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Stowa kluczowe:

Streszczenie

Organizm cztowieka dysponuje wieloma mechanizmami obronnymi, ktére neutralizujg szko-
dliwe dziatanie reaktywnych form tlenu. Wazng role w zmniejszaniu uszkodzeti oksydacyj-
nych petnia antyoksydanty. Do silnych antyoksydantéw nalezg karotenoidy, zbudowane z 11
sprzezonych wigzan podwdjnych, dzieki ktérym mozna je zaliczy¢ do grupy poliizoprenoidéw.
Moga wystepowal w postaci acyklicznej, monocyklicznej lub bicyklicznej. Do grupy karote-
noidéw, charakteryzujacych sie najsilniejszymi wlasciwosciami antyoksydacyjnymi, naleza:
astaksantyna, likopen, luteina oraz p-karoten. Karotenoidy dzieki dobrym wlasciwosciom
antyoksydacyjnym znalazty szerokie zastosowanie w medycynie, przemy$le farmaceutycznym
i kosmetycznym. Zwigzki te charakteryzujg sie duza aktywnoscig, zaréwno wobec reaktywnych
form tlenu, jak i wolnych rodnikéw. Poréwnujac B-karoten, astaksantyne i likopen z innymi
antyoksydantami (np. witaming C i E) mozna stwierdzi¢, ze zwiazki te wykazuja wieksza
aktywno$¢ antyoksydacyjng np. wobec tlenu singletowego. Astaksantyna jest silniejszym
antyoksydantem w poréwnaniu do p-karotenu, witaminy E i witaminy C, odpowiednio 54, 14
i 65 razy. Karotenoidy maja zbawienny wplyw na nasz organizm, czynia go bardziej odpor-
nym i silnym do walki z chronicznymi chorobami. W pracy oméwiono literature dotyczaca
wolnych rodnikéw, ich niekorzystnego dziatania na organizm czlowieka oraz karotenoiddw,
jako silnych, naturalnych antyoksydantéw.
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Keywords:

Summary

Human organisms have many defence mechanisms able to neutralise the harmful effects of
the reactive species of oxygen. Antioxidants play an important role in reducing the oxidative
damage to the human organism. Carotenoids are among the strongest antioxidants. They
have 11 coupled double bonds, so they can be classified as polyisoprenoids, show low polar-
ity and can occur in acyclic, monocyclic or bicyclic forms. The carotenoids of the strongest
antioxidant properties are lycopene, lutein, astaxanthin and B-carotene. Carotenoids with
strong antioxidant properties have found wide application in medical, pharmaceutical and
cosmetic industries. These compounds are highly active against both reactive oxygen species
and free radicals. Comparing p-carotene, astaxanthin and lycopene with other antioxidants
(e.g. vitamin C and E), it can be concluded that these compounds have higher antioxidant activ-
ity, e.g. against singlet oxygen. Astaxanthin is a stronger antioxidant compared to -carotene,
vitamin E and vitamin C, respectively 54, 14 and 65 times. Carotenoids have a salutary effect
on our body, making it more resistant and strong to fight chronic diseases. The purpose of
this article is to review the literature concerning free radicals and their adverse effects on the
human body and carotenoids, as strong, natural antioxidants.

carotenoids - antioxidants - free radicals
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Wsrep

Wiele probleméw zdrowotnych jest spowodowanych
zanieczyszczeniem $rodowiska naturalnego i zywnosci,
niewtasciwym sposobem odzywiania, stresem zwiaza-
nym z rosngcym tempem zycia codziennego oraz wol-
nymi rodnikami, atakujacymi nasz organizm. Czynniki
te stwarzaja wieksze lub mniejsze zagrozenie dla prawi-
dtowego funkcjonowania organizmu cztowieka. Wspét-
czesna medycyna radzi sobie z réznymi schorzeniami,
najczesciej przez stosowanie terapii za pomoca synte-
tycznych specyfikéw, okre$lanych mianem lekéw, ktére
bardzo czesto nie lecza przyczyn choroby, a jedynie jej
objawy [59]. Ponadto ich stosowanie, zwlaszcza w cho-
robach przewlektych, jest zwigzane z ryzykiem wyste-
powania réznorodnych objawdw niepozadanych. Bardzo
racjonalna wydaje sie profilaktyka, zwiazana z wtasci-
wym sposobem odzywiania. Odpowiednio dobrana dieta
obfituje w substancje i sktadniki pochodzenia natural-
nego, ktére wywieraja dobroczynny wptyw na funkcjo-
nowanie organizmu cztowieka. Sama przyroda data nam
szanse na poprawe kondycji naszego zdrowia i jakosci
zycia. Wiekszo$¢ substancji pochodzenia naturalnego
korzystnie oddziatuje na organizm cztowieka [32]. Bar-
dzo wazna role w przeciwdziataniu powstawania wol-
norodnikowych uszkodzeni petnia zwiazki hamujace
tworzenie wolnych rodnikéw lub uczestniczace w ich
przeksztatcaniu w nieaktywne pochodne. Zwiazki te
nazywamy antyoksydantami; do silnych, naturalnych
antyoksydantdw, naleza karotenoidy.

WOLNE RODNIKI

Tlen (oxygenium) jest sktadnikiem powietrza (20,95% obj.),
wody (89% mas.) i litosfery (46,5% mas.), reaguje ze zwigz-
kami organicznymi, pobierajac od nich elektron, utlenia je,
ajednocze$nie ulega redukcji. Jako czgsteczka moze wyste-
powaé w stanie singletowym (postaé bez niesparowanych
elektronéw: 0::0 lub 0=0 oznaczanym symbolicznie jako
'0,) i trypletowym (posta¢ podstawowa, dwurodnik, 0:0
lub 0-0 oznaczany takze jako °0,) [32,59,76].

