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This review presents current knowledge of diet and breast
cancer. In the first part it reviews current knowledge of
nutritional risk factors. Obesity, total energy intake, intake
of saturated fatty acids and alcohol were considered as
high risk factors for breast cancer in the past. In addition
to these factors intake of n-6 and n-3 polyunsaturated fatty
acids has been discussed. Possible differences between their
carcinogenic activity are summariyed. The mechanisms of
promotion and inhibition are described in the present re-
view. In the second part there protective nutritional factors
are reviewed: fiber, antioxidant micronutrients (vitamin C,
vitamin b-A, carotene and other carotenoids, vitamin E,
antioxidant trace elements), n-3 polyunsaturated fatty
acids, olive oil and oestrogen compounds of plant origin.
Influence of several diet components can not be considered
individually. Nutrition has to be taken into account as
a whole complex of protective and risk components. It is
necessary to increase the intake of probably protective nut-
rients and minimize all cancer risk factors including nutri-
tion. (Tab. 2, Fig. 3, Ref. 181.)
Key words: nutrition, breast cancer, risk and protective nut-
ritional factors, obesity, saturated, mono- and polyunsatura-
ted fatty acids, alcohol, fiber, antioxidant vitamins and trace
elements, olive oil, phytoestrogens.

Abstrakt

Magálová T.:
Vý�iva a nádorové ochorenia �enského prsníka
Bratisl. lek. Listy, 100, 1999, è. 9, s. 503�514

V práci prezentujeme súèasné poznatky o vz�ahu vý�ivy a rako-
viny prsníka. V prvej èasti sú sumarizované star�ie aj najnov�ie
poznatky o rizikových nutrièných faktoroch. Za vysokorizikové
nutrièné faktory rakoviny �enského prsníka sa pova�ujú obezita,
celkový energetický príjem, vysoký príjem nasýtených mastných
kyselín a alkohol. Okrem týchto faktorov sú v práci sumarizova-
né pravdepodobné diferencie medzi karcinogénnou aktivitou n-6
a n-3 polynenasýtených mastných kyselín a mechanizmus ich
promoèného a inhibièného pôsobenia. V druhej èasti sa venuje-
me protektívnym nutrièným faktorom: vláknine, antioxidaèným
mikronutrientom (vitamín C, vitamín A, β-karotén, a iné karote-
noidy, vitamín E, antioxidaèné stopové prvky), n-3 polynenasý-
teným mastným kyselinám, olivovému oleju a estrogénovým lát-
kam rastlinného pôvodu. Pôsobenie jednotlivých zlo�iek potravy
nemô�eme posudzova� izolovane. O vý�ive musíme uva�ova�
v�dy ako o komplexe protektívnych a rizikových komponentov.
Z h¾adiska prevencie nádorových ochorení je nevyhnutné zvý�i�
príjem pravdepodobne protektívnych nutrientov a minimalizova�
v�etky rizikové faktory, vrátane nutrièných. (Tab. 2, obr. 3, lit.
181.)
K¾úèové slová: vý�iva, rakovina prsníka, rizikové a ochranné
nutrièné faktory, obezita, nasýtené, mono- a polynenasýtené
mastné kyseliny, alkohol, vláknina, antioxidaèné vitamíny a sto-
pové prvky, olivový olej, fytoestrogény.

Rakovina prsníka patrí k najèastej�ím nádorovým ochoreniam
u na�ich �ien. Incidencia tohto ochorenia má u nás v posledných
rokoch stúpajúci trend (Ob�itníková, 1993). Zmena incidencie ra-
koviny prsníka oproti rokom 1968�1970 je +30,3 %. Vy��í ná-
rast incidencie nádorových ochorení u �ien sa zistil iba v obliè-
kách, moèovom mechúri a pod�alúdkovej �¾aze. Pod¾a údajov
Národného onkologického registra SR stúpol poèet novozistených
malígnych nádorov prsníka roku 1994 zo 700 na 1400 prípadov
(Ple�ko a Ob�itníková, 1995).

Karcinogenéza je malígna transformácia bunky alebo skupiny
buniek. Tento mnohostupòový proces sa delí na dve hlavné fázy:
iniciáciu a promóciu. Fáza iniciácie je spôsobená expozíciou kar-
cinogénnemu agensu a spôsobuje ireverzibilné zmeny v genetic-
kom materiáli bunky. Promoèná fáza vy�aduje mnohonásobné
pôsobenie promótora na zmenu expresie génov a tvorbu tumoru.
Na rozdiel od iniciácie je promoèná fáza reverzibilná, ale v ko-
neènom dôsledku vedie k autonómnemu rastu buniek, ktorý ne-
reaguje na regulaèné signály normálneho fyziologického rastu.
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Základné princípy vz�ahu vý�ivy a nádorových ochorení

V súèasnosti sa v�eobecne akceptuje názor, �e vý�iva má vplyv
na rozvoj niektorých nádorových ochorení, predov�etkým na fázu
promócie. Stále viac výskumov potvrzuje, �e modifikácia vý�ivy
mô�e zní�i� riziko rakoviny pravdepodobne o jednu a� dve treti-
ny. To, �e strava mô�e ovplyvni� rakovinu, je dobre známe z expe-
rimentálnych prác. V experimente mo�no dosiahnu� tento úèinok
rôznymi spôsobmi, napr. prienikom urèitého nutrientu do karci-
nogénu alebo substrátu, z ktorého sú formované karcinogény in
vivo, ovplyvnením metabolizmu karcinogénov, alebo ovplyvne-
ním reakcie organizmu na karcinogén. Proces karcinogenézy je
neobyèajne komplexný a ovplyvòovaný externými faktormi mno-
hými cestami. Je mnoho príkladov, kde tá istá substancia mô�e
iniciova�, zvy�ova� alebo inhibova� nádorový proces v závislosti
od experimentálnych podmienok. Roku 1983 Ames postuloval tézu,
�e pre èloveka a ostatné cicavce mô�e by� po�kodenie DNA vedú-
ce k iniciácii karcinogenézy indukované oxidáciou tukov alebo
produktmi peroxidácie lipidov, v ïal�ích �túdiách sa v�ak táto
hypotéza jednoznaène nepotvrdila (Lane a spol., 1985; Sylvester
a spol., 1986). Prenos týchto poznatkov na ¾udí je ve¾mi proble-
matický a komplikovaný. Experimentálne poznatky mo�no èias-
toène overi� v rozsiahlych epidemiologických �túdiách, ktoré na
urèitej èasti populácie mô�u sledova� a vyhodnocova� rozdiely
v príjme jednotlivých nutrientov a incidenciou nádorového ocho-
renia. �túdie na individuálnej úrovni (cohort study, case-control
study) v�ak èasto dospejú k protichodným záverom ako populaè-
né �túdie. Na základe súèasných poznatkov, predov�etkým z epi-
demiolgických �túdií (Austocker, 1994), sa v�eobecne akceptuje
názor, �e:
1. vý�iva je pravdepodobne hlavným faktorom v etiológii rako-

viny hrubého èreva a �alúdka,
2. vý�iva mô�e by� pravdepodobne jedným z hlavných faktorov

v etiológii rakoviny prsníka a prostaty,
3. vý�iva je pravdepodobne dôle�itým faktorom v etiológii nie-

ktorých iných nádorových ochorení.
Na základe existujúcich poznatkov zatia¾ nemo�no formulo-

va� presnú definíciu, ktoré druhy nádorových ochorení sú kauzál-
ne spojené s vý�ivou a aká èas� z nich je spôsobená jednotlivými
nutriènými komponentmi. V súèasnosti sa najèastej�ie pou�ívajú
termíny pravdepodobne protektívne nutrièné faktory a pravdepo-
dobne rizikové nutrièné faktory (tab. 1).

Vý�iva a rakovina prsníka

Rakovina prsníka je nádorové ochorenie s hormonálnou zá-
vislos�ou. Faktory ovplyvòujúce rakovinu prsníka sa mô�u rozde-
li� do troch skupín (Ewertz, 1993; Hulka a Stark, 1995):
1. vz�ah k �enským pohlavným hormónom: skorý nástup me-

narché (pred 11. rokom), neskorý vek prvého pôrodu (po 30.
roku), neskorý vek prirodzenej menopauzy (po 55. roku), nul-
liparita a málo pôrodov, hormonálna terapia (orálne kontra-
ceptíva alebo dlhodobá substituèná menopauzálna terapia).
Rozhodujúcim sa zdá interval medzi nástupom menarché a pr-
vým pôrodom, men�ia úloha sa pripisuje poètu pôrodov a doj-
èeniu (Thorling, 1996);

2. rôzne faktory �ivotného �týlu a �ivotného prostredia: vý�iva,
alkohol, telesná aktivita, fajèenie;

3. socioekonomický stav, výskyt rakoviny prsníka v rodine, be-
nígne ochorenie prsníka, predchádzajúca rakovina prsníka ale-
bo endometria, expozícia radiaènému �iareniu.
Úloha vý�ivy v etiológii rakoviny prsníka sa v súèasnosti po-

va�uje za vysoko pravdepodobnú, ale presný mechanizmus, kto-
rým strava ovplyvòuje karcinogenézu tohto nádorového ochore-
nia, zatia¾ nie je známy.

