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Stowa kluczowe:

Streszczenie

Witaminy C, E, karotenoidy i zwigzki fenolowe pochodzace z roslin sa niskoczasteczkowymi sub-
stancjami nalezacymi do zwiazkéw wykazujacych duza aktywnos¢ przeciwutleniajaca i przeciw-
wolnorodnikowa. Procesy wolnorodnikowe maja bardzo ztozony przebieg. Na podstawie badan
danego zwiazku przeprowadzonych w warunkach in vitro nie mozna wnioskowaé o aktywnosci
tego zwiazku w warunkach in vivo.

W pracy opisano przeciwutleniajaca i przeciwwolnorodnikowa aktywnos¢ w warunkach in vitro
i in vivo niektérych przeciwutleniaczy dostarczanych w pozywieniu, gléwnie pochodzenia ro-
Slinnego oraz oméwiono mozliwos¢ ich aktywnosci prooksydacyjne;j.

witaminy Ci E * karotenoidy * fenole roslinne ¢ przeciwutleniacze

Summary

Vitamins C, and E, carotenoids, and phenolic compounds from plants are low-molecular sub-
stances which express strong antioxidant and antiradical activity. Free radical processes are very
complicated way, and it is impossible to draw conclusions from ¢n vitro analysis of any compo-
und regarding the role it would play under in vivo conditions.

In this study, the n vivo and in vitro antioxidant and antiradical activitie of some antioxidants con-
tained in vegetable foods as well as the possibility of their prooxidant activity are described.
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Wstep

Przeciwutleniajace zwiazki niskoczasteczkowe o znanej
budowie i okreslonych wtasciwosciach fizyko-chemicz-
nych maja czegsto lepiej okreslona aktywnos¢ biologicz-
na niz zwigzki wysokoczasteczkowe o ztozonej budowie,
jak na przyktad garbniki. Z powodu prostej budowy ni-
skoczasteczkowe przeciwutleniacze moga takze stanowic
dogodne modele do badania i wyjasniania proceséw wy-
gaszania wolnych rodnikéw. Intensywne badania proce-
séw wolnorodnikowych prowadzone od wielu lat spra-
wiaja znaczacy postep wiedzy w tym zakresie. Powoduje
to coraz lepsze rozumienie zjawisk wolnorodnikowych
i jednoczesnie dostrzeganie znacznego stopnia ztozono-
Sci tych proceséw.

Badania ostatnich lat wskazuja, ze zwiazki uwazane za
przeciwutleniacze, w pewnych warunkach jakie moga po-
wstaé in vivo, wykazuja aktywnos¢ prooksydacyjna, sty-
mulujaca procesy wolnorodnikowe.

W niniejszym opracowaniu podjeto dyskusje nad aktyw-
noscia antyoksydacyjna i prooksydacyjna znanych prze-
ciwutleniaczy pochodzenia naturalnego, takich jak wita-
mina C, tokoferole, karotenoidy i fenole roslinne. Niektére
reakcje przeprowadzone w warunkach in vitro wskazuja
bowiem na mozliwos¢ prooksydacyjnego dziatania tych
zwigzkéw w organizmach ludzi i zwierzat.

Celem niniejszego opracowania jest wskazanie, oprécz
przeciwwolnorodnikowych i antyoksydacyjnych aktyw-
nosci, takze w okreslonych warunkach prooksydacyj-
nych wtasciwosci prostych przeciwutleniaczy dostarcza-
nych w pozywieniu, takich jak witaminy C i E, karoteny
i fenole roslinne.

Witamina C (KWAS ASKORBINOWY)

Witamina C w warunkach fizjologicznych wystgpuje w po-
staci czgsciowo zjonizowanej, wigc w dalszej czesci pra-
cy bedzie uzywana nazwa askorbinian, zamiennie z na-
zwa witamina C (ryc. 1). Rosliny i wigkszos¢ zwierzat
maja zdolnos¢ syntezy witaminy C. Swinki morskie, nie-
toperze, ludzie i inne naczelne naleza do tych organizmdw,
ktére musza otrzymywac witaming C w pozywieniu, gdyz
utracity enzym oksydaze glukonolaktonowa, bioraca udziat
w konicowej fazie biosyntezy witaminy C, w ktérej naste-
puje przemiana L-glukono-y-laktonu w L-askorbinian.

‘Wazna wiasciwoscia askorbinianu majaca duze znaczenie
biologiczne jest jego aktywnos¢ redukujaca. Askorbinian
redukuje jony zelaza Fe (III) do Fe (II), co z kolei ma istot-
ne znaczenie w pobieraniu zelaza, poniewaz ten pierwia-
stek jest absorbowany w dwunastnicy w postaci zreduko-
wanej Fe (II).

