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Streszczenie. Nieracjonalne odzywianie, stres i mala aktywno$¢ fizyczna sa wymieniane
jako czynniki ryzyka i rozwoju chorob wspotistniejacych jako zespot metaboliczny. Zalicza-
my do nich m.in. choroby sercowo-naczyniowe i cukrzycg typu 2. Biatka Zywnos$ci stano-
wig warto$ciowe sktadniki diety o potencjalnych wiasciwosciach biologicznych, ktére moga
znalez¢ zastosowanie w profilaktyce zespolu metabolicznego. Wynika to z obecnosci w nich
peptydow aktywnych biologicznie, migdzy innymi takich jak: inhibitoréw enzyméw dipep-
tydylopeptydazy 1V, a-glukozydazy, enzymu konwertujacego angiotensyng oraz peptydow
antyoksydacyjnych. Ich dzialanie zwiazane jest odpowiednio z regulacja stezenia glukozy
we krwi, regulacja ci$nienia t¢tniczego krwi i utrzymaniem rownowagi pro- oraz antyoksy-
dacyjnej. W pracy scharakteryzowano peptydy o wymienionych aktywnosciach biologicz-
nych, ktore pochodzity z biatek zywnosci. Biatka oraz pochodzace z nich peptydy ze wzgle-
du na brak zastrzezen natury toksykologiczno-zywieniowej stanowia potencjal w kreowaniu
tzw. novel food pomocnej w profilaktyce cywilizacyjnych chorob dietozaleznych.

Stowa kluczowe: bioaktywne peptydy, syndrom metaboliczny, DPP-1V, ACE, a-glukozy-
daza, aktywno$¢ antyoksydacyjna

WSTEP

Wedtug raportu Swiatowej Organizacji Zdrowia w przysztosci wzro$nie ryzyko za-
chorowania na cywilizacyjne choroby dietozalezne [WHO 2014]. Pomimo niezaprze-
czalnych osiagnie¢ medycyny i farmakologii niektore specyficzne choroby metaboliczne
staja si¢ coraz bardziej rozpowszechnione na §wiecie. Nalezy do nich zespot (syndrom)
metaboliczny definiowany jako stan kliniczny charakteryzujacy si¢ wspotwystgpowa-
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niem czynnikéw ryzyka oraz rozwoju cukrzycy typu 2 i chordb sercowo-naczyniowych
[Nakamura i in. 2014].

Najnowsze dane wskazuja, ze w Europie na zesp6l metaboliczny cierpi 36% kobiet
i 38% mgzczyzn [Szczepaniak i in. 2009]. Dziatania profilaktyczne, takie jak prowa-
dzenie aktywnego trybu zycia, odpowiednio zbilansowana i zmodyfikowana dieta moga
by¢ pomocne w profilaktyce zespotu metabolicznego. Aby przeciwdziata¢ dalszemu roz-
powszechnianiu wystgpowania syndromu metabolicznego u ludzi, zalecana jest zmiana
stylu zycia obejmujaca m.in. wysilek fizyczny, kontrole masy ciata, odzywianie zgodnie
z zaleceniami dietetycznymi oraz stosowanie odpowiednich preparatéw farmakologicz-
nych [Pacholczyk i in. 2008]. Sojusznikiem w dzialaniach wspomagajacych profilakty-
ke syndromu metabolicznego moga by¢ biologicznie aktywne peptydy znajdujace si¢
w biatkach zywnosci, ktorych wtasciwosci zweryfikowano w badaniach in silico, in vitro
i in vivo [Li-Chan 2015]. Peptydy bioaktywne pochodzace z biatek zywnosci, oddziatu-
jac z odpowiednimi receptorami, moga regulowaé funkcjonowanie organizmu [Kostyra
i Kostyra 1992 i 2014]. Peptydy te moga petni¢ m.in. nastgpujace funkcje: obniza¢ po-
ziom glukozy we krwi, redukowaé ci$nienie krwi czy wykazywac efekt przeciwutlenia-
jacy [Minkiewicz i in. 2008].

