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Wprowadzenie
Wytwarzany przez śródbłonek naczyniowy tlenek azotu 

(NO) zaliczany jest do grupy związków wykazujących działanie 
rozkurczające na mięśnie gładkie naczyń krwionośnych (ang. 
Endothelium-Derived Relaxing Factor – EDRF) (1). Powstaje on 
z L-argininy, która w obecności tlenu cząsteczkowego oraz fos-
foranu dwunukleotydu nikotynamidoadeninowego (NADPH) zo-
staje przekształcona do L-cytruliny. Reakcję tę katalizuje enzym 
syntaza tlenku azotu (ang. Nitric Oxide Synthase – NOS), który 
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Abstrakt:	 Cel: Porównanie stężenia tlenku azotu przed i po suplementacji luteiną.
	 Materiał i metody: W badaniu wzięły udział 54 osoby, w wieku 20-77 lat, które podzielone zostały na 3 grupy. Każda z grup przez 

okres 3 miesięcy przyjmowała luteinę w innej dawce – 8 mg, 10 mg lub 12 mg/dobę. Materiałem do badań była krew żylna 
pobrana przed i po suplementacji luteiną. Przed suplementacją oraz po 3-miesięcznym okresie oznaczono stężenie tlenku azotu 
w osoczu krwi.

	 Wyniki: Po 3-miesięcznym okresie suplementacji luteiny zaobserwowano nieistotny statystycznie wzrost stężenia tlenku azotu 
w osoczu we wszystkich badanych grupach. Największy wzrost zaobserwowano w grupie przyjmującej 12 mg luteiny. Najniższy 
otrzymano w grupie suplementującej 10 mg luteiny.

	 Wnioski: Badane dawki luteiny nie wykazały istotnego wpływu na stężenie azotynów/azotanów w osoczu w badanych grupach. 
Odnotowano natomiast tendencję do zwiększenia się stężenia badanych związków po zastosowaniu luteiny w dawce 12 mg.

Słowa kluczowe:	 tlenek azotu, AMD, luteina.
Abstract:	 Purpose: Comparison of nitric oxide concentration before and after lutein supplementation.
	 Material and methods: The study involved 54 people, aged 20-77 years, who were divided into 3 groups. Each group was taking 

lutein in a different dose for 3 months - 8 mg, 10 mg or 12 mg/day. The material for the study was venous blood collected be-
fore and after lutein supplementation. The concentration of nitric oxide (NO) in blood plasma was determined before and after 
3 months of supplementation.

	 Results: After 3-month period of lutein supplementation, a statistically insignificant increase of nitric oxide concentration in 
plasma was observed in all studied groups. The highest increase was observed in the group taking 12 mg of lutein. The lowest 
was obtained in the supplement group of 10 mg of lutein.

	 Conclusions: The studied doses of lutein did not show any significant influence on the concentration of nitrites/nitrates in pla-
sma in the studied groups. However, a tendency to increase the concentration of the tested compounds after the use of lutein 
in the dose of 12 mg was observed.
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PRACE ORYGINALNE

posiada trzy izoformy: indukowalną (iNOS, NOS 2, NOS II) oraz 
neuronalną (nNOS, NOS 1, NOS I) i endotelialną, śródbłonkową 
(eNOS, NOS 3, NOS III) wytwarzane konstytutywnie (1, 2, 3). 
Synteza NOS zachodzi w wielu komórkach. Postać neuronal-
ną nNOS wytwarzają neurony centralne i obwodowe, komórki 
tuczne, a także m.in. retikulum plazmatyczne czy mitochondria 
kardiomiocytów (2, 3). Indukowalna syntaza produkowana jest 
przez makrofagi, miocyty na skutek działania czynników bak-
teryjnych (4). Syntaza śródbłonkowa wytwarzana jest w śród-
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błonku naczyniowym, w komórkach erytrocytarnych, trom-
bocytarnych i kardiomiocytach (3). Izoformy NOS różnią się 
względem siebie nie tylko miejscem syntezy, ale formą aktywa-
cji oraz ilością wytwarzanego NO. Niezbędny do uaktywnienia 
izoform nNOS i eNOS jest wzrost stężenia jonów wapnia oraz 
związanie białka kalmoduliny (4, 5). INOS jest formą na stałe 
związaną z kalmoduliną i wykazuje działanie przy niewielkich 
stężeniach jonów wapnia. Działanie iNOS jest bardzo wydajne, 
inicjowane odpowiedzią immunologiczną organizmu i powoduje 
powstawanie znacznych ilości tlenku azotu (3, 4, 5).

