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WLODZIMIERZ GRAJEK

ROLA PRZECIWUTLENIACZY W ZMNIEJSZANIU RYZYKA
WYSTAPIENIA NOWOTWOROW I CHOROB UKEADU KRAZENIA

Streszczenie

W pracy oméwiono aktywno$¢ biologiczna poszczegdlnych grup przeciwutleniaczy, wskazujac na ich
rol¢ w zmniejszaniu czg¢stotliwosci wystgpowania nowotworéw i choréb uktadu krazenia. Wskazano, ze
etiologia choréb nowotworowych obejmuje uszkodzenia oksydacyjne w DNA oraz uaktywnienie
prokancerogendw pod wptywem aktywnych rodnikéw. Przyczyna choréb krazenia jest proces
miazdzycowy wywotywany przez oksydacj¢ frakcji LD-cholesterolu. Oba rodzaje choréb moga by¢
monitorowane przez szereg biomarkeréw przydatnych w ocenie szybko$ci rozwoju zmian chorobowych.
Ocena aktywnosci prozdrowotnej zywnosci przenosi si¢ wyraznie na poziom molekularny. Wyrazem tego
sa narodziny nutrigenomiki, nauki badajacej wptyw zywienia cztowieka na funkcjonowanie jego genomu.

Stowa kluczowe: przeciwutleniacze, rola ochronna, flawonoidy, fitoestrogeny, karotenoidy, tokoferole,
biomarkery.

Wstep

W ostatnim dziesigcioleciu zmienia si¢ podejscie do roli, jaka w ksztattowaniu
zdrowia czlowieka odgrywa zywno$¢. Cigzar prowadzonych badan przesuwa si¢ w
kierunku poznawania subtelnych oddzialywan aktywnych biologicznie sktadnikéw na
organizm czlowieka na poziomie molekularnym. Szczegdlne zainteresowanie wzbudza
aktywna rola niektérych substancji pokarmowych w ksztattowaniu dobrego zdrowia i
dlugowieczno$ci oraz w procesach inicjacji, promocji i hamowania choréb, w
szczegolnosci choréb nowotworowych i uktadu krazenia. Problematyka ta ma szerszy
zasigg 1 nie dotyczy wylacznie zywnoSci typu nutraceutykéw, ale diugofalowego
wplywu zywienia cztowieka na jego zdrowie. W tle tej problematyki nalezy dostrzegaé
zwiazki zywienia czlowieka z jako$cia zycia, biologicznym bezpieczenstwem
zywnosci i matabolomika. Chodzi o nowe, catosciowe, a jednoczesnie poglebione
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podejécie do roli poszczegdlnych zwiazkéw chemicznych w procesach metabolicznych
cztowieka.

Przeciwutleniacze i ich aktywnos$¢ biologiczna

Wsréd substancji bioaktywnych zawartych w ZywnoS$ci niezwykle istotng role
odgrywaja przeciwutleniacze [11]. Mozna wsréd nich wyrézni¢ dwie grupy zwiazkow.
Pierwsze to przeciwutleniacze przecinajace reakcje rodnikowe przez przekazanie im
atoméw wodoru lub elektronéw, co powoduje przejscie rodnika w zwiazek o wyzszej
stabilnosci. Do takich zwiazkéw mozna zaliczy¢ fenole typu galusanéw,
hydrochinonéw, trihydroksy-butyro-fenonéw i tokoferoli. Druga duza grupg obejmuja
substancje, ktérych dzialanie ma charakter synergistyczny. Tworza je zwiazki zdolne
do wychwytywania tlenu oraz do chelatowania jonéw bioracych udziat w tworzeniu si¢
rodnikéw. Ich aktywnos¢ polega na przekazywaniu wodoru do fenoksyrodnikéw, przez
co przywracana jest im pierwotna aktywno$¢ przeciwutleniajaca. Do tej grupy mozna
zaliczy¢ substancje wychwytujace tlen, jak: kwas askorbinowy, askorbylopalmitynian,
zwiazki chelatujace metale, np. kwas cytrynowy, i inne wtdrne antyoksydanty —
aminokwasy, flawonoidy, witamina A, f-karoten, selen i wiele innych.

