.4 r

fR- Unica procento kobiety o
g-rnych kobiet w| fWyUswaa t oS|I 1RM

mihUczyzn wynosi ( bezwzgl idna)

fwyUszy poziom s

REP 1 TREP w tempie 2/0/2/0i 70%RM w | T REP w tempie 2/0/2/0 i 70%RM
(Repetition) WGBP 54RN6 i CGBP wynosi g 28N7

T TREP w CGBP w tempie 70%RM w| {TREP w tempie 5/0/3/0 i 70%RM
tempie 2/0/X/0: 4 18.75 N 4.14

46.5 N 15.9 1 TREP w tempie 6/0/4/0 i 70%RM
1 TREP w tempie 6/0/X/0 CGBP 15.71 N 4.03
70%RM: 34WGEGBR B8
11.2
TUT T TTUT w tempie 2/0/2/0 i 70%RM TTTUT w tempie 2/0/2/0 i 70%RM;
(Time Under Tension) | WGBP: 218C@BP:N24s 124.65N33s (Wil
(197, 19KN28s) 1 TTUT w tempie 5/0/3/0 i 70%RM:
TTUT T TTUT w tempie 2/0/X/0 w CGBP 166.6 N 29.27
(Total Time Under 169.1 N 43.3 w W( qTTUT wtempie 6/0/4/0 i 70%RM:
Tension) f TTUT w tempie 6/0/X/0 CGBP 2303 178.89 N 33.609
N 63.9 i WGBP 18]
Akt ywno fWzrost obci NUOeni ¢ fWzrost obci NUen
mi ASni ow wartoSci 55% do ] wpgywa na WwWzros
(EMG) kobiet zwinhnksza ¢ minAnSnia naramie
naramiennego o 671 piersiowego wiid
piersiowego winkg oraz ggowy dgug
ggowy dgugijeggonwe tr-jggowego ram
ramienia wzrasta o 36,4%. 73,7%

3. Whnioski

Badania dowbecz&djJNUee anatomicizimezy Wkbadmicete
i mnUc zoydzgraymiaj N kl uczowN rolfin w ksztagtowan
adaptacyjnych na trening oporomy o0 b uj epsgtcii nny przez r-Unice
skgadzi e agiuagwmg- - ki @tz mi nSni owych, hor mon- w
energetycznychDlatego p awi dgowo zapl anowany program ¢tr
uwzgl Adni al pgel
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Summary

Diclofenac (norsteroidal antinflammatory drug), has potential to accumulate in-target organisms, like

plants and algae. The main problem with analysis of diclofenac content in plant/algae matrices is the presence of
a set of photosynthetic pigmenthlorophylls and carotenoids, that need to be removed from cells eXthact.

aim of our study is to find the best way of sample purification for the determination of diclofenac concentration
in plant material, using green algzhlamydomonas reinhardtitells as a matrix. Our results showed, that
QUEChERS using PSA, GCB,l or i si | E a n dorbéntslresultir sighificanossao$ diclofenac or

in insufficient sample purification. In opposite, LLE was satisfactory as regards DF recovery, bott idichave

the celtderived impurities efficiently. Thus, furthettempts will be made to find method for purification of

algae matrix fortified with DF, to obtain both good analyte recovery and HiIcEptable extract purity.

Keywords: plant sample pufication, Quechers, liquidiquid extraction,Chlamydomonas reinhardtii

Wy zwani a w przygotowani u pr - bek do

w kom-rkach mikroglon-w za pomocN HPLC

Streszczenie

Di kl ofenak (niesteroidowy | ek przeciwzapal ny) zZ gat w
takich jak roSliny i glony. Gg-wnym problemem zwi Nz:
roSlinnych/ glonowych jesttetybeayec®l: kadwmiokiwi f ot oksayrr
usunNi z ekstrakt-w kom-rkowych. Celem naszych badadc
pr-bek do oznaczania stnUenia diklofenaku wnioyateri al
Chlamydomonas reinhardti Nasze wyni ki wskazuj N, Ue zastosowani e
FlorisilemE i ChlorofiltremE w roli sorbent-w powod:
oczyszczenie pr-bki. P rczceice own i (el, L Bne t baljae exkasd a waicg ji Ncca
wi el koSci odzysku diklofenaku, ale nie jest wystarczsza
z kom-rek. Dlatego teU podejmowane bnrndN dalneveje pr -by
fortyfikowanej di kl of enaki em, gwarantuj Ncej zar - wno
akceptowal nN w analizach HPLC.

Sgowa klowzzyswe:zani e pr-b r oSl i riecgEHamydGnoras reiehardtii ekstr e

1. Introduction

Pharmaceuticals and personal care products became important class of environmental
contaminants. Sources of these substances are e.g. lamdfilgsipal sewage, wastewater
from hospitals and veterinary clinics (Brain at, &008). The example of phmaceutical
contaminant is nosteroidal antinflammatory drug diclofenac (DF), commonly found in
seas and freshwater reservoirs (Lonappan €2@l6). The detection of DF in some sources
of drinking water (Gros et @.2010) caused that in 2013 difdoac was added by the
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European Commission to the list of substances subjected to monitoring (EU Water
Framework Directive 2008/105/EC, Lonappan et 2016). This contaminant is also on the

list of priority environmental threats (Naidoo and Swa009) kecause of its ability to
accumulate in notarget organisms inhabiting the water environment. So far, it has been
shown that DF cause abnormality in functioning of animals, plants and algae exposed to this
drug (Feito et a).2012;Majewska et a).2018;Harshkova et al2019). It is also known, that

DF can be taken up and accumulatedaljyatic and terrestrial plants, with bioaccumulation
factors (BAFs) ranging from about 0.2 to about 70 in the shoots and roots, respectively
(Zhang et al.2012;Dodgen et aJ.2015).

Unquestionably,dr reliable estimation of bioaccumulation potential and environmental
hazard of DF, information about its real concentrations in tissues/cells of aquatic biota is
necessaryRegarding DF accumulation in different plac levels, algae, as the basis of food
chains, should be investigated in the first place, but most of papers are focused on
invertebrates and fish (Puckowski et, &@016). One of the reasons could be existence of
unresolved analytical challenges asstdawith the complexity of algagased matrices,
which requirelaborious multi-steps extraction and purification procedures before one of
sensitive and selective detection techniques is applieel.main problem in the analysis of
DF concentration in alga(and plant) samples is the presence of a set of photosynthetic
pigments: chlorophylls and carotenoids, that need to be removed from cells extract. Usually,
the isolation of pharmaceuticals from biological matrices are performed using solvent
extraction, microwaveassisted extraction, ultrasonic solvent extraction, lidjgigid
extraction followed by a cleamp step with soliphase extraction or QUEChER®ocedure
(Bruzzoniti et al, 2014;Kumirska at al.2015). Some sorbents are dedicated to plant lesmp
e. g. FlorisilE is commonly wused as a ,pol ar
2015) and ChlorofiltrE is used in,20dified Q

Unfortunately,physicochemical properties of DF and other pharmaceuteaise their
co-extraction with chlorophylls and carotenoids and mostawhple cleanup methods led to
the loss of the analyte (Wu et,a2012). Further, there is a threat of DF adsorption on the
surface of plastic containers during sample preparatidn (Pg r e E 2006 Thusy the aim
of our current works is to find the best way of sample cleanup for the determination of DF
concentrations in plant material, using green ajdamydomonas reinhardticells as

a matrix.
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2. Materials and methods

TAlgal cultures

Chlamydomonas reinhardtac-1690 (wild type; http://www.chlamy.org/) was cultured
under conditions: liquid mineral medium (HSM; Harris 2009), continuous white fluorescence
light (&125 2&)n30C, agrdiian twithrsterilized agnriched with 2.5% C©
Before the experiment, algae cells were harvested by centrifugation in such a way that equal
biomass was obtained in each sample, the samples were then frozen and sadfed at

f'Chemicals

Diclofenac sodium salt (DF;-§2,6-dichlorophenyl) amino]benzeneacetic acid sodium
salt; 98% purity, ABRC) was disolved in acetonitrile (ACN; HRgfade, VWR) to obtain
a stock solution of the final concentration of 1 mg/mL. All chromatographic solwemes of
HPLC grade (VWR) and all other chemicals were of analytical grade (above 95% purity)
purchased in SigmaAldrich, unless otherwise stated.

'Sample preparation.

To investigate diclofenac stability in different potential working solutions, DF sokition
of concentration 1 mg/mL were prepared in 100% ACN or in 0.1% formic acid (FAYJGn H
(v/v). Samples were analyzed using HPLC immediately after preparation and after 24 h
storage at24'C.

To compare different methods of sample preparation for HPLCeriroalls pellet was
thawed, mixed with ACN in the ratio of 3:10 (v/v) and disrupted by ultrasounds
homogenization. The homogenate was then fortified with DF stock solution in 100% ACN to
obtain required concentrations of the analyfiee fortified homogerta was aliquoted (1 mL
volume each sample) and processed as described below.

(1) Water removal.The samples were subjected to salting out by shaking 1 mL of
homogenate with 200 mg Mg3@nd 50 mg NacCl for 5 minfhen, sample was spun down
(2500 g for 5 min) The pellet was discarded, and the supernatant was frozeawat
overnight. It was checked that salting and freezing steps did not cause loss of DF (results not
shown).

(2) QUEChERSased purificationFrozen samples were thawed at room temperature
and cleaned up using QUEChERS methodol@yyzzoniti et al. 2014), which is one of the
most populamet hods for cl eanup pl ant Inthiaseplfas ( Go z
different sorbents were tegtePSA primary secondary aminé&charlab), GCB (graphitized
carbon bl ack, Agilent Technologies), Florisi
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For sample purification, 1 mL of sample was shaken for 5 min. with following
adsorbents:

(a) PSA: 10, @ or 50 mg,

(b) GCB: 10, 30 or 50 mg,

(c) FlorisilE: 50 or 100 mg,

(d) ChlorofiltrE: 50 or 100 mg.

Then, samples were centrifuged (2500 g, 5 min) and the supernatant was taken for
HPLC analysis.

(3) LLE-based purificationFor liquidliquid extraction (LLE ) met hod, 100 Ol
supernatant obtained in (1) was diluted to the final volume of 1 mL with 0.1 M NaOH and
then 2 mL of CHG was added. After shaking, emulsion was spun down (2500 g, 5 min) and
left for a few minutes to complete phases separatibe. Upper phase was taken for HPLC
analysis.

(4) HPLC analysisHPLC analysis was performed in the conditions: column-Ea&B,

4.6 1 75 mm, 3 em (Advanced Chromatography
formic acid/HO; B: 0.1% formic acid/ acetonitrilésocratic conditions: A (%) 30 B (%) 70;
flow rate: 1 mL/min; injection volume: 10 eL

(5) Statistical analysisStatistical analysis was performed using MS Excel (Microsoft),
Origin program (Origin LabCorporation, USA) and Statistica programs. Significant
differences between control and treatment groups (data from at least three independent
experiments) was definaging ManAWhitney test.

3. Resultsand discussion

Because of increasing contaminatmfrthe water environment with pharmaceuticals, an
estimation of their concentration in cells of algae and aquatic plants is necessary. Although
many procedures of drugs extraction from bi
and Kmetec, 2003; Huertet al., 2012), few of them are suitable for plant/algae samples, that
are a difficult material to obtain clean samples for HPLC, GC or mass spectrometry analyses.

The first step of our work was to estimate diclofenac stability in 100% ACN as well as
in aqueous solution of formic acid (FA; 0.1% v/v). It was found, that diclofenac in pure ACN
was very stable, in contrast to acidic aqueous solution (Fig. 1). Probably due to the strong
adsorption, DF concentration decreased to 55% of initial véieeeover,after one day of
storage, recovery of the analyte from 0.1% FA was three times lower than in freshly prepared
acidic aqueous solutiormhus, all stocksand working solutions were made and stoned
100% ACN.
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Fig. 1. The stability of DF in two differersiolvents, freshly prepareahd stored at20°C for 24 h. ACNi

acetonitrile, FAI formic acid; statistically significant differences between experimental variants were estimated

usingMannWhitneytest

To analyse pharmaceuticals content in plant omlalgatrices by HPLC, sample

purification is necessary to remove egdlrived interfering substances, that caask target

analytesand/or can cause damage to the chromatographic column. Photosynthetic pigments
are especially difficult to remove, becausetltdir high concentration in the cells and their
physical and chemical properties similar to those of analysed pharmaceuticals. Despite the
fact, that there are different methods of samples purification before chromatographic or mass
spectrometry analysediuerta at al., 2012), none of them is universal for purification of
plant/algae matrices (Vannini at al., 2011) and many of them cause significant loss of analytes

(Wu et al, 2012). From different methods of samples purification, ligigdid extraction
(LLE) and modifiedQUEChERS methods were chosen in this work to cleanufoiifed

algae matrix (Fig. 2). As a control, sample subjected to water removal step only (without

further purification), diluted furthewith ACN in the ratio of 1:1 (v/v)was used.