Tlenek azotu spełnia w organizmie wiele funkcji. W układzie 
krążenia, uwalniany ze śródbłonka przy udziale eNOS, wywiera 
wpływ na mięśniówkę gładką naczyń, powodując ich rozszerze-
nie, co zwiększa przepływ krwi i powoduje spadek oporu ob-
wodowego (6). Do innych funkcji NO zalicza się: hamowanie 
proliferacji mięśni gładkich (6), hamowanie adhezji leukocytów 
oraz agregacji płytek krwi, udział w procesie uczenia się i zapa-
miętywania (7).

Tlenek azotu jest związkiem bardzo reaktywnym, jego dzia-
łanie antyoksydacyjne opiera się na reakcji z aniorodnkiem po-
nadtlenowym, a w konsekwencji na skutek zmniejszenia ilości 
wolnych rodników tlenowych – hamowaniu peroksydacji lipi-
dów (8). Okres półtrwania wynosi 5 sekund, co powoduje, że 
związek ten jest bardzo niestabilny chemicznie (9, 10). Dlatego 
też do oceny tlenku azotu wykorzystuje się pomiar produktów 
jego przemian: azotynów i azotanów (11).

Luteina, zeaksantyna oraz mezoksantyna należące do hy-
droksykarotenoidów, gromadzą się w siatkówce oka, gdzie two-
rzą pigment plamkowy (12).

Luteina posiada właściwości antyoksydacyjne, które opie-
rają się głównie na absorbcji krótkofalowego promieniowania 
elektromagnetycznego w zakresie długości fali odpowiadającej 
barwie niebieskiej. Wykazuje funkcję ochronną przed reakcjami 
utlenienia dla błon oraz lipoproteinowych komponentów i tym 
samym zapobiega oksydacyjnemu uszkodzeniu siatkówki (12). 
Wymienione hydroksykarotenoidy mogą także wywierać działa-
nie neuroprotekcyjne i przeciwzapalne w siatkówce (13). Lute-
ina zmniejsza ryzyko wystąpienia procesów zapalnych i immu-
nosupresyjnych (14).

Luteina nie jest wytwarzana w organizmie, dlatego jej stę-
żenie w osoczu zależy od diety lub suplementacji. Dowiedziono, 
że przyjmowanie luteiny jest bezpieczne i nie powoduje działa-
nia teratogennego oraz mutagennego (15). Europejski Urząd ds. 
Bezpieczeństwa Żywności (ang. European Food Safety Autho-
rity – EFSA) w 2010 roku dopuścił bezpieczne dzienne spoży-
cie luteiny w dawce 1 mg/kg masy ciała (16). Liczne badania 
naukowe donoszą, że spożycie luteiny wpływa na spowolnienie 
rozwoju związanego z wiekiem zwyrodnienia plamki żółtej (ang. 
Age-related Macular Degeneration – AMD) (17).

Cel pracy
Celem pracy było zbadanie stężenia tlenku azotu (NO) przed 

i po 3-miesięcznej suplementacji luteiną przyjmowaną w róż-
nych dawkach.

Materiał i metody
W badaniu udział wzięły 54 osoby, w wieku 20-77 lat, po 

uprzednim badaniu okulistycznym. Wykluczono osoby z jaskrą, 

zaćmą, retinopatią cukrzycową, osoby nadużywające alkoholu 
oraz stosujące inne suplementy diety zawierające w składzie 
luteinę.

Badani losowo zostali podzieleni do 3 grup, z których każda 
przez okres 3 miesięcy przyjmowała inną dawkę luteiny. Gru-
pa  1 przyjmowała 8 mg luteiny, grupa 2-10 mg luteiny, nato-
miast grupa 3-12 mg luteiny. Materiałem do badań była krew 
żylna pobrana z żyły odłokciowej za pomocą jednorazowego 
sprzętu w ilości 2 x 5 ml przed i po 3-miesięcznej suplementa-
cji luteiną. Z pobranej krwi po odwirowaniu uzyskano osocze, 
w którym oznaczono produkty przemian tlenku azotu metodą 
pośrednią.