Celem pracy jest charakterystyka peptydow bioaktywnych odgrywajacych istotng rolg
w profilaktyce zespotu metabolicznego, tj. inhibitorow enzymow: dipeptydylopeptydazy
IV (in. inhibitorow DPP-IV — EC 3.4.14.5), konwertazy angiotensyny (in. inhibitorow
ACE-EC 3.4.15.1) i a-glukozydazy (EC 3.2.1.20) oraz peptydow antyoksydacyjnych.

Peptydy - inhibitory dipeptydylopeptydazy IV

Cukrzyca typu 2 nalezy do chorob, ktorych leczenie wymaga interwencji przez caly
okres jej trwania. Dzialania w tym zakresie polegaja np. na obnizeniu poziomu glukozy
we krwi poprzez m.in. stosowanie racjonalnej diety, wzmozonej aktywnosci fizycznej
oraz regularne aplikowanie lekarstw. Wedlug danych literaturowych, przyktadem zwiaz-
kéw majacych wplyw na kontrolg poziomu cukru we krwi sa m.in. inhibitory dipepty-
dylopeptydazy 1V, ktorych funkcja polega na potegowaniu efektu inkretynowego, tj. na
sekrecji inkretyn z uktadu pokarmowego do krwiobiegu pod wptywem spozytego positku
[Mkele 2013]. Efekt ten odgrywa kluczowa rolg w regulacji metabolizmu glukozy u os6b
zdrowych 1 jest odpowiedzialny za 50—70% ogotu odpowiedzi insulinowej na positek.
Inkretyny uczestnicza w uwalnianiu insuliny oraz glukagonu przez trzustk¢ w sposob za-
lezny od iloéci glukozy we krwi [Matuszek i in. 2007]. Do inkretyn zaliczamy endogen-
ny hormon GLP-1 (ang. glucagon-like peptide-1), ktéry stymuluje uwalnianie insuliny
z B komorek trzustki, redukuje sekrecje glukagonu z a komoérek wysp trzustkowych,
sprzyja poprawie wrazliwosci na insuling, opdznia opréznianie zotadka, zmniejsza za-
potrzebowanie na pokarm, zwigksza masg f komorek trzustki oraz przedtuza ich funk-
cjonowanie [Matuszek i in. 2007, Mkele 2013]. U organizmow znajdujacych si¢ w stanie
glodu, zawartos¢ GLP-1 utrzymuje si¢ na niskim poziomie, wzrasta za§ gwaltownie po
spozyciu positku. Okres péttrwania tego hormonu wynosi jedynie 1-2 minuty, co jest
wynikiem dziatania dipeptydylopeptydazy IV [Jasik 2010], dla ktérej inkretyny sa naj-
wazniejszym substratem [Lan i in. 2014].
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Dipeptydylopeptydaza IV jest proteaza serynowa zaliczang do glikoprotein. Powodu-
je ona degradacje peptydow, tj. GLP-1 oraz GIP (ang. gastric inhibitory peptide) poprzez
odtaczenie reszt alaniny lub proliny znajdujacych si¢ na przedostatnim miejscu, liczac
od N-konca tancucha substratu biatkowego [Mclntosh 1 in. 2005, Kluz i Adamiec 2006,
Wasilewska i in. 2011]. Proteolityczne uwolnienie dipeptydu z GLP-1 pod wpltywem
dziatania DPP-IV powoduje jego inaktywacjg, a tym samym hamuje dziatanie efektu
inkretynowego, przyczyniajac si¢ do wzrostu stezenia glukozy we krwi. Zatem dzialanie
inhibitoréw dipeptydylopeptydazy IV polega na hamowaniu enzymatycznej proteolizy
GLP-1 i tym samym intensyfikowaniu efektu inkretynowego [Jasik 2010]. Dziataniu in-
hibitoréw DPP-1V przypisywana jest poprawa wrazliwosci B komorek trzustki na gluko-
zg, co skutkuje wydzielaniem wigkszej ilosci insuliny przy wyzszym stezeniu glukozy.
Ponadto inhibitory DPP-IV zwigkszaja wrazliwos¢ a komorek trzustki na glukozg, co
prowadzi do wydzielania glukagonu. W czasie hiperglikemii poprawie ulega stosunek
insuliny do glukagonu, co przeklada si¢ na mniejsze wytwarzanie glukozy przez watrobg.
Inhibitory DPP-IV wptywaja zatem na zmniejszenie glikemii [Jasik 2010].