% recovery DF

120

QUECHER
~

100

80

60

40

20

A

control

10mgGCE 20mgGCB 30mgGee  HMEGCE 50mgGCE  Chlorofilr Chlorofilir Chlorofiltr

50 mg/ml 100 mg/ml 150 mg/ml LLE

Fig. 2. Comparison of different methods of sample purification. Congaiple subjected to water removal step
only; GCB1 graphitized carbon black; LLEliquid-liquid extraction; * statistically significant differences as

compared

to

0=6, Mann-WhitneytgstO0 . 05 ;
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We have found, that increas&CB content in the QUEChERS system resulted in
higher sample purity (data not shown) but also in a corresponding decrease in the analyte
recovery (Fig. 2). Unfortunately, even 10 mg of GCB per 1 mtaofiple caused almost 50%
of DF loss. Our results are consistent with work by Aznar et al. (2017) who developed
a multiresidue method for the simultaneous determination of pharmaceutical compounds,
hormones, personal care products, biocides, and flataedaats in aquatic plants. The
authors reported that for four aquatic and semiaquatic plagfshé angustifolia Arundo
donax Lemna minor, Oryza satiyaised as plant matrices, GCB was the best in removing
chlorophylls completely, but it showed the |l®sivaecoveries. In opposite, this method of
sample cleanup was successfully applied during pesticides and their derivatives analysis in
plant samples byGo z o wi ¢ k @017% tSoma worksRejczak and TuzimskR015;
Gozowi c, k@7 redomneehdarberts dedicated to plant material, such as FlSriaitd
ChlorofiltrE, to purify plant and environmen
experiments they did not give satisfactory results. On the one hand, 50 mg Crﬁqmeﬁllr
mL of sample gve high DF recovery (Fig. 2), but on the other hand the resulting extract was
not pure enough to be suitable for routine HPLC analysis (data not shown), which is
consistent with work by Aznar et al. (2017), who stated that in plant matdceseries of
different analytes using Chlorofiftwere quite high, but the extracts remained slightly green,
meaning that chlorophylls were not completely eliminatedour work higher amount of
Chlorofiltr® (100-150 mg per 1 mL of the sample) gasleaner extracts but significant DF
loss was observed (Fig. 2).

Very weak cleanup efficiency was noted for Flofisisince extracts were not suitable
for routine HPLC analysis due to impuritifsg 3a).Such results are opposite to the work by
Rashid etal. (2019), where Floriil was reported to give both high sample purity and
satisfactory DF recovery from sediment samplesopposite to Florisi, PSA exhibited
extreme matrix removal (Fig. 3b), but complete binding of DF was also observed {no DF
peakdetected) Such result was in agreement with results described by Azna(205l) and
Paya et al(2007), who reported that PSA efficiently purify plant samples, but the acidic
compounds studied by them were not recovered at all, probably becalsenofibe group of
the PSA.However, differentesults were shown in the work by Daniele et al. (2016) where

100% of DF recovery from zebr a-basedpuwifchtiond mat r
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Fig. 3. Representative chromatograms of the samph f t e r purification with Flori:
(20 mg/mL) (B.

To compare QUEChERS method with different procedure of samples cleaning, LLE
method was chosen, because it was recommended as an efficient and simple way of plant
matricesprocessing before HPLC analysis (Aydinal., 2018). In fact, LLE turned out to be
satisfactory as regards DF recovery (Fig. 2). Although purification of the sample by this
method did not cause significant losses of the analyzed compound andrevableto get
reproducible resultsynfortunately it did not solve the problem of remowélcell-derived
impurities. Especially, high concentration of chlorophylls remained in theddRining
chloroform phase because of lipophilicity of the photosynthetic @igs
4. Conclusions

The described results showed, that the main problem during DF extraction from algae
cells matrix for HPLC analysis is the sample purification from-detived impurities, mainly
photosynthetic pigments. In QUEChERS method, the Us®SA, GCB, Florisil® and
Chlorofiltr® as sorbents resulted in significant loss of DF or in insufficient extract
purification. Further, LLE was satisfactory as regards DF recovery, but did not remove the
cell-derived impurities efficiently. Thusgn our net works, attempts will be made to find

58



other method for purification of algae matrix fortified with DF, to obtain both good recovery

of the analyte and HPL-@Gcceptable extract purity.
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Streszczenie )
Szacuje siif, Oe depresj a poporodowa mo Ue dotyczyl
dotychczasowych jbeajd azBviwszkeakz uz eN mmi anN gospodar ki horr
pracy bygo zbadani e zwi Nz ku pomi ndzy wystiApowaniem

i wazopresyny w ml eku kobi et karmi Ncych, emgskorzyst:
Poporodowej . Materiag badawczy stanowi go 137 ankiet ¢
45 | at, karmi Ncych wygNcznie piersiN dzieci w wieku
hormon-w w mleku wy komazegrsz amat ymethedy Nimmuwykazano ;
stnUeniem oksytocyny i wazopresyny w mleku a wystnipoc
piersiN. Zaobserwowano korelacji pomindzy stnUeniem o
cmga wykazaga zaleUnoSi ze stnUeniem dll mkiodm,ehbhjpdlkn® n - w
statusem-egpogenczzoym mat ek oraz nasileniem zmian 0
Kwestionariusza Zmian tyciowych.

Sgowa k:loksgarymaywazopresyna, Edynburska Skala Depresji Poporodowej, depresja poporodowa

The association between postpartum depression and the level of oxytocin

and vasopressin in human milk

Summary

It is estimated that postpartum depression can affect femensto even 30% of women worldwide. The results

of previous studies indicate its significant relationship with the change in hormonal balance after pregnancy. The
aim of the research was to check the association between postpartum depression andahexeein and
vasopressin in human milk of lactating women, using the Edinburgh Postnatal Depression Scale questionnaire.
The research material consisted of 137 questionnaires and milk samples taken from women betwé&gn 20
years old and breastfeedingildren up to 6 months old. To determine the levels of hormones in milk enzyme
linked immunosorbent assay was used. No relationship was found between oxytocin and vasopressin levels in
milk and the postpartum depression of brdastling women. There was correlation between oxytocin level

and mothers™ BMI, while body weight showed a relationship with both hormones. Regression analysis confirmed
the association between postpartum depression and anxiety as a trait, trexenoinic status of mothers and

the life changes intensity measured using a Recent Life Changes Questionnaire.

Key words: oxytocin, vasopressin, Edinburgh Postpartum Depression Scale, postpartum depression

1.Wst np

Depresja wystnpuj Nca po jestajekoprziypadtekd zd el
depresji (major depressive disordeMDD) . Szacuje sif, Ue moUe
kobi et na cagym Swiecie. Weddgug syslDe mu k

powi kgani e t o wystnpuj e wW okresie tomgeSciu
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najnowszych bada® przyjmujN dguUszy czas na

od narodzin dz?200%.ka (OO0Har a i I n.

Typowe objawy depresj.i poporodowe|j obej mu
or az apetytu, a t megoUreepokoji lo,dziegko, csmuiek, i nadmierier a j
rozgoryczenie, poczucie winy i b2612)s i | no Sc i 0

Do czynnik-w zwifikszajNcych ryzyko depres

i nnymi ni eprawi dgowa 2006p gdagnazowarg aiprzédBio deprasja i I
przedporodowa (Gaillardiin2 0 14) oraz | nk pr20@dporodowy ( Le

Depresja poporodowa matki wi NUe sifn r-wni
dziecka (Pope iin2014) . Zaobser wowammows kogsekwgnajen dia, dgu
rozwoj u spojgecznego, emocjonal nego, poznawc
Zzaburzenia interakcji wi nzi mi fdzy mat kN a n

na dynami kn rozedQu dziecka (Field

W skgdadziaet enkl ekkear mi Ncych wystipuj N dwa ho
podobnej struktuiwazppreresvsgrarzeno&kwegijt ocyna.
przypisanych oksytocyni e j est stymul owani e
W warunkach naturalnych k syt ocyna powoduj e skurcz kom:r e
ml ecznego w celu wy p g yee8). Wwzue knaeka, ( ddmuchs o u k a
neuroendokrynny, jest procesem zapoczNtkowan

m- zgowe|j w odpowi edkziw. nak s Vv v ojesty mleojcamika o &

ugat wi aj Ncy interakcje spogeczne, takie jak
oraz odczuwanie empati.i. U ssak-w neuropept)
kr NUeni a, do arfuigdaed ziwanjreeell j axozeka¥ni k.
Zakgada sin, Ue ze wzglidu na magy rozmia
moUe ona przekr-mtekb bamrdioerizekr @w mleka. D:
i Neville (1998) wi aobezny av,gruddode sutkowym o powodugen | e ¢
zwi fkszenie ©przepuszczalnoSci jego ciasnyct
potwierdzi gy, Ue oksytocyna jest trawiona p

UogNdkowym, dzifki czbempmbdilUedrbiyd awchmgaewaad:
do krwi noworodka. Radioaktywna oksytocyna podawana dootrzewnowo samicy szczura
siedem dni po porodzie wykryta zostaga w o0s
przeniesienie hormonu do mleka (Takeda,ii886).

Ssanie indukuje uwalnianie zar - -wno oksyto

tego hor monu zwi ikszaj N wyrzut ml eka wu szc
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oksytocyny ,g@d9dgber adanna sugeruj N, Ue wazor
nezbndnN do produkcj i200 ®)k.a RdriseswanU i mIH kg esr

z wody, zwi Nnkszenie | ej retencji przez ner
( H° g b e,ai4).i i n.

Oba omawi ane hormony bior N udazmoawanw epr didke
odbywa sin poprzez oksytocynn, kt -ra dziaga
j Ndra migdagoav®aa®)go WDpbzeci wi eEtwie do ok
hormonem zwifnkszaj Ncym s,2008.s | agresywnoSIi (

Badan a zwi Nzku pomindzy stfninUeniami hor mon- v
jednoznacznych wynik-w. Wykazano mindzy inny

ni Usze u pacjent-w ze zdi,®008)0lane daniaskniadn@pr e s |
potwierdza N j ednak obni Uonego stnUeni a ,208840 hor me

Przeprowadzone dotychczas badani a opi er a
hor mon-w dokonywanych w kr wi obwodowej . Ce
zwi Nzku pomiofvédany emysieipresji a stfnUeniem oks)

mat ek karmi Ncych piersi N,

2Materi ag i Met ody

W badaniu analizowano dane 137 matekmnbesi ncznych ni emowl Nt
wygNcznie piersiN, w wieku od 20 palstawid5 | at
nastfipuj Ncych kryteri - w: a) dziecko urodzone
stwierdzonych chor - b przewl ekgdgych ani wad
urodzeniowej; c¢) matka nieprzyj mujdiaaby | ek - w

przewlekgde w tym przede wszystkim na choroby
PojedynczN pr-bkii mleka pobrano przy pom

2 a 3 epizodem karmienia dziennego (w przedziale godzinowyml18:30); przy czym za

pierwszek ar mi eni e dzienne przyjmowano takie, po

normal nN aktywnoSi.

Do oznaczeni a stnUeni a oksytocyny w
i mmunoenzymatycznN ELISA (Enzyme Linked I mn
teScie kympe€Cympenitive ELISA), stosuj Nc zec

ADI-901-1 5 3 A) firmy Enzo Life Sciences (Szwajca
Assay CV) dla przeprowadzonych test:-w wynosi

i niskN zmepnowddzenych pomiar - w.
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Do oznaczenia stnUenia ADH w mleku wykor:
ELI SA, opierajNc sin na teScie podw-jnego W
Human (ADH/VP/AVP) ELISA Kit (nr kat. 204.2-1049) firmy Shanghai SunieBiological
Technol ogy Co. Wsp-gczynni k zmiennoSci dl a
CV%= 10,5.

Podczas analizy oksytocyny i wazopresyny
instrukcji, kaUdN z pr-b badanoSwedwi omopowt

Standardowe badania antropometryczne pr ze|
pobranie pr-bki ml eka o okogo 7 dni . Dokona
i masy ciaga. Na podstawie uzyskanychadanyc
BMI (Body Mass Index: ma¥a ciaga [kg]/wysoko

Do identyfikacj.i depresji poporodowe | uUy
(Edinburgh Postnatal Depression ScéleEPDS) (Cox i in. 1987pol ski e t gumac:
Bni E6&@9) . Kwestionariusz zawiera 10 pyt aG,
Odpowi edzi powi nny charakteryzowal samopoc:
ostatnich 7 dni. Wystfipowanie zaburze® depr

ustalonegoprogu 9 (Jadresic i in.1995) lub 12/13 (Leung i in.2005) punkt -
z 30 moUliwych skal i-CrenBadia.w ballaniach pryginglmychidla a | f

cagego kwestionariusza wyni-sg 0,88, wskazuj
(Coxiin, 1987).

W analizie uwzglidniono r-wnieU wyniki | n°
Anxiety Inventoryi STAIl ) autorstwa Spielberger i I n. (

i in. (2002), kt-ry podzi é@lkampyzgiagkadit Noagdwi ez
oraz jako stagej cechy osobowoSci. W badani s
Cronbacha wynosi 0,92.

