Onkologijos aktualijos

Polifenoliy nauda gydant onkologines
ligas ir jy prevencijai. Inovatyvus
mikrokapsuliuotas kurkumino ir
resveratrolio kompleksas

Fitoterapijos nauda grindZiama ne tik
liaudies patirtimi. Moksliniais tyrimais jro-
dyta, kad specifinj antivéZinj gydyma papil-
dZius fitoterapija galima pagerinti savijauta,
pagreitinti atsigavima, sumazinti ligos atsi-
naujinimo rizikg ir pailginti iSgyvenamumo
trukme. Svarbu Zinoti, kokiy augaliniy pre-
paraty ir kada skirti. Apie tai, kokie augalai
tinka esant navikams, apie ju skyrimo reko-
mendacijas ir naujausias veikliyjy medziagy
pasisavinima gerinanc¢ias technologijas kal-
bamés su Nacionalinio véZio instituto fitote-
rapeutu Juozu Ruolia.

Pastaruoju metu daug kalbama apie polifenoliy
naudg onkologinémis ligomis sergantiems pacientams.
Prasome placiau papasakoti apie polifenolius.

Augaluose gausu bioaktyviyjy medziagy, teigiamai vei-
kian¢iy jvairius Zmogaus organizmo procesus ir galin¢iy
padéti pagerinti savijautg. Fenoliniai junginiai — didelé au-
galuose esanciy veikliyjy medziagy grupé, kuriai priklau-
so ir polifenoliai. Sie junginiai ne tik suteikia spalvg ar
sustiprina vaisiy skonj, aromata, bet ir dalyvauja augimo
ir dauginimosi procesuose, padeda augalams apsisaugoti
nuo negatyviy aplinkos veiksniy, pavyzdziui, mikrobiniy
ar grybeliniy infekcijy, intensyviy ultravioletiniy spin-
duliy. Polifenoliy yra vynuogése, raudonuose vaisiuose,
prieskoniuose (ciberzolése), zaliojoje arbatoje, kavoje,
brokoliuose, granatuose, griiduose, rieSutuose, spanguolé-
se, mélynése ir kt.

Kokia polifenoliy nauda sveikam ir serganciam
Zmogui?

Polifenoliai naudingi ir sveikiesiems, ir sergantiesiems.

Irodyta polifenoliy nauda onkologiniy ligy prevencijai,
nes jy vartodami maziname rizika susirgti véziu. Polife-
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noliy rekomenduojama vartoti Sirdies ir kraujagysliy ligy
profilaktikai, nes jie pasizymi cholesterolio koncentracija
reguliuojanc¢iu poveikiu, uzkerta kelig trombams formuo-
tis, pagerina arterijy lankstuma. Polifenoliai gali padéti su-
létinti senéjimo procesus. Yra duomeny, kad kaip papildo-
ma gydymo priemoné jy rekomenduojama vartoti sergant
skrandzio, Zarny, sanariy ligomis.

Polifenoliai — didziausias antioksidanty Saltinis. Gerai
zinoma laisvyjy radikaly zala. Kadangi jy molekuléms
triksta 1-2 elektrony, jie agresyviai puola ir ardo sveika-
sias molekules, norédami susigrazinti triikstamg elektrona.
Polifenoliai ir vitaminai A, E, C, beta karotenas — dosniai
dalijasi elektronais ir taip stabdo zalinga laisvyjy radikaly
poveikij. Taigi polifenoliai apsaugo lasteles nuo oksidaci-
jos sukelty mutacijy. Kitas svarbus jy poveikis — stabdo
kancerogeneze.

Kodél mokslininkai susidoméjo polifenoliais, ypac
onkologijoje?

Onkologiniams ligoniams naudingi tie augalai, kurie
veikia navikinius procesus, jy vystymosi mechanizmus.
Biologiskai veiklas junginiai, tinkantys sergant onkolo-
gine liga, yra tie, kurie gali paskatinti pakitusiy lasteliy
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apoptoze, taciau kartu gali skatinti ir normaliy lasteliy
mitoze. Naudingi junginiai, kurie neigiamai veikia me-
tastaziy vystymasi ir auglio audinio angiogeneze, slopina
naviky Iasteliy proliferacija, su piktybéjimu susijusiy geny
raiska, koreguoja imuning sistema. Onkologinei ligai svar-
big jtaka daro oksidacija ir redukcija, kuriy sutrikgs balan-
sas gali skatinti piktybinius procesus. Vézinius procesus
gali skatinti vidinés terpés pH sutrikimai.