Zaobserwowano, ze askorbinian hamuje rakotwoércza aktyw-
nos¢ zwiazkow nitrozowych, takich jak N-nitrozoaminy (np.
dimetylonitrozoamina) [43,71], co moze by¢ nastgpstwem
redukcji tych zwiazkéw do postaci nieaktywnych.

Askorbinian jest konieczny do utrzymania postaci zredu-
kowanej zelaza i innych metali, wchodzacych w sktad nie-
ktérych enzymoéw hydrolitycznych.
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Ryc. 1. Utlenianie askorbinianu (AH-) do rodnika askorbylowego (A-]
i dehydroaskorbinianu (DHA) [21]

W wyniku oddania elektronu (ryc. 1) askorbinian (AH")
przechodzi w posta¢ rodnikowa A"~ (rodnik askorbylowy),
ktéry moze by¢ w dalszym ciagu utleniany do dehydro-
askorbinianu (DHA).

Rodniki o duzej aktywnosci reaguja z askorbinianem,
w wyniku czego powstaje znacznie mniej reaktywny rod-
nik askorbylowy. Dehydroaskorbinian jest natomiast zwiaz-
kiem niestabilnym i rozpada si¢ do kwasu szczawiowego
i kwasu treozowego.

Askorbinian jest zwigzkiem stabilnym w roztworach wod-
nych o pH 7.4, jesli w §rodowisku nie ma jonéw metali
przejsciowych, ktére katalizuja szybkie utlenianie askorbi-
nianu. W wyniku dwuetapowej reakcji utlenienia askorbi-
nianu np. w obecnosci jonéw Cu (II) lub Fe (III) (przyktad
ponizej) powstaja zredukowane jony metali, ktére nastgp-
nie reaguja z H,0, dajac bardzo niebezpieczny dla zdro-
wia rodnik OH"

1) Fe (II) + AH- — Fe (II) + A"~
2) Fe (1) + H,0, — Fe (II)+OH"+OH-

Zaobserwowano, ze askorbinian moze w pewnych warun-
kach niszczyé komorki zwierzgce, w tym komorki nowotwo-
rowe [12,34]. Niszczaca aktywnos$¢ witaminy C jest praw-
dopodobnie zwigzana z powstawaniem reaktywnych form
tlenu w obecnosci Sladowych ilosci jondw metali przej-
Sciowych. Mieszanina askorbinianu z jonami metali przej-
Sciowych ma zdolnos¢ inaktywacji wielu biatek [5,14,63],
co prawdopodobnie jest zwigzane z wytwarzaniem rodni-
ka OH'. Mieszanina jonéw zelazowych i askorbinianu jest
uzywana w warunkach laboratoryjnych od dawna w celu
indukowania powstawania rodnika OH" [22].

W doswiadczeniach in vitro wykazano, ze askorbinian ma
wlasciwosci przeciwutleniajace, zabezpieczajace czastecz-
ki o waznych dla organizmu wtasciwosciach biologicz-
nych, takich jak blony biologiczne oraz frakcje lipidowe
krwi (LDL), przed zniszczeniem przez reaktywne formy
tlenu lub azotu [6,56].

Dziatanie przeciwutleniajace askorbinianu in vivo nie jest
wystarczajaco udowodnione. Wiemy, ze witamina C jest
niezbedna w diecie cztowieka, a jej niedobér powoduje po-
wstawanie szkorbutu. Prawdopodobnie askorbinian posred-
nio uczestniczy w syntezie kolagenu poprzez wptyw na ak-
tywnos¢ hydroksylazy prolinowej i lizynowej [49,50].

Przypuszcza sig, ze askorbinian uczestniczy w redukcji
utlenionej postaci witaminy E (ryc. 2), jednak mimo prze-

35



Postepy Hig Med Dosw (online), 2005; tom 59: 34-41

CH;

RRR —a— tokoferol

Ryc. 2. Wzdr najbardziej aktywnej biologicznie postaci witaminy E,
czyli RRR-a-tokoferolu (inna nazwa d-a-tokoferolu)

prowadzenia wielu badan, nie udowodniono jednoznacz-
nie powyzszej hipotezy. Nie wykazano nawet czy askor-
binian w ogéle uczestniczy w przemianach witaminy E.
Chociaz niewiele wiadomo na temat ewentualnej ochron-
nej roli witaminy C jako przeciwutleniacza w warunkach
in vivo, pewne badania wskazuja jednak, ze askorbinian
moze petni¢ taka rolg. Zaobserwowano np. wzrost oksyda-
tywnego niszczenia DNA spermy megzczyzn narazonych na
znaczne niedobory witaminy C, podczas gdy stan ten ulegt
normalizacji po podaniu askorbinianu [16,18]. Askorbinian
réwniez obnizal oksydatywne niszczenie DNA w limfocy-
tach palaczy tytoniu [61].