Rizikové nutrièné faktory a rakovina prsníka
1. Obezita a celkový príjem tukov
Epidemiologické �túdie potvrdzujú názory, �e u obéznych �ien

je vy��ie riziko rakoviny �lèníka, prsníka, krèka maternice, endo-
metria a vajeèníkov. Obézni ¾udia majú zvý�ené koncentrácie pro-
laktínu, androgénov, estrogénov a kortizolu. U postmenopauzál-
nych �ien je tukové tkanivo hlavným zdrojom tvorby estrogénov
(Simpson a Mendelson, 1990). Zvý�ené sérové hladiny estrónu
u obéznych �ien v porovnaní s neobéznymi postmenopauzálny-
mi �enami by mohli by� dôvodom zvý�eného rizika rakoviny prs-
níka u obéznych �ien (Simopoulos, 1985; Cauley a spol., 1989;
Haninkson a spol., 1995). Pod¾a najnov�ích údajov z literatúry
existuje pozitívna asociácia medzi celkovým príjmom energie a tu-
kov a plazmatickými koncentráciami pohlavných hormónov aj
u premenopauzálnych �ien (Dorgan a spol., 1996). Je teda prav-
depodobné, �e obezita ako rizikový faktor rakoviny prsníka pôso-
bí prostredníctvom hormonálneho mechanizmu (Sellers a spol.,
1992), ktorý podporuje aj predpoklad, �e strava bohatá na tuky je
spojená so skor�ím nástupom menarché, ako aj neskor�ou meno-
pauzou, èo predl�uje èasovú periódu, poèas ktorej je �ena vysta-
vená vysokým hladinám estrogénov (Statland, 1992). Zvý�ený

Tab. 1. Current nutritional factors significant for cancer.
Tab. 1. Nutrièné faktory pova�ované v súèasnosti za významné vo
vz�ahu k nádorovým ochoreniam.

Possible protective factors Possible risk factors
Pravdepodobne protektívne faktory Pravdepodobne rizikové
faktory

Vegetables Total fat intake
Zelenina Celkový príjem tukov

Fruit Saturated or animal fat
Ovocie Nasýtené alebo �ivoèí�ne tuky

Fish oil Some types of fatty acids
Rybí olej Niektoré mastné kyseliny

Antioxidant nutrients: Alcohol
β-carotene, vitamins E, C
Antioxidaèné nutrienty: Alkohol
β-karotén, vitamíny E, C

Fiber Salt
Vláknina So¾

Plant origin oestrogenic compounds
Estrogénové zlúèeniny rastlinného pôvodu

Calcium
Vápnik
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celkový príjem energie v�ak mo�no pova�ova� za rizikový faktor
len vtedy, keï vedie k obezite, ale nie, keï je spojený s vysokým
výdajom energie (Austocker, 1994).

S obezitou ve¾mi úzko súvisí celkový príjem tukov. Zvý�ený
energeticý príjem a následnú obezitu spôsobuje predov�etkým prá-
ve nadmerná konzumácia tukov. Ve¾ké rozdiely v príjme tuku a vý-
skytom rakoviny prsníka medzi jednotlivými krajinami viedli k po-
stulovaniu hypotézy o mo�nom vplyve tuku, resp. jeho jednotli-
vých zlo�iek na rakovinu prsníka. Kombinovaná spätná analýza 12
case-control �túdií zaoberajúcich sa vz�ahom vý�ivy a rakoviny prs-
níka ukázala, �e u postmenopuzálnych �ien je signifikantne zvý�e-
né riziko spojené s vysokým príjmom nasýtených tukov (Howe
a spol., 1990). Ekologické �túdie, ako aj experimentálne práce pou-
kazujú na to, �e mô�e existova� prahová hodnota niekde medzi 15
% a 25 % celkovej energie hradenej z tukov, pod ktorou prestáva
pôsobi� promoèný úèinok tukov na tumorigenézu mamárneho kar-
cinómu (Zevenberger a spol., 1992; Wynder a spol., 1994).

V populáciách rôznych krajín je zrejmá pozitívna korelácia
medzi príjmom tuku a výskytom rakoviny prsníka (Caroll, 1975;
Armstrong a Doll, 1975), ale tento vz�ah nemusí by� kauzálny.
V �túdiách na individuálnej úrovni mô�e by� táto asociácia slabá,
alebo mô�e chýba�. Výsledky prospektívnych �túdií nepotvrdzujú
predpoklad, �e príjem tuku mô�e ovplyvòova� incidenciu rakovi-
ny prsníka (Willet a spol., 1992). U �ien v strednom veku sa po-
èas desiatich rokov trvania �túdie nezistil vplyv vý�ky príjmu tuku
na incidenciu rakoviny prsníka (Hunter a Willet, 1996). Tieto roz-
dielne výsledky populaèných a individuálnych �túdií mô�u ma�
nieko¾ko príèin (Byers, 1994):
1. v populácii mô�e by� nedostatoèné kolísanie v príjme tuku.

Medzi jednotlivými populáciami existuje silné interindividu-
álne kolísanie,

2. chyba v stanovení príjmu tuku mô�e by� taká ve¾ká, �e mas-
kuje skutoèný vz�ah medzi príjmom tuku a rakovinou prsní-
ka,

3. spôsob stravovania sa poèas dospelosti mô�e by� menej rele-
vantný k riziku rakoviny prsníka ako stravovanie v mlad�om
veku (detstvo a hlavne dospievanie),

4. hypotéza nemusí by� pravdivá.
Rozpätie príjmu tuku v jednotlivých �túdiách mô�e by� príli�

úzke na to, aby sa mohol pozorova� jeho rozdielny úèinok. Existu-
je aj mo�nos�, �e �eny charakterizované v rôznych �túdiách ako
osoby s nízkym príjmom tuku mô�u ma� reálny príjem nad praho-
vou hodnotou nepriaznivého úèinku tuku na riziko rakoviny prs-
níka (Kolonel, 1994).

Korelaèné �túdie v populaèných skupinách poukazujú na sil-
nú závislos� medzi príjmom tuku a koncentráciou krvných lipi-
dov (ICSG, 1986), prièom najmä nasýtené tuky zvy�ujú koncen-
tráciu celkového cholesterolu, predov�etkým LDL-frakciu. Práce,
ktoré sa zaoberali interakciou lipidov a neoplastických buniek,
naznaèujú, �e lipidový metabolizmus malígnych buniek sa odli-
�uje od lipidového metabolizmu normálnych, dospelých buniek.
Pri niektorých malígnych bunkách boli demon�trované zmeny
v zlo�ení membránových a intracelulárnych lipidov, v metaboliz-
me cholesterolu a triacylglycerolov, ako aj aktivite LDL-recepto-
rov (Pratt a spol., 1978; Subramaniam a spol., 1991). U �ien s fib-
rocystickou chorobou a v skorých �tádiách rakoviny prsníka boli
zvý�ené hladiny sérových lipidov a apolipoproteínových kompo-
nentov LDL (Lane a spol., 1995). �túdia Kökoglu a spol. (1994)
naznaèuje, �e poruchy v lipidovom metabolizme sa mô�u pozoro-
va� v skorej fáze progresie rakoviny prsníka, najmä vzostup tria-
cylglycerolov a VLDL a pokles HDL-cholrsterolu a s postupu-
júcim ochorením sa tieto zmeny prehlbujú. Rozsiahla nórska �tú-
dia (Gaard a spol., 1994), v ktorej autori nezistili �iadny vz�ah
medzi rakovinou prsníka a sérovými hladinami lipidov, v�ak na-
znaèuje, �e ak vysoký príjem tukov zvy�uje riziko rakoviny prsní-
ka, tento úèinik nie je sprostredkovaný krvnými lipidmi.

Na základe súèasných poznatkov nemo�no jednoznaène po-
va�ova� celkový príjem tuku za kauzálny vo vz�ahu k rakovine
prsníka, no celková mozaika dôkazov podporuje takto postulova-
nú hypotézu (Wynder a spol., 1994). Napriek tomu, �e väè�ina
�túdií opisuje iba mierne zvý�enie relatívneho rizika (RR) pri zvý-
�enom príjme tukov, aj slabá asociácia z h¾adiska vývoja zdravia
celej populácie mô�e by� ve¾mi dôle�itá, prièom stále èastej�ie sa
zdôrazòuje správna vý�iva najmä poèas dospievania (Howe, 1994).