UOyto r-wnieU Kwestionariusza Z@f99jakot yci 0\

pol ski e] adaptacji LkfivesChangesuQuasAReoaentr

(1967), kt -ry jest narzindziem badaj Ncym | ic

osoba badana w okreSlohypmwjamkidlpwaly®i c2g £0 Wwym

RzetelnoSli pomi armadokad ajNedlje sifn za z
Przeprowadzono analizin statystycznN przyj

poziomie 0,05. Obliczonmawpm-mjaadywrnyniskin Ueari al
a czynni ki antropomeék ycmmmimidz ymatbeakdanymi N

a wystfinpowani em depresji an®dtiuvdewa mo INE p W
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przeprowadzono analizn regresij.i wi el oczynn
wystfipowanie depresj.i OkreSlomdkr ¢ &k djeNcws,p -
procent wmwgnnk8ciz kwestionariusza EPDS jest
niezal eUnych.
3. Wyniki
Zanotowano istotne r-Unice u matek zdrowy
finansowej , nasilenia zmian Uyciowyceshyw pr z
(<0, 05). Pozostage czynni ki nie osi Ngnngdgy is
Tabelal. R-Unice czynnik-w u matek chorych i zdrowych z
wgasne)
Depresja EPDS( DepresifE PDS 013 pkt
Depresja Bez depres;ji Depresja Bez depresji
N = 44 N =93 N =20 N=117
M (SD) M (SD) M (SD) M (SD)
Wiek matki 31.29 (3,61) 31,21 (4,26) 32,26 (4,21) 31,06 (4,02)
BMI matki 23,08 (4,6) 23,37 (3,68) 23,91 (4,45) 23,17 (3,91)
Zadowolenie * *
7 sytuacji finansowej 5,22 (1,09) 5,51 (1,03) 4,75 (1,07) 5,53 (1,02)
Nasilenie Zmian - 118,6(183,20)* | 7,95 (202,52)* | 153,9 (208,14)* | 24,57 (196,38)*
Uyci owych
LAk stan 40,86 (7,69)* 34,32 (6,12)* 44,1 (7,5)* 35,12 (6,45)*
LAk cecha 45,17(7,46)* 37,48 (6,28)* 49,05 (7,6)* 38,41 (6,4)*
Oksytocyna 206,51 (75,32) 205,64 (50,59) 207,7 (44,61) 205,91 (71,572)
Wazopresyna 42,91(24,71) 48.13 (23,71) 46,84 (22,78) 46,28 (24,37)

Zanotowano

a ma
p o mi
pozo

An

depr

s N
ndzy
stagych
aliza

esj N

finansowej oraz wynild m

woty

regresji

m

stinUeni em

sgabN

zmi ennych

regres;j.i

( suma

z

oksytocyna i

kwest.

dodat ni

ni

wykazaga

onar.i

uwzgl ndniaj Ncy

a

e

us z a

wazopresyna

Z mi

korel acj a

osi Ngnigy

i stotny

an

straci gy

pomin

c r=a0@Bp= Mh4btdlk oksyfocyny;= 0,16,p= 0,05 dla wazopresyny) oraz
oksyt ocry 6,34,pa0,0psKorald i ki em

i stotno$S

zwi Nzek

p U mikkti -ewre, es djtealkio EPDISQm azadowol e

Uyci owy

ZnNn

zmi e ™ n4l3, pr0daly k cyj n

zmi ennoSci wRDSi(TRu2).w skali E
Tabela 2. Wsp-gczynni ki regresji dl a poszczeg:-Ilnych z
w skal: EPDS (opracowanie wgasne)
B p

Oksytocyna -0,001 0,828

Wazopresyna -0,022 0,124

L n-éecha 0,349 0,001

KZt (1 rok) 0,004 0,023

Wiek matki -0,009 0,915

Zadowolenie z sytuacji finansowe;j -0,918 0,004
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4. Dyskusja

W badaniu nie wykazano zaleUnoSci pomindz
a stfnUeniem oksytocyny i wazopresyny w mleku
mat Ki suma punkt-w w kwestionariuszu EPDS 1
hor mon- w. Ni e zaobserwowano r-wnieO r-0Onic
pomi hdkgmimakzdr owy mi a tymi, u kt-rych zdia
kwestionariusza EPDS. Brak =zaleUnoSci zadem
progu punktowym ustalonym na poziomie 9 jak

Przeprowadzone dotychczawi Nozaedka n p a mi wisdkzayz u

a sthinUeniem oksytocyny i wazopresyny, opi er
obwodowej badanycl. r ud n own iwd sikcowal na ich podstawie o
niniejszym badani u. Mo Un a ma&t ohmoi ransatn - pvr zwy p Q¢
korelowal bfidzie dodatnio ze sthnUeniem w mle

W niniejszym badaniu zademonstrowano Lo
oksytocyny a masN ciaga i BMI matki. Podobne

zaobserwowal znacznie wyUszy poziom oksytocyny u
szczupgych, w badaniu wykazano zal eUnoSi p o
matki.

Nie wykazano zaleUnoSci pomindzy | nkiem n
STAIl a nswazbpfesyny i@ksytocyny w mleku. W badaniu Scantamburlo i in. (2007)
zademonstrowano ujemnN korelacjnin pomindzy st
STAl. St uebe i I n. (2013) udowodni | i

porodziiee okdgiyWttomcyny bygo odwrotnie skorelo

, Ue u ko

kwestionariusza STAILBar d z o szczupga l iteratur a n

odczuwanie | Aku potwierdza pozytywny wpgyw
wSr - d zwier zRtOOGGr. i eWyelazianion Ue jej stnUen
u pacjent-w z duUN99®epresj N (Londen i in

SpoSr-d wszystkich analizowanych czynni k-
cecha I nku okazaga sin byl cnzayjnmoickniieeni opbojgaNn
pojawienie sin choroby. MoUIliwe, Ue wynika t
a sam kwestionariusz EPDS sguUy mindzy inny
podskal. Il nku. Badani aziMgyt hdganieiwszy20DWbi3e¢
na | Ak poporodowy miagy depresjn. Przeprowa
pot wierdzi ga, Ue zadowol eni e z sytuacij.i fi
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zmierzonych przy pomocy Kwestionariusza Zmiany ci owy c h s N i stotni

z wystnpowaniem depresji. Czynni ki te gNczn
zmi ennoSci wyniku w skali EPDS.

Gg: wnymi ograni czeni ami niniejszego badart
wazopresyny i oksytocynywsooc zu | ub Sl inie karmi Ncych mat

bezpoSrednie por-wnanie otrzymanych wynik-w
Nie badano r-wnieU wystfinpowania u matek dep
] ak wykazanjoeswczjed&anegimn z czynni k-w ryzyka
poporodowN. Z drugi e]j strony, nowatorskie p
pozwala na badanie dodatkowych zwiNzk-w pon
hor mon- w | poszerhma meneavzmbeanyemaw mleku Kk
temat stnUe® hormon-w w osoczu |lub Slinie |

zwi Nzku pomindzy stnUeniem obwodowym oksyt

w mleku.
5. Whnioski

Podsumowuj Nconer ave priowiagljzszym badaniu ane
zwi Nzku mifndzy stnUeni ami hor mon-w wazopr es)
OpierajNc sifi na wczeSniejszych analizach s

oksytocyny oraz niskim wazopresymy ml eku ni e bhAdN wykazywagy
Cytowane raporty mierzygy poziomy hormon-:-w
zal eUOnoSi . Na podstawi-epodSkt ual mgeg-glon osdtoasn ui p w
wazopresyna | est magd whgtadem WwWgsmdpemwampioa
znaczeniu dla kobiet karmi Ncych piersi N, nat
skupiajN sin na kobietach bAadNcych w ci NOy |
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Rol a acetyl acj i i deacetyl acj i histon-
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Streszczenie

Materiadg genetyczny w kom-rce upakowany jest w chrom
sznur ku. Struktura ta ma charakter dynamiczny, wyr - UOr
(Al uFnNoO) oraz heter oNh).oma&thy mimat(yArs&k o und e ysio wainel u  m
dogNczanie r - Unych metylagi, fosfaryakjicaggtytngjcubikwitylacji braz. sumoilacii.

Acetylacja histon-w jest bar dzws t vigplhroySth  wrha omisad m,ny Kk t
odpowi edzi al ny mi za katalizowanie procesu acetyl acji
dziagaj Ncy mi enzymami sN deacetylazy histon-w (HDAC
chromatyny, powoduj Nc za&lhhamowarbiug zemoeesu wnoamgkr ymp n
deacetylacjN moUe 1 eU0el u podgoUa wielu stan-w pat
onkol ogicznych. W przeci wieE&twie do mutacj.i Zmi any
HDAC oraz HAT moUe byl nadziejN w terapii wielu chor -k

Sgowa k:IHDACZ ldAT,echromatyna, DNA

The role of histone acetylation and deacetylation in the regulation of gene

expression

Summary

The genetic material in the cell is packed in chromatin, which resembles beads on a string. This structure is
dynamic, there are two types of chromatin: euchromatin ("loose") and heterochromatin ("condensed").
Chromatin undergoes many modifications by @tiag various functional groups, among others: methylation,
phosphorylation, acetylation, ubiquitylation and sumoylation. Histone acetylation is a very important process
that regulates the availability of chromatin, and the enzymes responsible for cataheiprocess of histone
acetylation are acetyl transferases (HAT). Opposingly acting enzymes are histone deacetylases (HDAC), which
lead to condensation of chromatin structures, causing inhibition of the transcription process. The imbalance
between acetgition and deacetylation may underlie many pathological conditions, including heart disease and
oncological diseases. Unlike mutations, these changes are reversible, which is why the use of HDAC and HAT
inhibitors can be a hope in the treatment of mangatiss.

Keywords: HDAC, HAT, chromatin, DNA

1L.Wstnp

|l nf ormacj a genetyczna kom-r ek eukarioty
kom-rkowym pod postaci N rhrdmatgny (Ruizvelasdoidng we g o k
2017) FundamentalnN jedonasebNomhr smgayday NfFgss
okt amer u, na kt-ry nawinbitda uj el$cparpzasddd - j n a
Okt amer hi stonowy zbudowany | est z czterech
or az H4 . W skgad hi stomewyr @2 oebiud ay ke  wda lzav
hi stonowe) , kt -re tworzN rdze® nukedGsome, or

stanotwalWcaewane Aog®Myomeé shb ogaweadadowagrj -norkiwea s y
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w reszty arginiy oraz lizyny) Pomi fndzy mok] dopBNmamin fragment
DNA, kt-re przygNczajN sin do histonu gNczni
do 70 par zasad. Dodat kowy mi el ement ami chrc
histonowymi lub resztkowymi (Sacharowski i ,in2019) Chromatyna j est
dynami cznN, wy s oki stopie® upakowani a DNA
reorgani zacj.l ] e] struktury, a takUe zacho:
Wyr - Unia sifin dwa rodzaje or @amizz ahcejtier olcrho roa
Euchromatyna to inaczej chromatyna Alu¥nabo,

Het erochromatyna w przeciwieEGtwie do euchr

i nie jest aktywna transkrypcyjnieG(r 2 f f, 2008. Zachowanier - wnowa g i pomin
heterochromatynN a euchromatynN j es-histomo Ul i we
i histonr DNA oraz wi Nzanie, bNd¥ oddysocjowani e

kt -re regul uj N s(Erischlé i iny 2003)c@dgmo/mah iysityonowe , l

niehi stonowe or az ich globularne domeny mo
Remodeling chromatyny bezpoSrednio oddziagu
procesy prawidgowego rozwoj u aengeane iwarunki a t

Srodowi ska (GarModiyfikacj @9@8)y omatyny pol ega
grup funkcyjnych do czNsteczek biagka, moUn
fosforylacjn, acetyl acj n, -ryboayladjiwbiotynylacp arazn or a

propionylacji (Portela i in, 2010).Zmi any te maj N charakter odwr

grupy modyfi kacij.i epigenetycznych. Epigenet
zajmuje sin badaniem dziyédkiacreniepi gpgenagegmeanw
i dziedzicznymi zmi anami materiagu genetyczr
obr - bki bi agek histonowych albo nici DNA. F
proces-w kom-rkowych, , tpaprawWineécowakodz&@&mnr
przebudowani e chromatyny. JednN z waUniejs

wpdgywa na strukturn chromatyny jest acetyl ac
dwa przeci wstawni e dylptiarss@raziy Nhisenowe n(HAT,mang. ace
histoneacetylotransferase) i deacetyl&irstonowe (HDAC, ang. histonedeacetylag@@atla

iin., 2017)

2Acetyl acja histon-w

Proces acetyl acji hi ston-w zostag po r
i wsp-gprawacdesidk rwku, wysnuto wtedy hipot ez
wregul acj i e Kifeepiling 064 1| dgeemt-ywf i(kacj a acetyl otr al
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transkrypcyjnychpknagomwaymr wiwdadygeni em w 2z
przyczynoweg mi fdzy acetylacjN hAsebwnl acjaa elkisptre
bardzo waUnym procesdemt inpkitoSiy crheguradijyey .

Uami nowych grup lizykgEcathrkei syshfipwuj lzeai o
zmi an konformacyjnych nukleosomu i w efekcie
tych zmi an | eOy proces neutralizacjiny jonow
o0 gadunku dodatnim a resztami fosforanowymi
chromatyny nastnpuj e w momenci e osgabi eni

zwi fkszeni em ddlsa fipmnyrBreii k -DWN AEnzyay cdpowigdpiaing j ny ¢ h

za katalizomani e procesu acetylacji hi ston-w noszN
WystfiApuj N one I|licznie w kom-rkach eukari ot
droUdUy, a ko@®zNc na czgowieku. Grupa enz:

wzgl idu ena ooneengyn katalityczne moUna j N podzi

or az sieroce HAT (nazywane r-wnieUO: rodzin
(Shahbaziamnin., 2007).

NajliczniejszN grupN acetylotransfefaz hi :
T1I P60, MOF, HBO1, MO Z, MORF, SAS2 oraz SAS3.
MYST jest obecnoSi w ich strukturze palc-w
katalizujN one reakcje acetyl adpHATzgepyt | i z°
GNAT nal eUN: GCN5, PCAE, rdATHy EbDRImMyNWEL.che
obecnoSci N bromodomeny, stwierdzono r-wnied0,

H2B, H3 i H4.Sieroce HATni e zawi eraj N precyzyjnej konse

wykazj e ona homol ogii sekwencji z inpeAkiasziNany
osieroconNbO. Pomi mo tego powyUsze enzymy wy
przedstawicield] t ej grupy zalicza Sin: P3C

j Ndr o w®R§d, ACTR, and TIF2 (Yang i in, 2005; LaforHuges i in, 2008)
Opr - cz acet yHaAd] imolyiNs tkoant -aw g rzzoympN ¢ zraea kac j g
acetyl owej do ni ehi st oMY&wgzd\NFo B(Bdudsrti m,2@15)w ( np .

