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Streszczenie
Wprowadzenie i cel pracy. Dysfunkcja bariery jelitowej sprzy-
ja wzmożonej migracji antygenów, bakterii oraz toksyn ze 
światła jelita do krążenia ogólnego. Stan ten obserwuje się 
w przebiegu różnych chorób, zarówno o charakterze ostrym, 
jak i przewlekłym. Modyfikacja funkcji bariery jelitowej może 
potencjalnie wpływać na przebieg tych chorób i rokowanie 
pacjentów. Celem niniejszej pracy była ocena wpływu wybra-
nych składników pokarmowych oraz elementów związanych 
ze stylem życia na funkcję bariery jelitowej człowieka. �  
Metody przeglądu. Przeglądu piśmiennictwa dokonano, 
wykorzystując informacje z baz danych PubMed/MEDLINE 
oraz ScienceDirect, które ukazały się przed styczniem 2021 
roku. �  
Opis stanu wiedzy. Dieta i styl życia są podstawowymi czyn-
nikami środowiskowymi wpływającymi na funkcję bariery 
jelitowej. Odpowiednie spożycie błonnika pokarmowego oraz 
cynku jest niezbędne do zachowania prawidłowych funkcji 
barierowych. Glutamina jest szczególnie istotnym amino-
kwasem w utrzymywaniu bariery nabłonkowej przewodu 
pokarmowego, a zapotrzebowanie na nią znacząco zwiększa 
się w przebiegu różnych stanów chorobowych. Dieta wyso-
kotłuszczowa oraz alkohol mogą zaburzać strukturę bariery 
jelitowej, co może nieść negatywne skutki zdrowotne. Gluten 
wykazuje specyficzny wpływ na przepuszczalność bariery 
jelitowej poprzez zdolność do uwalniania zonuliny, jednak 
w warunkach fizjologicznych proces ten jest ściśle kontrolo-
wany i prawdopodobnie nie ma istotnego klinicznie znaczenia 
w przypadku osób zdrowych. Czynniki związane ze stylem 
życia, tj. stres psychiczny oraz intensywny wysiłek fizyczny, 
mogą zaburzać funkcję bariery jelitowej, przyczyniając się do 
zwiększenia przepuszczalności jelitowej. �  
Podsumowanie. Dostępne piśmiennictwo sugeruje niewąt-
pliwie istotny wpływ wielu składników pokarmowych oraz 
stylu życia na funkcję bariery jelitowej.
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Abstract
Introduction and objective. Intestinal barrier dysfunction 
may promote increased migration of antigens, bacteria and 
toxins from the intestinal lumen into the bloodstream. This 
condition is observed in the course of various diseases, both 
acute and chronic. Modifying the intestinal barrier function 
could potentially affect the course of these diseases and 
patient prognosis. The aim of this article was to assess the role 
of selected nutritional components and lifestyle on human 
intestinal barrier function.�  
Review methods. A literature review was conducted using 
information from the PubMed/MEDLINE and ScienceDirect 
databases published before January 2021. �  
Brief description of the state of knowledge. Diet and 
lifestyle are basic environmental factors that affect the 
intestinal barrier function. Adequate intake of dietary fibre 
and zinc is necessary to maintain proper barrier function. 
Glutamine is a particularly important amino acid in the 
maintenance of the epithelial barrier of the gastrointestinal 
tract, and the demand for it significantly increases in the course 
of various clinical conditions. A high-fat diet and alcohol can 
disrupt the structure of the intestinal barrier, which can have 
negative health effects. Gluten has a specific effect on the 
intestinal barrier permeability through the ability to release 
zonulin; however, under physiological conditions this process 
is strictly controlled and probably not clinically significant in 
healthy people. Lifestyle factors, such as mental stress and 
intense exercise, may disrupt the intestinal barrier function, 
contributing to an increase in intestinal permeability.�  
Summary. The available literature undoubtedly suggests 
a significant influence of many nutrients and lifestyle on the 
intestinal barrier function.
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WPROWADZENIE I CEL PRACY

W ciągu dwóch ostatnich dekad można zaobserwować 
szczególny wzrost zainteresowania środowiska naukowego 
jelitami jako narządem o krytycznie ważnym znaczeniu dla 
zdrowia całego organizmu [1–3]. Główną przyczyną tego 
zjawiska jest znaczny postęp techniczny w dziedzinie nauk 
mikrobiologicznych oraz rozwój technik molekularnych, któ-
re umożliwiły lepsze poznanie świata skomplikowanej sieci 
interakcji między mikroorganizmami a gospodarzem. Nie 
bez znaczenia pozostaje także fakt, że przewód pokarmowy 
stanowi przestrzeń najbardziej eksponowaną na działanie 
czynników środowiskowych w całym organizmie [4].