Jedna z najwigkszych grup przeciwutleniaczy sa polifenole [2]. Dotychczas
zidentyfikowano ponad 8000 zwiazkéw chemicznych o charakterze polifenolowym,
ktére uporzadkowano w ponad 10 klas. Jedna z najwazniejszych klas polifenoli sa
flawonoidy [3]. Podstawowa struktura tych zwiazkéw sktada si¢ z trzech
aromatycznych pier$cieni. Obejmuja one flawony, flawonole, izoflawony i chalkony.
Maja zdolnos¢ wychwytywania anionéw nadtlenkowych, rodnikéw lipidowych i
rodnikéw hydroksylowych. Niektére z flawonoidow wykazuja zdolnos¢ do
wytapywania singletowych rodnikéw tlenowych oraz do przeprowadzania reakcji
chelacji, a nawet inhibicji lipooksygenaz. Wsréd flawonoidéw wazna role odgrywaja
flawonole. Obejmuja one kwercytyng, kamferol i kateching. Duze ilosci tych
przeciwutleniaczy mozna spotka¢ w jabtkach, cebuli, brokutfach, jagodach, oliwkach,
satacie, czerwonym winie i w czekoladzie. Ich aktywnos$¢ biologiczna polega na
hamowaniu utleniania frakcji LDL, zwigkszaniu zawartosci ,,dobrego” cholesterolu
HDL, zmniejszaniu ogdlnej zawartosci cholesterolu w surowicy i hamowaniu
tworzenia si¢ blaszek miazdzycowych. Ponadto flawonole posiadaja aktywnos$¢
przeciwmutagenna i zmniejszaja ryzyko powstawania i rozwoju = guzéw
nowotworowych.

Flawanole, jak: epigallokatechino-3-galusan, epigallokatechina, epikatechino-3-
galusan 1 epikatechina, wystgpuja gtéwnie w czarnej i zielonej herbacie oraz w
nasionach kakao i w konsekwencji réwniez w czekoladzie. Wykazuja one szerokie
dziatanie biologiczne. Jako przeciwutleniacze ograniczaja utlenianie frakcji LDL
cholesterolu. Skutkiem tego jest znaczne ograniczenie zmian miazdzycowych. Do
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aktywnosci biologicznej flawanoli nalezy rowniez zaliczy¢ dziatanie detoksykacyjne w
stosunku do kancerogendw, a takze dziatanie antynowotworowe i antymutagenne.

Duza grupe zwiazkéw o charakterze antyoksydantéw stanowig fitoestrogeny [10].
Naleza do nich migdzy innymi lignany, izoflawony, kumestany i laktony kwasu
rezorcylowego. Najbardziej znanymi przedstawicielami tej grupy sa enterolakton,
enterodial i kumestrol. Substancje te wystgpuja w oleju Inianym, lucernie i koniczynie.
Zwiazki te chronia frakcje LDL przed utlenianiem i tym samym zapobiegaja
odktadaniu si¢ blaszki miazdzycowej w $cianach tgtnic. Skutkiem tego jest obnizanie
ryzyka choroby niedokrwiennej serca. Warto jednak zaznaczy¢, ze w odttuszczonych
nasionach Inu stwierdzono odwrotny efekt, tj. aktywnos¢ utleniajaca.

Nastgpna duza grupe fitoestrogendw stanowia izoflawony. Wystepuja one
gtéwnie w nasionach roélin straczkowych, w tym w nasionach soi. Do najbardziej
znanych naleza genisteina i daidzeina. Aktywno$¢ biologiczna izoflawonéw jest
bardzo szeroka. Obejmuje ona redukcje zawartosci calkowitej cholesterolu, a
szczegOlnie frakcji LDL cholesterolu. Z uwagi na wilasciwosci przeciwutleniajace
izoflawony chronia LDL przed utlenianiem. Ponadto wykazano, Ze obecno$¢ tych
zwiazkow sprzyja zwigkszeniu poziomu frakcji HDL cholesterolu. Mozna wigc
stwierdzi¢, ze spozywanie izoflawondéw ogranicza zagrozenia cholesterolowe i
zmniejsza ryzyko choréb uktadu krwiono$nego. Obecno$¢ izoflawonéw hamuje takze
angiogenez¢ w guzach rakowych oraz wspiera apoptozg. Podobnie jak inne
fitoestrogeny, wykazuja one duze powinowactwo do receptoréw ludzkich estrogenéw i
moga skutecznie konkurowa¢ z nimi o dostgp do nich. W ten sposéb zapobiegaja
inicjacji nowotwordw estrogeno-zaleznych, jak np. rak piersi lub rak prostaty.