3.Deacetylacjahi st on - w

Procesem przeciwstawnym do acetyl acj i hi s
do skondensowania struktur chromatyny, zmni
chromatosomami. W efekcie dochodzi rudnia Sci SI

dostnp do czynni k- w tr anaevameypmeeyujtrangkeypcji (Dg o wo d
Ruijter i in, 2003) Za reakcjn wusuni nkcao (Bc ag raugooyn aa cheit sytl ¢
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odpowi edzialne sN enzymy =z grupy dekachet yl a:
ssaczych opisanych zostago 18 deacetyl az hi:
ich podobie@E&two do struktury plV.éiIDACKlasgr z nd o v
| wykrywane sN w jNdrze kom-rkowynHDAC2, do | €
HDAC3 oraz HDACS. Deacetylazy histon-w kIl as)
'l A oraz I I B. Do grupy HDAC klasy I I A nale
Nat omi ast do podklasy HDAC I I B zalicza sin:
zdol maz&imipszczania sifn pomifndzy j Ndrem kom-
11 wchodzN sirtuiny (SIRT od 1 do 7). KI a
w cytopl azmie or az(Schlekhff izie, 2@ b oh; r Pow0hd a i [
Dokonamo ebl- wodzi agu deacetyl az hi ston-w na
kl asycznych HDAC zaliczane sN HDA€Cukhasyaho
HDAC klasy lll.Cech N charakterystycznN kl|*awscegntumny ch F
katalitycznyn , a jony chel atuj Nce cynk deter mi nuj
Dodat kowo istnieje moUliwoSI hamowania akty
inhi bitor-w HDAC o szerokim spektrum dzi ai
suberanilohydroksamowy).lEz y my nal eUNce do grupy sirtuin
wymagaj N 0 b e'c wzliS dinukleolydumkotynoamidoadeninowego. Wartym
podkreS|l eakita jidstenzymanyeznay makgtywneogluil acj i
i nhi bitor - w ddEksdalagegriim 2017hChenti ig.2015

4. Dysregulacja HAT oraz HDAC

Zmi any w acetyl acj.i oraz deacetyl acji hi
r-Unicowania oraz rozwoju kom-rek. Prawi dgow
zachowani epaomiwmdavwywa gpozi omami acetylaz oraz d

Zaburzenia wzorca epigenomu mogN | eUei u
Zbadano, i U zwinkszony poziom acetyl acij. bi ¢

chromatyny z nieaktywnej formy w euchromatyn
tram kr ypcij i gen- w. W sytuacj i gdy w organi zmi
i j ego transformacj.i w onkogen, dochodzi do
i rozwoju choroby nowotworowej (Hou i in2017) PodwyUszony poziom e
wykr yt o w przypadku: nowotworu j el iowoavorach ubego
hematologicznych (Sawickiiin2015) r ansl|l okacja chr omosomowa ge
l ub CBP z genami i nnych biagek HAT (MOZ, M (
tworz eni e bi ag ez, TMORFy ji MiLLc-dg800C B P . Taki e bi agka
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pochodzNce z translokacij. mogN powodowal wutr
co skutkuje nieprawi dgowN r egul(lyardjnN200a)y k|1 u k
Dysreguacj a epigenomu moUe powodowal r-wnieUO r
kr NOU@siatnie badania wykazagy, Ue acetyl acj a
zwi Nzana z wi el omaaczhymrmiobvaymi ,s ew ¢Rlisteniimadci Sr
2017) kar di omi o p aCoristAntindesk in.79y8¢ o w M w@ § e sarcawegd Sni a
(Sormiin,1968) ntifictczym nadci Snieni em,2pl®ucnym ( Moham

Zwi hnkszone pozi omy r-Unych rodzaj - -w dea
Z rozwoj em nykwto warostrpeziemu HODAC w pr zypadku: r ak
(Choi i in, 2001), prostaty (Halkidouiin2 0 0 4 ) , o k r A Un20@6yi rakuwierbis o n |
(Zhang iin. 20058) Odnot owa n oHDAGR dverdkis szyjkemsagiay (Huang i in.

2005 0o g Nd lgain,2®B)n a takUe w raku |jelAPC&hugr ubeg
i in., 2004) oraz HDAC3 i HDAC6 w raku jelita grubeg(Zhang i in, 2004) i piersi
(Bourassa i in.2014)

Ponadtoz aburzenia aktywesoBciz HAIMzwwj BN ostr
promielocytarnej, a wynika to z translokacj.i
genem: P ML, PLZF, NPM | ub NuMA. Dochodzi do
kt-re uleggy po gekoehomitynya v efakdierddamaoveania eksprasji

gen- w, koni eczm-y@ri cdoowamr @ac essiui pr 02005eWocyt u
zwi Nzku z powyUszym uwaUa sifn, iU deacetyl a
przeciwnowotworowe;.

5.Inhibitory HATorazHDA C j ako przykgdgady | ek-w epigenet)

Lekiem epigenetycznym nazywany | est kaUd
wzbudzenia | ub obni Usnidzi aBuyWNong8hbi nanzypmgwe
2015) I nhi bitory acetylotrans®eéi &z nlai &tr@ryo wgyrcuhp

bi substratowe, substancj e pochodzeni a nat ul
Naj bardzi e]j sel ekt ywnymi i nhibitor ami HAT

W swojej budowi e wyk aCoA gradd petyduebardzd godobneddido ac y |
substratu i zyny. Charakteryzuj N sin one

przechodzeniem przez bgonhn k om- r ko terhbij co L
antynowotworowej (Liu i in.,2008) Do substancji pochodzenia naturalngge s i adaj Ncyc
zdol noSi hamowania aktywnoSci HAT nal eUN
anakardowy. Przedstawici el ami (rbatgolakttin MB-y nt et vy
3 i pochodne chinoliny (Manzo i iri2009)
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| nhi bitory HDAtCaloidtdyzd zanjNi j Nomze nkNa deacet yl az

aktywnoSi. NastfApuje zwinkszenie poziomu ac
i dochodzi do wznowienia prawidgowe|] ekspr esc
moUna podal : SAMH®ASst altSA, BePainnoobsit at , Dacinost

Entinostat oraz MocetinostféBrabarska i in.2013)
6. Podsumowanie
Epigenetyka stamMawi gmdgmMNEnikei ododigagajmol ek u

epigenetyczne wpgywaj N na zmiany struktury

gen- w. Do grupy modyfikacj. epigenetycznyct
fosforylacjn SsumoADPa ¢y jbd z y luabliglynylacp y laaicg ent,y | a c |
prowadzi do rozlu¥nienia struktur chromatyn
gen- w. W przypadku deacetyl acj i dochodzi do
transkrypcji. Z a ¢ hdwzi ya ng reo cre swannoiw aagd e tpyol mai chij i [
przyczynN wielu stan-w patologicznych, m. i
naczyniowych. NadziejN w terapi.i epigenetyc
aktywnoSi acetylothassberwz oraz deacetyl az
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Streszczenie

Czynnik indukowany hipoksj N jest czynni kiem transkry
stresem wywoganym war unkami hi poksiji. Jeptawnd yvawWny n
funkcjonuj Ncych kom-rkachekaedoakr wt o,r zBe i Nggr yowd ad m
w przypadku kom-rek nowotworowych. Czynni k indukowan
kom:-r ek nowot wor owych, w regul owaniu pH mikroSrodow
wpgywapoanoSi na radi oterapin. Odkryci e korzystnegc
namet abolizm kom-rek nowotworowych sprawi o, Ue stag
przeci wnowotwor owy m. W ©pracy om- wiopgdN ol metadynnizk

nowot wor -w oraz wsp-gczesne perspektywy wykorzystania

Sgowa klcwoymmwe: i ndukowany hipoksj N, nowotw-r, terapi:

Role of the hypoxiainducible factor in the metaboism of cancers and its

inhibitors in anticancer therapy

Summary

The hypoxiainducible factor is a transcriptional factor participating in the protection of cells in hypoxia
conditions. It is a key element required to maintain homeostasis, but in degaates an important role in the
metabolism of cancer cells has also been discovered. The hypduible factor plays a role in the glucose
metabolism of cancer cells, maintains pH in the microenvironment of tumors, participates in metastasis and
induces resistance to radiotheramyiscovery of the role of HIF in cancer cell metabolism resulted in an interest

in it asatarget for anticancer therapy. This paper discusses the role of the hyptudible factor in the
metabolism of cancers and contempgnaerspectives of its inhibitors in anticancer therapy.

Keywords: hypoxiainducible factor, cancer, anticancer therapy

1. Wstnp

Hi poksj a W najog-lniejszym ujnciu dot ycz
dof i zj ol ogi cznego zapotarnZkea h o wRrnd cae nk corw-er ku j nlcu
kwesti N znacznie bardziej skompli kowanN ze
warunk-w tlenowych. W I|literaturze moUna si
prawi dgowego stfinUenia tWamtugSiktta adawtyynwosy D4
W powietrzu atmosferycznym na poziomie mor za
hodowl i kul tur kom- rkowych, j ednak ni e obs
W zwi Nzku z tym zaczitiolldr £fyistjolksg i powjdihoisa |
stiAUenia tlenu obserwowanego w tkankach prz

n

r-Una w zaleUnoSci od typu tkanki, jej funk
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wartoSi fki oznmp-orkeskj i louwddi zmkii e gnw  wy nosi okogo 5%
w wartoS3dd7a.csh%.odNat |l eni eni e kom-r ek nowot wo

znacznie r-Uni sin od kom-rek prawidgowo f ur

sin w z OBYeas i7.4% (MaKeow, 201 4) . Oznacza to, Ue

w przypadku kom-rek nowotworowych nie tyl kc

wartoSci dla kom-rek =zdrowych, ale r-wnie0

granica hipoksji bidaoni eraal ¢edmakod zypao- -meywo
Do pojawienia sin zjawiska hipoksji mo Ue

rozwoju embrional nego, w trakcie gojenia si

lubwsytuacj ach znaj dowani a (spi VW tragcie nnurkbeignia) p oz i o

lubznacznie powyUej . Niedob-r tl enu moUe |

patol ogicznym i mo Ue poj awi | sin w stanach

oddechowego czy kr w2005hoSnego ( Kumar i i n.
Kluczowym elementem wk r ywani a i reagowania kom-rKki

] est czynni k i ndukhypmaamgucible ifaotojkHiF jést cgyhhikiEm
transkrypcyjnym, kt - ry skgada sin z dw-ch po
posi adaj N wwie sdonefiyeHLH Kelix-tbap-helix) oraz PAS ger-arnt-sim),
natomiast tylko w podjednost ce okyhdrddpemdgns t i p uj
degradation. W warunkach fizjoksji dochodzi do wytwarzania obu jednostek jednak
podjednost ka HahBODwamas.t alWe wadagkach prawi dg
dochodzi do hydroksylacji reszt proliny w pozycjach 402 oraz 564 w domenie ODD,
cosprawi a, Ue podjednostka |jest -Lindaw(HLr nawan e
Zwi Nzanie podj ednostwadza do rekrutaciy ligaze umbikwityddwej,d o p r o

kt-ra znakuje HIFU resztN ubikwityny. Wy z r
nastnpni e skierowana na drogh degradacij i p
dochodzidal egr adacj i HI FU, eon skut hwjdg eknms it @ kwa m

W jNdrze podjednostki te §gNczN sifi z podjed
Czynni k transkrypcyjny §Nc zhyposaresponsd elechgnt z DN A
kt-zmyaj duj e w obrfibie wi &lodujpNcoyntoht o k1 w c zgoew
metabolizmu kom-rki, zw@gasz@W¥M?d. met abolizmu g
2. Rola czynnika indukowanego hipoksj N w met

Hi poksja jest nieodgNcznym zjawi skiem obs
Jest o spowodowane odl eggoSci N powstawani a I

t worzeniem nowych nacze@ekt wwvomSEmiyeln!| @o rnsiz:
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dyfundowaniem tl enu w ggNb guza. Dodat kow
nowot worowych @moWUehbynetamobhhnzmu. Przez wiel

metaboliczne obserwowanekwvo m- r kach nowot worowych sN dzie

mut acj i czy uszkodzeCE. Dziesi Nt ki | at badac
met abol i zmu nowotdvoak wnaowwel Ngwni i ei e nastn
zmiany te nie tylko nis Nr zypadkowe, ale wpgywajN teU kor

or az uzyskiwani e przez ni ch cech mogNcych
(De Berardinis i in, 2008). Doa k't ywac | i czynni ka indukowaneg
nowot worowychkmboWa dppSbbrnw. Poza niedoborer
dla guz-w |litych moUe r - wni¥Hl dlot -Siy dloo djtea
von HippelLindau. N e dochodzi wtedy do wyznakowani a
tym samym nie zostaje ona skierowana na dr
powodem aktywacj. HI F mo Ue byl obser wowana
zwi fnkszona aktywaaza & elsitnagd - whkit .kikKiazN ef ek
sygnagowym Akt/ Pl 3K/ mTOR, kt - rego zwinkszona
czynni ka indukowanegp2O0mid4poaksdll e(jElystt oprarwoid eir

aktywnoSci czynni ka i @duhkdwaonbeegcon olSil p oikzsg fNo r
pirogronianowej (PKM2). Jest to charakterystyczna izoforma kinazy pirogronianowej
obserwowana w wielu typach nowot wor - w, Od k
transaktywacyjnN podj ednost ki tdr Fadskrypcji z e z C
zwi fkszaj Nc wi Nzanie czynnika indukowanego h
zwi nkszonej rekrutacij.i koaktywator a p300 0
histon- w, co prowadzi do r ozl u¥nideositan pwgo Skeni-
DNA dla czynnik-w tr,a49.krypcyjnych (Luo i i n
Aktywacja czynnika indukowanego hipoksj N
typach nowotworu wydaje sifn byl cznSci N ke

reprogramingu me tzaebmoilel czhkes@po es jZiwi plslj ednost

zezwi nkszeniem wzrostu guza natomiast wutrata

powoduje zmniejszenie wzrostu (Semerz® 1 0 ) . Skoro aktywnoSi HIF
na kom-r ki nowot wbrewé@ pabe®gomriyjszizakom m
wpgywa ekspresja gen-w indukowana aktywacj N

HIF odgrywa waUnN roliAn w utrzymaniu tak z
zwi Nzane z met aboli zowaniem gl aekwady ddbst kpas

tl enu i j est ono el ementem niezbndny mindz
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szybko rosnNcym i prolifer uj Becainms iknp2®08y. k om n
Czynni k indukowany hipoksj N wpJgy wchklucaowez wi i k s
elementy szlaku glikolitycznego, w tym:

A transportery glukozy GLUFzwi ifkszona | iczba pozwala na :
(Soniiin, 2017)

A enzymy szlaku glikolitycznego takie jak heksokinaza, fosfofruktokinaza, aldolaza, kinaza
fosfoglicerynianowa czy enolaza z wi nkszona l i czba pozwal a
metabolizowanie glukozy (Soni i irR017)

A dehydrogenazhn md 2wizimkoavdn aL DIHi ¢z b a pozwal a
przemi ani powstajNcego pirogeoeracyi wcmis
NAD+ niezbndnych w pr,2e8si e glikolizy (Fen;t

Zwi hkszona aktywnoSi czynni ka i ndukowane

zgoSliwych cech kom-rek nowot worowych. HI F w

ekspresji takichg k ZFHX1A oraz ZFHX1B, Kkt -rych aktyw

ekspresji gehadhedypBoeeGpr EBaagko to odpowi a

t kanki poprzez adhezjn kom-rek, a spadek |

kom-r ek zegoena i meshchyamlalmy, co jest pierwszym elementem procesu

metastazy. Czynnik indukowany hipoksj N wpgy\

(transforming growth factor), kt-ry po podNc
do zwi nkszoinemroo lwizfrersa aij i kom-rek. Dziagani e
na metabolizm kom-gwdkerrmugvwqldewimoogy cthy | k o ucz

w utrzymaniu kom-rek w pierwotnym ognisku
procesie przerzutowania.