W wyniku fotoutleniania, stresu fizjologicznego, a nawet
zwyktego dziatania systemu odporno$ciowego, orga-
nizm czlowieka moze wygenerowaé szkodliwe formy
tlenu. Zaliczamy do nich bardziej reaktywne niz tlen
czgsteczkowy: nadtlenki organiczne i nieorganiczne,
tlen singletowy oraz wolne rodniki [5,13,40,46]. Tlen

singletowy jest stanem wzbudzonym tlenu czgsteczko-
wego i powstaje podczas prawidtowych proceséw biolo-
gicznych, zachodzacych w organizmach. Charakteryzuje
sie dtugim czasem zycia oraz duzg reaktywno$cia. Aby
z powrotem przeszedt do stanu podstawowego, nadmiar
energii musi przekazal innej czasteczce, np. antyoksy-
dantowi, a proces taki nazywa sie wygaszaniem [8,53].

Rodniki nadtlenkowe powstajg z tlenu podstawowego
w wyniku przejecia elektronu (ryc. 1). Moga sie z nich
wygenerowal kolejne niebezpieczne czasteczki, takie
jak: anionorodnik ponadtlenkowy 0, oraz produkty jego
przemiany, tj. rodnik hydroksylowy OH, nadtlenek diwo-
doru H,0, ktére atakuja biatka, kwasy nukleinowe oraz
kwasy ttuszczowe, prowadzac do ich uszkodzeti [13].

Wolne rodniki sg strukturami, ktére zawieraja niesparo-
wany elektron. Podobnie jak tlen singletowy charaktery-
zujg sie duza reaktywnoscig elektrondw, zdolnoscia do
kompilacji z innymi rodnikami oraz dysmutacji [16,40].
Wolne rodniki mogg przyjmowacé postac:

« reaktywnych form tlenu (ROS, reactive oxygen species):
- anionorodnik ponadtlenkowy (0,7,
- rodnik wodoronadtlenkowy (HO,),
- rodnik hydroksylowy (OH)
- rodnik peroksylowy (RO,),
s reaktywnych form azotu (RNS - reactive nitrogen-
species):
- anion nadtlenoazotanu(III) (ONOO™),
- rodnik tlenku azotu (NO),
« reaktywnych form siarki:
+ rodnik tiolowy (RS),
srodniki oksysiarkowe: RSO (sulfinylowy),
RSO, (sulfonylowy), RSO0 (ponadtlenkowy tiolowy),
RS0,00(ponadtlenkowy sulfonylowy) [68],
» rodnik dwutlenku siarki (SO,) [7,54].

Wsrdd reaktywnych form tlenu wyréznia sie:
» nadtlenek wodoru (H,0,),

+ tlen singletowy (*0,),

+ ozon (0,).

W celu uzupetnienia niedoboréw, wolne rodniki pobie-
raja brakujace elektrony od innych czasteczek, dzieki
czemu same staja sie stabilne i jednoczes$nie zostaja
wygenerowane nowe rodniki, ktére atakuja kolejne cza-
steczki. W ten sposéb dochodzi do kaskady reakgji, ktére
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Ryc. 1. Tworzenie réznych reaktywnych form tlenu (RFT) w wyniku redukgji stanu trypletowego [10]

wigza sie z uszkadzaniem gtéwnych sktadnikéw komér-
kowych [13,46].

Anionorodnik ponadtlenkowy (tab. 1) jest stabym utle-
niaczem i silnym reduktorem. Stanowi prekursor dla
reaktywnych form tlenu. Anionorodnik cze$ciej wchodzi
w reakcje z innymi rodnikami, niz ze strukturami bio-
logicznymi, takimi jak biatka i thuszcze. Rodnik wodo-
ronadtlenkowy jest stosunkowo silnym utleniaczem
i dlatego moze sie przyczyniaé do inicjacji peroksyda-
cji lipidéw. Dla organizmu ludzkiego jest to dodatkowe
zagrozenie ze wzgledu na dobrg przenikalno$¢ przez
blony biologiczne [56].

Tabela 1. Whasnosci i reaktywno$¢ wybranych aktywnych form tlenu [15]

0, HO,
Reaktywnos¢ do$¢ duza stabilna
Rea kt.ywnosc trudna fatwa
zanionami
Przechodzenie przez trudno atwo
btony
Inicacja peroksydadi nie zachodzi tatwo

lipid6w

W medycynie najwieksze zainteresowanie budza reak-
tywne formy tlenu (ROS) oraz rodniki wielonasyconych
kwaséw tluszczowych. Najwazniejszymi grupami czg-
steczek uszkadzanych przez ROS sg biatka, DNA oraz
lipidy. W przypadku biatek, ROS moga utleniaé m.in.
reszty aminokwasowe czy grupy prostetyczne (np. cen-
tra Fe-S, grupy hemowe), natomiast uszkodzenia DNA
obejmuja uszkodzenia zasad azotowych, reszt cukro-
wych oraz pekanie nici [3]. Za uszkadzanie lipidéw jest