Z pokarmem, obok składników pokarmowych, do światła 
przewodu pokarmowego dostają się również obce antygeny, 
mikroorganizmy oraz toksyny, które stanowią potencjalne 
zagrożenie dla środowiska wewnętrznego organizmu. Proces 
wchłaniania strawionych składników pokarmowych musi 
więc być ściśle kontrolowany i odbywać się w sposób selek-
tywny. Umożliwia to anatomiczne i czynnościowo złożona 
struktura, określana mianem bariery jelitowej, składająca się 
z komórek nabłonka jelitowego oraz śródbłonka jelitowego, 
złącz ścisłych przezbłonowych, naczyń układu limfatyczne-
go, elementów chemicznych (wydzieliny trawienne, peptydy 
przeciwdrobnoustrojowe, cytokiny), komórek układu odpor-
nościowego oraz nerwowego, a także mikrobioty jelitowej [4].

Upośledzenie funkcji bariery jelitowej może sprzyjać 
wzmożonej migracji substancji antygenowych, bakterii oraz 
toksyn ze światła jelita do krwioobiegu, a w konsekwencji 
skutkować aktywacją śluzówkowego układu odpornościowe-
go, uszkodzeniem tkanek oraz inicjowaniem przewlekłego 
stanu zapalnego o niskim stopniu nasilenia [5]. Opisana 
utrata funkcji bariery jelitowej określana jest niekiedy mia-
nem „cieknącego jelita” [6].

Wzrost przepuszczalności jelitowej wykazano w przebiegu 
różnych chorób przewodu pokarmowego oraz pozajelitowych 
(tab. 1). Zaburzenie funkcji bariery jelitowej obserwuje się 
także u pacjentów w stanie krytycznym, niedożywionych czy 
poddawanych ciężkim operacjom [7, 8]. Terapie nastawione 
na modyfikację struktury bariery jelitowej mogą potencjalnie 
wpływać na przebieg tych chorób oraz ich rokowanie.

Tabela 1. Choroby związane ze zwiększoną przepuszczalnością jelit

Choroby przewodu pokarmowego Choroby pozajelitowe

Celiakia* Otyłość

Nieswoiste zapalenia jelit Cukrzyca typu 2

Zespół jelita nadwrażliwego Przewlekłe choroby wątroby

Biegunka zakaźna Depresja

Choroba wrzodowa żołądka i dwunastnicy Alergie

Rak jelita grubego Przewlekła niewydolność serca

* Celiakia jest chorobą o podłożu autoimmunologicznym, 
jednak jest związana z przewlekłą enteropatią jelita cien-
kiego, dlatego została zakwalifikowana do grupy chorób 
przewodu pokarmowego

Źródło: [4, 5, 9]

Związki trafiające wraz z dietą oraz środowiska do światła 
jelita wchodzą w interakcję z nabłonkiem jelit, stanowiąc 
tym samym podstawowy bodziec, który może zaburzać 
strukturę bariery. Wpływ tych składników na integralność 
bariery jelitowej może być bezpośredni (uszkodzenie ko-
mórek nabłonkowych, zakłócenie wewnątrzkomórkowych 

szlaków sygnalizacyjnych) lub pośredni (interakcja z mi-
kroorganizmami jelitowymi) [4]. W związku z powyższym 
za dwa główne czynniki regulujące funkcję bariery uznaje 
się dietę oraz mikrobiotę jelitową [9]. Elementy te są ściśle 
związane ze stylem życia, co sugeruje, że całe spektrum 
czynników środowiskowych może mieć potencjalnie istotny 
wpływ na funkcję bariery jelitowej. Celem niniejszej pracy 
była ocena roli wybranych składników pokarmowych oraz 
elementów związanych ze stylem życia w funkcjonowaniu 
bariery jelitowej człowieka. Przeglądu piśmiennictwa doko-
nano, wykorzystując informacje z baz PubMed/Medline oraz 
ScienceDirect, które ukazały się przed styczniem 2021 roku.

OPIS STANU WIEDZY

Wpływ wybranych składników pokarmowych na 
funkcję bariery jelitowej
Pokarm, poza tym, że jest bardzo ważnym źródłem skład-
ników odżywczych, służy również jako modulator różnych 
funkcji fizjologicznych w przewodzie pokarmowym (w tym 
również funkcji bariery jelitowej) [10]. Wśród czynników 
dietetycznych wpływających na integralność bariery jeli-
towej wymienia się: nawyki żywieniowe (skład posiłków, 
podaż makroskładników), składniki pokarmowe (witami-
ny, składniki mineralne, błonnik, związki polifenolowe), 
alkohol czy dodatki do żywności stosowane w przemyśle 
spożywczym [4].