Czymi k indukowany hipoksjN wpgywa r-wnieOU

biorN udziad w angiogenezie. Powstanie nowy
wzrostu guza, kt -rego Kom:-r ki wymagaj N zao
Doczynnirkocawsmgp ogennych, na kt-re wpgywa HIF
wzrost u, takie jak czynnik wzrostu Sr-dbgot
pgytkopochodny czynnik wzrostu PDGF, ale te

tlenku azotu NOS. Liczb gen-w zaangaUowanych w angiogen
kontrol N czynnika i ndukowanego hi poksj N, S
wpgywu HI'F nie tylko na powstawanie nowych

przepgywu kr wi p aczyaia (SoniomMm@ Op dWst Zge® beer wowan

Ue nowotwory o wysoki ej zawartoSci czynni ka
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oporno8idiomaerapi i wzglidem kom-rek, u kt-ryec
byl zwi Nzane zsprzendjhik szzyn reink -elk wzrostu, tak
dziagania czynnika induRki®8.anego hipoksj N (Ra

3. | nhi bitory czynnika indukowanego hipoksj N
ZgoUone dziagani e czynni ka i ndukowanego

nowotworowych spmi § o, Ue stag sin on celem w poszul

zastosowanie w terapidi przeci wnowot wor owe ||

doprowadzil na kilka sposob- w:

A poprzez inhibicjni ekspresji podjednost ki
Do inhibicji ekspresji podjedrsot K i HI FU moUna doprowadzil

transkrypcji j ak i n ad zei taagpai j eNiofybitoa mRNAaje=tj i . ZV

EZN-2 96 0 . Zwi Nzek ten jest oligonukl eotydem, }
specyficznoSi kKziagakbwamp kizgoaksj N. Jego z;
zmniejszeniem aktywnoSci gen-w znajduj Ncych
2008). EZN2 96 0 przeszedd do pierwszej fazy badadc

zablokowania transkrypcji jestank t ywacj a topoi zomerazy | pr zy
kamptotecyny. Przedstawiciellelm tkej-rgegopyskium
dziagani a sprawi ga, Ue zwi Nz ek t en przesz
w przypadkach raka trzustki, rakajm i k - w, gquz-w | itych, gl ejak:\

|l nhi bicja transl acj.i podj ednost ki HI FU mo
z ni ch j est bl okowani e transl acj i poprzez
W procesi e inicjacjek (Mae mo2008)t lambitorarsi yo ntakinz y b i
mechanizmie dziagania sN temsirol i m0s). siro
Sirolimus oraz everolimus znalazgdgy zastosowa
temsirolimus oraatwwerdkzomeswzobetca@yi b r aka
raka piersi, chgoniak-w oraz guz-w trzustKki
doprowadzi i poprzez inhibicjn innej kinazy

LY294002 jest inhibitorem kinazy? | 3 K. W kom-rkach raka ©prost
inhi bitorem doprowadzi § on do zaham@d®B.ni a ek
LY294002 przeszedg do pierwszej fazy bada@& Kk

na nerwiaki.
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Do nowyaehk - wwit st owanych w badaniach pr z
hamuj Nce dziagani e na ekspresjn czynni ka
aktynolaktomycyna oraz zebularin.

A poprzez inhibicjn biagka Hsp90

Biagka opieku@®ze z bkbadlgamspo9obdpowiesdni e

przez podjednost ki czynni ka indukowanego hi
HI FU a Hsp90 moUe doprowadzil do przekiero
proteolitycznej. Mechani zbm adjkiaa goapniieak udHT & re tg o
gel danamycyna. Zwi Nzek ten |jest benzochinon
pochodne (17AAG, 17-DMAG, IPI-50 4) przeszygy do fazy drug
zbi agaczkami, guzami | i t y mi201%).rkelgnym iahlbitoeerm p g u c
Hsp90 | est ganetespib. Jest on magym, synt
oceni ane w badani ach przedklinicznych na
trzust kowego. Jego zastosowani e \vmwdowdych k owa g
zwi nkszonN aktywnoSci N HIF i doprowadzi go do
antynowotworowe (Nagaraju i in2 01 9) . Kol ejnym zwi Nzkiem b
pomi hdzy Hsp90 i HI'F jest tymochion&hindeghbt,

kt - rego zastosowanie w badaniach z kom-r kami
zmniejszeniem ekspresji gen-w znajduj Ncych

hi poksjN a ostatecznie dopr,@M®dzi go do Smier

A poprze& i nhibicjn di meryzacij.i podj ednost ki H

Pierwszymi zwi Nz k ami wykazuj Ncy mi mechan
di meryzacj. podjednostek czynnika indukowane
t e sN magymi, sstyenctzektayntizz nykni - rcez N\w badani ach
klinicznych z rakiem nerkowokom-rkowym wyk
iproliferacjn kom-rekSgew@ilWyonowych (Mart?2ne:

A poprzez wzmocnienie interakcji HIF z FIEa¢tor inhibitingHIF)

MoUIl i wym mechani zmem zabl okowania aktywno
j est wzmocnienie jego interakcj.l z natural ni
Taki mechanizm dziagania wykazuj e Bortezom
szpiczk a mnogi ego. Innym zwi Nzklemkwo-rtyakwmpdad@
ZCPF11 pozwoli g uzyskal ponad pifciokrotnie

(Zhani in., 2019).
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4. Podsumowanie

By odpowiedziel sobi e na phyitpaonkisej,N cjzeys tc z
celem terapi.i przeci wnowotwor owe | nal-eOy r
fizjologicznN rolfAn pedgnionN w organizmie pr
czynni kiem transkrypcyjnym obecnyladanych ws zy s
przedstawicield] kr-lestwa zwierzNt. Jego pow
zapewniaj Ncych przetrwanie warunk-w niedobo
gg-wnie ze stanami pat ol ogi cznywanym,takimjagkar zy s z
rozw:- j embrional ny czy goj eni e ran. Zapew
w sytuacjach niebfidNcych bezpoSrednim zagro
[ wiczeG, nuwkmiwaad akiczg-rskiej. Cel WkisNcN w ¢

pozbawiamy el ement ochrony przed niedoborem

r-wnieUO te prawiddjowo funkcjonuj Nce, cCo mo
ubocznych. Kol ejnym aspektem | est ni ska S [
inhibi t or - w, dotyczy to zwgaszcza inhibitor. . w
(np. Temsiroli mus, LY294002) . Ni ska specyfi

zwi fksza prawdopodobi e@®two wystNpienia nie,

z ri-ch w ef ekt ach badnsaeh rpwediiaiaznyah horazwklinicznych.

Zwi Nzek cechujNcy sin wysokN skutecznoSci N

wykazywal w badani atmhanmodebaohzmwthrzieych
klinicznych z udziagem ludzistophkiutt kiwy kibwec z ajeNcoy m
rozwoju.

Z drugiej strony naleUy jednak zwr - -cil
konwencjonal ne metody terapi:i przeci wnowot w

Stosowane ewspwigNdzkiSniczninsto prowadzN do wys

wpgywaj Nc na pogorszenie zdrowia i samopoczu
apli kacji zwi Nzk- w, takich jak formowanie i ¢c
pozwol i gobgnine d&knegowzwi Nzku, w tym teU in|
hi poksj N, w konkretny obszar organi zmu, zmr

wyst Npienia skNawew, upawWiemiyitcdhi.e nowych i nhi
indukowanegop iz wwlkisj Na nzepedne zrezygnowani
tosamo zmniejszenie | ej dawk i by gobHyf jakem k ces el

cel terapii przeciwnowotworowej.
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Summary

It is known that carcinogenesis is associated with reprograming of cellular catabolic and anabolic metabolism for
enhanced energy and biomass synthesis to support cancer cells growth, proliferation and to maintain their
transformed state to survive in dfidiult microenvironment. Until recently, the role of mitochondbabxidation

of fatty acids in various aspects of oncogenesis has not been clearly defined, but recent evidence suggests that
key enzymes or regulators pfoxidation can be promising tatgefor cancer therapy. The aim of the review is to
analyzechanges in lipid metabolism in colorectal cancer tissue, not only from the standpoint of lipid profiling,

but also changes in the processe®-okidation and energy production in cancer cells.etaded explanation

and knowledge of the mechanisms of such metabolic changes in cancer open up great potential for therapeutic
actions that can be performed using dietary and pharmacological interventions on lipid metabolism.

Keywords: cancerlipid metebolism, fatty acid oxidation

Przeprogramowani e met abol i zmu |l i pi d-
grubego

Streszczenie

Wi adomo, Ue nowotworzenie wiNUe sin z przeprogr amow;
i anabolicznego w cerdear gzwi Rikskhieomasysydta@zwsparcia w
rakowych i utrzymania ich stanu transformacji, aby p
mi t oc honedorkisayldnaecjj i b kwas-w tguszczowych w r afheych as
zdefiniowana, ale ostatnie dowody s uogkesryudjaNt,j i UemolgINu c
obiecujNcymi celami w terapii przeci wnowotworowej . Ce
w tkance raka jelita grubego, nietylko zptnk wi dzeni a profilowania | i-pid- w,
oksydacj i i produkciji ener gi i w kom-rkach rakowych
mechani zm- w takich Zmi an met abolicznych W nowot wo
terapeutg z ny c h, kt -re mo Un a przeprowadzil Za pomocN di e
dotyczNcych metabolizmu | ipid-w.

Sgowa klrimkzgwd:i ta grubego, metabolizm Iipid-w, utleni

1. Introduction

It is historically known tht in cancer cells the control over the cell cycle is changed,
therefore they are more sensitive to violations of its critical stages. Development of new
innovative cancer treatments is based on the difference in metabolism between cancer and
normal cellsTherefore, the mechanisms of action of the first conventional cancer drugs were
aimed at universal targets necessary to maintain a normal cell cycle (DNA replication,
nucleotide synthesis enzymes, cell cytoskeleton, etc.). However, recently, new cageser dr
acting on specific targets, which are primarily needed for tumor cells to survive or maintain

the cell cycle. Such targeted drugs can be monoclonal antibodies, hormone antagonists,
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inhibitors of various enzymes, receptors, etc. Since targeted drugshacin certain tumors
that carry targets for these drugs, such treatment requires personalized medicine, that is,
careful selection of patients.
2. Metabolic adaptation to nutritional stress in human colorectal cancer

The Warburg effect is a phenomenohem cancer cells produce energy mainly through
very active glycolysis followed by the formation of lactate, despite the presence of oxygen for
the complete oxidation of glucog8un et al. 2018)Passing to incomplete glucose oxidation,
cancer cells protect themselves from reactive oxygen species (ROS) and oxidative stress, and
can also actively use glycolytic intermediates for the synthesis of nucleotides, cell membrane
lipids and the synthesis eérine and glycine necessary to maintain rapid prolifergtienine
and PuzieKuter, 2010) Higher glucose uptake by primary and metastadiorectal cancer
(CRC) tumors and increased intratumoral lactate indicate that most CRC cells exhibit the
Warbuig metabolic phenotype. In addition, this is evidenced by the activation of humerous
genes and proteins, which are important for glycolysis and glucose ujeken et al,
2018)
3. Changesn lipid metabolism

Evidence of the relationship between CRC and changes in lipid metabolism were
provided by the studies of the effect of diet lipid composition and blood lipid composition on
the risk of this cancgiRashid et a.1997 Song et al.2014) A feature of CRC cells is a high
level of lipid droplets which are the site of prostaglandin E2 synthesis stimulating the growth
and spread fothe tumor (Hagland et a). 2013) in addition, there is evidence of the
participation of these inclusions in the development of drug resistance of (@otteret al.
2018) Moreover, through transforming growth factor beta activation, changes in genes
associated with lipid metabolism may contribute to the migration and invasion of the primary
tumor(AguirreePor t ol,®47) et al
3.1. Changes in fatty acid synthesis

Fatty acids (FASs) in gmer tissue are necessary for the synthesis of cell membranes,
posttranslational modification of proteins, and the synthesis of triacylglycerols in lipid
droplets for energy storage. They can also be used for cell signaling, neutralization of ROS
and as a energy source after direct oxidation of FAs (FABjown et al, 2018) So cancer
proliferation requires enhancede novolipid biogenesis pathways because the use of
circulating FAs cannot satisfy the need of cancer cells for lipid metabolites. In contrast to
normal cells, the synthesis of FAs in cancer cells occur independently of the presence of

circulating lipids (Zaytseva et al.2015) Butyrate produced by intestinal bacteria also
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contributes to lipid biosynthesis by colorectal cancer cells. Oxidation of butyrate reduces
glucose dependence and leads to an increase in the level of nucleocytoplasmiCaketyl
a substrate for the synthesisF#\s and histone acetylatiqivellen et al.2009.