odpowiedzialny proces zwany peroksydacja lipidéw.
Wsrdd produktéw peroksydacji znajduja sie reaktywne
zwiazki odpowiedzialne za dalsze uszkodzenia biocza-
steczek. Wyrdzniono trzy mechanizmy peroksydacji lipi-
déw: wolnorodnikowy, enzymatyczny oraz niezalezny od
wymienionych. W peroksydacji wolnorodnikowej biora
udziat ROS: OH, HO,, RO,, a w reakgji utleniania lipidéw,
niezaleznej od enzyméw i rodnikéw, biorg udziat '0,10,,
w wyniku czego powstajg ROOH oraz cykliczne nadtlenki
[55]. Dziatanie ROS w komérce nie musi sie ograniczad
jedynie do niekorzystnych dziatati [71]. Jesli wystepuja
w stezeniu fizjologicznym, moga odgrywaé wazng role
w prawidlowym funkcjonowaniu komérek (ryc. 2) [62].
Obecnosé ROS potwierdzono w wielu reakcjach meta-
bolicznych: inaktywacji wiruséw i bakterii, regulowa-
niu wzrostu komérek, sygnalizacji miedzykomérkowej
i wewnatrzkomdrkowej, tworzeniu hormondéw tkan-
kowych w postaci prostacyklin, tromboksanéw i leu-
kotriendéw z wielonasyconych kwaséw tluszczowych,
aktywacji cytochromu P 450, aktywacji wielu genéw
[15]. Reaktywne formy tlenu wptywajg takze na czyn-
nik rozkurczowy pochodzenia $rédbtonkowego (EDRF
- endothelium-derived relaxing factor), maja dziatanie
rozszerzajgce lub obkurczajace $ciany naczyn krwiono-
$nych, zwiekszaja przepuszczalno$¢ $cian naczyti wto-
sowatych, stymuluja transport glukozy do komdrek,
reguluja synteze prostanoidéw w procesie oksygenacji
i lipooksygenacji [24]. W organizmach zywych istotne
jest utrzymywanie odpowiedniej homeostazy prooksy-
dacyjno-antyoksydacyjnej.

Zrédtem wolnych rodnikéw moga by¢ réwniez czynniki
zwigzane ze stylem zycia. Do najwazniejszych czynnikéw
egzogennych, zwiekszajacych stres oksydacyjny, naleza:

« palenie papieroséw,
« picie alkoholu,
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* przyjmowanie réznych lekéw,

« infekcje,

* niedobdr antyoksydantéw w diecie,

* nadmiar zanieczyszczeti chemiczych w diecie,

« promieniowanie radiacyjne,

« $wiatlo ultrafioletowe,

« substancje zanieczyszczajace Srodowisko (03, NO,, SOZ),
» duza aktywno$¢ fizyczna [23].

Jak wynika z badan, wolne rodniki wywotuja wiele zmian
w procesach oksydoredukcyjnych organizmu. Lista scho-
rzenh spowodowanych dziataniem wolnych rodnikéw jest
dtuga i zostata przedstawiona w tabeli 2.

KAROTENOIDY I ICH DZIALANIE ANTYOKSYDACYINE

Organizm cztowieka dysponuje wieloma mechanizmami
obronnymi, ktére neutralizujg szkodliwe dziatanie reak-
tywnych form tlenu. Wazna role w zmniejszaniu uszkodzeti
oksydacyjnych w organizmie cztowieka pelnig antyoksy-
danty. Sa to zwiazki, ktére nawet przy bardzo niskim ste-
zeniu, w poréwnaniu do substratu, moga opézni¢ lub
zapobiec jego utlenieniu [22]. Mozna je podzieli¢ na dwie
grupy zwigzkéw. Pierwsze to antyoksydanty przerywajgce
reakcje rodnikowe przez przekazanie rodnikom atoméw

Tabela 2. Schorzenia i uszkodzenia zwigzane z patologicznym dziataniem
aktywnych form tlenu [2,16,23,25,26]

Miazdzyca (niedokrwienie, zawat, udar mézgu, zaburzenia rytmu serca),
nadcisnienie, arterioskleroza

Procesy karcynogenne

Cukrzyca z uszkodzeniami wystepujacymi w jej nastepstwie, zaburzenia
w przemianie ttuszczow

Schorzenia neurodegeneracyjne (choroba Alzheimera, Parkinsona,
stwardnienie rozsiane, niewydolno$¢ mézqu z ostabieniem pamieci
i zdoInosci do koncentracji, ogdlny stan wyczerpania)

Reumatoidalne zapalenie stawéw, artroza

Choroby ukfadu pokarmowego (chroniczny stan zapalny trzustki, toksyczne
i zapalne schorzenia watroby, niezyt zofadka, wrzody zotadka i dwunastnicy,
choroba Crohna, wrzodziejace zapalenie jelita grubego

Infekcje (wirusowe, grzybice, AIDS, malaria) i stany zapalne

Alergie

Schorzenia autoimmunologiczne

Schorzenia ptuc i ukfadu oddechowego (chroniczne zapalenie oskrzeli
i wiékniste schorzenia, schorzenia tkanki ptucnej, astma)

Przyspieszanie procesow starzenia sie (toczer rumieniowy, zama,
demencja starcza), zewnetrzne objawy starzenia sie skory (sucha skora,
zwiotczata, spadek jedrnosci i elastycznosci)

Uszkodzenia migsni wskutek intensywnego wysitku fizycznego

Zacma, zwyrodnienie plamki z6ttej

Choroby skérne (tuszczyca, egzemy, uszkodzenia wtékien kolagenowych
i elastylowych)