Dalszych szczegétéow dotyczacych przeciwutleniajacej roli
askorbinianu in vivo dostarczaja badania, w ktérych zaob-
serwowano obnizenie stezenia askorbinianu w warunkach
stresu oksydatywnego. Obserwuje si¢ np. intensywne utle-
nianie askorbinianu do DHA w ptynie maziowym w sta-
wach chorych na reumatoidalne zapalenie stawow [38].
Przypuszczalnie silne utlenianie askorbinianu jest spowo-
dowane eliminowaniem reaktywnych form tlenu i azotu po-
chodzacych od aktywowanych fagocytéw. Zawartos§¢ DHA
w poréwnaniu z postacia zredukowana askorbinianu jest
bardzo mata u ludzi zdrowych. Stosunek ten zmienia si¢
w przypadku takich choréb, jak np. reumatoidalne zapa-
lenie stawow [38] i cukrzyca, gdzie obserwuje si¢ wzrost
stezenia DHA w osoczu [62].

Utlenianie askorbinianu przez reaktywne formy tlenu i azo-
tu prowadzi do jego ubywania. Najpierw powstaje rodnik
askorbylowy. Z rodnika askorbylowego, w wyniku reakcji
dysproporcjonowania powstaje zredukowany askorbinian
oraz dehydroaskorbinian. Dehydroaskorbinian ulega nie-
enzymatycznemu rozpadowi do szczawianu i innych pro-
duktéw utlenienia. Dehydroaskorbinian moze ulegac szyb-
kiej konwersji do postaci aktywnej w komoérkach, takich
jak erytrocyty, neutrofile i prawdopodobnie takze w innych
typach komérek. W wielu tkankach enzymy moga dokony-
wac konwersji rodnikéw askorbylowych lub DHA do askor-
binianu z wykorzystaniem puli glutationu (GSH) i dinukle-
otydu nikotynamidoadeninowego (NADH) [41,42].

Witamina C, jak juz wspomniano, moze wykazywac row-
niez dziatanie prooksydacyjne i stymulujace powstawa-
nie wolnych rodnikéw. Dzieje si¢ tak np. w mieszaninie
reakcyjnej, w ktérej obok askorbinianu znajduje si¢ H,O,
i kompleks zelazo-EDTA. Powstaja wtedy bardzo reak-
tywne rodniki hydroksylowe. Proces powstawania rodni-
kéw hydroksylowych w obecnosci zelaza podano wcze-
$niej. Podobna reakcja tworzenia rodnika hydroksylowego

przez askorbinian przebiega w obecnosci jonéw miedzi Cu
(IT). Mieszaniny miedzi i zelaza z askorbinianem, nisz-
cza in vitro DNA, tluszcze i bialtka, poprzez stymulowa-
nie powstawania rodnika hydroksylowego. Podobny proces
obserwuje si¢ w warunkach in vivo. Podanie zwierzgtom
duzych ilosci askorbinianu z jonami zelaza lub miedzi sty-
muluje procesy degeneracyjne, ktére sa prawdopodobnie
wynikiem powstawania rodnikéw OH" [10]. Podobnie,
podczas rozpuszczania preparatow witaminowych zawie-
rajacych jony metali i witaming C powstaja rodniki OH".
Mieszanina askorbinianu i jonéw miedziowych poprzez
generowanie rodnikéw OH' szybko inaktywuje rézne en-
zymy np. katalaz¢. Waznym zagadnieniem jest, czy opi-
sana wyzej aktywnos¢ stymulujaca powstawanie wolnych
rodnikéw oraz prooksydacyjna aktywno$¢ askorbinianu
ma duze znaczenie fizjologiczne. Wiedza na ten temat
pozwolitaby bowiem ustali¢ optymalny poziom askorbi-
nianu w diecie. Nie ma przekonywajacych dowodéw na
to, ze duze dawki witaminy C dziataja toksycznie u lu-
dzi zdrowych, mimo to uwaza si¢ obecnie, Ze nie nalezy
stosowaé wielogramowych dawek dziennych askorbinia-
nu. Askorbinian ulega resorpcji w nerkach, a jego zuzycie
jest stosunkowo mate tak, ze dawka dobowa 200 mg jest
calkowicie wystarczajaca do nasycenia komérek i ptynéw
ustrojowych cztowieka tym zwigzkiem. Nadmiar witami-
ny C jest po prostu wydalany.