2. Mastné kyseliny
V poslednom období sa stále väè�ia pozornos� venuje deter-

minovaniu úèinku jednotlivých druhov tukov a ich komponentov,
najmä polynenasýtených mastných kyselín (PNMK) na mamárny
tumor. Mastné kyseliny (MK) prijímané potravou alebo syntetizo-
vané v organizme sa vyu�ívajú jednak ako energetická rezerva,
jednak na syntézu bunkových komponentov, hlavne plazmatických
membrán a membrán bunkových organel. Hlavnými zástupcami
jednotlivých tried MK sú kyselina palmitolejová (skupina n-7),
kyselina olejová (n-9), kyselina linolová (n-6) a kyselina linolé-
nová (n-3), prièom oznaèenie skupiny (napr. n-3) znamená, �e prvá
dvojitá väzba sa nachádza na 3 uhlíkovom atóme od metylového
konca molekuly (obr. 1). Mastné kyseliny jednej triedy nemô�u
by� organizmom konvertované na kyseliny inej triedy. Pre èloveka

Fig. 1. Main fatty acids of particular groups (groups n-7, n-9, n-6, n-3).
Obr. 1. Najvýznamnej�ie mastné kyseliny jednotlivých skupín (skupi-
ny n-7, n-9, n-6, n-3).
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sú esenciálne dve MK, a to z radu n-3 kyselina linolénová a z ra-
du n-6 kyselina linolová (Stryer, 1995).

Oxidácia MK je jednou z metabolických ciest, ktorou bunky
získavajú energiu pre syntézu ATP. Hlavnou cestou je β-oxidácia
MK prebiehajúca v mitochondriách a peroxizómoch. V malej
miere sú MK metablizované α-hydroxyláciou a ω-oxidáciou. Tie-
to dve metabolické cesty oxidácie MK, za fyziologických pod-
mienok vyu�ívané len minimálne, mô�u by� ve¾mi dôle�ité pre
rast tumorov alebo ich inhibíciu tým, �e generujú produkciu cyto-
toxických lipoperoxidov PNMK, ako aj enzýmov týchto oxidaè-
ných ciest (De Vries a Van Noorden, 1992). Predpokladá sa, �e
ω-oxidácia mô�e by� jedným z generátorov tvorby kyslíkových
radikálov, ktoré vedú k peroxidácii lipidov (Guengerich a Mac-
donald, 1990).

Strava s vysokým obsahom n-6 PNMK (rastlinné oleje a tu-
ky) v experimente úèinne zvy�uje tumorigénny proces, kým tuk
s vysokým obsahom n-3 PNMK (rybí olej) má menej stimulaèné
úèinky a èasto potláèa karcinogenézu prsnej �¾azy (Ip a spol., 1985;
Cave, 1991). Tieto poznatky potvrdzujú aj niektoré ekologické
�túdie u ¾udí (Kaizer a spol., 1989; Hursting a spol., 1990). Esen-
ciálne mastné kyseliny mô�u modulova� toto riziko prostredníc-
tvom prostaglandínov, ktoré majú imunosupresívne schopnosti, ako
aj schopnos� agregácie trombocytov. Prostaglandíny a ich endo-
peroxidy sú látky, ktoré podporujú progresiu nádorového prcesu
ako kokarcinogény alebo promótory tumorov. Toto pôsobenie pros-
taglandínov sa mô�e uskutoèòova� najmä prostredníctvom �peci-
fických receptorov, interferenciou s DNA, RNA, syntézou prote-
ínov, bunkových membrán a medzibunkovou komunikáciou (Lu-
pulescu, 1996). Prostaglandíny sú syntetizované z MK, v ktorých
sa cis-dvojitá väzba nachádza v polohe 8, 11 a 14. Najdôle�itej-
�ou MK tohto typu u ¾udí je kyselina arachidónová, ktorá sa na-
chádza výluène v potravinách �ivoèí�neho pôvodu, no jej príjem
stravou je v�eobecne nízky. Organizmus ju metabolickými pro-
cesmi syntetizuje z kyseliny linolovej, hlavnej predstavite¾ky rast-
linných, èi�e n-6 PNMK. Pre jej obsah v tkanivách je preto roz-
hodujúci príjem kyseliny linolovej ako prekurzora biosyntézy ky-
seliny arachidónovej. Arachidónová kyselina je metabolizovaná
na �pecifické eikosanoidy jednak cyklooxygenázovou cestou za
vzniku prostaglandínov a tromboxánov, jednak lipoxygenázovou
cestou za vzniku leukotriénov. Pri týchto eikosanoidoch, hlavne
produktoch cyklooxygenázovej cesty, boli dokázané silné imuno-
supresívne vlastnosti (Hwang, 1989; Ferretti a Flanagan, 1990).
V klinických �túdiách sú vysoké hladiny prostaglandínov spojené
s progresiou tumoru (Rolland a spol., 1980). Je pozoruhodné, �e
kyselina linolová pri experimentálnom mamárnom tumore zvy�u-
je jeho rast a tvorbu metastáz (Ip, 1987), prièom maximálna sti-
mulácia tumoru sa dosiahne pri obsahu 4 % kyseliny linolovej
z celkového energetického príjmu, teda pri hladine v strave len
o nieèo vy��ej, ako je potrebné pre optimálny príjem esenciálnych
MK (Galli a Butrum, 1991). Tieto úèinky kyseliny linolovej mô�u
by� pravdepodobne skôr spôsobené buï priamo alteráciou medzi-
bunkovej komunikácie alebo zatia¾ neznámym mechanizmom, ako
nepriamym pôsobením prostredníctvom imunitného systému (No-
guchi a spol., 1995). U pacientok, ktoré mali v èase diagnostiko-
vania rakoviny prsníka vysoký príjem PNMK, je pravdepodob-
nej�ie invazívne, metastázujúce ochorenie (Nomura a spol., 1991).
Zlá prognóza rakoviny prsníka sa spája �pecificky s linolovou
kyselinou (Rohan a spol., 1993a).

Existujú prinajmen�om dve teórie, ktoré vysvet¾ujú rozdielne
úèinky rôznych druhov PNMK. Ide buï o inhibíciu cyklooxyge-
názového systému a moduláciu imunitnej odpovede organizmu
rozdielnymi produktmi metabolizmu n-3 a n-6 PNMK, buï o cy-
totoxické, resp. cytostatické pôsobenie lipoperoxidových radiká-
lov vznikajúcich z dlhore�azcových n-6 PNMK, ktoré sa nachá-
dzajú v rybích olejoch (De Vries a van Noorden, 1992).

Z experimentálnych prác je dobre známe, �e tumory obsahujú
zvý�ené mno�stvo prostaglandínov a niektorých iných eikosano-
idov (Drago a spol., 1985). Ich produkcia je vo väè�ine normál-
nych buniek pod kontrolou, ale v malígnom tkanive èasto dosa-
huje vysoké hladiny (Karmali, 1987).

Zlo�enie mastných kyselín tukového tkaniva odrá�a ich kon-
zumáciu pribli�ne poèas predchádzajúcich dvoch rokov (van Sta-
veren a spol., 1986). V nádorovom tkanive prsníka je 3�4-ná-
sobne vy��í obsah fosfolipidov v porovnaní s okolitým normál-
nym tukovým tkanivom prsníka (Sakai a spol., 1992). Analytické
epidemiologické �túdie, ktoré pou�ili priame biochemické mera-
nia zlo�enia mastných kyselín tukového tkaniva prsníka alebo
podko�ného tuku z iných èastí tela, nepodporujú teóriu vz�ahu
medzi konzumáciou esenciálnych mastných kyselín a rizikom ra-
koviny prsníka (London a spol., 1993; Petrek a spol., 1994). Zlo-
�enie MK triacylglycerolov a fosfolipidov tukového tkaniva ne-
závisí od �tádia nádorového ochorenia prsníka (Zhu a spol., 1995)
a autori sa domnievajú, �e pozorované zmeny v zlo�ení MK tu-
kového tkaniva majú skôr vz�ahu k stravovaniu, ako by boli se-
kundárne, spôsobené rakovinou.

Napriek týmto rozporným výsledkom rôznych typov �túdií
prevláda názor, �e mastné kyseliny mô�u vstupova� do procesov
karcinogenézy rakoviny prsníka a ma� pod¾a svojho zlo�enia èi u�
stimulaènú alebo inhibiènú úlohu v tomto procese.