Uszkodzenia biatka i DNA (zmiany w strukturze kodu genetycznego-
mutacja komérek)

wodoru lub elektrondéw, co prowadzi do powstania zwigz-
kéw o wiekszej stabilnosci. Do takich zwigzkéw naleza:
fenole (galusany), hydrochinony, trihydroksybutylofe-
nony i tokoferole. Do drugiej grupy zalicza sie substancje,
ktérych dziatanie ma charakter synergistyczny. Sa zdolne
do wychwytywania tlenu oraz do chelatowania jonéw bio-
racych udzial w tworzeniu sie rodnikéw. Ich aktywno$¢
polega na przekazywaniu wodoru do fenoksyrodnikéw,
przez co przywracana jest im pierwotna aktywnos$¢ prze-
ciwutleniajaca. Do substancji wychwytujacych tlen naleza:
kwas askorbinowy, palmitynian askorbylu, aminokwasy,
flawonoidy, witamina A, karotenoidy i wiele innych [49]. Do
najbardziej znanych naturalnych antyoksydantéw naleza
karotenoidy, zidentyfikowano ich juz ponad 700, z czego
60 wystepuje w codziennej diecie, a 20 mozna wykry¢ réw-
niez we krwi [3,10,15,29]. Karotenoidy to substancje nada-
jace barwe od z6ttej do czerwonej, zaréwno ro$linom, jak
i zwierzetom [19,23,29,39]. Mozna ich podzieli¢ na: karo-
teny (weglowodory C,, np. a-karoten ((6'R)-b,e-karo-
ten skrét: a-Car), -karoten (b,b-karoten, B-Car), likopen
(Y, p-karoten, Lyc), p-Apo-8'-karotenal (B-ACA), torulen
(3’,4-didehydro-B,-karotenTor), izorenieraten i ich tle-
nowe pochodne ksantofile (zawierajace w czasteczce tlen
w postaci grup hydroksylowych, epoksydowych lub karbo-
nylowych, np. zeaksantyna (skrét: Zea), luteina (3R,3'R,6'R-
-luteina, Lut), astaksantyna (Ast), kantaksantyna (Can),
echinenon (B,p-karoten-4-on, Ech), 3,3’-dimetoksyizore-
nieraten, (DMIR) [39]. Aby karotenoidy nadawaty zabar-
wienie od z6ttego do czerwonego, musza mie¢ w faticuchu
minimum 7 wigzari podwdjnych. Substancje, takie jak
fitoen czy fitofluen, zawierajace odpowiednio 3 i 5 wigzan
podwdéjnych, sa bezbarwne. W wyniku potaczenia z niektd-
rymi biatkami (zwanymi karotenoproteinami) moga przyj-
mowac zabarwienie od niebieskiego przez purpurowe az
do zielonego. Takie kompleksy karotenoidéw wystepuja
u morskich bezkregowcéw [23,64].

Karotenoidy zbudowane z 11 sprzezonych wiazari podwdj-
nych, dzieki ktérym mozna je zaliczy¢ do grupy poliizopre-
noiddw, sa substancjami mato polarnymi [23,27,29]. Moga
wystepowaé w postaci acyklicznej, monocyklicznej lub
bicyklicznej. W odréznieniu od roslin, zwierzeta nie potra-
fig samodzielnie syntetyzowa¢ karotenoidéw w wyniku
proceséw biochemicznych, dlatego substancje te musza by¢é
dostarczane do organizmu z dietg [27,49,63]. Wchianiane
sg przez jelita do krwi, ktéra dzieki lipoproteinom trans-
portuje je do réznych tkanek w organizmie [66]. Karoteno-
idy rozpuszczaja sie w ttuszczach, a parametr ten wptywa
na wiele biologicznych proceséw, takich jak fotosynteza
u roélin, czy zdolno$¢ widzenia u zwierzat i cztowieka (po
uprzednim przeksztatceniu niektérych z nich do retinolu -
wit. A) [11,29,34,37,38]. Zwigzki te sg syntetyzowane na dwa
sposoby. Dziewie¢dziesiat pie¢ procent powstaje w wyniku
procesu kondensacji 2 czasteczek difosforanu digeranylu
(GGPP, C, PP), z czego powstaje symetryczny szkielet fito-
enu C, (ryc. 3). Proces zachodzi w obecnosci syntazyfi-
toenu (PSY; phytoene synthase). Powstaly fitoen ulega
4-stopniowej przemianie w reakcjach katalizowanych oksy-
dazami, w wyniku ktérych powstaja czasteczki likopenu.
Dalsza reakcja cyklizacji prowadzi do utworzenia dwéch
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Uszkodzenie
DNA/biatek/lipidéw

Przeciwutleniacz,
dziatanie
przeciwzapalne

Homeostaza zelaza

Regulacja wzrostu
komorek,
metabolizmu

Ryc. 2. Scieiki sygnalizacji komérkowej requlowane przez ROS [20]

zwigzkéw: a-karotenu i f-karotenu. -Karoten moze ule-
gal reakgji hydroksylacji i przeksztalcaé sie w zeaksantyne,
natomiast a-karoten - w luteine. Enzym epoksydazazeak-
santynowy (ZEP; zeaxanthine poxidase) w dwustopniowej
reakcji powoduje powstawanie z zeaksantyny anteraksan-
tyny i wiolaksantyny [70]. U roslin wyzszych wiolaksantyna
jest przeksztatcana z udziatem syntazy neoksantynowej
(NSY; neoxanthin synthase) w neoksantyne. Dzieki duzej
ilo$ci $wiatta wiolaksantyna moze ulec powrotnej przemia-
nie w anteraksantyne za pomoca deepoksydazy wiolak-
santynowej (VDE; violaxanthin de-epoxidase). Przemiana
wiolaksantyny i zeaksantyny nazywana jest cyklem ksan-
tofilowym. Przy cze$ciowym niedoborze $wiatta lub
w ciemnoéci przemiana zeaksantyny do wiolaksantyny
jest przemiang uprzywilejowang w jej wyniku powstaje
duza zawarto$¢ wiolaksantyny [49]. W procesie konden-
sacji dwéch czasteczek difosforanu farnezylu (FPP, C ,PP)
powstaje prawie 5% karotenoidéw; tworzy sie taricuch
zawierajacy 30 atoméw wegla [47,65,75].

