Streszczenie

Ostatnio przeprowadzone badania kliniczne dowpdze regularne
spazywanie truskawek me mi& korzystny wptyw na utrzymanie dobrej kondycji
zdrowotnej. Dieta wzbogacona w owoce truskawek empa ryzyko wysfpowania
chorob uktadu kzenia, bo: poprawia kondygjsrodbtonka naczy, hamuje
agregagcj ptytek, poprawia profil lipidowy, podnosi odporé®LDL na oksydatywn
modyfikacg. Udowodniono skuteczié truskawek w hamowaniu transformacii
i proliferacji w r@nych typach nowotworéw, a taé& w hamowaniu rozrostu guzéw
nowotworowych wywotanych dwiadczalnie. Nieliczne detl badania z udziatem
ludzi potwierdzaj to dziatanie. Ponadto dieta ta powoduje wzrostyvakosci
antyoksydacyjnej osocza i sprzyja inaktywacji walny rodnikbw, moduluje
metabolizm eicozanoiddw, oraz ostabia prozapalniywpliety bogatej w tluszcze
i weglowodany u osoOb otytych. Dlategozteietawzbogacona w owoce truskawek
nie tylko jest atrakcyjna pod wzglem kulinarnym ale mi@ sprzyj& obnizeniu
ryzyka zachorowania na choroby uktadu sercowo-naomego.

Truskawki g bogatymzrodtem antyoksydantow potencjalnie bardzo silnych
in vitro takich jak witamina C i polifenole, w szagdlngci antocyjany i kwas
elagowy [2]. W dotychczas przeprowadzonych bad&énisgkazanoze 2 - 3 h po
jednorazowym spgyciu porcji truskawek wzrasta we krwi poziom met#idov
polifenoli zawartych w tych owocach — kwasow 3,4ydiroksybenzoesowego i 4-
hydroksybenzoesowego, aglikonu i glukuronidu pelardyny, jako metabolitéw
antocyjanéw oraz glukuronidu urolityngdizcego metabolitem elagotanin.

Kwas moczowy ma znagey udzial (s¢gagcy 60-70%) w zdolngci
antyoksydacyjnej osocza. Me to maskowa antyoksydacyjne dziatanie
wchianianych fitozwizkéw w wyniku wzbogacenia diety w bogate w poliflno
owoce.

Dlatego te celem pracy byto przeprowadzenie baddinicznych magcych
odpowiedzié na sformutowane porej pytania :
. Czy wzbogacenie diety w truskawki 500 g dziennieepr9 dni zwikszy
zdolna¢ antyoksydacyjm osocza mierzan testem FRAP i DPPH u zdrowych

ochotnikow?



. Czy efekt ten zaly od czasu trwania interwencji dietetycznej i gogzi
pobrania krwi (krew pobrana 3 godziny po zjedzdéniskawek i na czczo)?

. Czy kwas moczowy ,maskuje” wptyw konsumpcji truskek na zdoln&t
antyoksydacyja osocza (poréwnanie potencjatu antyoksydacyjne@gbgk osocza
natywnych i pozbawionych kwasu moczowego)?

. Czy jednorazowa dawka witaminy C odpowiadaj ilcsci tej witaminy
zawartej w 500 g truskawek ma wptyw na zddéthantyoksydacyjg osocza?

. Czy konsumpcja truskawek spowoduje wzrostestia wybranych polifenoli,
w szczegolngci metabolitbw antocyjandéw i elagotanin, w probkam$ocza i ich
wydalania w moczu u zdrowych ochotnikow?

W tym celu wykonano dwa badania kliniczne - intamgja dietetyczna
polegajca na wprowadzeniu do diety truskawek (dawka 58@ignnie) o doktadnie
scharakteryzowanej zawasti fitozwigzkOdw w szczegolnii polifenoli.

W obu ddwiadczeniach oznaczano:

. zdolnag¢ antyoksydacyjm metodami FRAP | DPPH, w osoczu natywnym oraz
po enzymatycznym usuwuiu z osocza kwasu moczowego, ha czczo i - w drugim
doswiadczeniu - 3 h po spygciu truskawek.