FAs are synthesized in the cytoplasm by FAs synthase (FASN) using m@lofyhnd
citrate, which are generated from ace@y@A. The resulting l€arbon saturated FA
palmitate after desaturation and elongation reactions produces a large amoust lof thfs
case, intermediate metabolites of these processes can have an activating effect on the
processes of glycolysis and mitochondrial FAO under conditions of metabolic stress
(Zaytseva et al. 2015 Jpregulated in CRC tissue AefloA synthetase (ACSL) enzyme is
also assdated with carcinogenesis, catalyzing the activation of long chain FAs teCaéy|
a process necessary for the synthesis of phospholipids and triglycerides, lipid modification of
proteins, as wellas FAQ S 8 n-Mbh e £ 2 n ,&£@15)déntCR@, the synthesis oA can be
supported by onearbon metabolism, a process in which amino acids serine and methionine
can serve as a donor of carbon atgBr®wn et al, 2018) In addition to significant changes
in the composition of FAs in the cancerous tissue of patients with CRC, due to increased (4
10 times) expression of fatty acid elongases, cancer tissue contains much higher levels of
saturated and monounsaturated FAthva very long chain (226 carbon atomg)Pakiet et
al,, 2019)

3.2. Fatty acid oxidation alterations

While the pathways of glycolysis and fatty acid synthesis are wstritbed, there is
still no complete mechanism describing the features of FAO in cancer cells. In recent years,
there have been changes in the views on the contribution of mitochdrdralation of FAs
to the metabolic profile of cancer. Studies of tbkevance of the FAO pathway in cancer
have provided an opportunity to tM®déalabout
2018)

So for breast cancer, meer progression is promoted by energy production through
mitochondrial b-oxidation of FAs that are released during adipocyte lipolysis and are
intensely transferred to cancer cdlGhoi et al. 2018)FAO is also of interest because of its
involvement in drug resistance through mitochondrial uncoupling, since FAO activity
increases in cancer cells in response to treatment with many therapeutic r@dgeetsal,

2018) Also in CRC, there is a relationship between abnormal oxidation of FAs and abnormal
biosynthesis of phospholipids (the most important components of biological membranes),

which may be assodid with accelerated cell proliferatigdhang et al.2017)
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The pathway for the oxidation of FAs take place in mitochondria, and can also occur in
peroxisomes, as well as in an adtagous way in the cytoplas(fillmore et al, 2011) The
main difference in the oxidation of FAs in peroxisomes from mitochondria isGwAl
oxidase, which instead of FARHhroduces KO, which is neutralized by catalase. In addition,
the U-oxidation necessary for the oxidation of FAs with methyl branches can occur in
peroxisomegqFillmore et al, 2011) Despite the fact that peroxisonfabxidation does not
directly contribute to energy production, it can play an important role in carcinogenesis, for
example, the activatio of branched chain fatty acifi-oxidation in peroxisomes may
contribute to transformation in prostate can¢én, 2006)

Betaoxidation is preceded by the conversion of FAs to -&yA using AcytCoA
synthetase (long chain fatty agybA ligase). In accordance with the length of the carbon
chain of the FAs that they catalyze there are several types e€Cagykynthases, of which
acylCoA synthase with long chain (ACSL) is of interest because the levels of expression of
ACSL4 were noticeably higher in breast cancer cells and in cancerous tissues of the liver of
patients with hepatocellular carcinonfai and Zhang 2016) another isozyme ACSL1
together with stearoyCoA desaturasé both increases energy efficiency in CRC cells, and
also promotes migration and invasive abi(iAguirreePor t o|l,®47) et al

Further acylCoA is transported through the double membrane of mitochondria via
carnitine/acylcarnitine translocase (transmembrane transfer) with help of carnitine
palmitoyltransferas@ (CPT1)(Fillmore et al, 2011) At this stage, FAO activation through
overexpression of the CPT1A emag canoccuf La Vecchi a,2al@)d-Asaebast i ¢
oxidized in the mitochondrial matrix with the participation of four enzymetssisguentially
act on acylCoA through numerous enzymatic catalytic reactions of dehydrogenation,
hydration, dehydrogenation, and thiolysis. FiflO metabolite- acetytCoA enters the
tricarboxylic acid cycle to generate NADH and FAPWhich further ente the electron
transfer chain to produce AT{Fillmore et al, 2011) As a result of the oxidation of FAs with
an odd number of carbon atoms, not only ae€gh, FADH, and NADH are formed, but
also one propionyCoA moleculg(Fillmore et al, 2011)

Decrease in glucose consumption and a subsequent decrease in AThhéavbks one
of the triggers restructuring of the metabolism in a cancer cell. Low ATP level activate AMP
activated protein kinase (AMPK) which inhibits acetyl Co#&mboxylasel (ACC1) and
ACC2, and leads to FA synthesis inhibition and, as a result, redaeesonsumption of
NADPH (Hay, 2016) Also, AMPK simultaneously activatesAP, which leads to the

increase of NADPH (by increasing the flow from malate to pyruvate and promoting the
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conversion of isocitrate to-ketoglutarate). Obtained NADPH is used for prevention against
increase in intracellular ROS thereby protecting caneks @ay, 2016)

Protei ns ioxidaton of EAd are raguldted by both transcriptional and- post
transcriptional mechanisms. Among the transcription factors that regulate the expression of
these proteins, the best known are pleeoxisome proliferateactivated recators (PPARS)
and thePPARs gamma coactivator-alpha (PGEL U {Fillmore et al, 2011) Increased
expression of PPARs are correlated with poor prognosis in CRC and stimulated cell
proliferation in breast cancérF e r n 8 n,®2@18)(Okumuraelt a).2002) The importance
of PGGLU expression is indicated f or(LaGdryeet dev el
al., 2015)

4. Current achievements and future prospects

Many substances are considered chemoprophylacticttarapeutic agents for CRC.

For example, nossteroidal antinflammatory drugs such as Ibuprofen, but their use is limited
by a strong influence on other orgaf¥an et al, 2016) Aspirin has been shown to be
effective in preventing colon cancer associated with high expression of
15-hydroxyprostaglandin dehydrogenase -BIGDH). A cyclooxygenase (COX) inhibitor
Sulindac as an effective agent for the prevention of colon cancer with a low level of
15PGDH (Yan et al, 2016) Also such substances as polyketides and their derivatives used
as anticancer agents in clinics, but alsaural polyketides from red wine and green tea can
be used. Changing the diet to increase the intake3opalyunsaturated fatty acids (PUFAS)
can inhibit the synthesis of COX derivative from r6 PUFA - prostaglandin E2, which is
involved in carcinogenés of CRC(Cai et al, 2012) Also the effectiveness of chemotherapy
and glucide restrictions caused by the ketogenic diet of stage IV colon cancer patients was
shown (Furukawa et a).2018) Changing diet can affect the levels of end products of
peroxidation of PUFAs like malondialdehyde antiydroxy-2-nonenal. These are quite toxic
products that in small doses can initiate the tumor process, howeverhigdmgentrations
they have an inhibitory effect on tumor grow@ai et al, 2012)

Currently, the main efforts in therapy affecting lipid metabolism are directed both to the
synthesis and to oxidation of FAs. One ofetltCRC phenotypes associated with
overexpression by cancer cells of lipid metabolistated axis AcylCoA
synthetases/stearefloA desaturase (ACSLs/SCD) stimulates colon cancer progression. The
antidiabetic drug Metformin showed good efficiency in reducin de novo FA synthesis by

decreasing of acetfLoA and oxaloacetate in the cytoplag@ruzGil et al, 2019) In the
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phase of clinical trials there are new FASN inhibitors aimed at the synthesis of palmitate
(Brown et al, 2018)

The use of FAO inhibitors in medicine is not new, such drugs are successfully used for
the treatment of heart diseases (CPT1 inhibitorsla Ve cc hi a,2@18)dr foStkeb ast i §
treatment of angina {Betoacylthiolase inhibitors). To suppress the oxidation of FAs in cancer
cells, a FAO inhibitor Trimetazidine was used, also the effectiveness of the m&lmAyl
decarboxylase inhibitowas shown for the human breast can¢bta et al, 2018) Based on
the fact that FAO is involved in supporting cellular DNA synthesis in the endothelium, FAO
blockade can prevent vascular growth and tumor angiogenesis by targeting tumor endothelial
cells(Ma et al, 2018)

On the other hand, studies are underway regautthie activation of FAO in cancer cells.
Activation of FAO is achieved by PPAR activators, AMPK activators, or ACC1 inhibitors, as
well as exposure to high concentrations of carnitine and FAs (Carracedo2€X18)., while
compounds targeting ACC2 can tiead stimulate tumor growth by stimulating FACorbet
and Feron2017)

A potential target is the transport of FAs from circulation to cancer cells, for example
FA carrier inhibitor (BMS 309403), FA binding protein (FABP4)(Choi et 2018) and FA
transporte (FAT/CD36) (Corbet and Ferpr2017). Promising targets in CRC therapy are
ceramidase and sphingosine kinase inhibitors, which also play an important role in
cancerogenesis (Camp et, &017). In addition, the target may be allosteric ratios of the
NADH/NAD" level and the acetyCoA/CoA level, the increase of which leads to the
inhibition of b-oxidation(Fillmore et al, 2011)

5. Conclusions

Recent research of FAO in the context of cancer metabolism has opened up new and
exciting therapeutic possibilities. Approaches to combination therapy directed at the
catabolism of FAs with glycolysisr glutaminolysis can be a more effective strategy for
cancer treatment, however, targeting individual enzymes or pathways should be combined

with chemotherapy or other targeting agents for better results.
Founding

This research was funded by National édce Centre of Poland, grant number
2016/22/E/NZ4/00665

93



7. References

AguirrePor t ol ®s C, Fern8Sndez L, Ram2rez de Mol
Targeting Lipid Metabolism in Colorectal Cancer. Nutrients 9:1076 .

Brown RE, Short SP, Williams CS (2018) Colorectal Cancer and Metabolism. Curr
Colorectal Cancer Rep 1226 241.

Cai F, Dupertuis YM, Pichard C (2012) Role of polyunsaturated fatty acids and lipid
peroxidation on colorectal cancer risk and treatments. Curr Opin Clin Nutr Metab Care
15:99 106.

Choi J, Cha YJ, Koo JS (2018) Adipocyte biology in breast caktem silent bystander to

active facilitator. Prog Lipid Res 69:120.

Corbet C, Feron O (2017) Emerging roles of lipid metabolism in cancer progression. Curr
Opin Clin Nutr Metab Care 20:25260.

Cotte AK, Aires V, Fredon bhudin LM, HandplmeE, E, D
Scagliarini A, De Barros JPP, Hillon P, Ghiringhelli F, Delmas D (2018)
Lysophosphatidylcholine acyltransferasem2diated lipid droplet production supports
colorectal cancer chemoresistance. Nat Commun 9: 322.

CruzGi | S, -M@g8hoeerz RRedagmer S, Stange D, Sche?o
Molina AR (2019) A more physiological approach to lipid metabolism alterations in cancer:
CRClike organoids assessment. PLoS One 14: e0219944.

Fern8ndez -RuF,z RRamoKer iHaem nieg R, Vargha m,tMemdiola M,

Guerra L, Reglero G, Feliu J, de Molina AR (2018) The transcriptional and mutational
landscapes of lipid metabolisrelated genes in colon cancer. Oncotarget 9:533D.

Fillmore N, Abo Alrob O, Lopaschuk GD (2011) Fatty AtidtaOxidation 110.

Furukawa K, Shigematus K, Iwase Y, Mikami W, Hoshi H, Nishiyama T, Ohtuka A, Abe H
(2018) Clinical effects of one year of chemotherapy with a modified medhaim
triglyceride ketogenic diet on the recurrence of stage IV colon cadceZlin Oncol
36:€15709e15709.

Hagl and HR, Berg M, Jol ma | W, Carl sen A, S
Cellular Metabolism in Colorectal Cancer. Dig Surg 30282

Hay N (2016) Reprogramming glucose metabolism in cancer: Can it be exploited for cancer
therapy? Nat Rev Cancer 16:6889.

La Vecchia S, Sebasti8n C (2019) Metabolic i

and progression. Semin Cell Dev Biol88.

94



LaGory EL, Wu C, Taniguchi CM, Ding-BC, Chi JT, von Eyben R, Scott DA, Richardson
AD, Giaccia AJ (2015) Suppression of PGQ Is Critical for Reprogramming Oxidative
Metabolism in Renal Cell Carcinoma. Cell Rep 12i11i%.

Levine AJ, PuzieKuter AM (2010) The Control of the Metabolic Switch in Cancers by
Oncogenes and Tumor Suppressor Genes. Science 33018340

Li Z, Zhang H (2016) Reprogramming of glucose, fatty acid and amino acid metabolism for
cancer progression. Cell Mol Life Sci 73:3882.

Liu Y (2006) Fatty acid oxidation is a dominant bioenergetic pathway in prostate cancer.
Prostate Cancer Prostatic Dis 9:2384.