Karotenoidy wystepuja w duzych ilo$ciach w warzywach,
przyktadem moga by¢: jarmuz, szpinak, czerwona papryka,
marchew, biata i czerwona kapusta, brokuty, brukselka,
kalafior, satata, pomidor [74]. Maja cenne wiasciwosci bio-
logiczne, z ktérych najlepiej jest udokumentowana ich
aktywno$¢ prowitaminowa. Aktywno$¢ witaminy A wyka-
zujg tylko zwiazki zawierajace w swojej czasteczce frag-
ment o strukturze takiej samej jak retinol, czyli p-jonon.
Najwieksza aktywnos¢ karotenoidowa wykazuje p-karoten,
zawierajacy dwa pier$cienie B-jononowe [73].

9,15-di-cis-fitofluen
9,15,9'-tri-cis-&-karoten

7.,9,9-tri-cis-neurosparen

all-trans-likopen

y-karoten

p— B-karoten

B-kryptoksantyna

— zeaksantyna

mam anteraksantyna

mmm  Wiclaksantyna

b necksantyna

Ryc. 3. Biosynteza karotenoiddw [41,42,78]
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Wykazuja takze szeroki zakres dziatania antyoksydacyj-
nego. Zaliczane sg zaréwno do antyoksydantéw prewen-
cyjnych, jak i antyoksydantéw interwencyjnych [25,34].
Karotenoidy moga hamowa¢ dziatanie wolnych rodnikéw
za pomocg dwéch mechanizméw: (1) redukeji, w przy-
padku wiekszosci rodnikéw (hydroksylowych, alkoksylo-
wych, nadtlenkéw lipidéw i fenoksylowych), wymiatanych
przez B-karoten lub (2) utleniania, w przypadku anionu
nadtlenkowego, ktéry jest skutecznie wygaszany przez
astaksantyne [2,73]. Karotenoidy powinny by¢ zatem roz-
patrywane jako potencjalne elektronoakceptory:

Car+0,®Car +0,
jak i elektronodonory w warunkach stresu oksydacyjnego:
Car+0,Car* 0,7,

Dlatego tez waznymi parametrami, okre$lajgcymi wta-
$ciwosci utleniajaco-redukujgce sa: wskaznik akcepto-
réw elektronéw (R,) oraz wskaznik donoru elektronéw
(R,), ktére definiuje si¢ w stosunku odpowiednio do ato-
moéw fluoru i sodu. W tabeli 3 przedstawiono klasyfikacje
zdolnosci akceptorowo-donorowych i wskazano zwigzki,
ktdre sg zaréwno dobrymi akceptorami, jak i dobrymi
donorami. Najskuteczniejszymi antyoksydantami zdol-
nymi do przerywania taficucha utleniania lipidéw sa
zwiazki, bedace dobrymi donorami elektronéw, nato-
miast stabymi akceptorami elektronéw. Astaksantyna
jest dobrym akceptorem, ale ztym donorem elektrondw,
dlatego nie dochodzi do przerwania taricucha utleniania
(jak na ryc. 4). Za te ceche sa odpowiedzialne grupy tle-
nowe wystepujace w strukturze astaksantyny [73].

Tabela 3. Klasyfikacja zwigzkéw o whasciwosciach elektronodonorowych i
elektronoakceptorowych [44]

Ra
R, Niski wskaznik Wysoki wskaznik
akceptacji elektronéw  akceptagji elektronéw
(zte akceptory) (dobre akceptory)

o L. Dobra zdolnos¢ do
Niski wskaznik ) . »
wychwytywania Najlepsza zdolnos¢

donag rodnikéw; dobre do wychwytywania
elektrondw antyoksydanty, n rodnikéw, np. B-karoten
(dobre donory) YOV, 0P '

wit. E

Dobra zdolnos¢ do

Wysoki wskaznik wychwytywania

Staba zdolnos¢ do

dona,ql wychwytywania rodnikéw; dobre
elektronow (zfe rodnikéw, np. wit. C antyreduktanty”n
donory) /- wit Ay yonp.

astaksantyna

Badania wykonane z wykorzystaniem radiolizy pulsa-
cyjnej pozwolily na ustalenie nastepujacego szeregu

tatwosci transferu elektronéw dla siedmiu biologicz-
nie aktywnych kationorodnikéw karotenoidéw: astak-
santyna> 8’-apo-p-karotenal>kantaksantyna> luteina
> zeaksantyna>p,p-karoten>likopen. Likopen jest naj-
silniejszym reduktorem (najtatwiej zostaje utleniony),
a astaksantyna, najstabszym i dziata, jak juz wczesniej
wspomniano, jako akceptor elektronéw. Wazne podkre-
$lenia jest réwniez to, ze luteina i zeaksantyna sg redu-
kowane przez likopen, ale nie przez p-karoten [19].