Powstawanie wolnych rodnikéw w obecnosci jonéw meta-
li przejsciowych, opisane powyzej, zostato wykazane row-
niez dla mieszanin jonéw metali, z takimi czynnikami re-
dukujacymi jak witamina E, GSH, NAD(P)H oraz zwiazki
fenolowe pochodzenia roslinnego [15,32,35]. W zwiazku
z tym, waznym zagadnieniem jest dostgpnos¢ w organi-
zmie metali przejsciowych takich jak zelazo. Jony zelaza sa
wazne dla zdrowia cztowieka, a szczegdlnie dzieci i kobiet
w ciazy, lecz nadmiar zelaza moze by¢ szkodliwy.

W warunkach in vivo zelazo i jony miedziowe sa przewaz-
nie wiazane przez rézne czynniki do postaci nieaktywnych,
niezdolnych do katalizowania reakcji wolnorodnikowych.
Jednak w komérkach znajduje si¢ pewna pula zelaza (moz-
liwe, ze réwniez miedzi), ktéra w kontakcie z askorbinia-
nem moze dziata¢ prooksydacyjnie.

Wiramina E (p-o-TOKOFEROL)

Witamina E jest zmiataczem rodnikéw ponadtlenkowych,
jest prawdopodobnie najwazniejszym, cho¢ nie jedynym,
inhibitorem taiicuchowej reakcji wolnorodnikowej przebie-
gajacej podczas utleniania (peroksydacji) lipidow.

Brak witaminy E w diecie zwierzat powodowatl steryl-
no$¢ osobnikéw meskich réznych gatunkéw zwierzat [8],
powodowatl réwniez zmiany degeneracyjne w mézdzku
kurczat [20]. Krétkookresowy brak witaminy E w diecie
dorostego cztowieka nie powoduje zadnych objawdéw cho-
robowych. Male stezenie tej witaminy u przedwczesnie
narodzonych dzieci moze predestynowac do anemii hemo-
litycznej, prawdopodobnie z powodu zwigkszenia krucho-
$ci bton erytrocytéw.

Wykryto osiem naturalnie wystgpujacych zwiazkow maja-
cych aktywno$¢ witaminy E: d-o.-, d-B-, d-y-, d-6-tokoferole
id-ot-, d-B-, d-y-, d-8-tokotrienole. Najbardziej biologicznie

36



Sroka Z. i wsp. - Niskoczasteczkowe zwigzki przeciwutleniajace...

aktywna postacia jest d-o-tokoferol, obecnie czgsciej zwa-
ny RRR-a-tokoferolem (ryc. 2). Postaci takie jak B-, y-1i 8-
tokoferole okazaty si¢ mniej wazne jako przeciwutleniacze
dla cztowieka niz a-tokoferol, chociaz wszystkie wykazu-
ja aktywnos$¢ przeciwutleniajaca. Tokoferole i tokotrienole
szczegblnie skutecznie hamuja peroksydacije lipidow gtow-
nie dlatego, ze eliminuja z duza skutecznoscia rodniki pe-
roksylowe (RO,’) zanim te zdaza uszkodzi¢ czasteczki kwa-
séw ttuszczowych lub biatka blonowe. Reakcja wygaszania
rodnikéw peroksylowych przebiega nastgpujaco:

o-TH (tokoferol) + RO,” — o-T* + RO,H.

Tokoferole wygaszaja réwniez tlen singletowy i w ten spo-
séb zabezpieczaja dodatkowo btony komdrkowe przed
procesem peroksydacji. W wyniku reakcji o-tokoferolu
z anionorodnikiem ponadtlenkowym O, lub rodnikiem
OH' powstaje rodnik o-T°, ktéry nastgpnie moze reago-
waé z rodnikami nadtlenkowymi dajac produkty niebeg-
dace rodnikami:

ROZ‘ + o-T* = a-TOOR.

W ten sposéb jedna czasteczka tokoferolu jest zdolna wy-
eliminowaé dwa wolne rodniki.

a-tokoferol w duzych stgzeniach dziata stabilizujaco na
btony biologiczne [17,73], a takze wykazuje inne dzia-
tania niebedace nastgpstwem jego aktywnosci przeciwu-
tleniajacej, np. zmniejsza agregacje ptytek krwi [19,65].
Eliminacja rodnikéw ponadtlenkowych i aktywnos¢ prze-
ciwutleniajaca jest prawdopodobnie gtéwna fizjologiczna
funkcja a-tokoferolu.

a-tokoferol jest czasteczka rozpuszczalna w ttuszczach,
dlatego jest umiejscowiony przede wszystkim we wngtrzu
bton komoérkowych i w lipoproteinach. Hydrofobowy ogon
a-tokoferolu znajduje si¢ w blonie, podczas gdy pierscien
chromanolu zawierajacy grupy OH ulokowany jest na po-
wierzchni btony kontaktujac si¢ z zewngtrznym Srodowi-
skiem wodnym. Za reakcj¢ z rodnikami odpowiedzialna
jest grupa OH polaczona z aromatycznym pierscieniem
chromanolu.

o-tokoferol dziatajac jako przeciwutleniacz lub zmiatacz
wolnych rodnikéw przechodzi w posta¢ rodnikowa (ot-T°),
ktéra moze zosta¢ zredukowana ponownie do a-tokofero-
lu w reakcji z substancjami, takimi jak glutation i witami-
na C. W literaturze spotyka si¢ doniesienia o istnieniu sy-
nergizmu migdzy o-tokoferolem i askorbinianem [11] oraz
prace, ktore nie potwierdzaja udziatu askorbinianu w rege-
neracji rodnikowej postaci tokoferolu (o-T°) [76].