Błonnik
Błonnik pokarmowy (włókno pokarmowe) jest to grupa 
związków wielocukrowych, która nie ulega trawieniu przez 
enzymy przewodu pokarmowego. Część związków wcho-
dzących w skład błonnika pokarmowego po spożyciu może 
być fermentowana przez mikrobiotę jelitową w okrężnicy 
i wykazywać korzystny wpływ na zdrowie gospodarza po-
przez modulację składu i/lub aktywności mikroorganizmów 
jelitowych. Substancje te określa się jako prebiotyki lub wę-
glowodany dostępne dla mikroorganizmów (ang. microbiota-
-accessible carbohydrates, MAC) [11, 12].

Głównymi końcowymi produktami fermentacji bakteryj-
nej są krótkołańcuchowe kwasy tłuszczowe (ang. short chain 
fatty acids, SCFA), tj. masłowy, octowy, propionowy oraz 
gazy, tj. wodór, dwutlenek węgla czy metan [13]. SCFA odgry-
wają kluczową rolę w regulacji układu odpornościowego oraz 
metabolizmu gospodarza [14]. Składniki te wspierają również 
proliferację komórek nabłonkowych jelit oraz utrzymują 
strukturę bariery jelitowej na wiele różnych sposobów: sta-
nowią podstawowe źródło energii dla kolonocytów, indukują 
wydzielanie śluzu, regulują procesy epigenetyczne (poprzez 
hamowanie deacetylazy histonowej) oraz bezpośrednio ak-
tywują receptory sprzężone z białkiem G na komórkach 
nabłonkowych [14–16].

Utrzymanie warstwy śluzu w odpowiedniej kondycji wa-
runkuje prawidłową funkcję bariery jelitowej i jest mocno 
uzależnione od zawartości błonnika w diecie [16]. Część 
mikroorganizmów jelitowych wykazuje zdolność do de-
gradacji składowych mucyny, istotnego składnika śluzu je-
litowego [17]. W warunkach fizjologicznych proces ten jest 
odpowiednio kontrolowany, a drobnoustroje nie są obecne 
w wewnętrznej warstwie śluzu i nie stanowią bezpośredniego 
zagrożenia dla struktury nabłonka jelitowego. Wykazano 
jednak, że bakteryjna degradacja śluzu istotnie wzrasta, gdy 
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ilość błonnika w diecie zostanie ograniczona [18]. W mo-
delach mysich przedłużająca się niska dostępność błonnika 
prowadzi do ścieńczenia warstwy śluzu, penetracji mikroor-
ganizmów do jego wewnętrznej warstwy, a w konsekwencji 
rozwoju stanu zapalnego błony śluzowej [18, 19]. W związku 
z powyższym wydaje się, że polisacharydy obecne w śluzie 
mogą stanowić zapasowe źródło pożywienia dla mikroor-
ganizmów degradujących włókno pokarmowe. Co istotne, 
przenikanie drobnoustrojów do wewnętrznej warstwy śluzu 
związane jest ze stanami zapalnymi jelit u ludzi, co może 
sugerować istotną rolę podaży błonnika m.in. u chorych 
z nieswoistym zapaleniem jelit [20].

W badaniu na zdrowych osobach konsumpcja makaro-
nu wzbogaconego w inulinę modulowała stężenia zonuli-
ny (markera przepuszczalności jelitowej) i prowadziła do 
wzmocnienia funkcji barierowych [21]. Z kolei zwiększe-
nie spożycia błonnika w grupie pacjentów z niealkoholową 
stłuszczeniową chorobą wątroby skutkowało poprawą w po-
staci znacznego zmniejszenia poziomu zonuliny w surowicy, 
aktywności enzymów wątrobowych oraz poprawy stanu 
wątroby, co potencjalnie mogło wynikać z poprawy funkcji 
bariery jelitowej [22].

Nie bez znaczenia pozostaje także wpływ MAC na skład 
oraz funkcję mikrobioty jelitowej. Liczne badania kliniczne 
dowodzą, że włókna, tj.: galaktooligosacharydy, inulina, ara-
binoksylan czy oligosacharydy, promują selektywny wzrost 
pożytecznych mikroorganizmów, tj. Bifidobacterium spp., 
mogących wspierać funkcję bariery jelitowej [13]. Ponadto 
w badaniach interwencyjnych na ludziach zwiększenie spo-
życia błonnika powoduje większą różnorodność oraz stabil-
ność składu mikrobioty jelitowej, zaś większa różnorodność 
koreluje z mniejszą przepuszczalnością jelitową [23, 24].

Tłuszcze i dieta wysokotłuszczowa
Wpływ tłuszczu pokarmowego na funkcję bariery jelitowej 
był przedmiotem wielu badań ze względu na jego związek 
ze zwiększonym ryzykiem występowania różnych chorób 
przewlekłych, o których wiadomo, że współwystępują z upo-
śledzoną integralnością bariery jelitowej oraz zmianami 
w składzie mikrobioty jelitowej [25, 26].