W ostatnich latach zwrécono uwage na resweratrol, wystgpujacy w czerwonych
winogronach i czerwonym winie. Jest to wyjatkowo aktywny przeciwutleniacz.
Skutecznie zapobiega utlenianiu frakcji LDL cholesterolu oraz wykazuje dziatanie
detoksykacyjne [7]. Jest czynnikiem przeciwmutagennym oraz hamujacym inicjacje i
rozwdj nowotworéw. Ponadto zapobiega zakrzepom krwi. Badania epidemiologiczne
wykazaty ochronny wpltyw spozywania niewielkich ilosci czerwonego wina przed
zawalami serca.

Do najbardziej znanych przeciwutleniaczy naleza karotenoidy, w tym B-karoten,
luteina, likopen i zeaksantyna. Substancje te rozpuszczaja si¢ doskonale w tluszczach,
chroniac nienasycone kwasy ttuszczowe przed utlenianiem. Najsilniejsza aktywno$¢
przeciwutleniajaca wykazuje likopen, wystepujacy gldwnie w pomidorach i jego
przetworach oraz w czerwonej papryce i grapefruitach [12]. Jego aktywno$¢ polega
gtéwnie na zapobieganiu utlenianiu frakcji LDL cholesterolu i obnizaniu ogdlnego
poziomu cholesterolu. W ten sposéb obniza on ryzyko wystapienia choroby CVD.
Likopen wykazuje tez dzialanie antymutagenne i przeciwnowotworowe, szczeg6lnie w
stosunku do raka ptuc.
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W medycynie ludowej od dawna zwraca si¢ uwage na bioaktywna role czosnku i
cebuli. Zawarte w nich skladniki organosiarkowe odznaczaja si¢ wyjatkowo silna
aktywnoscia biologiczna, w tym dzialaniem przeciwutleniajacym. Obnizaja zawarto$¢
cholesterolu catkowitego oraz frakcji LDL-C, zmniejszaja poziom triacylogliceroli, sa
czynnikiem efektywnie obnizajacym ci$nienie krwi, biora udzial w procesach
detoksykacji kancerogenéw i hamuja rozw6j nowotwordéw. Jednak spotyka si¢ tez
doniesienia wskazujace na mozliwo$¢ stymulacji tworzenia guzéw nowotworowych
przez czosnek.

Wsréd roslinnych przeciwutleniaczy wymienia si¢ takze sterole, jak sitostanol,
stigmasterol, campesterol, wystepujace w olejach roslinnych. Odgrywaja one wazna
role w ochronie nienasyconych kwaséw tluszczowych, obnizaja poziom cholesterolu i
zapobiegaja utlenianiu frakcji LDL [13]. Istnieja jednak informacje, Ze obnizaja one
wchlanianie karotenoidow.

W ochronnym dziataniu przeciwutleniajacym fundamentalna role odgrywaja
tokoferole i tokotrienole. Stanowia one jedna z najwazniejszych grup naturalnych
przeciwutleniaczy. Obie klasy wystgpuja w czterech formach izomerycznych.
Najwazniejszym przedstawicielem tej grupy jest a-tokoferol, spotykany praktycznie
we wszystkich olejach ros$linnych. Tokoferole sa donorami wodoru z grup
hydroksylowych do rodnikéw nadtlenkowych ttuszczéw. Niesparowany elektron
przemieszcza si¢ do struktury pierscieniowej, powodujac przejscie czasteczki w stan
trwaty i nieaktywny. Witamina E znajduje si¢ zwykle w membranach fosfolipidowych,
chroniac kwasy tluszczowe przed utlenieniem. Spozycie wigkszej ilosci wit. E
skutecznie zabezpiecza DNA przed uszkodzeniami oksydacyjnymi. Bogatym zrédlem
tokoferoli sa zarodki pszenne, orzechy i nasiona roslin oleistych.