3. Alkohol
O vz�ahu alkoholu k rakovine prsníka existujú mnohé roz-

siahle �túdie (Williams and Horm, 1977; Zaridze a spol., 1991;
Howe a spol., 1991; Friedenreich a spol., 1993; Longnecker,
1994; Longnecker a spol., 1995; van den Brandt, 1995; Hanin-
kson a Willett, 1995), ktoré ove¾a jednoznaènej�ie ako pri tuku
dokazujú pozitívny vz�ah medzi konzumáciou alkoholu a vý-
skytom rakoviny prsníka, a to u premenopauzálnych aj postme-
nopauzálnych �ien. V tejto otázke sú v�ak aj niektoré star�ie
práce, ktoré nena�li súvislos� medzi príjmom alkoholu a vý-
skytom rakoviny prsníka (Schatzkin a spol., 1989; Rosenberg
a spol., 1990). Mo�nos�, �e konzumácia alkoholu zvy�uje kar-
cinogenézu prsníka, je dôle�itá z nieko¾kých dôvodov (Schat-
zkin a Longnecker, 1994): konzumácia alkoholu je be�ná ex-
pozícia aj u �ien, konzumácia alkoholu je modifikovate¾ná. Ani
pri alkohole nie je jasný patofyziologický mechanizmus, ktorý
mô�e vies� k zvý�eniu karcinogenézy, aj keï sa v súèasnosti
venuje zvý�ená pozornos� tejto otázke. Predpokladá sa nieko¾-
ko mo�ných mechanizmov: alkohol mô�e ovplyvòova� endo-
krinný systém, vrátane alterácie metabolizmu estrogénov (Lon-
gnecker, 1993; Reichman a spol., 1993; Haninkson a spol.,
1995), mô�e ovlyvòova� reparáciu DNA alebo schopnos� imu-
nologickej kontroly (Garro a Lieber, 1990), mô�e urých¾ova�
transport karcinogénov do tkaniva prsníkov, po�kodzova� mem-
bránové funkcie alebo ovplyvòova� hepatálny metabolizmus kar-
cinogénov (Willett a spol., 1989; Hiatt, 1990).
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Vo vz�ahu alkoholu a rakoviny prsníka sa diskutuje o závis-
losti tohto vz�ahu od ve¾kosti dávky. Niektoré práce nezistili zá-
vislos� medzi miernym príjmom alkoholu (menej ako 20 g/deò �
pribli�ne jeden nápoj) a zvý�eným rizikom rakoviny prsníka (Howe
a spol., 1991; Rimm a Ellison, 1995; Freudenheim a spol., 1995).
Konzumácia 2�3 nápojov denne (30�40 g/deò) ve¾mi významne
zvy�uje riziko rakoviny prsníka (Howe a spol., 1991; Friedenre-
ich a spol., 1993; van den Brandt a spol., 1995), prièom výsledky
rozsiahlej metaanalýzy (Schatzkin a Longnecker, 1994) naznaèu-
jú, �e zvý�ené riziko spôsobuje konzumácia alkoholu ako takého,
bez rozdielu, o aký alkoholický nápoj ide. Je preto ve¾mi dôle�ité
lep�ie pochopi� závislos� ve¾kosti dávky alkoholu a odpovede or-
ganizmu na òu, ako aj urèi�, ktoré �eny mô�u by� vnímavej�ie na
úèinky alkoholu. Predpokladá sa, �e prsníky sú vnímavej�ie na
rizikové faktory karcinogenézy prsníka v priebehu adolescencie
a v rannej dospelosti, preto by v mladosti mali �eny obmedzi�
konzumáciu alkoholu, a tak zní�i� mo�né riziko neskor�ieho ná-
dorového ochorenia prsníkov (Hunter a Willett, 1993; Rosenberg
a spol., 1993). Je dobre známe, �e mierny príjem alkoholu zvy�u-
je hladiny HDL-cholesterolu, èo má priaznivý vplyv na zní�enie
rizika kardiovaskulárnych ochrení, preto je ve¾mi �a�ké v�eobec-
ne odporuèi� �enám úplnú abstinenciu (Colditz, 1990). Úplnú ab-
stinenciu je preto vhodné odporúèa� iba �enám s vysokým rizi-
kom rakoviny prsníka (dedièné, receptorové, hormonálne predpo-
klady), ktoré majú zároveò ni��ie riziko srdcovocievnych ochore-
ní (Byers, 1994).

Ochranné nutrièné faktory a rakovina prsníka
Za nutrièné faktory s ochrannými vlastnos�ami voèi rakovine

prsníka sa pokladajú predov�etkým zelenina a ovocie. Obe tieto
potraviny sú zmesou rôznorodých zlúèenín nachádzajúcich sa
v nich v najrozliènej�ích kombináciách a pomeroch. Najvýznam-
nej�ími a najviac preskúmanými komponentmi sú vláknina, nie-
ktoré PNMK, antioxidaène pôsobiace vitamíny a stopové prvky,
flavonoidy a zlúèeniny s estrogénovou kapacitou.

1. Vláknina
Termín vláknina zahàòa v�etky zlo�ky potravín rastlinného

pôvodu, ktoré èiastoène alebo úplne odolávajú �tiepeniu enzýmov
produkovaných tráviacim ústrojenstvom. Sú to polysacharidové
komplexy, ktoré tvoria súèas� membrán rastlinných buniek � ce-
lulóza, hemicelulóza, pektíny, lignín a iné. Z tejto pestrej zmesi
prírodných látok ka�dá mô�e ma� �pecifické biologické funkcie.

Vláknina urých¾uje exkréciu tukov. Okrem toho je vysoký
príjem vlákniny, pravdepodobne prostredníctvom zní�enia bio-
logickej dostupnosti pohlavných hormónov, spojený s ich ni�-
�ími hladinami v sére (Adlercreutz, 1990; Rose a spol., 1991).
Vplyv vlákniny na zní�enie enterohepatálnej cirkulácie estro-
génov mo�no vysvetli� dvoma mechanizmami: vláknina vychy-
táva cirkulujúce nekonjugované estrogény, prièom mno�stvo pri-
jímaných tukov moduluje tento úèinok; vláknina mení èrevnú
mikroflóru smerom k baktériám s nízkou aktivitou β-gluku-
ronidázy (Goldin a spol., 1986), ktorých úèinkom sa opä� zni-
�uje mno�stvo dostupných nekonjugovaných estrogénov, pre-
to�e do obehu sa mô�u spätne resorbova� len vo¾né estrogény.
Zaujímavé sú výsledky nov�ej �túdie Goldina a spol. (1994),
pod¾a ktorých zvý�enie príjmu vlákniny z 12 g na 40 g/deò
zni�uje celkové mno�stvo men�truaèných cyklov poèas fertil-

ného obdobia, èo mô�e ma� úlohu v zni�ovaní incidencie rako-
viny prsníka.

Niektoré �túdie potvrdzujú uvedené poznatky o vplyve vlák-
niny na zní�enie rizika rakoviny prsníka (Lee a spol., 1991; Ro-
han a spol., 1993 b; Yuan a spol., 1995), v niektorých �túdiách sa
tento vz�ah nepozoroval (Willett a spol., 1992; Hunter a spol.,
1993). Ani v jednej z týchto �túdií v�ak nevenovali pozornos�
zdroju vlákniny v strave konzumovanej v sledovanom súbore.
Vláknina, ktorá sa nachádza v zelenine a ovocí sa lí�i od vlákniny
pochádzajúcej z obilia. V krátkodobej intervenènej �túdii (Rose
a spol., 1991) rezultoval zvý�ený príjem p�enièných otrúb do zní-
�enia sérových hladín estrogénov, vláknina z ovsených alebo ku-
kurièných otrúb nemala vplyv na hladiny estrogénov. Pod¾a vý-
sledkov najnov�ej case-control �túdie (Freudenheim a spol., 1996)
iba vláknina z ovocia a zeleniny má vplyv na zní�enie rizika ra-
koviny prsníka, vláknina z obilia nemala protektívny úèinok. Aj
tieto výsledky, podobne ako mnohé iné, naznaèujú, �e ochranné
pôsobenie dostatoèného príjmu ovocia a zeleniny nemo�no pripí-
sa� jednému konkrétnemu nutrientu, ale s najväè�ou pravdepodob-
nos�ou ide o synergické pôsobenie celého komplexu viac alebo
menej známych látok a ich vzájomných pomerov, ktoré vo svo-
jom komplexe, pri pravidelnom dlhodobom príjme, majú výrazný
protektívny úèinok pri zni�ovaní rizika rakoviny prsníka. Okrem
toho je strava s vysokým obsahom vlákniny zriedkavo spojená
s obezitou, ktorá ako sme uviedli v predchádzajúcej èasti, zvy�u-
je dostupnos� biologicky aktívnych metabolitov estrónu. Pri ta-
komto spôsobe stravovania je zvyèajne zní�ený prívod tukov a vy-
soký príjem antioxidaèných vitamínov. Strava bohatá na vlákninu
a komplexné polysacharidy zvy�uje inzulínovú senzibilitu, ktorá
je tie� spojená so zní�ením hladín cirkulujúcich estrogénov. Je prav-
depodobné, �e spolupôsobenie v�etkých týchto mechanizmov stra-
vy bohatej na vlákninu mô�e potláèa� rast prsníkového nádoru
(Stoll, 1996).

2. Antioxidaèné mikronutrienty
Vo¾né radikály, predov�etkým molekulový kyslík a produkty

jeho reakcií � superoxidový radikál, hydroxylový radikál � mô�u
po�kodzova� organizmus rôznymi mechanizmami. Tieto vysoko-
reaktívne radikály sú schopné reagova� s ka�dým komponentom
bunky. Karcinogenéza ako mnohostupòový proces mô�e by�
ovplyvòovaná oxidatívnym po�kodením DNA, membránových li-
poproteínov, nukleových kyselín, proteínov, enzýmov, sacharidov.
Ak je normálna bunka vystavená pôsobeniu vo¾ných radikálov, je
vysoká pravdepodobnos�, �e takáto bunka sa neskôr bude musie�
zotavova� z vá�neho genetického po�kodenia. Toto po�kodenie
mô�e indukova� mutácie, amplifikácie, translokácie bunkových
génov, ktoré následne mô�u pôsobi� ako onkogény, alebo mô�e
spôsobi� stratu represorových génov bunky. Uvedené genetické
zmeny mô�u transformova� normálnu bunku na malígnu. V tých-
to iniciaèných �tádiách procesu mô�u ma� antioxidanty jasnú pro-
tektívnu úlohu voèi rozvoju karcinogenézy (Gonzalez, 1995).