Inng przemiang rodnikéw witaminy E jest konwersja tych
rodnikéw do o-tokoferylochinonu i innych produktéw, kté-
re s3 wydalane z moczem.

Tokoferole wykazuja réwniez pewne wtasciwosci prook-
sydacyjne w uktadach in vitro. Podobnie jak witamina C
podczas redukcji Fe (III) do Fe (II) i Cu (II) do Cu (1), to-
koferole stymuluja powstawanie rodnikéw OH'. Poza tym
rodnik o-T* poprzez stosunkowo wolng reakcje jest zdol-
ny oderwa¢ wodor z czasteczki wielonienasyconego kwa-
su ttuszczowego

o-T*+ RH - R+ o-TH

i w ten sposéb dziata jako staby promotor utleniania thusz-
czéw bogatych w nienasycone kwasy tluszczowe.

Objawy wynikajace z niedoboru witaminy E u zwierzat ta-
godzi si¢ podajac naturalne i syntetyczne przeciwutlenia-
cze lub podwyzszajac w diecie zawarto$¢ selenu [52,69].
Podawanie zwierzetom duzych ilosci nienasyconych kwa-
séw tluszczowych powoduje wzrost zapotrzebowania na
witamine E. Zaobserwowano, ze karmienie zwierzat ho-
dowlanych tluszczami zawierajacymi duzo nienasyconych
kwaséw ttuszczowych zmniejsza odpornos¢ ich migsa na
degradacje. Podawanie w diecie zwierzgtom witaminy E
znacznie zwigksza odpornos¢ migsa uzyskanego z tych
zwierzat na procesy peroksydacyjne [60].

Szczury z niedoborem witaminy E wydychaja wigcej gazo-
wych weglowodoréw niz szczury, otrzymujace w diecie pra-
widlowa ilos¢ tej witaminy. Efekt ten jest szczegdlnie widocz-
ny gdy szczury s3 karmione pokarmem o wigkszej zawartosci
niezbednych nienasyconych kwaséw ttuszczowych (NNKT), co
Swiadczy o intensywniejszym procesie utleniania lipidow.

Stosujac kwas tiobarbiturowy (kwas tiobarbiturowy tworzy
potaczenia kompleksowe z produktami utleniania thuszczéw,
ktdre nastegpnie oznacza si¢ kolorymetrycznie przy dlugosci
fali 535 nm), stwierdzono wysoki poziom produktéw utle-
niania lipidéw u szczuréw karmionych dieta o mniejszej
zawartosci witaminy E, a z wigksza zawartoscig wielonie-
nasyconych kwaséw tluszczowych [33]. Brak witaminy E
w diecie szczuréw wzmaga procesy starzenia sig, co prze-
jawia si¢ zwigkszona akumulacja lipofuscyny w komérkach
[44]. Karmienie owiec dieta uboga w witaming E spowodo-
wato znaczny wzrost podatnosci erytrocytow tych zwierzat
na hemolizg. Uzupehienie diety w witaming E spowodowato
wzrost opornosci erytrocytow owiec na hemolize [66].

Znaczny niedobor o-tokoferolu u dorostych ludzi moze wy-
stapi¢ z powodu zaburzen we wchtanianiu thuszczow w jeli-
cie lub jako wynik wrodzonych btedéw metabolizmu o-to-
koferolu. Na przyktad u pacjentéw cierpiacych na rzadka
chorobg abetalipoproteinemig, z powodu nieprawidtowe-
go metabolizmu lipidéw zaburzone jest wchianianie thusz-
czéw i a-tokoferolu. We krwi tych chorych stwierdza sig
mate stgzenie o-tokoferolu, w wyniku czego dochodzi do
uszkodzenia neurondw, degeneracji siatkdwki, pojawiaja
si¢ nieprawidlowe krwinki tzw. akantocyty. Uszkodzenia
nerwow i siatkéwki moga by¢ zahamowane przez doustne
podanie duzych dawek o-tokoferolu [64].