Do najbardziej znanych przeciwutleniaczy nalezy kwas askorbinowy. Znajduje
si¢ on w wigkszo$ci owocéw i w wielu warzywach. Jest najsilniej dziatajacym
przeciwutleniaczem rozpuszczalnym w wodzie. Badania epidemiologiczne wykazaty,
ze witamina C dziata ochronnie w stosunku do choréb nowotworowych, szczegdlnie
zotadka i przetyku.

Rola przeciwutleniaczy w prewencji choréb ukladu krazenia

Etiologia wigkszosci choréb krazenia jest zwiazana przede wszystkim z procesem
zmian miazdzycowych. Jej istota jest odktadanie si¢ na $cianach naczyn tgtniczych
blaszki miazdzycowej, co prowadzi do zwezenia naczyh krwiono$nych i wielu choréb,
m. in. choroby wiencowej. Tworzenie blaszki miazdzycowej stanowi skomplikowany i
dtugotrwaty proces. Istotng rol¢ odgrywaja w nim lipoproteiny o matej ggstosci (LDL).
Whikaja one do wngtrza $rédbtonka naczyn tgtniczych, gdzie ulegaja stopniowemu
utlenieniu (od mmLDL do oxLDL). Sam mechanizm utleniania frakcji LDL w
komoérkach nie jest dobrze poznany. Jednocze$nie do s$rédbtonka wnikaja z krwi
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monocyty. Lipoproteiny w formie mato utlenionej (mmLDL) aktywuja komorki
srédbtonka do ekspresji biatek MCP-1 i M-CSF. Biatka te wspomagaja wejscie
monocytéw do wnetrza Srddbtonka, ich dojrzewanie i przeksztatcenie si¢ w makrofagi
o charakterystycznej, piankowatej budowie. Te ostatnie wyposazone sa w specjalne
receptory wytapujace utleniong forme lipoprotein (oxLDL). W przypadku, gdy ilo$¢
rodnikéw jest dostatecznie duza nastepuje uszkodzenie czgsci biatkowej frakcji LDL i
makrofagi w procesie fagocytozy pobieraja utlenione oxLDL, co ostatecznie
doprowadza do nagromadzenia si¢ w ich komérkach duzych ilosci lipidow. W takim
stanie w S$cianach tetnic tworza si¢ tluszczowe ztogi (ptytka miazdzycowa),
ograniczajace krazenie krwi i sprawno$¢ catego uktadu krwiono$nego. Procesowi temu
towarzyszy wydzielanie duzych ilo$ci cytokin.

Zahamowanie procesu utleniania frakcji LDL znacznie ogranicza choroby uktadu
krwionosnego. Na podstawie badan epidemiologicznych wykazano silny zwiazek
miedzy spozyciem $wiezych owocéw a zmniejszeniem si¢ ryzyka choroby wiencowe;j.
Do najbardziej aktywnych przeciwutleniaczy chroniacych frakcje LDL nalezy zaliczy¢
a-tokoferol, kwas askorbinowy, flawonoidy, likopen, luteing, [-karoten,
kryptoksantyng i zeaksantyng [8].

Rola przeciwutleniaczy w ograniczaniu ryzyka choréb nowotworowych

Wspobiczesnie, obok choréb uktadu krazenia, druga najgrozniejsza choroba,
powodujaca najwigksza liczbg zgondw, jest rak. Proces nowotworowy jest zjawiskiem
dtugotrwatym i wielostopniowym. Jedna z gtéwnych przyczyn inicjacji kancerogenezy
sa uszkodzenia DNA spowodowane przez czynniki mutagenne (genotoksyczne), np.
wolne rodniki [6]. Jako przyktad mozna poda¢ atak rodnikéw hydroksylowych na
zasady azotowe w nukleotydach, powodujacy wysycenie podwdjnego wigzania w
pierScieniu pirymidynowym migdzy C5 i C6. Kluczowa role¢ w transformacji
nowotworowej komoérek odgrywaja mutacje w genach, ktére kontroluja wzrost i
réznicowanie si¢ komoérek oraz wspétuczestnicza w taczeniu zewnatrzkomoérkowej i
wewnatrzkomorkowej sygnalizacji z odpowiedzia komoérkowa. Naleza do nich
proonkogeny, geny supresorowe i geny kodujace biatka naprawiajace bledy w
uszkodzonym DNA. Mutacje w obrebie tych gendéw, wywotane migdzy innymi przez
wolne rodniki, moga by¢ przyczyna inicjacji, promocji i progresji raka. Na podstawie
badan epidemiologicznych wykazano, ze przyjmowanie duzych ilosci witaminy E w
pofaczeniu z innymi witaminami antyoksydacyjnymi, jak C i A, znacznie ogranicza
ryzyko choréb nowotworowych. Do czynnikéw hamujacych promocje i progresje
nowotworéw zalicza si¢ B-karoten, kurkuming, gingerol, galusan epigallokatechiny i
resweratrol [16].