Przed suplementacją oraz po 3-miesięcznym okresie su-
plementacji oznaczono stężenie NO w osoczu krwi przy użyciu 
zestawu firmy Oxis Research, Bioxytech – Nitric Oxide Assay 
– Calorimetric Assay for Determination of Total Nitrite.

Na badania uzyskano zgodę Komisji Bioetyki UM w Łodzi 
nr RNN/483/11/KB. Opracowania statystyczne i graficzne spo-
rządzono za pomocą programu Statistica 5.1PL oraz Office 97. 
Dokonano oznaczenia następujących parametrów statystycz-
nych: minimum, maksimum, mediana, średnia, oraz odchylenie 
standardowe.

W celu wykorzystania właściwego testu przeprowadzono 
weryfikację czy próby podlegały rozkładowi normalnemu – test 
Shapiro – Wilka. W opracowaniu statystycznym wykorzystano 
następujące testy: test T Studenta, Manna-Whitneya dla nie-
zależnych wykonanych dla porównania średnich uzyskanych 
między grupami i dla grup zależnych dla porównania średnich 
uzyskanych wewnątrz grup oraz testu kolejności par Wilcoxona. 
Dla porównania między grupami użyto testu Kruskala – Willisa H 
(jednakowa ANOVA na rangach) oraz testu U Manna-Whitneya. 
Test par Wilcoxona zastosowano dla porównań wewnątrzgru-
powych. Dla zastosowanych testów założono poziom istotności 
p=0,05.

Wyniki
Wyniki badania przedstawiono w tabelach I, II oraz na ryci-

nie 1. (tabela I, II, ryc. 1.). Wartości zostały wyrażone w pg/ml.
Przed 3-miesięczną suplementacją, średnie stężenie NO w oso-

czu w grupie 1, wynosiło 60,09 ± 13,68 pg/ml. W grupie 2 średnia 
wartość NO osiągnęła 63,53 ± 20,18 pg/ml, co stanowiło najwyż-
szą wartość ze wszystkich trzech grup. W grupie 3 średnie stężenie 
NO stanowiło najniższą wartość 57,73 ± 12,94 pg/ml. Po 3-mie-
sięcznym okresie suplementacji luteiną zaobserwowano nieistotny 
statystycznie wzrost stężenia NO w osoczu we wszystkich bada-
nych grupach. Największy wzrost badanego parametru uzyskano 
w grupie 3, przyjmującej 12 mg luteiny – 62,19 ±12,32  pg/ml.  
Najniższy wzrost otrzymano w grupie 2, suplementującej 10 mg 
luteiny – 66,15 ± 22,37 pg/ml.

Dyskusja
Tlenek azotu jest związkiem o wysokiej aktywności biolo-

gicznej. Wywiera bezpośrednio wpływ na naczynia krwionośne 
powodując ich rozszerzenie. Do jego funkcji zaliczyć można tak-
że m.in. neutralizację wolnych rodników tlenowych i w konse-
kwencji zapobieganie peroksydacji lipidów. Antyoksydacyjne 
działanie NO może przyczyniać się do ochrony ściany naczyń 
krwionośnych przed szkodliwym działaniem reaktywnych form 
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tlenu i tym samym przed schorzeniami przez nie wywoływany-
mi. NO jest kluczowym związkiem, który reguluje przepływ krwi 
w narządzie wzroku (13).

Bhutto i wsp. opisali spadek nNOS i eNOS w naczyniówce 
z AMD, co powoduje zmiany w mikrokrążeniu oka (18). NO jest 
związkiem, który neutralizuje wolne rodniki ponadtlenkowe, 
rodniki hydroksylowe oraz przyczynia się do hamowania perok-
sydacji lipidów in vitro (19). Istnieje zależność między luteiną 
a NO, która została opisana przez Stringham i wsp. W stanach 
chorobowych niskim stężeniom luteiny towarzyszą duże pozio-
my NO (19). Odpowiednie stężenia tych związków mogą przy-
czynić się do polepszenia funkcjonowania narządu wzroku.