Zawartość tłuszczu w diecie wpływa na wydzielanie kwa-
sów żółciowych. Niektóre kwasy żółciowe mogą działać bez-
pośrednio toksycznie na komórki nabłonka jelitowego za 
sprawą ich właściwości detergentowych, indukcji apoptozy 
oraz zmiany struktury połączeń ścisłych (ang. tight junctions, 
TJ) [27]. W warunkach fizjologicznych komórki nabłonka 
jelitowego są zazwyczaj odporne na toksyczne właściwości 
kwasów żółciowych, jednak chroniczna ekspozycja na ich 
wysokie stężenia może zwiększać przepuszczalność jeli-
tową poprzez zmianę funkcji TJ [28]. L.K. Stenman i wsp. 
jako jedni z pierwszych badaczy wykazali szkodliwy wpływ 
kwasów żółciowych na przepuszczalność jelitową in vivo [29]. 
Badacze ci dowiedli, że długotrwała dieta wysokotłuszczowa 
zwiększała syntezę kwasów żółciowych nawet 10-krotnie 
i zwiększyła udział hydrofobowych kwasów żółciowych 
w żółci tj. kwasu litocholowego, kwasu dezoksycholowego 
czy kwasu chenodeoksycholowego. To właśnie hydrofobowe 
kwasy żółciowe były szczególnie wiązane z obserwowaną 
w tym badaniu wzmożoną przepuszczalnością jelitową.

Warto wspomnieć również o wpływie diety wysokotłusz-
czowej na skład mikrobioty jelitowej. Wyniki badań po-
kazują, że dieta wysokotłuszczowa przejściowo redukuje 
liczebność mikroorganizmów wspierających funkcję bariery 

jelitowej, zaś promuje wzrost drobnoustrojów prowadzących 
do upośledzenia funkcji barierowych (tab. 2).

Tabela 2. Wpływ diety wysokotłuszczowej na skład mikrobioty jelitowej

x
Podklasa  

drobnoustrojów
Wpływ diety wysokotłuszczowej 

na liczebność

Mikroorganizmy 
związane  
z prawidłową funkcją 
bariery jelitowej

Lactobacillus spp. Spadek

Bifidobacterium spp. Spadek

Clostridiales spp. Spadek

Akkermansia spp. Spadek

Mikroorganizmy 
związane z dysfunkcją 
bariery jelitowej

Proteobacteria spp. Wzrost

Oscillibacter spp. Wzrost

Desulfovibrio spp. Wzrost

Bilophila spp. Wzrost

Źródło: [25, 28, 30]

Glutamina
Glutamina jest najbardziej rozpowszechnionym wolnym 
aminokwasem w organizmie człowieka. Zapotrzebowanie 
na glutaminę w błonie śluzowej przewodu pokarmowego 
wynosi ponad 15 g/dobę i może w całości zostać pokryte 
poprzez endogenną syntezę tego aminokwasu [31]. Jednak 
w warunkach wzmożonego stresu, któremu towarzyszy na-
silenie procesów katabolicznych, dochodzi do wzmożonego 
wyczerpywania tego związku i organizm staje się zależny od 
egzogennej podaży glutaminy [32].

Komórki nabłonka przewodu pokarmowego charaktery-
zują się wysokim stopniem proliferacji, co przekłada się na 
wysokie zdolności regeneracyjnie oraz stałe utrzymywanie 
integralności tej struktury. Glutamina jest głównym źródłem 
energii do proliferacji i różnicowania komórek nabłonko-
wych jelit [33]. Badania na zwierzętach i badania kliniczne 
wykazały, że niedobór glutaminy prowadzi do atrofii kosm-
ków, owrzodzeń błony śluzowej i martwicy komórek w jeli-
cie cienkim, skutkując upośledzeniem funkcji barierowych 
i zwiększeniem przepuszczalności nabłonka jelitowego [31]. 
Z kolei suplementacja glutaminy wydaje się zapobiegać tym 
uszkodzeniom za sprawą różnych mechanizmów, takich jak 
zmniejszenie proteolizy oraz zwiększenie tempa syntezy bia-
łek błony śluzowej czy zwiększenie poziomu śluzówkowego 
glutationu [31]. Znaczenie glutaminy w zachowaniu funkcji 
bariery jelitowej wykazano także w badaniach in vitro [34].

W 2005 roku D.A. De-Souza i wsp. opublikowali meta-
analizę, z której wywnioskowano, że podaż glutaminy daje 
lepsze rokowanie oraz powoduje mniejszą częstość infekcji 
u pacjentów w stanie krytycznym, co prawdopodobnie wiąże 
się z utrzymaniem funkcji bariery jelitowej [35]. Metaana-
lizy przeprowadzone w kolejnych latach również pokazały 
istotne zmniejszenie częstości infekcji, a także skrócenie 
czasu pobytu w szpitalu oraz zmniejszenie śmiertelności 
pacjentów w stanie krytycznym w efekcie suplementacji 
glutaminy [36, 37]. W publikacjach tych nie analizowano 
jednak związku podaży glutaminy z funkcją bariery jelitowej. 
Najnowsze badanie pokazało, że dojelitowa podaż glutaminy 
u pacjentów krytycznie chorych znacząco obniżała markery 
przepuszczalności jelitowej, wskazując na poprawę funkcji 
bariery jelitowej [38].