Biatka zywnosci moga by¢ zrodlem peptydoéw o aktywnosci inhibitora dipeptydy-
lopeptydazy IV. Zrédtem peptydéw — inhibitorow DPP-IV moga by¢é hydrolizaty otrzy-
mane z bialek m.in.: mleka [Nongonierma i FitzGerald 2013], ryb [Li-Chan i in. 2012],
wieprzowiny [Hsu i in. 2013], jaj kurzych [Amerongen i in. 2009], szarfatu [ Velarde-Sal-
cedo i in. 2013]. Najbardziej aktywnym peptydowym inhibitorem DPP-IV otrzymanym
z biatek zywnosci jest peptyd o sekwencji Ile-Pro-Ile [Umezawa i in. 1984].

W badaniach wykazano, ze peptyd o sekwencji [le-Pro-Ala-Val-Phe-Lys-Ile-Asp-Ala,
pochodzacy z krowiej B-laktoglobuliny poddanej dziataniu pepsyny, hamowat dziatanie
ludzkiej dipeptydylopeptydazy IV. Peptydowy inhibitor DPP-IV o sekwencji Leu-Ala-
-His-Lys-Ala-Leu-Cys-Ser-Glu-Lys wyizolowano z a-laktoalbuminy hydrolizowanej
pepsyna. Wymienione peptydy byly odpowiednio inhibitorami kompetycyjnymi oraz
niekompetycyjnymi w stosunku do ludzkiej dipeptydylopeptdazy IV [Lacroix i Li-Chan
2015].

Gallego i in. [2014] wykazali, ze peptydy pochodzace z ekstraktow pozyskanych
z dojrzewajacej szynki hiszpanskiej (serrano) petnity rolg inhibitorow dipeptydylopepty-
dazy IV. Byly to nastepujace sekwencje peptydowe: Lys-Ala, Ala-Ala, Gly-Pro, Pro-Lys,
Ala-Ala-Ala-Thr-Pro, Ala-Ala-Ala-Ala-Gly, Ala-Leu-Gly-Gly-Ala oraz Lys-Val-Ser-
-Gly-Met [Gallego i in. 2014].

Huang i in. [2012] zidentyfikowali trzy inhibitory DPP-IV w hydrolizatach biatek
tunczyka otrzymanych w wyniku dziatania dwoch preparatow enzymatycznych: proteazy
XXII z Aspergillus mellus oraz orientazy 90N z Bacillus subtilis. Byly to nastgpujace
sekwencje peptydowe: Pro-Gly-Val-Gly-Gly-Pro-Leu-Gly-Pro-Ile-Gly-Pro-Cys-Tyr-
-Glu, Cys-Ala-Tyr-Gln-Trp-Gln-Arg-Pro-Val-Asp-Arg-Ile-Arg oraz Pro-Ala-Cys-Gly-
-Gly-Phe-Try-lIle-Ser-Gly-Arg-Pro-Gly. Dowiedli oni rowniez, ze podanie tych peptydow
hydrolizie odpowiadajacej trawieniu zotadkowemu znacznie zwigkszato ich aktywnos¢
hamujaca wobec DPP-IV [Huang i in. 2012].

Do inhibitoréw DPP-IV oferowanych na rynku nalezy preparat o nazwie NWT-03
bedacy hydrolizatem lizozymu jaja kurzego, ktdry poza wymieniong aktywnos$cia wyka-
zywat takze efekt inhibicji enzymu konwertujacego angiotensyng (ACE, EC 3.4.15.1).
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Badania na szczurach rasy Zucker obcigzonych otytoscia cukrzycowa (ang. Zucker Dia-
betic Fatty rats, ZDF rats) wykazaly, ze codzienne podawanie wymienionego preparatu
przez 15 tygodni w dawce 1 g-kg' masy ciata obnizato poziom glukozy we krwi. Zdol-
nos$¢ inhibicji dipeptydylopeptydazy IV NWT-03 wyrazona jako stgzenie preparatu od-
powiadajace potowie jego maksymalnej aktywnosci (ICs,) wynosita 1 mg-em™ [Wang
iin. 2012].