KaroTENOIDY

Karotenoidy sa grupa z6ttych, czerwonych i pomarariczo-
wych pigmentéw, bardzo rozpowszechnionych w tkankach
roslinnych. Karotenoidy, obok witamin E i C oraz fenoli
ro$linnych, naleza do naturalnych przeciwutleniaczy. Nie
udowodniono jednak jednoznacznie, czy zwiazki te in vivo
wykazuja dzialanie przeciwutleniajace. Chemiczna budo-
we dwoch zwiazkow reprezentujacych obszerniejsza grupg
karotenoidéw - i B-karotenu pokazano na ryc. 3.

Karotenoidy sa hydrofobowymi zwiazkami, nierozpusz-
czalnymi w wodzie. We krwi cztowieka wystgpuja gléwnie
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Ryc. 3. Wzor a- i B-karotenu

zwigzane z lipoproteinami. Poza tym znajduja si¢ w tkan-
ce tluszczowej, w btonach komdérkowych, moga si¢ row-
niez wigza¢ z hydrofobowymi domenami niektérych biatek
[9,75]. Karotenoidy sa prekursorami witaminy A, koniecz-
nej do prawidtowego wzrostu i réznicowania si¢ komorek.
Sa gtéwnym dietetycznym Zrédtem witaminy A dla czto-
wieka. W przewodzie pokarmowym poddane sa dziataniu
oksygenaz, w wyniku czego powstaje aldehyd retinal, kt6-
ry nastgpnie jest redukowany do retinolu. Badania wyka-
zaly, ze duze stezenie karotenoidow we krwi wptywa na
zmniejszenie podatnosci na niektére rodzaje nowotworédw
[59], m.in. na raka ptuc [70,78]. Uwaza sig, ze bezposredni
wplyw karotenoidéw na zmniejszenie wzrostu nowotworéw
moze wynikaé z ulatwienia komunikacji miedzy komdrka-
mi, co wptywa hamujaco na wzrost komérek transformowa-
nych. Wiasciwosci przeciwnowotworowe karotenoidéw nie
s jak do tej pory dostatecznie udowodnione. Karotenoidy
petnia w roslinie wiele funkcji [72]. Jedna z wazniejszych
fizjologicznych funkcji tych zwiazkéw, dzigki ich aktywno-
$ci przeciwutleniajacej, jest zabezpieczanie przed powsta-
waniem nadmiernej ilosci reaktywnych form tlenu podczas
fotosyntezy (szczeg6lnie tlenu singletowego).

Podawanie -karotenu pacjentom chorym na porfiri¢ ma
dziatanie zabezpieczajace przed uszkodzeniem skéry wy-
wotlanym $wiatlem [40]. Warto wspomnieé, ze Swiatto sto-
neczne obniza zawarto$¢ B-karotenu w skérze zmniejsza-
jac jego ochronna roleg.

W badaniach in vitro wykazano, ze 3-karoten hamuje pe-
roksydacje lipidéw przy matym stg¢Zeniu tlenu, lecz nie ha-
muje tego procesu gdy stgzenie tlenu jest duze [47,77].

Badania wykazatly, ze B-karoten nie zabezpiecza dosta-
tecznie frakcji lipidowych krwi (LDL) przed peroksydacja
[27]. Karotenoidy sa silnymi wygaszaczami tlenu singleto-
wego. Ttumaczy to lecznicza skutecznos¢ tych zwiazkéw
u chorych na porfirig [39], u ktérych w wyniku naswietla-
nia §wiatlem stonecznym powstaja zmiany na powierzchni
skory bedace efektem dziatania tlenu singletowego.

W doswiadczeniach in vitro wykazano, ze karotenoidy
zmiataja wolne rodniki. Na przyktad rodniki utleniajace
reaguja z karotenoidami przez przeniesienie elektronéw
wedtug nastgpujacej reakcji:

NO," + Ka (karotenoidy) — Ka™ + NO,

dalej kation rodnikowy Ka™* ulega prawdopodobnie wyga-
szeniu w wyniku reakcji dysmutacji

2 Ka™ — Ka + Ka,*
lub reakcji z askorbinianem
Ka*+ AH  — Ka + A~ + H".

Karotenoidy reaguja z rodnikami peroksylowymi we-
dhug reakcji:

RO, + Ka — Ka™ + RO,.

reaguja réwniez z rodnikiem hydroksylowym OH" jako
donory wodoru:

OH" + KaH — Ka* + HZO.

Ka’ chociaz jest rodnikiem stabilnym, wolno reaguje z O,
dajac rodniki peroksylowe

Ka' + O, —» KaO,

Rodniki KaO," stymuluja dalej proces utleniania lipidow,
co moze tlumaczy¢ obserwowang czasem in vitro prooksy-
dacyjna aktywnos¢ karotenoidéw. Zdolnos¢ karotenoidéw
do zabezpieczania przed degradacja przez wolne rodniki
nienasyconych kwaséw ttuszczowych, zalezy od reaktyw-
nosci produktéw powstajacych z karotenoidéw w wyniku
reakcji z wolnymi rodnikami. Reaktywnos¢ produktéw za-
lezy z kolei od stezenia tlenu w otoczeniu.