Rolę glutaminy w utrzymaniu integralności bariery jeli-
towej podkreślają również inne publikacje. W przeglądzie 
systematycznym A. Garcia-de-Lorenzo i wsp. wykazali, że 
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żywienie dojelitowe wzbogacone w glutaminę prowadzi do 
poprawy funkcji immunologicznych u pacjentów po urazach 
oraz zmniejsza stan zapalny błony śluzowej jelit u pacjentów 
po chemioterapii [39]. Z kolei inna metaanaliza potwierdziła 
skuteczność glutaminy w łagodzeniu odpowiedzi zapalnej 
oraz przywracaniu funkcji bariery jelitowej wśród pacjentów 
poddawanych operacjom brzusznym [40]. Glutamina wydaje 
się również zapobiegać wzrostowi przepuszczalności jelito-
wej indukowanej przez niesteroidowe leki przeciwzapalne 
[41], intensywny wysiłek fizyczny [42, 43] oraz u pacjentów 
z zespołem jelita drażliwego [44], choć potrzebne są dalsze 
badania, aby potwierdzić to działanie.

Cynk
Cynk jest pierwiastkiem śladowym niezbędnym do prawid-
łowego funkcjonowania ludzkiego organizmu. Jest składni-
kiem ponad 300 enzymów i pełni wiele istotnych biologicznie 
funkcji: wpływa na syntezę hormonów i białek, warunkuje 
stabilność błon komórkowych, wykazuje właściwości antyok-
sydacyjne, funkcjonuje w ustroju jako cząsteczka sygnałowa. 
W literaturze od lat zwraca się również uwagę na fundamen-
talną rolę cynku w utrzymaniu homeostazy jelitowej [45].

Niedobory cynku mogą zwiększać ryzyko infekcji prze-
wodu pokarmowego, a także powodować biegunkę [45]. 
Obniżone stężenie cynku w surowicy oraz błonie śluzowej 
jelita grubego często obserwuje się m.in. u osób z chorobą 
Leśniowskiego-Crohna oraz chroniczną biegunką. Co inte-
resujące, suplementacja cynku ma potwierdzoną skuteczność 
w leczeniu biegunki [46]. Szereg danych wskazuje również, iż 
zarówno suplementacja cynku, jak i jego niedobór wpływają 
na funkcję bariery nabłonkowej [47–52].

Przeprowadzono badanie, którym objęto dzieci choru-
jące na czerwonkę bakteryjną. Przez miesiąc podawano 
im octan cynku (15 mg/kg dziennie), co doprowadziło do 
zwiększonego wydalania mannitolu oraz poprawy stosunku 
laktulozy do mannitolu w moczu, wskazując na istotną po-
prawę funkcji barierowych w grupie poddanej interwencji 
z cynkiem [47]. Korzystny wpływ suplementacji cynku na 
funkcję bariery jelitowej wykazano także w badaniu, które-
mu poddano pacjentów z chorobą Leśniowskiego-Crohna 
w okresie remisji. W tym przypadku suplementacja siarczanu 
cynku przez okres 8 tygodni znacząco poprawiła funkcje 
barierowe oceniane poprzez stosunek laktulozy do mannitolu 
w moczu [48].

Formą cynku, o której warto wspomnieć w kontekście 
wsparcia bariery nabłonkowej przewodu pokarmowego, jest 
karnozynian cynku. Jest to sztucznie wytwarzana pochodna 
karnozyny, w której cynk i karnozyna połączone są ze sobą 
w stosunku 1: 1, tworząc strukturę polimerową [49]. W ba-
daniu, które przeprowadzono na zdrowych ochotnikach, 
suplementacja karnozynianu cynku zapobiegała wzrostowi 
przepuszczalności jelitowej indukowanej indometacyną (lek 
z grupy NLPZ), czego nie obserwowano w grupie placebo 
[50]. W innym z badań, gdzie wzrost przepuszczalności jeli-
towej indukowano wysiłkiem fizycznym, karnozynian cynku 
zwiększył oporność nabłonka oraz strukturę TJ, a efekt był 
jeszcze bardziej wyraźny, gdy stosowano go w połączeniu 
z siarą bydlęcą [51].

Na poziomie molekularnym niedobór cynku prowadzi do 
zmniejszenia ekspresji okludyny i klaudyny-3, co powoduje 
zaburzenia funkcji TJ w komórkach Caco-2 [52]. Co wię-
cej, suplementacja cynku zwiększa przeznabłonkowy opór 
elektryczny (TEER) oraz indukuje ekspresję klaudyny-2, 

klaudyny-7 oraz triceluliny, poprawiając tym samym funkcję 
bariery jelitowej [53].