Biorac pod uwagg potencjal peptydow jako zwiazkéw hamujacych dziatanie DPP-
-IV, wiele badan na ich temat dotyczy pozyskiwania ich droga syntezy. Przykladem syn-
tetycznych inhibitorow DPP-IV sa nastgpujace sekwencje: Ala-Ala, Asp-Ala, Gly-Ala,
Lys-Ala, Asn-Ala, Pro-Ala, Gln-Ala, Ser-Ala, Thr-Ala, Ala-Pro, Asp-Pro, Phe-Pro, Asn-
-Pro, Pro-Pro, Ser-Pro, Glu-Ala, Phe-Ala, His-Ala, Met-Ala, Arg-Ala, Tyr-Ala, Glu-Pro,
Gly-Pro, Arg-Pro, Thr-Pro, Ile-Ala, Leu-Ala, Val-Ala, Lys-Pro, Gln-Pro, Tyr-Pro, Trp-
-Ala, Ile-Pro, Val-Pro, Trp-Pro. Stopien inhibicji wymienionych peptydow miescit sig
w zakresie 25—-75% [Hikida i in. 2013]. Peptydy zaznaczone czcionka pogrubiong zostaty
zidentyfikowane w biatkach zywnosci [Gallego i in. 2014].

Peptydy - inhibitory - glukozydazy

a-Glukozydaza (EC 3.2.1.20) jest egzokarbohydrolaza hydrolizujaca wiazania gliko-
zydowe weglowodanow zlozonych powodujac uwalnianie monosacharydow wchtania-
nych do krwioobiegu. Powstatle monocukry sa podstawowa przyczyna wzrostu pozio-
mu glukozy we krwi. Jednym z zaradczych sposobow przeciwdziatania cukrzycy typu
2 jest redukcja hiperglikemii popositkowe] poprzez opdznianie wchianiania glukozy
m.in. dzigki dziataniu inhibitorow a-glukozydazy [Patil i in. 2015]. Dzialanie inhibitora
na a-glukozydazg w konsekwencji powoduje wydtuzenie czasu trawienia weglowoda-
néw. Mimo ze mechanizm dziatania peptydowych inhibitoréw a-glukozydazy nie zostat
w pelni poznany, uwaza sig, ze peptydy o tej aktywnosci wykazuja duzy potencjat profi-
laktyczny we wspomaganiu leczenia cukrzycy typu 2 [Patil i in. 2015].

Wykazano, ze bialka jaj kurzych poddane dziataniu preparatu Alkalazy (Novozymes,
2,4 AUkg") moga by¢é prekursorami peptydéow inhibujacych dziatanie o-glukozydazy.
Byly to sekwencje nast¢pujacych peptyddéw: Arg-Val-Pro-Ser-Leu-Met, Thr-Pro-Ser-
-Pro-Arg, Asp-Leu-GlIn-Gly-Lys, Ala-Gly-Leu-Ala-Pro-Tyr, Arg-Val-Pro-Ser-Leu, Asp-
-His-Pro-Phe-Leu-Phe, His-Ala-Glu-Ile-Asn, GIn-Ile-GIn-Leu-Phe [Yu i in. 2011]. Dal-
sze badania bialek jaja kurzego jako zrdédta inhibitoréw a-glukozydazy pozwolity na iden-
tyfikacje¢ kolejnych sekwencji peptydowych o tej aktywnosci. Byty to peptydy pozyskane
z albuminy biatka jaja kurzego poddanej dziataniu Alkalazy o sekwencjach: Lys-Leu-
-Pro-Gly-Phe, Glu-Val-Ser-Gly-Leu, Gln-Ile-Thr-Lys-Pro-Asn, Ala-Glu-Ala-Gly-Val-
-Asp, Glu-Ala-Gly-Val-Asp, Leu-Glu-Pro-Ile-Asn-Phe, Ala-Asn-Glu-Asn-Ile-Phe oraz
Asn-Val-Leu-GIn-Pro-Ser [Yu i in. 2012].