Polifenoliai yra ne tik stipriis antioksidantai, kartu jie
pasizymi ir minéty véziniy procesy vystymasi veikiancio-
mis savybémis. Taigi polifenoliai veikia uzdegima, kore-
guoja imuniteta, apsaugo lasteles nuo oksidacijos sukelty
mutacijy, stabdo véziniy lasteliy mityba, nes slopina krau-
jotakos susidaryma navikuose. Taip pat slopina fermenty,
skatinanéiy vézio i$sivystyma, ir skatina fermenty, detok-
sifikuojanciy kancerogenus, veiklg, stabdo véziniy lasteliy
dalijimasi ir skatina jy ziitj.

Pastaruoju metu dél savo savybiy iSpopuliaréjo ir
yra tyrinéjami du polifenoliai — kurkuminas ir resvera-
trolis. PraSome pakalbéti apie juos placiau.

Ryskiai geltonos spalvos prieskonis kurkuminas is-
gaunamas i§ Azijos Salyse auginamy daziniy ciberzoliy
(lot. Curcuma longa) $akniastiebiy. Nuo seniausiy laiky
$is augalas naudojamas Indijos medicinoje. Pasaulyje at-
likta daugybé tyrimy su jvairiais ciberzoliy Sakny ekstrak-
tais, kuriy rezultatai atskleidé antioksidacines kurkumino
savybes ir teigiama poveikj tam tikroms organizmo siste-
moms. Taip pat daug tyrimy atliekama ir onkologijoje.

Antivézinis kurkumino poveikis pasireiskia apsauga
nuo galimy geny mutacijy ir laisvyjy radikaly, be to, Sis
poveikis siejamas su detoksifikuojancéiy fermenty aktyvi-
nimu ir su piktybéjimu susijusiy geny raiskos reguliavimu.
Sis augalas pasizymi véziniy lasteliy Zatj didinangiomis ir
ju dalijimasi slopinan¢iomis savybémis, létina kraujagys-
liy formavimasi navike. Visa tai lemia, kad kurkuminas
apsaugo tiek nuo vézio i$sivystymo, tick nuo jo progre-
savimo.

Vézio iSsivystyma slopinantis kurkumino poveikis
nustatytas atlikus tyrimg (Cheng et al., 2001, Anticancer
research), kuriame dalyvavo 25 didelés rizikos pacientai.
Po 3 ménesiy kurkumino papildy (500 mg/d.) vartojimo
pastebétas mazesnis uzdegimas, maziau besikeicianciy
(véZéjanciy) lgsteliy. Kitame tyrime vertintas adjuvantinés
kurkuminoidy terapijos poveikis (Panahi et al., 2014, Phy-
totherapy Research). Tyrime dalyvavo 80 véziu serganciy
pacienty, gydomy standartine chemoterapija ir / ar radio-
terapija. Pusé dalyviy vartojo kurkuminoidus (180 mg/d.),
kita pusé — placeba. Po 8 savaiciy trukmés adjuvantinés te-
rapijos, nustatyta, kad kurkuminas 6 kartus pagerino paci-
enty gyvenimo kokybe, sumazino uzdegiminiy molekuliy
kiekj. Taip pat nustatytas teigiamas poveikis po §vitinimo:
kurkuminas palengvino po spindulinio gydymo i$sivysciu-
sj dermatita, sumazino odos lupimasi, svorio kritimg (De-
vassy, et al., 2015, Nutr Rev).
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Placiai zinomas ir jvairiapusis resveratrolio poveikis.
Resveratrolis yra bioaktyvus polifenolinis junginys, daz-
niausiai i§gaunamas i§ labai gerai auganéiy ir atspariy dau-
giameciy augaly, kur jo aptinkama gausiausiai, pavyzdziui,
i$ japoniniy pelévirksciy (lot. Polygonum cuspidatum) Sa-
kniastiebiy. Tai vienas populiariausiy maisto papilduose
naudojamy polifenoliy. Pirmiausia dél pranciiziskojo pa-
radokso (pranciizai vartoja nemazai vynuogiy vyno ir pasi-
zymi gera Sirdies ir kraujagysliy sistemos biikle, nepaisant
to, kad juy dietoje yra nemazai sociyjy riebaly) polifenolis
resveratrolis buvo susietas su teigiamu poveikiu Sirdies ir
kraujagysliy sistemai. Taciau per pastaruosius 10 mety jis
tapo vienu intensyviausiai tyrin¢jamy polifenoliy.