Gluten
Gluten jest kompleksem białkowym szeroko rozpowszech-
nionym w zbożach, takich jak pszenica, jęczmień czy żyto, 
tworzonym przez prolaminy (m.in. gliadynę) oraz gluteliny. 
Ekspozycja na gluten u niektórych osób może prowadzić do 
rozwoju różnych, niekiedy poważnych stanów chorobowych. 
Najbardziej charakterystyczną chorobą glutenozależną jest 
celiakia, dotykająca nawet 1–1,5% populacji europejskiej [54].

Główny proces trawienia glutenu, podobnie jak w przy-
padku innych białek, odbywa się w żołądku. Nie wszystkie 
fragmenty glutenu ulegają jednak całkowitej hydrolizie en-
zymatycznej. Szczególną oporność na działanie enzymów 
proteolitycznych wykazują niektóre fragmenty gliadyny [55]. 
Te niestrawione struktury gliadyny łączą się z receptorem 
chemokinowym CXCR3, znajdującym się na powierzch-
ni komórek nabłonkowych, a następnie za pośrednictwem 
białka MyD88 indukują uwalnianie zonuliny, co skutkuje 
zwiększeniem przepuszczalności jelitowej [56].

Zonulina jest białkiem fizjologicznie występującym w ente-
rocytach jelita cienkiego, uczestniczącym w regulacji funkcji 
TJ. Skutkiem biologicznym jej działania jest rozluźnienie 
połączeń ścisłych, skutkujące wzmożonym transportem sub-
stancji na drodze międzykomórkowej [56]. Zonulina wyka-
zuje także pewne właściwości ochronne, gdyż potencjalnie 
może zapobiegać bakteryjnej kolonizacji jelita cienkiego 
[57]. Czynnikami silnie aktywującymi uwalnianie zonuliny 
są antygeny bakteryjne oraz gluten (głównie gliadyny) [56].

Jeżeli spożycie glutenu prowadzi do zwiększenia przepusz-
czalności bariery jelitowej, to zasadne wydaje się pytanie, 
czy nie należałoby go traktować jako czynnika potencjalnie 
antyżywieniowego. To właśnie rzekomo negatywny wpływ 
glutenu na ludzkie zdrowie jest jedną z głównych przyczyn 
obserwowanego w ostatnich latach znacznego wzrostu zain-
teresowania społeczeństwa dietą bezglutenową [58].

Pomimo tego, iż indukowany gliadyną wzrost przepusz-
czalności jelitowej obserwuje się zarówno u osób z celia-
kią, jak i u osób zdrowych, w przypadku osób zdrowych 
wzrost ten jest istotnie niższy i ściśle regulowany, zaś po-
ziom zonuliny szybko powraca do wartości wyjściowych 
[59]. W nowszym badaniu dokonano podobnych obserwacji, 
gdzie ekspozycja na gliadynę wiązała się ze zwiększeniem 
przepuszczalności jelitowej zarówno u pacjentów z celia-
kią, z nieceliakalną nadwrażliwością na gluten, jak i u osób 
zdrowych [60]. W tym przypadku wzrost przepuszczalności 
jelitowej u osób zdrowych również był przemijający i zdecy-
dowanie niższy w porównaniu do osób chorych na celiakię. 
W związku z powyższym nie wydaje się, aby konsumpcja 
glutenu przez osoby zdrowe mogła wiązać się z jakimikolwiek 
negatywnymi konsekwencjami zdrowotnymi.

Należy jednak rozważyć potencjalne skutki kliniczne kon-
sumpcji glutenu w jednostkach chorobowych przebiegają-
cych z zaburzeniem funkcji bariery jelitowej. Ograniczone 
dowody sugerują, że dieta bezglutenowa może przynosić 
korzyści w wybranych chorobach autoimmunologicznych, tj. 
cukrzycy typu 1, reumatoidalnym zapaleniu stawów, stward-
nieniu rozsianym, łuszczycy czy autoimmunologicznym 
zapaleniu tarczycy [61]. Należy jednak podkreślić, że dowody 
na działanie ochronne diety bezglutenowej w przypadku 
tych chorób są bardzo ograniczone i mają raczej charakter 
spekulatywny.
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Alkohol
Etanol (alkohol etylowy) jest łatwo dostępną używką o właś-
ciwościach odurzających, która została uznana przez Mię-
dzynarodową Agencję Badań nad Rakiem (International 
Agency for Research on Cancer, IARC) za substancję rako-
twórczą dla ludzi [62]. Alkohol jest również jedną z głównych 
przyczyn przewlekłych chorób wątroby i zgonów związanych 
z wątrobą na całym świecie [63].