. stezenie kwasu moczowego w 0soczu

. stezenie polifenoli w osoczu i w moczu

Celem pierwszego badania byto sprawdzenie, czyyspo truskawek podnosi
zdolna¢ antyoksydacyjia osocza na czczo u 0séb pozagiggh na diecie zubionej
w polifenole. W badaniu wgio udziat 10 ochotnikow (wiek 41 £ 6 lat, masa aiat
74.4 £ 12.7 kg) spowajacych porcg truskawek 500 g dziennie (miedzy godgin
11.00 a 11.30)przez 9 dni oraz 7 oséb z grupy kontrolnej. W dniagizyt
kontrolnych (0, 3, 6, 9, 12, 15 i 21 da)epobierano krew na czczo i poranny mocz.
W obu grupach stenie kwasu moczowego oraz test DPPH nie ulegly mmia
w ciggu 21 dni obserwacji. Jednak enzymatyczne gsimikwasu moczowego
Z osocza ujawnito pozytywny wptyw wdzenia truskawek do diety - test DPPH
wykazat wzrost z 5.7 £ 0.6% do 6.6 + 0.6%, 6.5@% and 6.3 +1.4% po 3,619
dniach suplementacji owocami i spadek po okresi@tukywania do 5.7 = 0.8%
(p<0.01). Zaznaczyt siznacacy wzrost wydalania z moczem urolityny A i kwasu
4-hydroksyhipurowego (odpowiednio 5.7 i 8.9 razyGodniach spaycia truskawek).



Protokot drugiego diwiadczenia nie narzucat ochotnikaradnych restrykcji
dietetycznych. Jedenastu osobomzsp@jacym truskawki (500 g dziennie przez 9
dni) oraz 15 osobom z grupy kontrolnej w dniachywid, 3, 7, 11 ,14) pobierano
krew na czczo oraz o godz. 14.30 (3 h pozgpm owocow) oraz zbierano 24
godzinny mocz. Po pierwszejiatej i dziewntej dawce truskawek, 3 h po spyoiu
owocow testy miere zdolné¢ antyoksydacyjsmw osocza z ktdrego usgtn kwas
moczowy wykazaly podwszone wartéci DPPH (odp. o 17.4, 17.6 i 12.6%)
I FRAP (0 15.5, 25.6 i 21.4%)p<0.05). W osoczach natywnych trend wzrostowy
wartasci testow po positku nie byt potwierdzony statygtyie. Spaycie truskawek
podwyzszato wydalanie urolityny A i kwasu 4-hydroksyhipuego, ché nie
stwierdzono wzrostu s&tenia polifenoli w osoczu. Trzy godziny po prasiu
doustnej dawki witaminy C (rownowaej jej zawartéci w 500 g truskawek) nie
zaobserwowano wzrostu testow FRAP i DPPH tak w psatatywnym jak i
pozbawionym kwasu moczowego.

Wyniki przeprowadzonych dwiadczeé udowodnity,ze:

. U zdrowych dorostych osoketlacych na swojej ,normalnej” codziennej diecie
wzrost zdolnéci antyoksydacyjnej osocza 3 godziny po s 500 g truskawek
jest przemijajcy i wyraznie widoczny tylko w osoczu pozbawionym kwasu
moczowego.

. Regularna konsumpcja truskawek nie gsiza zdolncci antyoksydacyjnej
osocza krwi pobranej na czczo od os@tgbych na ,normalnej diecie.”

. Wprowadzenie do diety truskawek zksza zdolné antyoksydacyjg osocza
krwi pobranej na czczo ale tylko w przypadku prébes#zbawionych kwasu
moczowego i u 0s6b na diecie ubogo-polifenolowe;.

. Osocze pozbawione kwasu moczowego jest optymalnyatematem do
monitorowania wptywu interwencji dietetycznej nakeoavita aktywnaé krazacych

antyoksydantow.



Summary

Most clinical studies were conducted that regutarsumption of strawberries can
have potential health promoting effects. This nragiude cardiovascular protection: improve
in endothelium condition, decreas in platelet aggtion, improve in lipid profile, decrease
in low-density lipoprotein peroxidative damageh#ts been proven effective in inhibiting the
transformation and proliferation in different typefscancer, as well as inhibiting the growth
of tumours induced experimentally

Strawberries are a rich source of antioxidantsemally very strong in vitro suchs
vitamin C and polyphenols, in particular anthocyarnd ellagic acid [2]. The studies carried
out so far show that 2 — 3 hours after a singlesamption of a portion of strawberries
increases in the blood the level of polyphenol ielites contained in these fruits — 3,4
dihydroxybenzoic acid and 4-hydroxybenzoic acidy@mne and pelargonidin glucuronide, as
anthocyanin metabolites and urolithin glucuroniéen a metabolite of ellagitannins.