Paskelbta nemazai tyrimy su gyvinais ir zmonémis, ku-
riuose nagrinétos resveratrolio savybés. Genetiskai modi-
fikuotoms peléms, linkusioms sirgti prostatos véziu, buvo
duota su maistu sumaiSyto resveratrolio. Po 14 savaiéiy
2 proc. resveratrolio vartojimo apie 54 proc. peliy nesusir-
go véziu, o likusiy peliy susiformavusiy naviky dydis buvo
beveik 2 kartus mazesnis, palyginti su kontrolinés grupés
atitinkamais rezultatais (Li et al., 2013, Cancer Prev Res
(Phila)).

Antivézinis resveratrolio poveikis gali biiti nustato-
mas visais kancerogenezés etapais — vézio issivystymo,
skatinimo ir progresavimo. Tyrimai su pelémis jrodé, kad
resveratrolis citotoksi§kai veikia smegeny vézio laste-
les — sunaikina 97 proc. véziniy Igsteliy (Chen et al., 2004,
Surgery). Peléms, sergancioms odos véziu, resveratrolis
(20 mg/kg 2 k./d. arba sumaiSoma 23 mg/l geriamojo van-
dens) daugiau nei 2 kartus sumazino metastaziy iSsivysty-
ma kepenyse (Asensi et al., 2002, Free Radical Biology &
Medicine).

Ypatinga resveratrolio jtaka kriities véZiui. Be i§vardyty
polifenoliams budingy antivéziniy poveikiy, resveratrolis
pasiZymi dar ir poveikiu hormonams — slopina hormonams
jautriy naviky augima. Kaip zinoma, didelg jtaka kriities
véziui vystytis turi hormony estrogeny apykaitos sutriki-
mas, kada susidaro tarpinis produktas — estradiolis, kuris
skatina vézinés lastelés susiformavimg. Taigi resveratrolis
uzima estradiolio vietg ir taip uzkerta kelia kriities véziui
vystytis (Lu & Serrero, 1999, J Cell Physiol).

Abejoniy nekelia fitoterapijos nauda po radikalio-
jo, cheminio, spindulinio ar kitokio véZio gydymo arba
tarp chemoterapijos kursy. Taciau apie fitoterapija,
kaip papildoma priemong, gydant specifinj véZj nuo-
moniy yra jvairiy. Kada tinka vartoti polifenolius ser-
gant véziu?

Vézys — sunki liga, kurios gydymas ilgas ir sudétingas.
Gydant medikamentais, svarbiausias tikslas yra nepakenk-
ti. Visos papildomos priemonés, kurios gali buti rekomen-
duojamos, turi biiti iStirtos, o jy nauda patvirtinta tyrimais.
Vyrauja nuostata, kad papildomas priemones rekomenduo-
jama vartoti po radikaliojo vézio gydymo, o gydomuoju
laikotarpiu jokiy augaliniy preparaty vartoti nepatariama,
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nes jie gali tiek sumazinti gydymo veiksminguma, tiek
paskatinti nepageidaujamy reiskiniy i$sivystymg. Taciau
$iandien $i paradigma keiiasi. Siandien yra atlikta tyrimy,
kurie jrodo kurkumino ir resveratrolio, kaip papildomos
priemonés, nauda gydant specifinj vézj. Svarbu zinoti, kad
Sie junginiai tinka ne visy lokalizacijy véziui gydyti, be to,
jie dera ne su visais vaistais nuo vézio.

Taigi yra atlikti tyrimai, kuriy rezultatai skelbia, kad
kurkuminas ir resveratrolis padidina chemoterapinio
vaisto bikalutamido efektyvumga [1, 2]. Kiti tyrimai rodo
sinerginj poveikj su docetakseliu [3—6], doksorubicinu
[7-11]. Vartojant §iy polifenoliy kartu su 5-fluorouracilu
(5-FU), skatinama net 5-FU atspariy lasteliy zatis [12—
16]. Kurkuminas padidina irinotekano veiksminguma
[17, 18]. Kurkuminas ir resveratrolis pagerina cisplati-
nos preparaty [19-22], gemcitabino [23-26], etopozido
[27-29] poveiki.