Już wiele lat temu publikacje sugerowały, że zarówno ostre, 
jak i przewlekłe spożywanie alkoholu może zakłócić funkcjo-
nowanie bariery nabłonkowej jelita cienkiego i prowadzić do 
zwiększenia przepuszczalności jelitowej [64]. Nowsze bada-
nia również potwierdziły te doniesienia [65, 66]. W jednym 
z badań poziom endotoksyny w osoczu, jednego z pośrednich 
markerów przepuszczalności jelitowej, był 5-krotnie wyższy 
u alkoholików w porównaniu do osób zdrowych z grupy kon-
trolnej [67]. Z kolei G.R. Swanson i wsp. w grupie pacjentów 
z nieswoistym zapaleniem jelit wykazali, że nawet umiar-
kowane spożycie czerwonego wina przez okres 1 tygodnia 
skutkuje zwiększeniem przepuszczalności jelitowej [68]. Co 
istotne, toksyczny wpływ etanolu na funkcję bariery jelitowej 
wykazują badania na różnych grupach pacjentów: abstynen-
tach, alkoholikach czy też z alkoholowymi chorobami wątroby 
[69]. Konsekwentnie sugeruje to więc toksyczny wpływ eta-
nolu i/lub jego metabolitów na funkcję bariery nabłonkowej.

Chociaż dokładny mechanizm zwiększonej przepuszczal-
ności pozostaje w dużej mierze nieznany, wykazano, że kon-
sumpcja etanolu może skutkować bezpośrednim uszkodze-
niem komórek nabłonkowych, zmianami w ekspresji białek 
TJ oraz modulacją składu i/lub aktywności mikrobioty jelito-
wej [69]. Wydaje się, że kluczowym powodem obserwowanej 
dysfunkcji barierowej może być napływ komórek zapalnych 
związany z uwalnianiem różnych mediatorów, tj. cytokin, 
reaktywnych form tlenu, leukotrienów czy histaminy [10, 70]. 
Część danych podkreśla również istotny udział produktów 
ubocznych metabolizmu etanolu, tj. aldehydu octowego czy 
tlenku azotu w całym procesie [10].

Wpływ wybranych czynników związanych ze stylem 
życia na funkcję bariery jelitowej
Styl życia jest to zbiór codziennych zachowań, wykonywa-
nych czynności, podejmowanych decyzji oraz nawyków. Na 
styl życia, obok sposobu żywienia, składają się takie elementy 
jak: aktywność fizyczna, umiejętność radzenia sobie ze stre-
sem czy stosowanie używek. Odpowiednie zarządzanie tymi 
czynnikami jest determinantą ludzkiego zdrowia, a zmiany 
w ich zakresie w sposób drastyczny mogą zmieniać skład 
i funkcję mikrobioty jelitowej oraz wpływać na integralność 
bariery jelitowej [4, 71].

Stres psychiczny
Dane dotyczące wpływu stresu psychicznego na funkcję ba-
riery jelitowej są bardzo ograniczone. Wyniki kilku badań na 
zwierzętach pokazały, iż stres psychiczny indukuje nadmierną 
przepuszczalność jelitową, a autorzy zwracali szczególną uwa-
gę na rolę komórek tucznych w tym procesie [72, 73]. W jed-
nym z badań przeprowadzonych na ludziach u zdrowych 
ochotników stres wywoływany wystąpieniem publicznym 
powodował wzrost przepuszczalności jelitowej wykazany 
poprzez zwiększony stosunek laktulozy do mannitolu w wy-
dalanym moczu [74]. Co ważne, wpływ ten był obserwowany 
tylko u osób z podwyższonym stężeniem kortyzolu w ślinie, 
markera aktywacji osi podwzgórze–przysadka–nadnercza. 

Dodatkowo ta sama grupa badaczy wykazała, że egzogenna 
podaż kortykotropiny (CRH), hormonu związanego z odpo-
wiedzią organizmu na stres, naśladuje te efekty i również skut-
kuje zwiększonym przenikaniem laktulozy przez nabłonek 
jelitowy. Co interesujące, indukowane zarówno egzogennym 
CRH, jak i wystąpieniem publicznym zwiększenie przepusz-
czalności jelitowej było tłumione poprzez wcześniejsze przyj-
mowanie kromoglikanu disodowego, stabilizatora komórek 
tucznych [74].

Aktywność fizyczna
Źródłem stresu, zarówno psychicznego, jak i fizycznego, 
może być również aktywność fizyczna. Choć regularna 
i umiarkowana aktywność fizyczna przynosi liczne korzy-
ści zdrowotne oraz zmniejsza ryzyko wielu chorób, wraz ze 
wzrostem intensywności, czasu trwania oraz częstotliwości 
wysiłków fizycznych istotnie wzrasta ryzyko wystąpienia 
objawów żołądkowo-jelitowych [75]. W rzeczywistości do-
legliwości ze strony przewodu pokarmowego są szeroko 
rozpowszechnione w grupie zawodowych sportowców [76].