Obok oksydacyjnych uszkodzen DNA, w procesie nowotworowym wazng rol¢
odgrywaja kancerogeny, ktore dziataja jako czynniki mitogenne, sprzyjajac podziatom,
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lub jako czynniki mutagenne. W wigkszosci przypadkéw kancerogeny wystgpuja w
formie prokancerogenéw. Przejscie prokancerogenéw w forme aktywna jest zwigzane
z procesami utleniania, redukcji i hydrolizy, dzigki czemu prokancerogeny sa lepiej
rozpuszczalne. Reakcje te katalizuja enzymy tzw. pierwszej fazy, w tym cytochrom
P450. Do enzyméw obecnych w jelitach, ktére biora udzial w przeksztatcaniu
prokancerogenéw w kancerogeny naleza: azoreduktaza, P-glukuronidaza, reduktaza
kwasu glikocholowego 1 nitroreduktaza. W przewodzie pokarmowym produkowane sa
takze enzymy tzw. drugiej fazy, zwiazane z procesami detoksykacji kancerogendw.
Przyktadem takiego enzymu jest transferaza S-glutationowa, katalizujaca reakcje, w
ktorych produkty I fazy tworza potaczenia utatwiajace ich neutralizacje i wydalanie z
organizmu. Ws$rdd czynnikéw ograniczajacych aktywacje prokancerogendéw nalezy
wymieni¢ kwas allagowy, sulforaphan i flawonoidy. Strategia ochronna, zwiazana z
wlasciwym zywieniem, polega na hamowaniu aktywnosci enzymoéw I fazy i stymulacji
produkcji enzymow Il fazy.

Przeciwutleniacze odgrywaja takze istotng rol¢ w hamowaniu rozwoju
istniejacych guzéw. Aktualnie postuluje si¢ trzy zasadnicze mechanizmy hamowania i
niszczenia guzéw nowotworowych. Pierwszy z nich polega na podniesieniu
aktywnos$ci immunologicznej organizmu, co prowadzi do lepszej lokalizacji komérek
nowotworowych i ich niszczenia. Wéréd czynnikdw niszczacych wymienia si¢ czynnik
nekrozy guzéw alfa (TNF-a) produkowany przez makrofagi i czynnik nekrozy guzéw
beta (TNF-pB), produkowany przez limfocyty. Wykazano, ze przeciwutleniacze, takie
jak a-tokoferol i B-karoten, zwigkszaja produkcje komdrek cytotoksycznych, aktywuja
je do produkcji duzych ilo$ci cytokin i utatwiaja ich migracj¢ do komoérek rakowych.
W ten sposéb dochodzi do niszczenia proliferujacej formy guza. Drugi mechanizm
niszczenia guzéw ma charakter genetyczny. Roéwniez w nim uczestnicza
przeciwutleniacze. Ich rola polega na podniesieniu ekspresji dzikiego typu genu p53,
ktérego produkt ma charakter biatka supresorowego, i zmniejszeniu ekspresji
mutantéw genu p53, odgrywajacych rolg onkogenéw. Wykazano takze, ze B-karoten
ma wlasciwosci supresji innych onkogendéw. Oznacza to, ze antyoksydanty pelnia
istotna role¢ w kontroli aktywno$ci genu p53. Ponadto sa doniesienia wskazujace na
stymulacje niektérych biatek szoku termicznego, np. hsp 70, przez B-karoten. Biatka te
odgrywaja prawdopodobnie rol¢ ,,wlacznikéw” systemu supresorowego opartego na
genie p53. Trzecim waznym mechanizmem w hamowaniu rozwoju guzéw jest
inhibicja procesu angiogenezy, tj. tworzenia systemu ukrwienia guza. Réwniez w tym
procesie uczestnicza przeciwutleniacze, jak witamina E, B-karoten i glutation.