Gydant onkologing ligg, svarbiausia yra sustabdyti
vézinj procesa, iSnaikinti piktybines lasteles. Ne maZiau
svarbu yra ir uztikrinti ligonio gyvenimo kokybe, kad ne-
pageidaujamy reiskiniy biity kuo maziau, ypa¢ jei ligonj
planuojama gydyti ilgai. Taigi visos papildomos priemo-
nés, kurios gali padéti sumazinti gydymo toksiskuma, yra
labai svarbios ir reikalingos. Tiesa, jy vartojimas turi buti
pagristas. Minéti polifenoliai — kurkuminas ir resveratro-
lis — tokius jrodymus turi. Tyrimy rezultatai patvirtina, kad
kurkuminas ir resveratrolis apsaugo §irdj nuo doksorubici-
no kardiotoksinio poveikio [30, 31]. Taip pat jrodyta, kad
abu Sie polifenoliai sumaZzina platinos turinciy junginiy
(oksaliplatinos ir cisplatinos) sukeliama neurotoksiskuma
ir virskinimo sistemos disfunkcija [32, 33], o resveratrolis
dar gali padéti iSvengti cisplatinos sukeliamo ototoksisku-
mo [19-22].

Vadinasi, vartojant maisto produkty, kuriuose yra
polifenoliy, galima sumazinti rizika susirgti véZio ligo-
mis, palengvinti jy gydymo sukeliamy nepageidaujamy
reiSkiniy Zala, pristabdyti véZinio proceso vystymasi?

Norint uztikrinti antivézinj poveikj, vien maisto pro-
dukty valgyti nepakanka, nes biitina uztikrinti reikiamag
veikliyjy medziagy kiekj. Kurkuminas yra unikalus ir
daug zadantis polifenolinis junginys, taciau jis mazai tir-
pus vandenyje ir organizme pasiZymi prastu biologiniu
prieinamumu. Su maistu pakliuves j skrandj ir Zarnyna,
kurkuminas absorbuojamas prastai, o Zarnyne ir kepenyse
jis greitai suskaidomas j kitus junginius, todél pagardinus
maistg prieskoniu, turin¢iu kurkumino, kraujyje dazniau-
siai randami tik $ios medziagos pédsakai.

Resveratrolis per 30 min. metabolizuojamas kepeny-
se ir zarnyne, kur veréiamas j pras¢iau panaudojamas ir
tirpias (pasSalinamas su $lapimu) gliukuronato ir sulfato
formas. Todél Zzmonés i§ 35 mg resveratrolio pasisavina
7,9 proc., o §lapime nustatoma 24,6 proc. suvartotos do-
zés (Soleas et al., 2001, Journal of Chromatography B).
Resveratrolis sunkiai kaupiasi audiniuose (néra ilgalai-
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kiy atsargy) (Asensi et al., 2002, Free Radical Biology
& Medicine).

Kaip pagerinti polifenoliy pasisavinima? Kokios
vaisty gamybos technologijos naudojamos gaminant
kurkumino ir resveratrolio preparatus? Kodél?

Pagerinti resveratrolio, kurkumino pasisavinimg ir
iSvengti greito metabolizavimo galima 2 budais. Pir-
mas biidas — vartoti kitus polifenolius. Pavyzdziui,
piperinas, kvercetinas, kurkuminas apsaugo nuo resve-
ratrolio metabolizavimo. Antras biidas — naudoti pazan-
gias pernaSy sistemas: liposomas, koloidosomas, nano-
emulsijas ir kt.

Pagerinti polifenoliy biologinj pricinamumga gali lipo-
sominé technologija. Liposoma — mikrokapsulé, sudary-
ta i§ iSorinio fosfolipidy dvisluoksnio ir vidinés skystos
terpés. | liposomy vidy gali biiti jterpiama jvairiy me-
dziagy — vitaminy, mineraly, fitocheminiy ir kity tirpiy
vandenyje arba riebaluose medziagy. Mikrokapsulés
apvalkalas gerina medZziagy stabilumg ir patekimg j Zar-
nyno lasteles.

I liposomas jkapsuliuoty medziagy pasisavinimas yra
efektyvesnis nei tokiy paciy medziagy, esanciy ne lipo-
soming¢je formoje. Geresnj pasisavinimg lemia liposomy
dydis ir fosfolipidy dvisluoksnis. Liposomy dydis yra iki
100 karty mazesnis uz lastelés dydj, todél nereikalingas
smulkinimas, jos jau yra paruostos tiesioginei saveikai
su lastelémis. Liposomy membrana sudaryta i$ lasteliy
membranoms giminingy komponenty — fosfolipidy. Li-
posomai priartéjus prie lastelés membranos, lastelé at-
pazjsta fosfolipidus kaip maisting medziaga, todél lipo-
soma yra jtraukiama j lasteliy vidy arba tiesiog susilieja
su lagstelés membrana, iSleisdama liposomos vidinj turinj
tiesiai i lastele.