Jako antyoksydanty, karotenoidy moga dziataé na trzy
rézne sposoby [25,34], tj. poprzez:

transfer elektronéw (electron transfer, ET), w wyniku
ktérego powstaje kationorodnik karotenoidowy (np.
reakcja zNO,"):

Car + ROO'— Car* + ROO~

powstaly kationorodnik karotenoidowy jest niereak-
tywny w odpowiednich warunkach biologicznych, nie
oddzialuje z tlenem czasteczkowym, ale ulega reakcji
dysmutacji, w wyniku ktérej powstaje kation karoteno-
idowy na drugim stopniu utlenienia oraz odtwarza sie
czasteczka karotenoidu:

Car*— Car + Car %,

addycje, w wyniku ktérej powstaje addukt rodnikowy
(radical adduct formation, RAF) (np. reakcja z RS’):

Car + ROO— [ROO~Car]

w tym przypadku nastepuje bezposrednia addycja wol-
nego rodnika do nienasyconego taficucha karotenoidu,
w efekcie czego powstaje struktura stabilna rezonan-
sowo, ktéra réwniez charakteryzuje sie brakiem reak-
tywno$ci wobec tlenu, przeniesienie atomu wodoru na
rodnik (hydrogen atom transfer, HAT) (np. reakcja z OH):

Car(H) + ROO'— Car+ ROOH [16,39,58].

Ogélnie przyjmuje sie, ze zdolno$¢ karotenoidéw do
zmiatania ROS wynika z redukcji anionorodnika ponad-
tlenkowego i wytworzenia anionorodnika karotenoidéw
oraz tlenu czgsteczkowego. Badania Galano i wsp. wyka-
zaly, ze astaksantyna jest lepszym zmiataczem wolnych
rodnikéw niz likopen [26,59].

W badaniach nad skuteczno$cig antyoksydantéw wyko-
rzystuje sie ich zdolno$¢ do dezaktywacji wolnych rod-
nikéw. Jedna z czesciej stosowanych metod jest metoda
z uzyciem odczynnika DPPH (1,1-difenylo-2-pikrylohy-
drazylu), ktéry jest stabilnym wolnym rodnikiem. Ma nie-
sparowany elektron na powtoce walencyjnej na jednym
z atomdw azotu, tworzgcych mostek azotowy [14]. DPPH
tworzy stabilny kationorodnik (fioletowy kolor), a w reak-
¢ji z substancja, ktéra moze oddaé atom wodoru, tworzy
postaé zredukowang DPPH (bezbarwny roztwdr). Spadek
absorbancji jest proporcjonalny do ilo$ci postaci utlenionej
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HC  CHy ClH.i CH, [
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Ryc. 4. tancuch antyutleniaczy, zawierajacy zaréwno karotenoidy, jak
i odpowiednie homologii tokoferoli, uszeregowany w zaleznosci od
whasciwosci elektrodonorowych i akceptorowych [44]

DPPH, jaka pozostaje w roztworze. Produkty peroksydacji
lipidéw oznacza sie takze metoda spektrofotometryczna
przez pomiar ilo$ci zwigzkéw reagujacych z kwasem tio-
barbiturowym (TBARS). Réwnie chetnie wykorzystywang
metoda jest test, w ktérym wolnym rodnikiem jest zwigzek
ABTS. Zastosowanie odczynnika ABTS [2,2’-azobis(3-
etylobenzotiazolino-6-sulfonianu)] umozliwia pomiar
catkowitej aktywnosci antyoksydacyjnej prébek. Rodniki
generowane podczas reakcji maja barwe niebieskozielong,
antyoksydanty powoduja redukcje kationorodnikéw
w stopniu zaleznym od czasu trwania reakgji, stezenia prze-
ciwutleniacza oraz jego aktywnosci (nastepuje zanik barwy
roztworu). W tabeli 4 przedstawiono aktywno$¢ antyoksy-
dacyjna karotenoidéw w réznych uktadach pomiarowych,
opisanych powyzej [52,69].

Tabela 4. Aktywnos$¢ antyoksydacyjna karotenoidéw w roznych ukfadach
pomiarowych [48]

Karotenoidy - AB.TS’* DPPIjI‘* Lipos?my (%

(milimoli Troloksu)  (mole mol ™ DPPH)  redukji TBARS)
Likopen 2,90 0,16 75
B-karoten 1,90 2,26 27
a-karoten 1,30 1,54 49
B-kryptoksantyna 2,00 1,18 45
Zeaksantyna 1,40 2,15 27
Luteina 1,50 3,29 23

Sposréd karotenoidéw najskuteczniejszym zmiataczem
ABTS* i DPPH okazat sie likopen, ktéry wykazuje duza
aktywno$¢ antyoksydacyjng w stosunku do lipidéw
w liposomach.

Dziatanie karotenoidéw polega gtéwnie na zapobie-
ganiu utleniania frakcji lipoprotein o niewielkiej
gestosci (low density lipoprotein, LDL), cholesterolu
i obnizeniu ogdlnego stezenia cholesterolu, a w kon-
sekwencji na ograniczaniu ryzyka wystapienia choréb
uktadu krazenia (cardiovascular disease,CVD). Dzigki
badaniom epidemiologicznym wykazano silny zwia-
zek miedzy spozyciem $wiezych owocédw a zmniejsze-
niem sie ryzyka choroby wieficowej. Do najbardziej
aktywnych antyoksydantéw, chroniacych frakcje LDL
naleza: likopen, luteina, B-karoten, kryptoksantyna
i zeaksantyna [17,24].