Ma Y, Temkin SM, Hawkridge AM, Guo C, Wang W, Wang XY, Fang X (2018) Fatty acid
oxidation: An emerging facet of metaltransformation in cancer. Cancer Lett. 435M41.
Okumura M, Yamamoto M, Sakuma H, Kojima T, Maruyama T, Jamali M, Cooper DR,
Yasuda K (2002) Leptin and high glucose stimulate cell proliferation in-MiGEman breast
cancer cells: Reciprocal involvemesftPKG-Uand PPAR expression. Biochim Biophys Acta

- Mol Cell Res 1592:107116.

Pakiet A, Kobiela J, Stepnowski P, Sledzinski T, Mika A (2019) Changes in lipids
composition and metabolism in colorectal cancer: a revigyds Health Dis 18:29.

Rashid A Pizer ES, Moga M, Milgraum LZ, Zahurak M, Pasternack GR, Kuhajda FP,
Hamilton SR (1997) Elevated expression of fatty acid synthase and fatty acid synthetic
activity in colorectal neoplasidm J Pathol 150:20208.

S§ncMaerzt 2 ne GilRdeCedrmz MG, -Eévm8redez M, Vargas
Garc2a B, HeRudnon J, Re-ldéreano M, FaBy J, Na®Rimlees M,

de Molina AR (2015) A link between lipid metabolism and epithetiasenchymal transition
provides a target for colon caradherapy. Oncotarget 6:381138736.

Song M, Chan AT, Fuchs CS, Ogino S, Hu FB, Mozaffarian D, Ma J, Willett WC,
Giovannucci EL, Wu K (2014) Dietary intake of fish;3 and¥-6 fatty acids and risk of
colorectal cancer: A prospective study in U.S. mahwamen.nt J Cancer 135:2412423.

Sun L, Suo C, Li S, Zhang H, Gao P (2018) Metabolic reprogramming for cancer cells and
their microenvironment: Beyond the Warburg Effect. Biochim Biophys AdRev Cancer
1870:51 66.

Wellen KE, Hatzivassiliou G, Sadbva UM, Bui T V., Cross JR, Thompson CB (2009) ATP
Citrate Lyase Links Cellular Metabolism to Histone Acetylation. Science 324:1086.

Yan G, Li L, Zhu B, Li Y (2016) Lipidome in colorectal cancer. Oncotarget 7:33312489.

95



Zaytseva YY, Harris JW, Mov MI, Kim JT, Allan Butterfield D, Lee EY, Weiss HL, Gao T,
Mark Evers B (2015) Increased expression of fatty acid synthase provides a survival
advantage to colorectal cancer cells via upregulation of cellular respiration. Oncotarget
6:1889118904.

Zhang F, Zhang Y, Zhao W, Deng K, Wang Z, Yang C, Ma L, Openkova MS, Hou Y, Li K
(2017) Metabolomics for biomarker discovery in the diagnosis, prognosis, survival and
recurrence of colorectal cancer: a systematic reviaveotarget 8:3546@35472.

96



Udzi ag tkanki tguszczowej w patogenezi
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Streczczenie

Wiele | at temu przyjnty model patogenezy reumatoi dal
stawowym chorych czynni ki o] charakterze prozapalny
i chondrocyty. Wy ni ki bada® z ostatnich paru | at ws |
cytokin prozapalnych i czynnik-w wzrostu moUe byl t
skorel owany zostag z wyedaipozwama leme jl ,0 kad npgt widegrodwz a |
obrnbie staw- w. Co wincej, ni eprawi dgowe funkcjonow
metabolizm zar-wno kom-rek chrzNstKki j ak i t kanki po
Bi or Nc pod uwaghn powyUsze doniesienia, naleUy wuznal
mi ej sca, odpowi edzial nego Za wyst Npieni e i podtrzy

bezpoSredni N przyczynN p 0 j a whamkterystyczrsy¢hndla oebmatoidalnego ¢ hor o
zapal enia staw- w.

Sgowa klrreawzmawen:i dal ne zapalenie staw-w, tkanka tguszc:

Role of adipose tissue in pathogenesis of rheumatoid arthritis

Summary

For many yeas, the accepted model of rheumatoid arthritis pathogenesis assumed dindlaprmatory factors

present in the synovial fluid of the patients are produced only by synoviocytes and chondrocytes. However, new
evidences indicate that this model is incorr@tte important source of pfiaflammatory cytokines and growth

factors may also be adipose tissue, whose abnormal presentation has been correlated with the occurrence of
a local inflammatory response. These findings confirm pathological activity of adifgssiewithin the joints.
Moreover,the pathogenic activity of adipose tissue significantly affects the metabolism of both the cartilage and
subchondral osseous tissue, thereby affecting the progression of the disease. Considering this findings, it is
necessary to recognize the presence of another site of inflammation next to synovium and cartilage, responsible
for the initiation and maintenance of chronic inflammation, which is the main characteristic of rheumatoid
arthritis.

Keywords: rheumatoidarthritis, adipose tissue, inflammation of adipose tissue, pathogenesis

1. Wstnp

Reumatoidal ne zapalenie staw-w @aRZAS) , an
rheumatoideapolyarthritis chronica evolutivan a z ywane w przeszgoSci g
post ipupdlcgy do jednej z najcznSciej wystnp
t kanki gNcznej 0 (Pusttzewiczk @ BT e Saapaljng msi n, U e
051 % spogecze@&st wa, przy czym aU 756G Kazj gru

2014) . Powszechnie przyjnty model choroby o
przewl ekge, ni eswoi ste zapalenie bgony mazi c
zgoUonych z aktywowanych kom-rek, gg- wni e |
kt -re uczestniczN w procesach i mmunol ogi cz

97



zapal nego. Chroniczny stan zapalny zapoczNt

prowadzi do degradacj i chrzNstKki stawowe|]j i
pozast awowych, Jak i powi kga® o charakterze |
do zabur zeE wydol noSci funkcjonal nej , ni

i przedwczesne,j Smi eGcii s2a0f Buszgzewicz2011). Moded r ma n n

ten, eWwgkhwpierwotnych zagoUeniach jak najb
bada® uzyskanych w ostatnich | atach okazagd s
opr - cz bgony mazi owe | [ chrzNst ki, uznawan
prozapah y ¢ h i czynni k-w wzrostu, takUe stawowa
w zapoczNtkowaniu i podtrzymaniu stanu zapal

(Kontny i in, 2011).
2. tr-dga chronicznego stanu zoamalpmd ggniva prtz

Eti opatogeneza reumatoidalnego zapal eni a

Wi adomo, Ue do wystNpienia chronicznego proc
czynni ki Srodowi skowe, zakaUeni akicabpzernag o Uu
immunologiczne oraz predyspozycje genetyczne (Alamanosd in.0 5 ) . Mi mo tego,
ni e potrafi my dokgadni e wyjaSnil, co |jest
chorobowy, nasthipstwa dziagani anntiekg ow) c zsyNh nji
doskonale poznane (JuPa- gt o, 2061). i i n.

Wiele | at bada® nad RZS pozwala ponad wsz

bgona maziowa chory&hywawRZ®%ch ebit nsfi oyempit) enyn N&
syntezn S z e r eapgalnychc tgkiclo kak m.ingzynrokz martwicy nowotworu
U TNFU) |, i nt e r(lL-g) vikidrleukina 2 (12 ) , interfoe)y omr amz (
metaloproteinaz macierzgKunz i in, 2009; Goldring 2003). Aktywowane limfocyty T
inicjuj N t alkiOef opcryotl-ivi eB,ac$ yinowiwoc wt -wy nd rkaiz cf;

zwi nkswyad zsiel ani €Konpny zire 2 0 @6 i a §Vi s.g2006sHomadtd, i n
w bgonie maziowej, pgynie stawowym i SuUr owi
mediatory stanu zapanego t aki e jak m:1bid)n. iinnted)leakkinm

interl euklisnyn i1t el TR nin i1n7t e (-23) Cynnikinte, 2 3 (|
stanowi Nc gruph cytokin prozapal nych znacz
prowadzNcryadadjoi (dselgd z s it E$2R18; Toussiiotr in, 2008)

Kol ejnN tkankN, kt-rN obejmuje toczNcy si
byl szpiSk pk kstkmy.t ny, uwaUany przez wiele | at

cenrahy nar z Nd | i mfatyczny, okazag sin takO
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|l i mfatycznego gdzie moUe zostal zainicjowan

organi zmu. Szpi k kostny chorych na RZS zna
zar - wno npdoedm wozbgrlaz owy m, co widoczne | est w
magnetycznego, j ako obrznk szpi ku, j ak r-\

prozapalnych czy wielkoSci N (Knrowskali éng 010 pos zc
Tomita i in, 1994).

Corazw ncej dowod-w wskazuje na fakt, i0 tKk:
i szpi ku kostnego | est kol ejnym Fr - -dgem <ch
w RZS. Tkanka tguszczowa jest aktywnym endol
embrionalneg pochodzeni a i umi ej scowienia wW oOrgan
utrzymaniem energetyczndj o me ost azy or gani wdnale w pracésie wi an i
termogenezy, tkanka tQQuszczowa jest mocno za
masy kostnej, 4 ak Ue modul acj N o dp oSiheddfzfil2eidm@alicnion .0 g i
iin., 2010) Model em tkanki tguszczowe]j wykorzysty

tguszczowa ciaga Hoffy (ang.: Hoffa body, [
t juszczowN podrzepkowN. W ciele Hoffy w pr
naci ekUomyzxtho z kom-rek odpornoSciowych taki
bazofil e, eozynofil e, neutrofile [ l i mf ocy
[ wydzielajN |licznazcykdhioowe pu RBagarhaeckahie pe § n i
zgoUonymi rek ki mmunol ogicznych, ciago Hof fy

wydzielniczN, produkuj Nc czynni ki wzrostu

adi ponektyna i rezystyna, bandNce produktem n
znaczNcoN wpayywaynnoSi bgony mazi owe] i chr z

i podtrzymani e stanu z aNedmanaigm20liloc z Ncego si i
3. Reumatoidalna tkanka tguszczowa

Tkanka tguszczowa | est rodzajem ywsnpecj al
organem endokrynnym, heterogenicznym w kont e
rozmieszczenia w cielefinkcji, jakies pe g ni a. Podstawowy podzi adg

j N na tkanknin tguszczowN biagN (mnggus whidwe

brunatnN. Tkanka tguszczowa brunatna poj awi
pgodowego czgowi eka i dominuje w rozwinint
podstawowN funkcj N jest indukcj-atermogemynogen e :

(UCP1) wysthnpuj Ncej po wewnntrznej stroni e

adi pocyty przeksztagcaj N energin bezpoSredni
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brunatna powol i zani ka, a jej mi e jbrsimatea z aj mt
obecna jest u osobnik-w dorosgych jedynie w

Tkanka tguszczowa bi aga (czasem nazywan

charakteryzuj NcN sifn magN masN i stao tkyo nmirfedkz y
wypegnia jedna, duUa kropla tduszczu potoczo
WAT jest gospodarka tguszczowa: magazynowani
(l'ipoliza) tguszczu. Tkanka tgukzrcrziosva( po gl
tkanka tQguszczowa, ang. : sSsubcutaneous adip
(stawowa tkanka tQuszczowa ang. : articul ar

RzS t o wgaSni e t kanka t guszczowa iekiemwn Nt r z
Zzainteresowani a naukowc - w, poni ewaU sNsi ad:¢
i chrzNstkN2Q@®ma)n.ch®@F- wnym.model em AAT wykor z
rol N tkanki tguszczowej W przebiegu t&®ES | est
kolanowym (Jacobson i in.1997) . Ciago Hof fy j est j ednN
tguszczowych umiejscowionych w stawie kol ano
mindzy bgonN wg-knistN torebki stawoegp] ut wc
a bgJgonN mazi q®N5 Pakikinul988)i Fizjologicznie, AAT/WAT poza

kom-r kami tguszczowymi zawiera r-wnieU inne
kom:-r ki zrnbowe naczy G, mezenchymal nprzykom- r k

czym stopie®& nacieku makrofag-w zaleUy od s

naciek-w zmienia sin i AAT/ WAT moUe zawieral
i mfocyty T i B i kom-r ki tuczne.i |IDkoa dyzcihecszial
r-Unych, akt ywnych bi ol ogiczni e czynni k- w
nazywane adipocytokinami) . Do tej dlillebz ne|j g
IL-8 , inne cytokiny jozymik aapambwama migfatiiralk,r o Mg - w,
mediatory zapalenia: CRP i a §-teaktyw@e, SAAamy |l oi d sur owi cy, Ppr oS
tlenek azotu, r-Une chemokiny (np. MCP1), s
VEGF, TGFb , FGF) , cytokiny p-iRa,e lcanev 2zreeymnavraz e I L
z I nhi bi tor ami tych enzym- w, hor mony stero
kl asyczne adipokiny: m. I n. | ept y2018;Sua@ddd pone
Szopi Es2R18) i i n.