Antioxidaèný obranný mechanizmus, ktorý chráni organizmus
pred úèinkami vo¾ných radikálov a oxidaèným stresom, ktorý spô-
sobujú, mo�no zhruba rozdeli� na enzýmový a neenzýmový. Naj-
dôle�itej�ie enzýmy s antioxidaènými vlastnos�ami sú glutatión-
peroxidáza, superoxiddismutáza a kataláza, ktoré pre svoju akti-
vitu nevyhnutne potrebujú adekvátne hladiny stopových prvkov
� selénu, medi, zinku, mangánu a �eleza. Neenzymatický antio-
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xidaèný systém je tvorený skupinou vitamínov s antioxidaènými
vlastnos�ami � vitamín C, vitamín E a β-karotén ako provitamín
vitamínu A (do tejto skupiny patria aj niektoré malé endogénne
produkované molekuly), ktoré majú schopnos� vychytáva� vo¾né
radikály a reaktívne kyslíkové molekuly. Uvedené antioxidaèné
mikronutrienty (tab. 2) sa v súèasnosti pova�ujú za protektívne
faktory vo vz�ahu k riziku vzniku a rozvoja nádorových ochorení
(Sun, 1990; Dorgan a Schatzkin, 1991).

Výsledky z in vitro �túdií a z experimentálnych �túdií na zvie-
ratách poskytujú presvedèivé dôkazy o inhibícii oxidatívnych po-
�kodení antioxidaènými vitamínmi vo vz�ahu k rakovine alebo
srdcovocievnym ochoreniam. Priame prená�anie týchto výsledkov
do humánnej oblasti je problematické a èasto zavádzajúce: naprí-
klad význam �etriaceho úèinku vitamínu C na vitamín E pozoro-
vaný in vitro sa zatia¾ jednoznaène nepotvrdil ako významný aj in
vivo (Jacob, 1994; Jacob a spol., 1996). �túdie in vitro naznaèu-
jú, �e askorbát je najúèinnej�ím antioxidantom proti peroxidácii
lipidov v plazme (Frei a spol., 1989), výsledky rozsiahlej prospek-
tívnej �túdie ukázali, �e zní�enie kardiovaskulárnych ochorení je
spojené s príjmom vitamínu E a nie vitamínu C (Stampfer a spol.,
1993).

Vitamín C
Najlep�ie zdokumentovým antikarcinogénnym pôsobením

kyseliny askorbovej je jej schopnos� inhibova� tvorbu nitrózoamí-
nov (Block, 1991). Okrem tohto pôsobenia má vitamín C aj iné
mo�né protektívne úèinky voèi nádorovým ochoreniam. Vitamín
C tvorí prvú líniu antioxidaènej obrany v plazme, ktorá je vysta-
vená silnému pôsobeniu vo¾ných radikálov. Poznatky o protektív-
nom pôsobení vitamínu C pri rakovine prsníka nie sú jednotné.
Nízky príjem vitamínu C bol spojený so zvý�eným rizikom v dvoch
�túdiách (Zaridze a spol., 1991; Lee a spol., 1991), a to v kraji-
nách s be�ne sa vyskytujúcim nízkym príjmom tohto vitamínu.
Spätná analýza 12 case-control �túdií zistila, �e vz�ah medzi príj-
mom vitamínu C a rizikom rakoviny prsníka má inverznú asociá-
ciu minimálne na úrovni asociácie s nasýtenými tukmi (Howe
a spol., 1990). V iných �túdiách uskutoènených v krajinách s vy�-
�ím príjmom vitamínu C sa jeho protektívny úèinok na riziko ra-
koviny prsníka nepotvrdil (Hunter a spol., 1991; Negri a spol.,
1996). Je mo�né, �e vitamín C mô�e zni�ova� riziko tohto nádoro-
vého ochorenia, ale len u populácie s celkovo ni��ou hladinou jeho
príjmu (Byers a Perry, 1992).

Vitamín A
Podobne kontroverzné poznatky máme aj o vz�ahu ïal�ích

antioxidaèných mikronutrientov a rizikom rakoviny prsníka. Vi-
tamín E, β-karotén, vitamín A a selén majú v experimente výraz-
né protektívne úèinky voèi rakovine prsníka (Ip, 1981, 1982, 1986;
Seifter a spol., 1984; Krinsky, 1991; Fraker a spol., 1984; Moon
a spol., 1983; Wolf, 1992).

Rakovina je ochorenie charakteristické abnormálnym dele-
ním buniek a o vitamíne A a retinoidoch je dobre známe, �e majú
významnú úlohu v regulácii diferenciácie buniek, ktorá je po-
tlaèená, keï sa bunky zaèínajú malígne transformova� a prolife-
rova�. Kyselina retinová interakciou s cytokinínmi, napr. tumor
necrosis faktorom α, mô�e potencova� diferenciáciu buniek. Je
pravdepodobné, �e retinoidy pôsobia prostredníctvom väzby na
�pecifické receptory bunkových jadier, a tak aktivujú gény re-

gulujúce diferenciáciu buniek (Sporn a Roberts, 1983; Gerster,
1993).

Výsledky epidemiologických �túdií zaoberajúcich sa vz�ahom
príjmu vitamínu A a rakovinou prsníka sú kontroverzné. Viacero
�túdií opisuje rôzne silnú inverznú závislos� medzi príjmom vita-
mínu A a rakovinou prsníka (Katsouyanni a spol., 1988; Zaridze
a spol., 1991; Howe a spol., 1990; Rohan a spol., 1993b; Negri
a spol., 1996), kým niektorí autori nepozorovali ochranný vplyv
vitamínu A na rakovinu prsníka (Gerber a spol., 1988; Iscovich
a spol., 1989; Potischman a spol., 1990; Graham a spol., 1992;).
V �túdiách, kde sa prihliadalo na celkový príjem vitamínu
A (retinol aj karotenoidy s aktivitou vitamínu A), sa pozoroval
jeho protektívny úèinok (Graham a spol., 1982; Katsouyanni
a spol., 1988; Potischman a spol., 1990; Zaridze a spol., 1991).
Keï sa v uvedených �túdiách prihliadalo iba na príjem retinolu,
nezistila sa �iadna významná súvislos� s rakovinou prsníka. Do-
stupné údaje z prospektívnych �túdií podporujú predpoklad exis-
tencie mierneho inverzného vz�ahu medzi rakovinou prsníka a príj-
mom vitamínu A (Hunter a spol., 1993; Rohan a spol., 1993).
Nutrièné údaje o príjme vitamínu A nemo�no dos� dobre potvrdi�
meraním jeho krvných hladín. U populácie s dobrým nutrièným
zdravím predstavujú peèeòové zásoby viac ako 90 % retinolu na-
chádzajúceho sa v tele. Organizmus si ich reguláciou udr�uje re-
latívne kon�tantnú koncentráciu retinolu v sére, preto sú jeho hla-
diny v �irokom rozpätí príjmu stabilné a neodrá�ajú aktuálny prí-
jem stravou okrem stavu, keï je organizmus v stave výraznej dep-
lécie tohto vitamínu.

Dostupné údaje poukazujú na miernu inverznú závislos� me-
dzi príjmom vitamínu A a rakovinou prsníka. Vitamín A je mo�-
no len markerom iných antikarcinogénov, ktoré sa nachádzajú
v strave bohatej na vitamín A (Hunter a Willett, 1996).

β-karotén a iné karotenoidy
Karotenoidy sa v minulosti pova�ovali výhradne za prekurzo-

ry vitamínu A. Asi tretina karotenoidov slú�i ako prekurzory vita-

Tab. 2. Antioxidant micronutrients.
Tab. 2. Antioxidaèné mikronutrienty.

Antioxidant vitamins Essential trace elements as part
of antioxidant enzymes

Antioxidaèné vitamíny Esenciálne stopové prvky
ako súèas� antioxidaèných
enzýmov

Vitamin E Selenium
Vitamín E Selén

Vitamin C Zinc
Vitamín C Zinok

Carotenoids Copper
Karotenoidy Meï

Vitamin A  Iron
Vitamín A �elezo

Manganese
Mangán
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mínu A a mô�e by� lokálnym zdrojom kyseliny retinovej v cie¾o-
vých tkanivách (Van Poppel, 1993). Niektoré antikarcinogénne
aktivity karotenoidov, napr. antioxidaèné funkcie, stimulácia imu-
nitného systému, indukcia medzibunkovej komunikácie, nie sú vo
vz�ahu k provitamínu A alebo k funkcii retinoidov (Krinski, 1991).
Karotenoidy s týmito vlastnos�ami predstavujú samostatnú sku-
pinu s nezávislým pôsobením a významom. V laboratórnych �tú-
diách karotenoidy redukujú proliferaènú kapacitu a je pravdepo-
dobné, �e podporujú diferenciáciu primárnych epitelových buniek
prsnej �¾azy (Rock a spol., 1995). V súèasnosti sa za najvýznam-
nej�ie karotenoidy s antioxidaènými vlastnos�ami pova�ujú β-ka-
rotén, lykopén, luteín, α-karotén, kantaxantín.