Nalezy podkresli¢, ze dziatanie przeciwutleniaczy zalezy od przyjmowanej dawki.
Przy zbyt wysokich dawkach zmienia si¢ ich rola i z substancji ochronnych same staja si¢
prooksydantami, prowadzac do bardzo groznych objawéw chorobowych. Zagadnienia te
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zostaty szeroko omoéwione w literaturze poswigconej skutkom pobierania zbyt duzych
dawek witaminy C, E, karotenoidéw i flawonoidéw [1].

Biomarkery

W ocenie wptywu sktadnikéw zywieniowych na funkcje organizmu ludzkiego
stosuje si¢ tzw. biomarkery. Pod tym pojgciem rozumie si¢ czynniki lub wskazniki
obrazujace przebieg danego procesu biologicznego [9]. Maja one charakter
biochemiczny, fizjologiczny lub behawiorystyczny, w zaleznosci od badanego procesu.
Oznaczanie biomarkeréw powinno by¢ fatwe do wykonania, powtarzalne,
jednoznaczne, czule i specyficzne. W obszernej publikacji brytyjskiego Towarzystwa
Zywieniowego zatytulowanego ,Naukowe koncepcje zywnosci funkcjonalnej:
dokument uzgodnien” przedstawiono podziat i wymagania stawiane poszczegdlnym
rodzajom biomarkeréw [4].

W ocenie dziatania ochronnego przeciwutleniaczy w stosunku do chordb
nowotworowych lub uktadu krazenia w badaniach krétkoterminowych stosuje si¢
szeroko zastgpcze biomarkery koncowego punktu (surrogate endpoint biomarkers;
SEBs). Einspahr i wsp. [5] przedstawiajq listg biomarkerow stosowanych w badaniach
nad chemoprewencja i w oznaczaniu ryzyka raka jelita grubego. Obejmuje ona
nastepujace wskazniki:

* markery proliferacji komérkowej: profile mitotyczne, wybarwianie antygenowe
jader proliferujacych komoérek, oznaczanie antygenu Ki-67, wybarwianie z
bromodeoksyurydyna, ocena indeksu wbudowania znakowanej [*H] tymidyny w
fazie S cyklu komérkowego na podstawie autoradiografii,

® markery réznicowania si¢ komodrek: oznaczanie antygenu mucyny, cytokeratyn,
antygenéw grupowych krwi,

° markery apoptozy: badanie morfologii komérek w mikroskopie elektronowym po
wybrawieniu barwnikiem Feulgena, oznaczanie subdiploidowych pikéw w
cytometrze przeptywowym, znakowanie przeci¢¢ nici DNA, elektroforeza zelowa
(DNA ladder) w celu oznaczenia fragmentacji DNA,

e zmiany genetyczne: mutacje onkogenéw K-ras, mutacja lub utrata genéw supresji
transformacji nowotworowej APC, DCC i MCC (rak jelita grubego), p53 (wigkszo$¢
nowotworéw), p21 (rak jelita grubego), wzglednie odpowiadajacych im biatek,

e aberujace focci w kryptach: wielokrotno$¢, rozmiary, zmiany genetyczne,

e badanie jelitowych adenoméw polipowych: krotno$¢ wystgpowania, rozmiary,
histopatologia, stopien dysplazji.

Wymienione wyzej rodzaje biomarkerow sa stosowane takze do analizy innych
NOWOtWOrow.
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Jako markery do wykrywania uszkodzen DNA przez rodniki tlenowe polecana
jest analiza mutacji punktowych, delecji i amplifikacji genéw za pomoca metody
COMET oraz wykrywanie uszkodzen zasad w nukleotydach, gtéwnie 8-hydroksy-
deoksyguanidyng, metoda wysokosprawnej chromatografii cieczowej [14]. Ostatnio
proponowane sa takze oznaczenia przy uzyciu przeciwciat. Nalezy jednak pamigtac, ze
ogodlna ocena uszkodzen DNA nie zawsze daje poglad na uszkodzenia w genach
kluczowych dla rozwoju nowotworéw.