Ciago Hoffy wydzielajNdobbhbizymi 8 zwo 8lzk a
stawowego wpgJgywa na metabolizm sNsiaduj Ncyc!l
UwaUa sin, Oe cytokiny i czynni ki wzrostu
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met abolizm chondrocyt- -w i ndazZkum&lci emyzzywak @ @mn

( MMP). MMP maj N zdolnoSi enzymatycznego degr
gNcznej, tym samym powoduj Nc degr ad2003).n t ka.l
Adi pokiny wydzielane | okal ni ez ipadzaenzi ec ipargooz al
W badaniach na myszach wykazano, Ue rezysty
objawy zapalenia staw:- w. Rezystyna wydziela
kol anowego, a w odpowiedzi na | ekpja cgtakina g a ni ¢
prozapal nych przy jednoczesnej utraci e pr o

~

strukturn ( C12@10).kAadipangktyna pio c z Nt k o wo uznawana .
wpgywaj Ncy pozytywni e na organizm ludzki,
i otygoSci, z czasem zostaga opisana takUe
Adi ponektyna jest w staniocywpdwy walif ematmeti &b
(ang.: fibroblast i ke synoviocytes) biAndNcych skgadowN
chondr,0 oiydtu-kwj Nc6iMyRrt ezdil & Lkt -rych zar-wno FL
posiadaj N odpo 7S ued®rmjopd i@Eek2018)tkalyej nN adi pocy
wydzielanN pyzezbcoaBoNHaktywny udziag w poc

w stawie kol anowym | est |l eptyna. Z uwagi
dwukierunkowe: pre i przeciwzapala®, bpjaest dgawganac,z
modul uj Ncy produkcjn proteogli kan-w i czyn
W nadzi ei na poprawn struktury i funkcjonal

ponad wszel kN wNt pl i wo Sifozapaldeleptyrdy njej gigkorzystny n e d :
wpgyw na funkcjonowanie staw- w. Dziaganie t
syntezy klasycznej cytokiny prozapalnej:-1Lb , ] ak r-wnieU na zwidt&
dziagania innych cyt oKKontnyoin, 20413 Poaddtb wykazano, pr 0 z a

Ue | eptyna jest w stanie indukowal ekspresj
wspomni ano wczeSniej maj N zdol noSi enzyme
skgadowych tkanki gNcznej . owidd dozoicayltmoek i ma & |
kom-rek i mmunol ogicznych takich jak makrof a
kom-r ki NK, co zwifdksza ich zdolnoSi do naci

zwyrodnieni owN staw- w Zaobser wowaenpot yanmacwz n

stawowym stawu kol anowego, co korelowago z
w badaniach na zwierzntach stwierdzono, Ue
chondrocyt - w, wpgywaj Nc ni ezwykI| enoscizlenSing e n
indukuj Nc proliferacji osteoblast - w, syntezrt
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2003; Clockaerts i in2 01 0) . Co wincej,tlepeyngl wgdpr eleaz
tkankiuszczowN ale takUe przezktyndlp&ez FLSchond

oseobl asty. Fakt t en j est dowodem na I st

(7]

tymul uj Ncej sieci immunologicznej, kt-r N tw

—

kanka tguszczowa.

4. Podsumowanie

Pomi mo wi el u d e ksehdrzefieandean@ patogeahezyt rgumatoidalnego
apalenia staw-w wciNU pozostawia wiele n
akgadaj Ncy, Ue jedynym Fr-dgemcbtaNstkapat
kazag sin bgndny. dopeewszigsmhpl eksowanebkad

O N N

taw jak i koSi pozawala na |l epsze zrozumien
sin stanu zapal nego, a takUe, dl aczego stan
wskazuj e na fakt ,powWieNziasE np @ fniel dzzyer pgoces ar
zachodzNcymi w bgonie maziowej, szpi ku kostr
Choi wci NU nie moUna okreSlii, co jest pier
RZS, udowodnienie istnienia sieci oyk i n o we j prowadzNce,j do dest
pozastawowych, w kt-rN zaangaUowane sN wszys
prz-d w kierunku pegnego wyjaSnienia patogen
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Streszczenie

Produkty z napisem "bio" czy "eko" coraz znSc |ej p «
spoUywal zdrowe posi gki, bezwklonsanyvahtzb/\,ﬁdr kpl¢ hcdogat
zaprezentowano wymniukizotwgdh(E ktwesychnael em ygo por - w
t emat produkt -w okreSlanych mianem Abi oo, Z produkt a
pozwoli gy na zdefiniowani e preferencij.i konsuwment - w
spoUywczych oraz analizin oceny poszczeg:-lnych grup pl
jak: cena, jakoSi, atrakcyjnoSi i chni zakupu.

Sjowa kil uprzodekty bio, zdrowa UywnoSi, certyfikat eko

Consumer perception of the quaty of certified food products

Summary

Products with the words "bio" or "eco” are increasingly appearing on store shelves. Consumers want to eat
healthy meals, without preservatives, artificial colors and other unnecessary additives. The article theesents
results of research aimed at comparing, on the basis of consumer research, products referred to as "bio" with
national and private label products. The collected data allowed defining consumer preferences regarding the
selection of certified food prodtgcand analysis of the assessment of individual product groups based on selected
parameters such as price, quality, attractiveness and willingness to buy.

Key words: bio products, healthy food, ecological certificate

1.Wst np

Definicja AjaaksoiSicivwr azzmize ni pmflywem czasu i I
rozbi eUnoSiWsw :jl eajymo il eime.ntem r-Unych defini
j akoSi produktu | ub usgugi odnosi sin do po
spegn
z okreSlonN funkcj N i ,2006ub. pw zbei dzrmi eostieem (i Bnolb
jakoSlI ma pragmatyczmiNsizrotSd r plruebt awy UpestjoaSkio cn:

i a otent@ka kva®ii anike ma okreSlonego znacz:

zdematrybutem percepcyjnym, warunkowym, | ecz
rozumi ana przez r2Wh&)x.h Kamszi me(n\cain dragig N nsak o
j aksPeeicyfi kacj i produktu bNd¥F¥ usgugi l ub n

Natomist producencipomiaau ik p&&ioi wo&ii omu zgodnoSc
w jakim produkt | ub usg2040p spegnia wymagani a
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Wedgug Ustawy z dnia 25 sierpnia 2006 r.

UywnoSi to kaUdansaulhvs tcaen cuj az asppeowthyive ni a ws p a |
organizmu (Dz.U.2019.0.1252). tywnoSiI j es
ZwWi erzncego i zawiera niezbndne skgadni ki (
bi agka, wi tami ny ,l12008) Natommst rcartyfikowafieS ekologicane

produkty powinny byl wyprodukowane przy uUy
okreSlonych w Ustawie zasad produkcj i ekol
i uUyt kowani a pwereep.Pordsu meviotwe (zasady do s
producenta UywnoSci ekol ogicznej zostagy sz
(WE) NR 834/2007 z dnia 28 czerwca 2007 r. w sprawie produkcji ekologicznej i znakowania
produkt -w ekologicznyelE, @Spo@®rrdawjebt abobs
f ograniczenia stosowania syntetycznych ¢
i skgadni k-w wpgywaj Ncych na jakoSIi sen:
T niestosowania metod i substancj i, kKt - -r

w kwestii natury danego towaru,

ni estosowania GMO i promieniowania joni :
przygotowywani a I pakowania certyfi kowa
czasie | miejscu ni U UywnoSi konwencjc
producenta,

f oznaczenie certyfikownej UywnoSci | ogiem rolnictwa

Rys. 1. Logo rolnictwa ekologicznego (www.ec.europa.eu)

Reasumuj Nc Uy wmam&tona, njakélologibzpd, tylkowtedy, gdy
wszystkie lTub niemal wszystkiegddminkimumod®d®ho
z ekolayicznych upraw i gospodarstw. [#adania agencji badawczej Nielsen na temat rynku
OywnoSci wynika, Ue coraz wificej Polak-w, |je
i U nie posiada on szt uc z ng0hanketowipaydnndeklarujey i d
dokgadne <czytanie infor macj 2019z Wvetekcie Palaby na e
coraz cziSciej sifngajN po UywnoSi z symbol en
agenci i mar ketingowe | | MAPoAs yavn 2Di1 7 @ k &klir ag
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rolnictwa ekol ogi ci20% g skalimobudnij @ gbr evamit @ Sé 5@ a

11 mdzg, co -3t &nowdzda&aPwum w ynku UywnoSci owym
por-wnania udziad spr zedatdgeciwymwsi D03% aw Daeir t y f |
ponad 20 % (www. i mas. pl ). Jednak jak wynik
Artykug --Sp oRlgylwca y ¢ h, wi el koSi powi erzchni u

szacuje sifn na okogo 500 t yznie maegekW afekciewy a |

skl epach w Pol sce wyojhcaz ns o tpkraol d urkktte mrae k ozl oosgt

wyprodukowane w innych krajach Unii Europejskiej (www.wprost.pl).

2Rynek wybranych opakowa® produkt-w spoUywcz
Sokiem bezpoSr s Gaoncentriite) Gazywhho hatuFalny sok owocowy

pozyskany ze zdrowych, SwieUych lTub mroUony
dla tych owoc-w kol or, s maki aromat . Dozwo
naturalny aromat, mi ayz gtmiymahyu tmetodpmi zfizycznyeni. oOwWo
Dodat kowo soki te moUna wzbogacil o skgadni
i |l i monek, kt -rych szczeg- gowN il oSi okr e
(WE1925/2006 i WE1333/2008) (www.pfiow.pl).

Szaculle msymek sok-w i nNek820 - - ml w ROL7- - woWwy
2,5 % wzrost w stosunku do 2016 roku. Wzrost

nektar-w natomi ast wystNpig§ spadek o 2,2%. S

osoma rok (co daje ok. 40 ml na osobn na d
smakowym Pol ak: - w, kt -rzy w 2017 roku najczt
(27, 2%) , pomar a@EG zowe (24, 7%), warzywne (w

wieloowocowe {2,7%) oraz grejpfrutowe (6,4%) (www.pwc.pl)

Herbatni kiem nazywamy pieczony produkt k o

ciasteczek na bazie mNki, tguszczu, Srodk-w
Ciastka sN jednN z ategorii banpalskimurynka &MOGE. Adodniz y ¢ h

z wyni kami raportu PwC w 2015 roku Polacy w
okogo 145 mln kilogram-w ciastek. Naj wi nkszl
stanowi N produ6ks8 ymlmar kvd WeMa rakmi- wgdasne ni ewi
produktom markowymi ch konsumpcja wynosi ok . 64 mln Kk
gNcznie wynoszN mniej ni U 13,2 mln kilogr

konsumpcj a wyr olbcukierniczgch jesi haabdrd wysokim poziomie. Pod
tym kNtem przeScigamy aU trzykrotnie kraje,

Belgiaz. Ma t o znaczNcy wpgyw na tempo rozwoju pr
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Ue Polacy na sgodycze poazmeizen.acNajjNa rSdzeidenji od e8
na wyb-r konsument-w maj N: smak, recepturn o
Wedgug przewidywa® PwC konsumpcja <ciaste
W przyszgdgoSci na skutek poprawy swkWeacijdizi §é
rozwoj owi nowych produkt - w bAadNcych odpowi
Przewi dywany | es tkoSunpdiwitempieook. 1,8% do wanad oks Kgl
na osobn w 2020 roku wzgl ndem r opkzawidgwarly5 . R a :
jest takUe wzrost poziomu cen ciastek i 0g-
podwyUszenia cen moUe byl wzrost cen surowc:
Bulion definiujes i i, wyva&kro z koSci , mi nsa laoidlubwar zyv
duszenia potraw. Bulion w kostkach (zwany r
z minsa wogowego | ub kurzego i r-Unych przyp
przede wszystkim do mieszania zrwodNeWw weild s
wegetari aGkie, bez dodatku minsa. Pol ski ry
mn zg§d. TakN kwotihn podaje Nestl® (kategori e
Polska, czerwiec 2016maj 2016). W ci Ngwao $ b&1{ n irjgshzkyij2az min
sin o ndh.emBd RoSt kga przymgnnigjorazew raki B33 polskich
gospodarstw domowych (Nestl ® za GfK, bul i o
Pol ska,grsutdyzZizde@® . Wedgug st atzymsitey kz ikklayOwdaa or kooc

kostek rosogowych (www. gl osbe. pl).

Konsumenci wybierajNc produkt spoUywczy c:
na rynku. Gg-wnym Fr-dgem informacji O pro
producenta na opakowaniu. Etykiety hakj one na UywnoSi muszN za

szczeg-gowe dane ni U etykiety naklejane na

wyra¥nN nazwin produktu, nazwn i adres firm
importera. Informacje zawarte na etykieoieu s z N by i czytelne i gat w
kupuj Ncego oraz jasne i zrozumiadge. KIlient
bgndne l ub ni ej asne oznakowani e produkt u (
samoprzylepne umieszczone na produktachzmilis b y | przede wszystkim
zar -wno materiagu jak i wykonanego na etykie
Ue wszystkie etykiety muszN byl napisane w

produkt spoUywc z yientmo svadze iproduktu zavartegd w dpakowaniu
oraz posiadal wszystkie dane na temat skgadu

cukry, tguszcze czy wnglowodany. WalUna jest
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w produkci e. Mi leij Sciee srhajadnakaemi e, na pier

znaj dowal sin kol ejno skgadni ki , kt-rych
jednoskgadni kowe nie muszN miel wykazu skga
data przydatnoSci prdBokejp pestspbbydind.or Maf
przedo |lub AnaleUy spoUOyli doo. |l stotny |
temperatura, kontakt z wilgoci N czy Swiatgem

3.Przedmi ot bada®E
Przedmi ot em b ajdea @ rsoNd utkrtz-yw:r osdozka j ab gk owy N
oraz bulion warzywny.

Tabela 1. Opis opakowa® sok-w tgoczonych NFC (opracow

aie?

c Z

g 100% noczosyl(zo’xllsyx

o

X

<

[o

o

Producent Auchan Polska Skgady Wi ngqg Tgocznia M
Cend 10,68 zg/ 11,99 zg/ ! 45,19 z3§

2,14 zg/ 1 2 zg/ 11 9,04 zg/

Tabel a 2. Opis opakowa@® herbatnik-w maSlanych (opraco

Q

c

S

=

o

X

<

o

o
Producent | Auchan Polska Krakuski Ania
Cenad 0,99 zg§g/100 ¢1,37 zg/ 100 g |2,85 z§/100
3NajniUsza sugerowana cena poszczeg:- | nyimtbarnempwyohd ukt - w s
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