Hydrolizaty biatek serwatkowych rowniez wykazywaty zdolno§¢ hamowania o-glu-
kozydazy. Uzyskano je, poddajac hydrolizie koncentrat oraz izolat biatek serwatkowych.
Enzymami zastosowanymi do hydrolizy byty odpowiednio proteaza serynowa oraz pep-
syna [Babij i in. 2014, Lacroix i Li-Chan 2015].
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Peptydy - inhibitory enzymu konwertujgcego angiotensyne

Enzym konwertujacy angiotensyng (ang. angiotensin converting enzyme, ACE) (EC
3.4.15.1) jest dipeptydylokarboksypeptydaza odpowiedzialna za przeksztalcenie angio-
tensyny I (Asp-Arg-Val-Tyr-Ile-His-Pro-Phe-His-Leu) do angiotensyny II (Asp-Arg-Val-
-Tyr-Ile-His-Pro-Phe), czego efektem fizjologicznym jest zwegzenie naczyn krwiono-
$nych i podwyzszenie ci$nienia krwi. Peptydowe inhibitory ACE uniemozliwiaja zamia-
ng¢ angiotensyny [ w 11, co zapobiega zwezeniu naczyn krwionosnych, a w konsekwencji
zapobiega podwyzszeniu cisnienia krwi [Iwaniak i in. 2013].

Bialka zywno$ci sa bogatym zrodlem biologiczne aktywnych peptydowych inhibito-
réow ACE. Peptydy — inhibitory ACE wyizolowano z biatek m.in.: mleka [Pripp 2008],
jaj [Hoppe 2010], migsa [Ryan i in. 2011], ryb [Harnedy i FitzGerald 2012]. Wiele wy-
nikow dotyczacych dziatania przeciwnadci$nieniowego peptydowych inhibitoréw ACE
potwierdzono na ludziach i/lub szczurach z wrodzonym nadci$nieniem tgtniczym (ang.
SHR, spontaneously hypertensive rats) [Iwaniak i in. 2014a]. Za najbogatsze zrdédlo in-
hibitorow ACE uznawane sg biatka mleka, a niektore z wyizolowanych peptydow mle-
ka stanowia sktadniki zywnosci funkcjonalnej. Naleza do nich sekwencje Val-Pro-Pro
i [le-Pro-Pro-Pro pochodzace z kazeiny mleka ré6znych gatunkow zwierzat. Wymienione
tripeptydy sa sktadnikiem mlecznych napojow fermentowanych o nazwie Calpis (Cal-
pis Food Industry Co., Ltd., Tokyo, Japonia) [Silva i Malcata 2005] oraz Evolus (Valio,
Finlandia) [Darewicz i in. 2011]. Wykazano, ze dzienne spozywanie 95 ml napoju Calpis
oraz 150 ml napoju Evolus przez okres 4—8 tygodni znacznie obnizalo cisnienie krwi
u ludzi [Silva i Malcata 2005, Darewicz i in. 2011]. Do innych mleczarskich produk-
tow posiadajacych wlasciwosci obnizania ci§nienia krwi nalezy BioZate (Davisco Foods
International, USA) zawierajacy peptydowe fragmenty pochodzace z B-laktoglobuliny
mleka krowiego oraz Casein-DP (Kanebo, Ltd., Japonia) zawierajacy fragment kazeiny-