Liposomy iSorinis fosfolipidy sluoksnis taip pat veikia
kaip kapsulés apvalkalas — apsaugo veikliajg medziagg nuo
aplinkos poveikio (riig§éiy, Sviesos), sulétina medziagoms
zalingus oksidacinius procesus. D¢l to padidéja maistiniy
medziagy, esanciy liposomy viduje, stabilumas.

Taigi mikrokapsuliavimas liposomose apsaugo medziagas
nuo suirimo skrandyje, pratesia Sviesai, deguoniui jautriy me-
dziagy galiojimo laika, nedirgina skrandzio. Dél mikrokapsu-
lés dvifazés aplinkos galima jkapsuliuoti tiek riebaluose, tick
vandenyje tirpias medziagas. Geras jkapsuliuoty medziagy
pasisavinimas prilyginamas injekcijoms j vena. [kapsuliavi-
mo metodas yra nattiralus, paimtas i§ gamtos.

Kaip vyksta mikrokapsuliuoty kurkumino ir resve-
ratrolio pasisavinimas?

SmartHit polifenoliai — tai vandenyje tirpi kurkumino
ir resveratrolio forma, kuri gaminama pasitelkiant efek-
tyvaus pasisavinimo technologija MIOSOL™, t. y. jter-
piant daziniy ciberzoliy ir japoniniy pelévirkséiy eks-
trakty j mikrokapsules. Si technologija uztikrina, kad
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karty geriau nei kurkumino milteliai. Resveratrolio mi-
krokapsuliavimas j liposomas taip pat pagerina jo stabi-
luma ir 1étg atsipalaidavima. Be to, tyrimai atskleidzia,
kad resveratrolis padidina kurkumino biologinj prieina-
muma ir stabiluma. Liposominis kombinuotas kurku-
mino ir resveratrolio preparatas susikaupé iki 2,5 karty
geriau nei atskiri liposominiai preparatai. Pateiktame
paveiksle matome, kad, palyginti su neliposominiu
kurkuminu, liposominiai preparatai pasiZymi prailgin-
tu veikimu: neliposominis kurkuminas suveiké po 1,5
val. ir i§ karto pradéjo kristi, o liposominiai preparatai
veikia iki 6 val. (Narayanan et al., 2009, Int J Cancer).

VéZiu sergantys ligoniai daZnai savarankiskai pasi-
renka fitoterapinius preparatus, daZnai patys gamina
augaly antpilus ir pan. Kita problema — jie patys nu-
sprendZia, kada vartoti augalinius preparatus.

Praktiskai visi ligoniai savijautai pagerinti vartoja kokias
nors alternatyvias priemones ir po gydymo, ir gydomuo-
ju laikotarpiu. Didziausia béda, kad jie tai daro nepasitare
su gydytojais. Medikai véliau pagal pablogéjusius tyrimy
rezultatus privercia ligonius prisipazinti dél zalingos savi-
gydos. Ligoniams svarbu paaiskinti, kad savigyda gali biiti
praziitinga. Kita svarbi Zinia ir pacientams, ir gydytojams,
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kad Siandien fitoterapiniai preparatai gali biiti vartojami ir

specifinio gydymo metu. Taciau tai nereiskia, kad jy gali-

ma skirti visiems ligoniams rutiniskai. Jau minéjau, kad jie

rekomenduojami tik sergant tam tikros lokalizacijos véziu

kartu su tam tikrais medikamentais, t. y. tada, kai jy nauda ir
Vienas tokiy preparaty — polifenoliy kurkumino ir re-

sveratrolio maisto papildai, kuriy galima vartoti norint:

e pagerinti kai kuriy vaisty nuo vézio poveikj, ypac kai na-
vikas blogai gydomas;

e pagerinti ligoniy savijauta chemoterapijos metu, suma-
zinti nepageidaujama vaisty poveikj;

e apsisaugoti nuo vézio progresavimo, pailginti iSgyvena-
mumo trukme (kartu su ugniazoliy preparatais);

e apsisaugoti nuo véZzio issivystymo, lasteliy mutacijy.
Noriu pabrézti, kad ligg jveikti padeda ne atskiros au-

galo savybés, o veikliyjy medziagy visuma. Kaip ir kokj

kiekj vaistazoliy gerti, vartoti maisto papildus, kada juos

keisti — tai patyrusio gydytojo, medicinos biologo kompe-

tencija. Specialistai kiekvienam pacientui parenka indivi-

dy gydymo plana. Ligg jveikti padeda tik kruopstus gydy-

tojy nurodymy laikymasis.
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