Nie wyjasniono jednoznacznie czy karotenoidy odgrywa-
ja istotna rolg jako przeciwutleniacze chroniace btony ko-
morkowe przed utlenianiem. Blony komérkowe zawieraja
znacznie wigcej witaminy E niz karotenoidow, w zwiaz-
ku z tym wtasnie tej witaminie przypisuje si¢ gtéwna role
w ochronie lipidéw btonowych.

ZWIAZKI FENOLOWE POCHODZENIA ROSLINNEGO

Zwiazki fenolowe lub polifenolowe w najprostszym uje-
ciu to substancje zawierajace jedna lub wigcej grup -OH
zwigzanych z pierscieniem aromatycznym. Do fenoli ro-
slinnych zaliczamy flawonoidy, fenolokwasy, garbniki hy-
drolizujace i skondensowane. Roslinne fenole powstaja na
drodze dwoch podstawowych szlakéw metabolicznych. Na
drodze szlaku kwasu szikimowego powstaja zwiazki, ta-
kie jak kwas hydroksycynamonowy i kumaryny. Proste fe-
nole i chinony powstaja w wyniku przemian kwasu octo-
wego. Bardziej ztozone strukturalnie flawonoidy powstaja
w wyniku pofaczenia tych dwdch szlakéw.

W roslinach, fenole petnia r6znorodna role. Na przyktad
stanowig substraty w reakcjach biosyntezy (np. kwas kawo-
wy jest prekursorem lignin), wytwarzane sg w celu ochro-
ny rosliny przed szkodliwym dziataniem promieniowania
ultrafioletowego. Stwierdzono na przyktad, ze mutanty ro-
Sliny Arabidopsis niezdolne do syntezy zwigzkéw fenolo-
wych, sa bardziej podatne na niszczace dziatanie promieni
ultrafioletowych [7,31]. Zwiazki fenolowe, takie jak czer-
wone lub niebieskie antocyjany, z6tte aurony i chalkony
przyciagaja owady zapylajace.
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Ryc. 4. Wzér daidzeiny i genisteiny, izoflawonéw wystepujacych
miedzy innymi w soi

Wigkszos¢ zwiazkéw fenolowych w warunkach in wvitro
wykazuje duza aktywnos¢ przeciwutleniajaca i przeciw-
wolnorodnikowa. Czasami jednak, podobnie do witaminy
C, fenole roslinne redukujac metale przejSciowe stymu-
luja procesy o charakterze oksydacyjnym [67]. Poza tym
niektére flawonoidy w obecnosci tlenku azotu (NO) wy-
kazuja aktywnos$¢ prooksydacyjna [46].

Fenole roslinne wystepuja dos¢ powszechnie w diecie czto-
wieka. Na przyktad w zielonej i czarnej herbacie oraz w czer-
wonym winie znajduja si¢ zwiazki, takie jak epikatechina,
katechina, epigallokatechina, galusan epikatechiny, kemfe-
rol, kwercetyna, mirycetyna, antocyjany (malwidyna, cyja-
nidyna) [53]. Wigkszo$¢ z tych zwiazkéw ma duza aktyw-
no$¢ przeciwutleniajaca. W owocach cytrusowych znajduja
si¢ fenole o mniejszej aktywnosci przeciwutleniajacej, ta-
kie jak pochodne naryngeniny, hesperetyny i taksyfolina.
Pochodne kemferolu, kwercetyny (najpowszechniejszy zwia-
zek flawonoidowy i silny przeciwutleniacz) i mirycetyny (je-
den z najsilniejszych przeciwutleniaczy) wystgpuja w ro-
Slinach, takich jak cykoria, brokut, rzodkiewka, grejpfrut,
cebula, satata, zurawina btotna, jabtoni (skérka owocu), ja-
goda czarna, a takze w czerwonym winie [2,37,29]. W bia-
tych i czerwonych winogronach, oliwkach, szpinaku, kapu-
Scie, szparagach, kawie, pomidorach, jabtkach, gruszkach,
wisniach, sliwkach, brzoskwiniach, morelach i borowkach
wykryto fenolokwasy, takie jak kawowy, chlorogenowy i p-
kumarowy [1,3,30,45]. Ten ostatni wykazuje stabsza aktyw-
nos¢ przeciwutleniajaca i przeciwwolnorodnikowa. Soja jest
bogata w glikozydy izoflawondw, takich jak genisteina i da-
idzeina (ryc. 4) oraz kwas kawowy, ktory jest silnym prze-
ciwutleniaczem. Z ryzu uzyskano wyciagi wykazujace ak-
tywnos$¢ przeciwutleniajaca, za ktéra jest odpowiedzialna
izowiteksyna. Czarna i zielona herbata zawieraja znaczne
ilosci katechin, ktére w warunkach in vitro wykazuja duza
aktywnos$¢ przeciwutleniajaca [48,58]. Katechina, epikate-
china i kwas galusowy maja duze znaczenie dla aktywno-
Sci przeciwutleniajacej czerwonego wina [57].