Intensywny wysiłek fizyczny, obok wspomnianego wcześ-
niej mechanizmu związanego z wydzielaniem kortyzolu 
i aktywacją mastocytów, będzie powodował również zmiany 
w redystrybucji krwi. Jest to powszechnie obserwowany stan 
wśród sportowców, u których dochodzi do zwiększonego 
przepływu krwi przez pracujące mięśnie szkieletowe, układ 
sercowo-płucny czy skórę, zaś zmniejszonego ukrwienia 
narządów wewnętrznych w trakcie wykonywanego wysiłku 
[77]. Przedłużające się niedokrwienie narządów trzewnych 
w wyniku niedotlenienia tkanek, miejscowego wyczerpywa-
nia ATP oraz kwasicy stwarza ryzyko uszkodzeń nabłonka 
jelitowego [78]. Co więcej, normalizacja krążenia po zakoń-
czonym wysiłku może potencjalnie prowadzić do uszkodze-
nia reperfuzyjnego [78]. Zarówno więc niedokrwienie, jak 
i późniejsza reperfuzja mogą skutkować uszkodzeniem błony 
śluzowej oraz zaburzeniem integralności bariery jelitowej.

Liczne badania na sportowcach potwierdziły indukowany 
wysiłkiem fizycznym wzrost przepuszczalności jelitowej 
[79]. Podobnych obserwacji dokonano na grupie żołnie-
rzy poddawanych treningowi bojowemu [80]. Interesujące 
badanie opublikowali T. Marchbank i wsp., którzy ocenili 
wpływ 14-dniowej suplementacji siary bydlęcej (łac. colo-
strum bovinum) na zależną od wysiłku fizycznego przepusz-
czalność jelitową [81]. Choć zwiększenie przepuszczalności 
obserwowano zarówno w grupie interwencyjnej, jak i grupie 
placebo, uczestnicy suplementujący siarę bydlęcą wykazywali 
znacznie mniejszy wzrost przepuszczalności w porównaniu 
do grupy kontrolnej.

PODSUMOWANIE

1.	Dieta oraz styl życia są kluczowymi czynnikami środo-
wiskowymi wpływającymi na funkcję bariery jelitowej.

2.	Błonnik pokarmowy stanowi źródło substancji prebiotycz-
nych mogących na różne sposoby modulować strukturę 
bariery jelitowej, przy czym wydaje się, że produkcja krót-
kołańcuchowych kwasów tłuszczowych oraz ich właści-
wości biologiczne pełnią kluczową rolę w tym aspekcie. 
Odpowiednia podaż błonnika promuje również korzystne 
zmiany w mikrobiocie jelitowej oraz zapobiega nadmier-
nej degradacji śluzu przez drobnoustroje, dzięki czemu 
wspiera funkcję bariery jelitowej.
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3.	Dieta wysokotłuszczowa prowadzi do zmian w składzie 
kwasów żółciowych oraz zmian w składzie oraz funkcji 
mikrobioty jelitowej, które sprzyjają upośledzeniu funkcji 
barierowych.

4.	Liczne badania kliniczne i eksperymentalne podkreślają 
znaczenie glutaminy jako suplementu diety w utrzymy-
waniu funkcji bariery nabłonkowej przewodu pokarmo-
wego oraz w zapobieganiu związanej z tym translokacji 
bakteryjnej i endotoksyny, zwłaszcza u pacjentów w stanie 
krytycznym, poddawanych ciężkim operacjom.

5.	Cynk pełni istotną rolę w utrzymaniu integralności ba-
riery jelitowej, a efekt ten jest przynajmniej częściowo 
spowodowany modyfikacjami funkcji połączeń ścisłych. 
Niedobór cynku zwiększa podatność nabłonka jelitowego 
na uszkodzenia, zaś interwencje oparte na jego suplementa-
cji mogą wspierać funkcje barierowe i wpływać korzystnie 
na przebieg niektórych schorzeń przewodu pokarmowego.

6.	Gluten jest cząsteczką białkową wykazującą zdolność do 
zaburzania funkcji bariery jelitowej poprzez szlak zależny 
od zonuliny. Efekt ten w warunkach fizjologicznych jest 
ściśle kontrolowany i prawdopodobnie nie ma istotnego 
klinicznie znaczenia w przypadku osób zdrowych.

7.	Etanol oraz produkty jego rozkładu (np. aldehyd octowy) 
mogą zwiększać przepuszczalność nabłonkową jelita cienkie-
go. Sugeruje się różne mechanizmy tego toksycznego wpływu, 
choć obecnie dokładny mechanizm pozostaje niejasny.

8.	Stres oraz aktywność fizyczna w wyniku wzmożonej ak-
tywacji osi podwzgórze–przysadka–nadnercza oraz mo-
dulacji aktywności autonomicznego układu nerwowego 
mogą zaburzać funkcję bariery jelitowej.
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