Zwiazki te wykazuja réwniez dzialanie antymutagenne
i przeciwnowotworowe, dotyczy to zwtaszcza raka ptuc.
Dzieki karotenoidom starzenie organizmu opéznia sie,
skéra szybciej sie regeneruje, staje sie nawilzona i odzy-
wiona. a-Karoten lepiej niz inne karotenoidy hamuje
proliferacje komérek [15,31,51,67].

Nizej opisano najbardziej znane karotenoidy, ich wtasci-
woéci oraz dziatanie antyutleniajace.

Likopen

Likopen (C, H, jest jednym z najwazniejszych przedsta-
wicieli karotenoidéw (ryc. 5) [9]. Rozpuszcza sie w thusz-
czach, heksanie, chloroformie, acetonie, eterze i innych
rozpuszczalnikach organicznych. Charakteryzuje sie
czerwong barwg, absorbuje $wiatto o dlugosci fali A=
466-472 nm.

Likopen jest nienasyconym weglowodorem polie-
nowym, zbudowanym z 40 atoméw wegla, zawiera
11 sprzezonych i 2 niesprzezone podwéjne wiazania
(ryc. 5). Oba pierscienie jononowe sa otwarte, przez co
likopen nie ma wtasciwosci prowitaminy A. Wigzania
podwdjne, zawarte w likopenie, ulegajg izomeryzacji
z pozycji all-trans do mono- lub poli-cis izomeréw pod
wplywem $wiatta, temperatury oraz reakcji chemicz-
nych [9,36].

Gtéwnym zadaniem likopenu w komdrkach roslinnych
i mikroorganizmach jest pochtanianie $wiatta i udziat
w procesach fotosyntezy [58,61,66]. Bardzo czesto jest

E +OH

\\\\\\\\\
HO

Ryc. 5. Wz6r strukturalny likopenu [52]

zwiazkiem posrednim w biosyntezie licznych karote-
noidéw [73]. Zrédtem likopenu w diecie sg warzywa
o czerwonej barwie oraz niektére owoce [6]. Badania
potwierdzaja korzystne dziatanie likopenu, skutku-
jace zmniejszeniem zachorowalno$ci na raka przetyku,
zotadka, okreznicy, odbytnicy, a takze w mniejszym stop-
niu na raka jamy ustnej, gardta, raka stercza i raka szyjki
macicy [60].

Luteina

Luteina nalezy do ksantofili [73], zwiazek ten jest nie-
nasyconym weglowodorem polienowym, zbudowa-
nym z o$miu reszt izoprenowych, tworzacych taricuch
weglowy o 40 atomach wegla i dwéch grupach -OH
w pier$cieniach B- i ejononowych (ryc. 6). Charaktery-
zuje sie wiekszg polarnoscia niz pozostate karotenoidy,
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ze wzgledu na obecno$¢ grup hydroksylowych w pier-
$cieniu weglowym [41]. Nie ulega przeksztalceniu do
witaminy A. Luteina jest zwiazkiem dobrze rozpuszczal-
nym w ttuszczach i rozpuszczalnikach organicznych,
charakteryzuje sie barwa zétto-pomarariczows, absor-
buje $wiatto o dlugosci fali A= 444-448 nm [43]. Wiele
wigzaf podwdjnych, wystepujacych w alifatycznym
taricuchu czgsteczki luteiny, umozliwia tworzenie licz-
nych izomeréw geometrycznych [18]. Luteina wystepuje
w z6ttych i pomarariczowych warzywach i owocach oraz
zielonych lisciach warzyw, w ktérych zawarto$¢ oma-
wianego zwiazku jest maskowana przez zielony barwnik
chlorofil [42,72].

Likopen i luteina zwiekszaja synteze biatek buduja-
cych potaczenia typu neksus, zapobiegajac tworzeniu

Ryc. 6. Wzor strukturalny luteiny [52]

sie przerw w komunikacji i nie pozwalajac na niekon-
trolowany wzrost nieprawidtowych komérek, réwniez
nowotworowych. Zwigzki te wplywajg na system immu-
nologiczny, zwiekszaja liczbe komdrek obronnych,
limfocytéw T oraz limfocytéw T cytotoksycznych.
W badaniach udowodniono, ze dodatek luteiny do diety
na poziomie 0,002-0,02% ogranicza ryzyko pojawiania sie
guzéw sutka lub hamuje ich wzrost [57,78]. Przyczynia
sie réwniez do obnizania zachorowalno$ci na raka piersi
u kobiet w okresie przedmenopauzalnym [21]. W organi-
zmie cztowieka luteina petni dwie bardzo wazne funkgje,
jest antyoksydantem oraz stanowi z6tty filtr pochtania-
jacy szkodliwe dla oka promieniowanie UV. Jako antyok-
sydant razem z zeaksantyna, neutralizuje wolne rodniki
w oku i zapobiega zwyrodnieniu plamki zéttej, zwyrod-
nieniu barwnikowemu siatkéwki oraz katarakcie [38].