Dotychczas uwazano, ze zwiazki fenolowe stabo si¢ wchta-
niaja w jelitach i wigkszos$¢ z nich jest wydalana. Jest jed-
nak coraz wigcej doniesien, ze niektdre z nich np. kwer-
cetyna sa dobrze absorbowane w jelitach, nawet do 40%
[22,36]. Fenole roslinne czgsto wystepuja w potaczeniach

PismiennicTwo

z cukrami jako glikozydy, ktére sa hydrolizowane w jeli-
tach do aglikon6éw i w takiej postaci dopiero sa wchtania-
ne. [lo$¢ wchionigtej w jelicie kwercetyny lub innych fe-
noli nie znaczy oczywiscie, ze zwiazki te sa dostarczane
do tkanek lub ptynéw ustrojowych w ilosciach wystarcza-
jacych do wywotania efektu biologicznego.

Wiele badan naukowych wskazuje na potencjalne znacze-
nie zwigzkéw fenolowych jako przeciwutleniaczy. Na przy-
ktad fenole znajdujace si¢ w czerwonym winie hamuja utle-
nianie frakcji lipidowych krwi LDL w warunkach in vitro.
Przypuszcza sig, ze moga one in vivo aktywnie ochrania¢
migsien sercowy, wlasnie przez hamowanie utleniania LDL.
Tym ttumaczono niewielka liczbg choréb serca w pewnych
regionach Francji (tzw. French paradox), mimo istnienia
wielu czynnikéw sprzyjajacych powstaniu chordb serca (pa-
lenie tytoniu, spozycie duzych ilosci thuszczoéw zawieraja-
cych nasycone kwasy ttuszczowe) [4,13,23]. Niektdre dane
wskazuja na odwrotng zalezno$¢ migdzy wystgpowaniem
choroby wieficowej i zawaléw serca u starszych mezczyzn
a spozyciem pokarméw bogatych we flawonoidy (szcze-
g6lnie kwercetyng) [25,54]. Do pokarméw tych zalicza sig
herbaty, owoce (np. jabtka) warzywa (np. cebula).

Aktywno$¢ przeciwutleniajaca wykazuja proste zwiazki
fenolowe, takie jak np. kwas kawowy, oraz bardziej ztozo-
ne strukturalnie flawonoidy i najbardziej ztozone, o duzej
masie czasteczkowej garbniki. Najwigcej uwagi poswigco-
no jednak flawonoidom, ktére sa bardzo rozpowszechnione
w roslinach i produktach pochodzacych z roslin. W wie-
lu krajach dzienne spozycie flawonoidéw jest wigksze niz
witaminy E. Wigkszos¢ flawonoidéw wykazuje silng ak-
tywnos$¢ przeciwutleniajaca in vitro. Hamuja one skutecz-
nie utlenianie lipidéw oraz eliminuja aktywne formy tlenu
i azotu [51,68]. Flawonoidy moga réwniez wiazaé kationy
metali stymulujace procesy wolnorodnikowe oraz wyka-
zuja zdolnos¢ inhibicji wielu enzymdéw [55].

Podczas analizy fenoli jako przeciwutleniaczy nalezy brac¢
pod uwage biologiczne dziatanie rodnikéw powstatych ze
zwiazkéw fenolowych podczas ich przeciwutleniajacego
dziatania. Chociaz sa to rodniki stabilne, moga jednak wyka-
zywa¢ dzialanie cytotoksyczne. Powstate rodniki zwiazkéw
fenolowych moga by¢ redukowane do zwiazkéw niebgdacych
rodnikami przez askorbinian, co wykazano w badaniach in
vitro [28]. Podstawowa aktywnos¢ biologiczna zwiazkéw
fenolowych w organizmach cztowieka i zwierzat nie musi
by¢ zwiazana z ich wlasciwoSciami przeciwutleniajacymi.
Na przyklad genisteina, daidzeina i by¢ moze inne flawo-
noidy, wykazuja dziatanie estrogenne, hamuja takze kina-
zy biatkowe [24]. Genisteina blokuje rozwdj naczyn krwio-
nosnych [74], co moze by¢ korzystne i przyczyniaé si¢ do
hamowania wzrostu komérek nowotworowych.
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