o, 0 nastgpujacej sekwencji aminokwasowej: Phe-Phe-Val-Ala-Pro-Phe-Pro-Glu-Val-
-Phe-Gly-Lys [Haque i Chand 2008]. Peptydy hamujace dziatanie ACE zidentyfikowano
w japonskiej potrawie o nazwie ,,Katsuobushi”, majacej status FOSHU (ang. Food for
Specified Health Uses). Jest to potrawa na bazie wedzonego tunczyka, ktora zawiera pep-
tyd o sekwencji Leu-Lys-Pro-Asp-Met. Badania potwierdzity, ze spozywanie 1,5 g Katsu-
obushi dziennie powodowato spadek skurczowego ci$nienia krwi u ludzi o 12,5 mm Hg
[Ryan i in. 2011]. Przemyst farmakologiczny oferuje preparat o nazwie Vasotensin
(Metagenics, Aliso Viejo, Kalifornia, USA), zawierajacy w swoim sktadzie hydrolizat
biatek ryb. Innym produktem zywnos$ciowym o statusie FOSHU obnizajacym ci$nienie
krwi jest Valtyron (Senmi Ekisu Co., Ltd., Ohzu-City, Japonia). Preparat ten zawiera
sekwencjg¢ peptydowa Val-Tre pozyskana z biatek tkanki mig$niowej sardynek [Harnedy
i FitzGerald 2012]. Peptydy — inhibitory ACE o potwierdzonym dziataniu na szczurach
lub Iudziach zidentyfikowano m.in. w wedzonej szynce hiszpanskiej oraz hydrolizatach
miozyny wieprzowej. Ekstrakty wodne biatek szynki hiszpanskiej zawieraly sekwen-
cje Ala-Ala-Ala-Tre-Pro, a podawanie szczurom dawki ekstraktu w stezeniu 1 mg-cm™
wody przez 8 tygodni powodowato redukcje cisnienia skurczowego krwi o 62 mm Hg
[Darewicz i in. 2015]. Udowodniono, ze termolizynowe hydrolizaty fancucha cigzkiego
miozyny wieprzowej sa zrodlem pentapeptydow o sekwencjach Met-Asn-Pro-Pro-Lys
oraz Ile-Tre-Tre-Asn-Pro. Karmienie szczuréw dawka 1 mg-kg' masy ciata wymienio-
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nych peptydow powodowato redukcje ciSnienia krwi o odpowiednio 23,4 oraz 21 mm Hg
[Nakashima i in. 2002, Darewicz i in. 2015]. Efekt obnizania ci$nienia krwi pod wpty-
wem peptydow zostat potwierdzony rowniez w badaniach na myszach. Przyktadem jest
sekwencja Ile-Val-Tyr wyizolowana z kietkow pszenicy poddanych hydrolizie z udzia-
lem proteazy alkalicznej z Bacillus licheniformis. Podawanie myszom dawki peptydu
5 mg-kg!' masy ciata obnizalo tetnicze ci$nienie krwi o 19,2 mm Hg. Efekt redukcji ci-
$nienia obserwowano juz po 8 minutach od momentu iniekcji. W wyniku dalszych prze-
mian metabolicznych, peptyd Ile-Val-Tyr ulegat hydrolizie do sekwencji Val-Tyr znanej
takze jako inhibitor ACE [Matsui i in. 2000].