ASTAKSANTYNA

Astaksantyna to jeden z najsilniejszych, nowo odkry-
tych bioaktywnych sktadnikéw diety, niezbednych do
zachowania zdrowia. Zaopatrywanie organizmu w astak-
santyne, pozwala skutecznie ograniczy¢ niekorzystne
procesy utleniania i degradacji elementéw komérko-
wych. Zwana réwniez ,krélowg karotenoidéw”, jest
ksantofilem, zawierajgcym w strukturze chemicznej
dwie grupy hydroksylowe oraz dwie grupy karbonylowe.
Zwigzek ten ma dwa chiralne centra (grupy hydrok-
sylowe w pozycji S i *S), co prowadzi do czterech réz-
nych konfiguracji: pary enancjomerdéw: 35,3*S i 3R,3*R
oraz pary tozsamych strukturalnie form mezo: 35,3*R,
3R,3*S (ryc. 7) [48,50]. Dzieki swoisto$ci budowy astak-
santyna wykazuje silniejsze dziatanie antyoksydacyjne

Ryc. 7. Wzor strukturalny astaksantyny [66]

niz inne karotenoidy (astaksantyna>kantaksantyna>{-
karoten>zeaksantyna) [48]. Astaksantyna nie wykazuje
aktywno$ci do witaminy A, poniewaz nie zawiera mini-
mum jednego niepodstawionego pierscienia B-jononu,
ktére muszg zawierac karotenoidy bedace prowitaming
A [20]. Karotenoidy zawierajgce takie struktury przy-
pominajg budowa trans-retinol, czyli aktywna postaé
witaminy A [30]. Astaksantyna charakteryzuje sie fiole-
towym zabarwieniem. Wystepuje w ciele jednokomdrko-
wych glondéw, drozdzy, tososi, pstragéw, kryli, krewetek,
rakéw i innych skorupiakéw, a takze w piérach niektd-
rych ptakéw. Jest odpowiedzialna za czerwony kolor

o-Toc-OH »o-Toc-0
Lw:'_<—> Lyc
B-Toc-OH «35-Toc-0

+Toc0 +¥-Toc-OH

B-Car {—)E-Car" '
‘ Zes ©>Iem

&-Toc-OH 433 Toc-

Lut™ €3 Lut
Ech<3Ech '

‘ Can o, ++Can
B-ACA ©B-ACA™ ’

AST AR

Ryc. 8. Wzdr strukturalny B-karotenu [76]
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miesa tososia i krewetek. Powszechnie wystepuje w ciele
kriofilnych glondw, takich jak zawtotnia $niezna [12,35].
Absorbuje $wiatto o dtugoséci fali A= 480 nm. Podobnie
jak inne karotenoidy, jest substancja lipofilowa [28].

Astaksantyna wykazuje nastepujace wlasciwosci:

* przeciwdziata procesom starzenia i zwiazanym z nimi
zmianom (zmarszczki, wysuszenie skéry, piegi, plamy
starcze, degradacja kolagenu),

« wzmacnia ochrone przeciwko promieniowaniu UV,

« zmniejsza stany zapalne,

« zwieksza site miesni i przyspiesza ich regeneracje,

* przeciwdziata nowotworom,

« wzmacnia ochrone przeciw wrzodom zotadka, wywota-
nym przez Helicobacter pylorii,

« dziata ochronnie na watrobe, serce, oczy, stawy i stercz,

« zmniejsza liczbe uszkodzeri DNA [33].

Moc astaksantyny, jako przeciwutleniacza, jest 14
razy silniejsza niz witaminy E, 54 razy silniejsza niz

B-karotenu oraz 65 razy silniejsza niz witaminy C [37].

B-karoren

Charakteryzuje sie z61tg barwa; absorbuje $wiatto o dtu-
gosci fali A= 450 nm; B-karoten wykazuje wiasciwosci
antyoksydacyjne. Zrédtem pokarmowym f-karotenu sa
m.in. marchew, stodkie ziemniaki, papryka czerwona,
arbuz, morele, dynia, brzoskwinia, papaja oraz szpinak
[50,69]. B-karoten jest zbudowany z 40 atoméw wegla,
zawiera 11 sprzezonych i 2 niesprzezone podwdjne wig-
zania (ryc. 8).

PismienNICTWO

Wrtaéciwosci p-karotenu:

« korzystnie wptywa na funkcjonowanie systemu immu-
nologicznego,

« zapewnia prawidlowe funkcjonowanie narzadu wzroku,
zwlaszcza o zmierzchu,

« zmniejsza liczbe komdrek nowotworowych w organi-
zmie ludzkim,

« chroni wy$ciétke przewodu pokarmowego i drég odde-
chowych przed infekcjami,

« zapobiega rozedmie ptuc i bronchitowi,

« odgrywa istotng role w profilaktyce przeciwmiazdzy-
cowej, wplywajgc na obnizenie stezenia cholesterolu,

« warunkuje prawidlowe rogowacenie nabtonkéw,

» opdZnia procesy starzenia organizmu [11,31,77].

Na podstawie badan epidemiologicznych stwierdzono,
ze B-karoten ogranicza ryzyko zachorowania na cho-
roby nowotworowe, ponadto hamuje promocje i progre-
sje nowotworéw [77]. Stwierdzono, ze antyoksydant ten
zwieksza wytwarzanie komdrek cytotoksycznych, akty-
wuje je do wydzielania duzych iloéci cytokin i utatwia ich
migracje do komérek rakowych. W taki sposéb dochodzi do
niszczenia proliferujacej postaci guza. Wykazano réwniez,
ze B-karoten ma wilasciwosci supresji innych onkogenéw.
Petni istotna role w kontroli aktywno$ci genu p53. Ponadto
B-karoten stymuluje niektdre biatka szoku termicznego, np.
hsp70 [77]. B-Karoten, spozywany w nadmiarze w postaci
suplementdw, ma wiasciwo$ci prooksydacyjne i zwieksza
u palaczy ryzyko nowotworu ptuc [44].
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