β-karotén je rozpustný v tukoch, kde mô�e inhibova� peroxi-
dáciu lipidov a fyzikálnym spôsobom ve¾mi úèinne �zhá�a� sing-
letový kyslík. Tieto antioxidaèné aktivity β-karoténu sa uplatòujú
pri nízkom (fyziologickom) tlaku kyslíka (Burton a Ingold, 1984).
Vychytávanie a eliminovanie singletového kyslíka jednotlivými
karotenoidmi je rôzne. Úèinnos� stúpa s poètom konjugovaných
dvojných väzieb polyénového re�azca. Najúèinnej�í je lykopén
(obsahujú ho hlavne paradajky), aktivita luteínu (kapusta) je tak-
mer 4-násobne ni��ia (Di Mascio a spol., 1989).

Karotenoidy a retinoidy mô�u stabilizova� karcinogénom ini-
ciované bunky pred následnou transformáciou. Yamasaki (1990)
naznaèil, �e transformované bunky sa udr�iavajú v proliferaènom,
transformovanom stave preru�ením medzibunkovej komunikácie
prostredníctvom �gap junctions�, ktoré umo�òujú prijímanie sti-
mulov regulujúcich rast zo zdravých buniek okolitého tkaniva.
Retinol, retinová kyselina a karotenoidy stimulujú túto formu
medzibunkovej komunikácie a zvy�ujú syntézu �pecifického pro-
teínu konexínu, ktorý umo�òuje komunikáciu medzi bunkami
(Mehta a spol., 1989; Zhang a spol., 1991; Wolf, 1992), prièom
najúèinnej�ími karotenoidmi s týmito vlastnos�ami v závislosti od
dávky a doby pôsobenia sú β-karotén, kantaxantín a luteín. Ïal-
�ím mo�ným antikarcinogénnym pôsobením karotenoidov je in-
hibícia aktivácie prokarcinogénov, ktoré sa mô�u zapája� do oxi-
daèných reakcií (Gerster, 1993).

Prenos týchto pozoruhodných experimentálnych poznatkov do
praxe opä� nie je jednoznaèný a výsledky humánnych case-con-
trol, skupinových a epidemiologických �túdií sú kontroverzné (Is-
covich a spol., 1989; Katsouyanni a spol., 1988; Potischman
a spol., 1990; Comstock a spol., 1992; Van Poppel, 1993; Hunter
a spol., 1993; Rock a spol., 1996). Star�ie práce zväè�a nezistili
závislos� medzi sérovými hladinami resp. denným príjmom β-ka-
roténu (Marubini a spol., 1988; Toniolo a spol., 1989; Richardson
a spol., 1991) a rakovinou prsníka, nov�ie práce poukazujú na to,
�e nízke hladiny β-karoténu sú spojené so zvý�eným rizikom ra-
koviny prsníka (Comstock a spol., 1992; Van Poppel, 1993; Hun-
ter a spol., 1993; Rock a spol., 1996; Freudenheim a spol., 1996).
Dve najnov�ie epidemiologické práce dokonca naznaèujú, �e zvý-
�ený príjem potravín bohatých na karotenoidy pred diagnostiko-
vaním ochorenia je spojený s lep�ou prognózou a rýchlej�ím zo-
tavením sa �ien, u ktorých bol neskôr diagnostikovaný karcinóm
prsníka (Ingram, 1994; Jain a spol., 1994).

V súèasnosti dostupné poznatky o schopnosti β-karoténu, ako
aj ostatných karotenoidov zni�ova� riziko niektorých druhov ra-
koviny sú s¾ubné, ale e�te nedostatoène overené. Je nevyhnutné
overi� ich na vhodne postavených dostatoène rozsiahlych a dlho-
dobých �túdiách pri rôznych druhoch nádorových ochorení (Bu-

ring a Hennekens, 1995), preto�e dve najnov�ie prospektívne �tú-
die realizované vo Fínsku a USA, v ktorých mu�om�fajèiarom
podávali β-karotén ako prevenciu proti rakovine p¾úc, museli by�
predèasne ukonèené v dôsledku zvý�eného výskytu tohto nádoro-
vého ochorenia v suplementaènej skupine (ATBC Study-Group,
1994; Omenn a spol., 1996).

Vitamín E
Vitamín E je názov skupiny liposolubilných antioxidantov,

tokoferolov a tokotrienolov, ktoré sa v prirodzenom stave nachá-
dzajú v niektorých rastlinných olejoch, zelenine a cereáliách.
Schopnos� vitamínu E reagova� s organickými peroxidovými ra-
dikálmi je daná jeho antioxidaènou aktivitou a pokladá sa za jeho
hlavnú biochemickú funkciu v organizme (Sies a spol., 1992), kde
in vivo chráni tkanivové lipidy pred pôsobením vo¾ných radiká-
lov. Preto�e nosièmi α-tokoferolov v krvi sú lipoproteíny, pod-
mienky, ktoré ovplyvòujú ich koncentráciu ovplyvòujú aj hladiny
α-tokoferolov.

Vitamín E u zvierat kàmených stravou s vysokým obsahom
polynenasýtených mastných kyselín zni�uje incidenciu chemicky
indukovaných mamárnych tumorov, pri strave s nízkym obsahom
PNMK nejavil �iadny úèinok (Ip, 1982). U ¾udí nie sú výsledky
jednoznaèné. V niektorých �túdiách, èi u� sledujúcich príjem vi-
tamínu E alebo jeho hladiny v organizme, zistili autori protektív-
ne úèinky vitamínu E voèi rakovine prsníka (London a spol., 1992;
Graham a spol., 1991; Lee a spol., 1991; Gerber a spol., 1991;
Freudenheim a spol., 1996). Èasto tí istí autori v inej �túdii nepo-
zorovali �iadny vz�ah medzi vitamínom E a karcinómom prsníka
(Gerber a spol., 1988; Richardson a spol., 1991; Rohan a spol.,
1993b; Hunter a spol., 1993). Niektorí autori popierajú pretektí-
ny úèinok antioxidaèných vitamínov na karcinóm prsníka (Flagg
a spol., 1995), alebo ho pova�ujú za málo objasnený (Garland
a spol., 1993).

Antioxidaèné vlastnosti vitamínu E mô�u ma� niekedy neo-
èakávané pôsobenie na mamárny karcinóm. V �túdii s rastom
¾udského rakovinového tkaniva prsnej �¾azy opísali Ganzales
a spol. (1993), �e zvý�ený príjem rybieho oleja inhiboval rast
tumoru, ale táto inhibícia bola potlaèená pridaním antioxidantov
α-tokoferolu, ako aj terciárneho butylhydrochinónu. Predpokla-
dajú, �e rybí olej potláèa rast nádoru tým, �e pri jeho vy��om
príjme dochádza k akumulovaniu produktov peroxidácie lipidov
v tumore, èo spoma¾uje a potláèa jeho rast. Pridanie α-tokofe-
rolu zni�uje koncentráciu týchto agresívnych molekúl v nádoro-
vom tkanive a následne paradoxne dochádza k stimulácii rastu
tumoru.

Antioxidaèné mikrominerály � selén
Antioxidaèné mikrominerály zaradené medzi antioxidaèné

mikronutrienty, meï, zinok, selén, mangán, nepôsobia priamo, ale
prostredníctvom antioxidaèných enzýmov � superoxiddismutá-
zy a glutatiónperoxidázy. Okrem antioxidaèných vlastností ovplyv-
òujú tieto esenciálne stopové prvky proces karcinogenézy aj iný-
mi mechanizmami � selén ovplyvòuje reguláciu a expresiu on-
kogénov, proliferáciu buniek (Le Boeuf a Hoekstra, 1986), zinok
aktivuje hormóny týmusu a ich prostredníctvom odpoveï T-bu-
niek, ako komponent DNA a RNA polymerázy je dôle�itým prv-
kom pre v�etky rýchlo rastúce tkanivá a mô�e modulova� a chrá-
ni� rast normálnych aj rakovinových buniek (Fenton a Burke,
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1985), intracelulárny nadbytok alebo nedostatok zinku moduluje
proces apoptózy buniek (Sunderman, 1995), meï mô�e prostred-
níctvom metalotioneínu participova� na syntéze DNA v jadrách
(Wlostowski, 1993).