Opracowano takze markery do wykrywania proceséw oksydacyjnych zwigzanych
z chorobami uktadu krazenia. Dotycza one utleniania lipoprotein w krwioobiegu oraz
nienasyconych kwaséw tluszczowych w fosfolipidach membranowych. Szczegdlnie
istotne jest pod tym wzgledem utlenianie frakcji LDL, prowadzace do zmian
miazdzycowych. Jako markery stosuje si¢ oznaczanie poziomu wodoronadtlenkéw
lipidéw lub ich pochodnych (np. malonodialdehydu), wzglednie izoprostanéw.

Aktualnie obserwuje si¢ poczatki powstawania nutrigenomiki, ktéra proponuje
nowe podej$cie do monitorowania zjawisk biologicznych w organizmie ludzkim
zwigzanych z odzywianiem. Nowa koncepcja polega na mozliwie rozbudowanej
analizie wielu drobnych, nawet dyskretnych zmian zwiazanych z genetyczna
odpowiedzia na bodZzce pokarmowe, w miejsce analizy reakcji zwiazanych z ekspresja
pojedynczych gendéw, jak to ma miejsce w badaniach nad wplywem lekarstw [15].
Takie podejScie wymaga weczesniejszej znajomosci efektow fizjologicznych w
organizmie w odpowiedzi na dany czynnik zywieniowy. Pojedynczy sktadnik
zywno$ci moze mie¢ wiele znanych i nieznanych skutkéw biochemicznych i
fizjologicznych, ktére trudno wykry¢ za pomoca dotychczas opracowanych markeréw
(pojedynczy gen, pojedyncze biatko lub pojedynczy metabolit). Trudnosci zwigksza
jeszcze fakt, ze w diecie poszczegdlne sktadniki funkcjonalne wystgpuja w mieszaninie
z innymi substancjami. Ponadto w organizmie panuje homeostaza, ktéra polega na
utrzymaniu réwnowagi chemicznej mi¢dzy wzajemnie znoszacymi si¢ odwrotnymi
reakcjami metabolicznymi. Kluczowa rol¢ odgrywa wigc uchwycenie i integracja
zmian zwiazanych z dana choroba (lub zjawiskiem fizjologicznym) na wszystkich
poziomach informacji molekularnej (mRNA, biatko, metabolit). Nalezy jednak
stwierdzi¢, ze tego typu markery sa dopiero w poczatkowym stadium badan i trudno
sugerowac ich uzycie w tym projekcie.

Podsumowanie

Przeciwutleniacze zawarte w surowcach roslinnych odgrywaja aktywna rolg w
ochronie organizmu przed chorobami nowotworowymi i miazdzycowymi. Jedng z
podstawowych przyczyn tych choréb sa uszkodzenia oksydacyjne w DNA oraz
utlenianie niektérych polimeréw organicznych w komoérkach. Zmiany chorobowe
moga by¢ wykrywane za pomoca oceny poziomu réznego rodzaju biomarkeréw.
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ROLE OF ANTIOXIDANTS IN REDUCING THE OCCURRENCE RISK OF CANCER
AND CARDIAC VASCULAR DISEASES

Summary

In this paper, the biological activity of individual groups of antioxidants is discussed with regard to
the prevention of two chronic diseases: cancer and cardiac vascular disease. It is pointed out that the
cancer etiology is related to oxidative damages of DNA and to activation of pro-carcinogenic factors by
free radicals whereas the cardiac vascular disease is initiated by LDL oxidation. The development of both
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diseases can be monitored by specific biomarkers that appear useful while estimating the developmental
rate of pathogenic changes. For the purpose of appraising biological activity of functional foods,
molecular analysis of antioxidative effects is employed. A new science has been established:
nutrigenomics, which is the study of the effect of human nutrition on his genome functioning.

antioxidants, protective role, flavonoids, phytoestrogenes, carotenoids, tocopherols,
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biomarkers.