Tematyka zwiazana z peptydowymi inhibitorami ACE jest zagadnieniem rozlegtym
i wcigz aktualizowanym, dlatego w niniejszej pracy postuzono si¢ zaledwie kilkoma
przyktadami peptydéw o klinicznie potwierdzonym efekcie fizjologicznym. Na §wiecie
pojawia si¢ wiele prac naukowych dotyczacych inhibitoréw ACE pozyskiwanych z bia-
lek zwierzgcych, ros§linnych oraz pochodzenia mikrobiologicznego. Najnowsze badania
wskazuja, ze peptydowe inhibitory ACE to najliczniej poznana grupa peptydéw, a bial-
ka zywnosci naleza do ich prekursoréw. Zagadnienie to jest wieloaspektowe i obejmuje
m.in.: zrodto pochodzenia peptydow, sposob ich pozyskiwania, poprawe bioaktywnos$ci
gotowych produktéw poprzez wzbogacanie ich o peptydy o udowodnionej aktywnosci
fizjologicznej [Iwaniak i in. 2014b]. Nalezy pamigtac, ze peptydowe inhibitory ACE nie
zastapia lekow, niemniej jako sktadniki diety moga wspomagac leczenie nadcis$nienia.

Peptydy antyoksydacyjne

Zaburzenie rownowagi pomigdzy reaktywnymi formami tlenu (RFT) powstajacymi
w komorkach a mozliwoscia ich usuwania przez organizm powoduje powstawanie tzw.
stresu oksydacyjnego. W wyniku takiego stresu powstajg nadtlenki i wolne rodniki, ktore
powoduja zmiany w strukturach biatek, zarowno kwaséw tluszczowych, jak i kwasow
nukleinowych. Zmiany te stanowia przyczyne powstawania wielu chorob cywilizacyj-
nych, jak na przyktad: uktadu krazenia, cukrzycy czy nowotworow [Kulbacka i in. 2009].
Aktywnos$¢ antyoksydacyjna wykazuja hydrolizaty wielu biatek roslinnych oraz zwie-
rz¢cych [Borawska i in. 2014]. Naleza do nich np. hydrolizaty biatek otr¢béw ryzowych,
stonecznika, gryki, kukurydzy, zottek jaj, makreli, kefiru mlecznego oraz sojowego [Sar-
madi i Ismail 2010]. Przyktadem peptydow pozyskanych z hydrolizatow biatek zywnosci
sa peptydy pochodzace z bialek migsa wieprzowego poddanego dziataniu papainy: Asp-
Ser-Gly-Val-Tre (zrodlo: aktyna), Asp-Ala-Gln-Glu-Lys-Leu-Glu (zrodto: tropomiozy-
na), Glu-Glu-Leu-Asp-Asn-Ala-Leu-Asn (zrodto: tropomiozyna) oraz Val-Pro-Ser-Ile-
-Asp-Asp-Gln-Glu-Glu-Leu-Met (zrédlo: tancuch cigzki miozyny) [Di Bernardini i in.
2011]. W swoich badaniach Abu-Salem 1 in. [2013] wykazali, ze hydrolizaty bialek soi
wykazywaly najwigksza aktywnos$¢ antyoksydacyjna wzgledem rodnika DPPH. Wiasci-
wosciami antyoksydacyjnymi charakteryzowata si¢ sekwencja peptydowa Val-Lys-Glu-
-Ala-Met-Ala-Pro-Lys uwolniona z B-kazeiny mleka krowiego pod wplywem dziatania
proteinazy Lactobacillus rhamnosus, a nast¢pnie pepsyny oraz preparatu Corolase PP
[Korhonen i Pihlanto 2006].

Wykazano, ze peptyd o sekwencji Leu-Lys-Gln-Glu-Leu-Glu-Asp-Leu-Leu-Glu-Lys-
-GIn-Glu wyizolowany z biatek ostryg (Crassostrea gigas) wykazywal wigksza aktyw-
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no$¢ antyoksydacyjna niz a-tokoferol i przeciwdziatal procesom peroksydacji wielonie-
nasyconych kwasow thuszczowych. Prawidtowos¢ te, zwiazana z wyzszym potencjatem
antyoksydacyjnym w poréwnaniu do a-tokoferolu, zaobserwowano takze wobec pepty-
dow pochodzacych z innych owocéw morza [Kim i Wijesekara 2010]. Innym przykta-
dem peptydow o wlasciwosciach antyoksydacyjnych jest sekwencja peptydowa Val-Gly-
-Asp-lIle (zrédto: koncentrat biatek ciecierzycy poddany hydrolizie preparatem Alkalaza)
[Ghribi i in. 2015] oraz Leu-Pro-His-Ser-Gly-Tyr (zrédto: biatko wregi mintaja poddane
dzialaniu proteazy pochodzacej z jelit mintaja) [Je i in. 2005].

Niektore peptydy antyoksydacyjne wykazuja dziatanie wielofunkcyjne w aspekcie
wspomagania profilaktyki zespotu metabolicznego. Przyktadem sa peptydy pozyskane
z biatek zottka jaja kurzego stanowiacych produkty uboczne ekstrakeji fosfolipidow za
pomoca etanolu. Pod wptywem dziatania pepsyny z produktow ubocznych otrzymano
peptydy o strukturze: Tyr-Ile-Asn-Gln-Met-Pro-Gln-Lys-Ser-Arg-Glu, Tyr-Ile-Glu-Ala-
-Val-Asn-Lys-Val-Ser-Pro-Arg-Ala-Gly-GIn-Phe,  Tyr-Ile-Asn-GIn-Met-Pro-Gln-Lys-
-Ser-Arg-Glu-Ala, Val-Tre-Gly-Arg-Phe-Ala-Gly-His-Pro-Ala-Ala-Gln. Peptydy te wy-
kazywaly zdolnos¢ inhibicji: dipeptydylopeptydazy 1V, enzymu konwertujacego angio-
tensyne¢ oraz a-glukozydazy, a ponadto charakteryzowaly si¢ aktywnoscia antyoksyda-
cyjna [Zambrowicz i in. 2015].