Súèasné poznatky o vplyve nedostatku, resp. nadbytku týchto
prvkov na rakovinu prsníka sú e�te kontroverznej�ie ako pri vita-
mínoch, hlavne z h¾adiska zinku a medi. Selén sa v experimente
ukazoval úèinným antikarcinogénom, no pou�ívané dávky sa blí-
�ili k toxickým (Ip, 1986). V rozsahu koncentrácií be�ných v strave
¾udí je protektívne pôsobenie selénu na rakovinu prsníka sporné
(Garland a spol., 1993). Star�ie, najmä ekologické, �túdie prezen-
tovali inverzný vz�ah medzi selénom a rakovinou prsníka (Sham-
berger a spol., 1976; Clarc, 1985; Clarc a spol., 1991). Niektoré
práce opisujú zvý�ené riziko rakoviny prsníka pri zvý�enej kon-
centrácii selénu v erytrocytoch (Meyer a Verreault, 1987) a sére
(Coates a spol., 1988; Overvad a spol., 1991). Prospektívne �tú-
die (Van Noord a spol., 1987; Hunter a spol., 1990; van den Brandt
a spol., 1994) nezistili �iadnu závislos� hladín selénu a rizikom
rakoviny prsníka. Iba vo fínskej �túdii (Kneckt a spol., 1990) zis-
tili autori, �e �eny s vy��ími sérovými hladinami selénu mali zní-
�ené riziko mamárneho karcinómu, tu treba ma� na zreteli, �e Fín-
sko patrilo medzi krajiny s najni��ími hladinami selénu v populá-
cii. Naznaèuje to, �e prahové hodnoty mô�u by� pod hranicou níz-
keho príjmu selénu, ktorý mô�e zvy�ova� riziko rakoviny prsníka
(Hunter a Willett, 1993).

Zvý�ená produkcia vo¾ných radikálov mô�e spôsobova� po-
�kodenie DNA, a tak by� potenciálne karcinogénna, ale nedá sa
poveda�, �e zvý�ená tvorba vo¾ných radikálov alebo nedostatoè-
ná ochrana pred ich pôsobením by mohla by� hlavnou príèinou
nádorových ochorení (Martínez-Cayuela, 1995). Antioxidanty
mô�u by� úèinné v ochrane pred iniciaènou fázou, ale vo fáze
progresie tumoru mô�u ich vysoké hladiny podporova� rast ná-
dorového tkaniva (Gerber a Segala, 1992). Preto je pravdepo-
dobné, �e vo¾né radikály, ako aj antioxidaène pôsobiace nutrien-
ty mô�u ma� rozdielne pôsobenie v rôznych �tádiách nádorové-
ho procesu (Gonzales, 1995). Antioxidaèné mikronutrienty mô�u
ma� priaznivé úèinky na tie populaèné skupiny, v ktorých je ich
príjem nedostatoèný, ale sú neúèinné, alebo dokonca a� �kodlivé
v populácii s dobrým nutrièným zdravím (Rautalahti a Huttu-
nen, 1993).

U�ívanie suplementaèných vitamínových a minerálových prí-
pravkov �irokou polupáciou nie je cestou k zní�eniu rizika ná-
dorových ochorení. Substituèná terapia má význam len v prípa-
doch jednoznaène diagnostikovaného deficitu daného nutrientu
na dosiahnutie urýchleného zlep�enia klinicko-biochemického
obrazu. Po dosiahnutí adekvátnych hladín je pre organizmus vhod-
nej�ie udr�iava� potrebné hladiny antioxidaèných mikronutrien-
tov prostredníctvom pestrej racionálnej stravy s dostatoèným príj-
mom zeleniny a ovocia.

Mnoho iných látok nachádzajúcich sa v zelenine a ovocí mô�e
ovplyvòova� riziko vzniku rakoviny (Steinmetz a Potter, 1991).
Medzi takéto látky sa zaraïujú indoly, steroly, kyselina listová,
izoprenoidy, izoflavonoidy. Ovocie a zelenina mô�u by� ako po-
travinová skupina v silnej�om vz�ahu k zní�enému riziku vzniku
rakoviny ako jej jednotlivé zlo�ky, preto�e kombinácia nutrientov
a ich vzájomný synergický úèinok tak, ako sa nachádzajú v zele-
nine a ovocí, mô�e by� rozhodujúci pre ich protektívne pôsobenie
(Gey, 1993; Byers a Guerrero, 1995).

3. n-3 polynenasýtené mastné kyseliny a olivový olej
U� takmer pred 20 rokmi opísali Carroll a Hopkins (1979)

výrazný rozdiel v indukcii experimentálneho mamárneho tumoru
rôznym obsahom mastných kyselín v strave. Poèas nasledujúcich
rokov mnoho autorov na rôznych experimentálnych modeloch
mamárneho karcinómu overovalo a u laboratórnych zvierat aj
potvrdilo túto hypotézu (Ip, 1987; Cohen a Wynder, 1990; Welsch,
1992; Cave, 1996): strava bohatá na n-6 PNMK zvy�uje výskyt
tumorov, strava s vysokým obsahom n-3 PNKM a n-9 monone-
nasýtených mastných kyselín buï inhibuje, buï neovplyvòuje kar-
cinogenézu rakoviny prsníka. Tieto pozorovania dobre korelujú
s distribúciou konzumácie nenasýtených mastných kyselín v rôz-
nych populáciách a výskytom rakoviny prsníka najmä u postme-
nopauzálnych �ien (Hursting a spol., 1990; Zhu a spol., 1994).
Kaiser a spol. (1989) porovnávali incidenciu a mortalitu rakoviny
prsníka s percentom energie konzumovanej z rýb v nieko¾kých
krajinách. Zistili inverznú závislos� medzi konzumáciou rýb a ra-
kovinou prsníka, keï vylúèili mnohonásobnou regresiou vplyv
celkového príjmu tukov.

Výsledky experimentálnych �túdií naznaèujú, �e rôzne pôso-
benie n-3 a n-6 mastných kyselín na karcinogenézu rakoviny prs-
níka mô�e by� následkom kompetitívnej inhibície n-3 mastných
kyselín v metabolickom procese kyseliny linolovej, ktorej hlav-
ným degradaèným produktom je kyselina arachidónová. n-3 mastné
kyseliny generujú alternatívne eikosanoidy, ktoré potláèajú rast
tumorov (Ferretti a Flanagan, 1990). Eikosapentaénová kyselina,
ktorá vzniká poèas metabolizmu n-3 mastných kyselín, je slabým
substrátom pre pôsobenie cyklooxygenázy, ktorá katalyzuje prvý
krok pri tvorbe prostaglandínov. Zároveò kyselina eikosapentaé-
nová kompetuje s kyselinou arachidónovou o tento enzým, èím
zni�uje tvorbu látok vznikajúcich metabolickými procesmi z ky-
seliny arachidónovej (De Vries a van Noorden, 1992). Predpokla-
dá sa, �e n-3 MK zni�ujú aktivitu delta-6-desaturázy, ktorá je en-
zýmom limitujúcim rýchlos� pri arachidónovej syntéze z kyseliny
linolovej (Garg a spol., 1988). Inhibièný úèinok rybích olejov na
rast buniek mamárneho karcinómu sa pripisuje vysokému obsahu
kyseliny eikosapentaénovej a dokosahexaénovej, ktoré ve¾mi prav-
depodobne spôsobujú supresiu biosyntézy eikosanoidov tumoru
(Rose a spol., 1995), prièom rovnováha rôznych eikosanoidov
mô�e by� kritickým determinantom proliferácie buniek (Noguchi
a spol., 1995).

Ïal�ím mo�ným antikarcinogénnym pôsobením mastných
kyselín nachádzajúcich sa v rybích olejoch je inhibícia imuno-
supresorových buniek. n-3 PNMK mô�u inhibova� uvo¾òovanie
prostaglandínu E2 

(PGE
2
) z nádorových buniek, a tak stimulova�

aktivitu makrofágov (Hubbard a spol., 1988). PGE
2
, ako aj pros-

tacyklín I
2 
majú inhibièný úèinok na aktivitu a proliferáciu T-bu-

niek, B-buniek a makrofágov. Mastné kyseliny prijímané zo stra-
vy ovplyvòujú zlo�enie membrán makrofágov, a tým ich fluiditu.
Makrofágy s vy��ím obsahom PNMK majú zvý�enú fluiditu plaz-
matických membrán a zvý�enú fagocytózu (Calder a spol., 1990).

Ve¾ká pozornos� sa venuje aj tretiemu mo�nému mechaniz-
mu pôsobenia n-3 MK na karcinóm prsníka, a to lipoperoxidaè-
ným reakciám dlhore�azcových MK, ktoré stimulujú peroxidá-
ciu lipidov podstatne výraznej�ie ako MK s krat�ími re�azcami
(Gardner, 1989). Keï�e nádorové bunky majú vysokú rýchlos�
mitózy a lipoperoxidy majú schopnos� atakova� DNA, mo�no
predpoklada�, �e rýchlo sa deliace bunky budú senzitívnej�ie na
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toxické pôsobenie lipoperoxidov (de Vries a van Noorden, 1992),
i keï sa nepozorovala kompletná inhibícia rastu tumoru. Na dru-
hej strane je ve¾mi dôle�ité, �e n-3 PNMK sú netoxické pre nor-
málne bunky a nemajú merate¾né toxické pôsobenie na celkový
organizmus. Niektorí autori naznaèujú, �e pre inhibíciu tumori-
genézy je dôle�itej�í vzájomný pomer n-3 a n-6 mastných kyse-
lín ako celkové mno�stvo n-3 PNMK (Noguchi a spol., 1995).