The uric acid has a significant share (up to 60-)/D?the plasma antioxidant activity. It can
maskthe antioxidant activity of the absorbed fitocompdsias a result of enriching the diet
in the richin polyphenols fruits.

Therefore, the objective of this doctoral thesisswa conduct the clinical studies

supposed to give answers to the following questions

* Does the including of strawberries in the diet (3pdaily for 9 days) increase the
plasma antioxidant activity measured by FRAP and®BfRests among the healthy
volunteers?

* Does the result depend on the duration of the Wjiatadervention and the time of
blood collection (fasting blood and blood collect@dhours after consumption of
strawberries)?

* Does the uric acid mask the influence of the stevies consumption on the plasma
antioxidant activity (comparison of the antioxidgdtential of the native plasma and
non-urate samples)?

* Does the single dosis of vitamin C equivalent t® dmount of this vitamin that is in

500 g of strawberries have the impact on the plasmtiaxidant activity?



* Does the strawberries consumption cause the irerefghe concentration of the
selected polyphenols, in particular anthocyaning ellagotanins in plasma samples
and their elimination with urine among healthy pe@p

There were conducted two clinical studies — théadyeintervention that added to the diet

the strawberries (daily dosis — 500 g) of a prdgisietermined content of fitocompounds,
especially polyphenols.
In both studies determined:

* The antioxidant activity in native and non-uratasting and, in the second study, 3
hours after strawberries consumption plasma, b&RFFBnd DPPH methods.

» Uric acid concentration in plasma

* Polyphenols concentration in plasma and urine

The objective of the first study was to examine thbe the consumption of the
strawberries increases the fasting plasma antiokietivity among people who stay on a diet
enriched in polyphenols. The study involved 10 nbders (age 41 + 6 years, body weight
74.4 £ 12.7 kg) that consumed 500 g of strawbedaly for 9 days and 7 matched controls.
Fasting plasma and spot morning urine samples wellected at baseline, during fruit
consumption and after a 6 day wash-out periodoth groups the uric acid concentration and
DPPH test did not change during 21 days of obsernvaHowever, the enzymatic removing
of uric acid from plasma revealed the positiveuafice of including the strawberries in the
diet. Non-urate plasma DPPH decomposition incredsech 5.7 £0.6% to 6.6 £ 0.6%,
6.5+ 1.0% and 6.3 £ 1.4% after 3, 6 and 9 daysupplementation, respectively. The wash-
out period reversed this activity back to 5.7 199.8<0.01). Significant increase in urinary
urolithin A and 4-hydroxyhippuric (by 8.7- and Sifres after 6 days of supplementation
with fruits) was noted.

The second study with healthy volunteers did ngddee any dietary restrictions.

Eleven subjects and fifteen subjects from a corgroup consumed strawberries (500 g daily
for 9 days). During control visits (days: 0, 3,14, 14) fasting and 3-h postprandial (3 hours
after consumption of fruits) blood and 24-h urinergvcollected.

First, 5th and 9th strawberry dose increased 3dippandial DPPH-test by 17.4, 17.6 and
12.6%, and FRAP by 15.5, 25.6 and 21.4% in compari® fasting values in non-urate
plasma §p<0.05). In native plasma only a trend was obsetwddgher postprandial values for

both tests. Strawberries increased urinary urolithiand 4-hydroxyhippuric acid whereas



plasma polyphenols were stable. No changes of FRAd®P DPPH-test were noted after 3
hours from ascorbate intake (equivalent of 500 gt@wberries) in the native and non-urate
plasma.

The results of the conducted studies proved that:

* Among healthy adult people staying on their usuat,dhe increase of the plasma
antioxidant activity 3 hours after the consumpt@in500 g of the strawberries is
transientand clearly apparent only in the non-urate plasma.

* Regular strawberry consumption does not increasefdlsting plasma antioxidant
activity among people staying on their usual diet.

* Including the strawberries into the diet increafes fasting plasma antioxidant
activity, but only in non-urate samples and in geagpmaining on a diet impoverished
in polyphenols.

* The non-urate plasma is an optimal material forrttmitoring the impact of dietary
intervention on the total activity of circulatingteoxidants.