PODSUMOWANIE

Stres, nieracjonalna dieta oraz brak aktywnosci fizycznej moga przyczyniaé si¢ do
zwigkszenia ryzyka zapadalno$ci na choroby cywilizacyjne. Poza badaniami medycz-
nymi i farmakologicznymi, naukowcy prowadza coraz wigcej badan nad sktadnikami
zywnos$ci w aspekcie profilaktyki chordb cywilizacyjnych, w tym zespotu metabolicz-
nego. Do takich sktadnikéw zaliczane sa peptydy bioaktywne o aktywnoS$ci inhibitora
enzymow DPP-1V, ACE, a-glukozydazy oraz aktywnos$ci antyoksydacyjnej. Niektore
z peptydow aktualnie obecnych na rynku produktow/preparatow zywnos$ciowych maja
naukowo udokumentowany prozdrowotny wptyw na organizm (np. peptydowe inhibitory
ACE). Pozostale sa obicktem badan eksperymentalnych, a wyniki dotyczace ich aktyw-
nos$ci biologicznej sa obiecujace. Bialka zywnos$ci stanowia podstawowy sktadnik diety,
a z punktu widzenia dietetykow, technologéw zywnos$ci mozna je uznaé za relatywnie
tatwo dostgpny surowiec do produkcji peptydow aktywnych biologicznie. Istnieja pepty-
dy o dziataniu wielofunkcyjnym. Takie peptydy moga by¢ wyzwaniem dla naukowcow
zajmujacych si¢ wzbogacaniem zywno$ci w bioaktywne peptydy i kreowaniem tzw. no-
vel food. Pacjenci cierpiacy na zespdt metaboliczny powinni mie¢ §wiadomo$é, ze choé
sama dieta nie zastapi leczenia farmakologicznego, to peptydy pochodzace z biatek zyw-
no$ci moga wspomagaé dziatania terapeutyczne zwiazane z zespolem metabolicznym.
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THE APPLICATION OF FOOD-DERIVED BIOLOGICALLY ACTIVE PEPTIDES
IN THE PROPHYLAXIS OF METABOLIC SYNDROME

Summary. The consumption of high-dense energy food, stress and lack of physical activity
contribute to the increase of occurrence of diseases which are defined as metabolic syndrome.
Metabolic syndrome includes for example cardiovascular diseases and type 2 diabetes.
Thus, the change of lifestyle is recommended to prevent humans from the distribution of
metabolic syndrome worldwide. Such change of lifestyle should include e.g.: more intense
physical activity, body mass control, application of rational diet according to the guidelines
of food pyramid as well as stress avoiding. Apart from their nutritional value, food proteins
possess the unique properties which may have an application in the prophylaxis of metabolic
syndrome. These properties are related to the specific fragments of proteins called bioactive
peptides. Biological activity of peptides acting as food components which are helpful in
metabolic syndrome treatment include inhibitors of: dipeptidylpeptidase IV (DPP-I1V),
a-glucosidase, angiotensin converting enzyme (ACE) and antioxidant peptides. The action
of these peptides is related to the regulation of concentration of glucose in blood, regulation
of blood pressure and maintaining the oxidation balance in the body, respectively.

The aim of this work was to characterize food protein-derived peptides with above-
mentioned activities. We briefly described the mechanisms of actions of enzymes i.e.
dipeptidylpeptidase IV (DPP-1V), a-glucosidase, angiotensin converting enzyme (ACE)
and then we discussed the role of their peptide inhibitors as well as antioxidant peptides
found in food proteins and having potential in metabolic syndrome treatment. The examples
of functional foods containing bioactive peptides from foods and possessing FOSHU status
(Food for Specified Health Uses) are also presented in this paper.

The results concerning the identification in food proteins peptides helpful in metabolic
syndrome treatment are promising. It is well-known that proteins are important diet
components, but taking into attention dietary and technological value of proteins, they can
be considered as relatively easily accessible material for production of biologically active
peptides. Multifunctional peptides i.e. peptides with more than one of above-mentioned
biological activities are the challenge for the scientists working on the enrichment of foods
with biologically active peptides and/or creating “novel food”. Moreover, patients should
be aware that although diet cannot substitute a pharmacological treatment, but it may play
a supportive role in the therapy of metabolic syndrome.

Key words: bioactive peptides, metabolic syndrome, DPP-IV, ACE, a-glucosidase,
antioxidant activity
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