Rozsiahle case-control �túdie uskutoènené v �panielsku
(Martin-Moreno a spol., 1994), Grécku (Trichopoulou a spol.,
1995) a Taliansku (La Vecchia a spol., 1995) poukázali na mier-
ny protektívny úèinok konzumácie olivového oleja na riziko
rakoviny prsníka. Olivový olej je bohatý na mononenasýtené
mastné kyseliny, hlavne kyselinu olejovú (72�75 %) a na roz-
diel od iných rastlinných olejov obsahuje menej celkových to-
koferolov (5�15 mg/100 g). Antioxidaènú ochranu poskytujú
fenolické látky. Ïalej obsahuje znaèné mno�stvo fytosterolov
(98�185 mg/100 g) a flavonoidov (300�700 mg/100 g). Vy-
soká konzumácia olivového oleja je charakteristická pre �me-
diterranean diet� � spôsob stravovania krajín Stredozemného
mora, ktorý sa vyznaèuje vysokým príjmom zeleniny, èi u�
surovej alebo varenej, nízkou konzumáciou mäsa a mlieènych
výrobkov (Gerber, 1997), prièom celkový príjem tuku je nízky
(<30 % energetického príjmu), nízky je príjem saturovaných
tukuv (<10 %) a vysoký príjem komplexných sacharidov a vlák-
niny (Ferro-Luzzi a Branca, 1995). Mo�ný mechanizmus pro-
tektívneho pôsobenia mononenasýtených mastných kyselín je
zatia¾ neznámy. Predpokladá sa, �e MNMK mô�u spôsobova�
men�iu vnímavos� tkaniva k oxidaènému stresu (Reaven, 1993),
alebo iné mikronutrienty nachádzajúce sa v olivovom oleji mô�u
by� dôle�itými mediátormi jeho protektívneho pôsobenia (Tri-
chopoulou, 1995).

4. Estrogénové zlúèeniny rastlinného pôvodu
Okrem tukov existuje viacero ïal�ích nutrientov, ktoré mô�u

by� vo vz�ahu k nádorovým ochoreniam prsníka. Ve¾ká pozornos�
sa zaèína venova� ïal�ej skupine látok rastlinného pôvodu � fyto-
estrogénom. Fytoestrogény sú difenolické zlúèeniny, ktoré sa �truk-
túrou svojej molekuly podobajú endogénnym estrogénom (obr. 2).
Hlavnými predstavite¾mi skupiny fytoestrogénov sú izoflavonoidy
a lignany. Prekurzory týchto biologicky aktívnych zlúèenín sa na-
chádzajú predov�etkým v sójových bôboch, ktoré obsahujú najvy-
��ie mno�stvo izoflavonoidov, hlavne daidzeín a genisteín (Herman
a a spol., 1995), v celozrnných cereáliách, olejnatých semenách
(hlavne v ¾anových semienkach), v lesných plodinách (tzv. berries),
v rôznych druhoch orechov a v zelenine (karotka, cesnak, brokoli-
ca) sa v dostatoènom mno�stve nachádzajú zlúèeniny zo skupiny
lignanov (napr. sekoizolaricirezinol a matairezinol) (obr. 3). V po-
maranèoch a grapefruitoch sa nachádzajú flavonoidy naringenín

Fig. 2. Structural similarity of estradiol, flavone and isoflavone.
Obr. 2. �truktúrna podobnos� estradiolu, flavónu a izoflavónu.

Fig. 3. Structure of isoflavonoids and lignans (with formation of their
active forms).
Obr. 3. �truktúrne vzorce izoflavonoidov a lignanov (s premenou na
úèinné formy).
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a hesperetín, ktoré takisto inhibujú in vitro proliferáciu nádorových
buniek (So a spol., 1996). Lignany a izoflavonoidy sa v rastlinách
nachádzajú vo forme glykozidov, ktoré sú po resorpcii hydrolyzo-
vané v proximálnom ileu a následne konvertované èrevnými bakté-
riami na hormónom podobné zlúèeniny s miernou estrogénovou
(enterodiol, enterolaktón) a antioxidaènou aktivitou. Okrem vply-
vu na metabolizmus pohlavných hormónov a biologickú aktivitu
ovplyvòujú aj intracelulárnu aktivitu enýmov zasahujúcich do me-
tabolizmu steroidov, syntézu proteínov, úèinkujú na rastový faktor,
proliferáciu malígnych buniek, ich diferenciáciu, na angiogenézu,
transport kalcia a peroxidáciu lipidov (Adlercreutz a Mazur, 1997).
Fytoestrogény kompetujú so silnej�ími endogénnymi estrogénmi
v cie¾ovom tkanive o väzbové miesta. Mnohé z opísaných úèinkov
fytoestrogénov v�ak mo�no nie sú vo vz�ahu k ich estrogénovej ak-
tivite. Najnov�ie experimentálne práce opisujú inhibièné pôsobenie
vy��ích koncentrácií fytoestrogénov na mamárne estrogén-depen-
dentné, ale aj independentné rakovinové bunky, èo poukazuje na
ïal�í mo�ný mechanizmus pôsobenia, ktorý nezávisí od estrogéno-
vých receptorov (Wang a Kurzer, 1997).

U singapúrèaniek èínskeho pôvodu sa prvýkrát pozorovala
závislos� medzi príjmom sójovej bielkoviny a rakovinou prsníka
(Lee a spol, 1991). Zistený priemerný denný príjem sójovej biel-
koviny bol 2,5 g, èo je 7 % celkového príjmu bielkovín. Denný
príjem izoflavonoidov u ázijských �ien je 20�80 mg, kým zá-
padný �týl stravovania poskytuje napriek zvy�ujúcemu sa podielu
sójových výrobkov príjem fytoestrogénov ni���í ako 5 mg/deò
(Stoll, 1997). Izoflavonoidy a lignany sa v dostatoènom mno�-
stve nachádzajú v be�ne konzumovaných strukovinách, obilninách,
zelenine a v olejnatých semenách. Priemyselným spracovním sóje
s pou�itím alkoholovej extrakcie sa podstatne zni�uje obsah izo-
flavonoidov v takýchto výrobkoch. Poznatky z uvedených prác
naznaèujú, �e izoflavonoidy a lignany sú prirodzene sa vyskytu-
júce látky s protektívnym pôsobením voèi niektorým druhom ná-
dorových ochorení. Významne inhibiène pôsobia v promoènej
fáze, ale najnov�ie práce potvrdzujú ich protektívne pôsobenie aj
v iniciaènej fáze ochorenia (Adlercreutz a Mazur, 1997). V sú-
èasnosti v�ak neexistuje jednoznaèné odporuèenie, aké mno�stvo
fytoestrogénov v strave je nevyhnutné pre prevenciu nádorových
ochorení.

Opísané pôsobenie jednotlivých nutrientov predstavuje aktív-
ne vplyvy vý�ivy na nádorové procesy. Vý�iva v�ak mô�e pôsobi�
aj nepriamo ako nosite¾ najrôznej�ích mutagénnych a karcinogén-
nych látok, ktoré mô�u vznika� pri príprave pokrmov, alebo sa do
jedla dostávajú ako cudzorodé kontaminujúce látky. To je u� v�ak
nepriame, sprostredkované pôsobenie vý�ivy, ktoré je skôr hygie-
nickou ako nutriènou problematikou.

Uvedený preh¾ad základných rizikových, ako aj ochranných
nutrièných faktorov jednoznaène poukazuje na dôle�itú úlohu
vý�ivy pri rakovine prsníka. Napriek tomu, �e je vý�iva len jed-
ným z komponentov, ktoré ovplyvòujú vznik a rozvoj tohto ocho-
renia, je mimoriadne dôle�ité nepodceòova�, ale ani nepreceòova�
jej úlohu v celom komplexe problematiky nádorových ochorení.
Prevenciu rakoviny prsníka, ako aj iných nádorových ochorení
nemo�no dosiahnu� prostredníctvom jedného protektívneho fak-
tora. Zní�enie rizika rakoviny je v�ak realistický cie¾, ktorý mo�-
no dosiahnu� limitovaním expozície karcinogénnym agensom,
kontrolovaním faktorov podporujúcich promóciu ochorenia a zvý-
�ením príjmu známych ochranných nutrientov, ktoré sa vo väè�ine

prípadov v be�ne konzumovaných potravinách nachádzajú v dos-
tatoènom mno�stve. Z h¾adiska prevencie nádorových ochrení
a zní�enia ich rizika je preto nevyhnutné zmeni� stravovacie návy-
ky na�ej populácie.
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