W badaniach własnych po zastosowaniu luteiny nie wyka-
zano istotnego wpływu na stężenie azotynów/azotanów w oso-
czu. Stwierdzono jednakże tendencję do zwiększania się tych 
związków po najwyższej dawce luteiny. Dla porównania, w ba-
daniach własnych, po zastosowaniu 3-miesięcznej suplementa-
cji luteiną zaobserwowano wzrost całkowitego statusu antyok-
sydacyjnego, który był zależny od zastosowanej dawki luteiny. 
Istotny statystycznie wzrost uzyskano po suplementacji 8 mg 
luteiny (20). Wzrost stężenia azotynów/azotanów w osoczu na 
skutek suplementacji luteiną może świadczyć o antyoksydacyj-
nym działaniu tego karotenoidu. Tlenek azotu wpływając bez-
pośrednio na naczynia krwionośne i powodując ich rozszerzenie 
może wywierać pozytywny wpływ na siatkówkę oka, a tym sa-
mym spowalniać występowanie AMD. Może się to przyczyniać 
do ochrony narządu wzroku przez zmniejszenie ryzyka powsta-
wania chorób związanych z uszkodzeniami siatkówki, w tym 
AMD.

Wnioski
Zastosowane dawki luteiny w stężeniu 8, 10, 12 mg/dobę 

nie wykazały istotnego wpływu na stężenie azotynów/azotanów 
w osoczu w badanych grupach. Zauważono natomiast tenden-
cję do zwiększenia się stężenia badanych związków po zastoso-
waniu najwyższej dawki luteiny.

Praca została sfinansowana przez Uniwersytet Medyczny 
w Łodzi z zadania badawczego Nr 502-03/5-108-01/502-54-053.

Przed suplementacją/
Before supplementation

Po suplementacji/
After supplementation

Grupa 1/
Group 1

Grupa 2/
Group 2

Grupa 3/
Group 3

Grupa 1/
Group 1

Grupa 2/
Group 2

Grupa 3/
Group 3

Min-max/ Min-max 44,66-84,67 35,07-108,61 36,64-80,50 37,66-91,56 36,78-120,65 42,48-82,57

Mediana/ Median 57,39 66,31 54,2 66,57 61,35 61,21

Średnia arytmetyczna/ Arithmetic mean 60,09 63,53 57,73 63,54 66,15 62,19

Odchylenie standardowe/ Standard deviation ± 13,68 ± 20,18 ± 12,94 ± 17,77 ± 22,37 ± 12,32

Analiza statystyczna/ Statistical analysis

Analiza wariacji test F=0,491 p>0,05
Porównania między grupami

(test T Studenta):
U(1:2; 1:3; 2:3) p>0,05/

Variation analysis test F=0.491 p>0.05 
Comparisons between groups 

(Student’s T-test): 
U(1:2; 1:3; 2:3) p>0.05

Analiza wariacji test F=0,188 p>0,05
Porównania między grupami

(test T Studenta):
U (1;2; 1:3; 2:3) p>0,05/

Variation analysis test F=0.188 p>0.05 
Comparisons between groups 

(Student’s T-test): 
U (1;2; 1:3; 2:3) p>0.05

Tab. I.	 Wartości stężenia tlenku azotu (NO) w badanych grupach przed suplementacją i po okresie 3-miesięcznej suplementacji luteiną (w pg/ml).
Tab. I.	 Values of nitric oxide (NO) concentration in the studied groups before and after 3-month lutein supplementation (in pg/ml).

Porównanie przed-po suplementacji/  
Comparison before and after supplementation

Grupa 1/
Group 1

Grupa 2/
Group 2 Grupa 3/ Group 3

Test/ Test Test t-Studenta/
(Student’sT-test): t=-0,71

Test t-Studenta/
(Student’s T-test): t=-0,46

Test t-Studenta/
(Student’s T-test): t=-1,05

Istotność statystyczna/ Statistical significance  p > 0,05  p > 0,05  p > 0,05

Tab. II.	 Porównanie wartości stężenia tlenku azotu (NO) przed suplementacją i po okresie 3-miesięcznej suplementacji luteiną.
Tab. II.	 Comparison of nitric oxide (NO) concentration values before and after 3-month lutein supplementation.

Ryc. 1.	 Średnie wartości stężenia tlenku azotu (NO) w badanych gru-
pach przed suplementacją oraz po okresie 3-miesięcznej suple-
mentacji luteiną (w pg/ml).

Fig. 1.	 Mean values of nitric oxide (NO) concentration in the studied gro-
ups before and after 3-month lutein supplementation (in pg/ml).
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