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Chemia na strazy naturalnych zasobow
i czystego Srodowiska

Chemia XX wieku data nam antybiotyki i srodki konserwujace
— orez w walce z infekcjami. Dzieki nawozom sztucznym, pestycy-
dom i herbicydom oddalito si¢ widmo gfodu, dzieki chemii spozywczej
potki supermarketéw uginaja sie pod setkami produktéw doskonale
zakonserwowanych i opakowanych. Jednak w XXI wieku coraz wy-
razniej wida¢, ze z niektérych drég musimy zawrdci¢, bo nadmierna
chemizacja zywnosci iotoczenia moze nas zniszczyé. Wszystkie
wielkie cywilizacje przezywaty okres $wietnosci, a potem upadaty,
bo wyczerpywaly sie zasoby srodowiska. Czy nasza czeka to samo?
Problem w tym, ze nasza ma charakter globalny. Nie ma dokad odejs¢,
aby zacza¢ od nowa. Musimy po sobie sprzata¢ i nie eksploatowa¢ na-
tury w sposéb rabunkowy. Mamy jednak przewage nad przodkami:
to nauka i technika. Chemia musi monitorowac procesy w srodowi-
sku oraz znacznie lepiej wykorzystywaé naturalne zasoby. Wiedzac,
ze plastikowe butelki i torby beda sie rozktadaé przez setki lat — rozwi-
jamy produkcje polimeréw biodegradowalnych. Mamy do dyspozycji
czute metody analityczne — wiemy, ktérych mikrosktadnikéw brakuje
w glebie i zywnosci, a ktére s3 w nadmiarze, co odbija sie na naszym
zdrowiu.

Nowe opcje: medycyna personalna i zywieniowa

W Polsce rosnie spozycie lekdw, z czego ciesza sie firmy farma-
ceutyczne. Jednak patrzac obiektywnie, nie ma powodoéw do radosci.
Jest to dowdd stabej kondycji zdrowotnej spoteczenistwa, a réwniez
nieracjonalnego sposobu leczenia. Medycyna zaczyna zauwazad,
ze stosowanie wigkszych ilosci lekéw wcale nie leczy lepiej. Prze-
cietny senior bierze 4-6 réznych lekéw, ktorych metabolizowanie
obcigza jego watrobe inerki. Tymczasem, przyszioscia medycyny
nie jest tykanie coraz wiekszej liczby tabletek ordynowanych przez
gastrologa, kardiologa, neurologa, itp. Przysziodcig jest profilaktyka,
zwrdcenie uwagi na cztowieka w srodowisku, na jego diete i sposob
zycia. Koniecznoscig jest zintegrowanie opieki medycznej i rozwdj
opieki farmaceutycznej. Nowy paradygmat to medycyna personalna.
W przysziosci, w razie choroby dostaniemy niewielka dawke sub-
stancji leczniczej, podang selektywnie do chorego organu, ,,skrojong”
specjalnie dla naszego organizmu i dopasowang do naszych gendw.
Nadzieja medycyny to zumaby, terapeutyczne przeciwciata monoklo-
nalne, ktérych era dopiero sig rozpoczyna [']. Nowym podejsciem jest
tez medycyna zywieniowa. Mimo ogromnych nakifadéw finansowych
na opieke zdrowotna, utrzymuije sie wysoka $miertelnos¢ z powodu
chorob bedacych konsekwencja wieloletniej ztej diety. Medycyna
Zywieniowa stosuje witaminy, mineraty i inne bioaktywne sktadniki
odzywcze zaréwno w ilosciach fizjologicznych, jak i farmakologicznych.
Wykorzystuje aminokwasy, niezbedne kwasy ttuszczowe, probiotyki,
btonnik pokarmowy. Wzrasta zainteresowanie metabolitami roslin,
takimi jak zwiazki polifenolowe (flawonoidy), karotenoidy, tokoferole,
ktore s3 potrzebne zaréwno jako skfadniki pozywienia jak i leki.

Tropem antyoksydantow

Zycie, to kontrolowany proces spalania. Z wdychanego tlenu
W organizmie powstaje woda, ale w kolejnych etapach redukgji po-
wstaja tez wolne rodniki i reaktywne formy tlenu, np. nadtlenek wo-
doru. Proces oddychania komérkowego kontroluja wprawdzie odpo-
wiednie enzymy, ale cze$¢ rodnikowych produktéw ,,wymyka sig spod
kontroli” i powoduje uszkodzenia DNA, biatek i lipidow. Wg ,wolno-
rodnikowej teorii starzenia sig”, wiasnie te uszkodzone biomolekuty
sa przyczyna rozwoju choréb oraz starzenia si¢ organizmu. Jak wigc
przedtuzy¢ zycie w zdrowiu? Unika¢ stresu oksydacyjnego, czyli sytu-
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acji, w ktérych w organizmie powstaje wigcej rodnikéw niz normalnie
(tj. palenia papieroséw, ekspozycji na ultrafiolet, stanéw zapalnych),
atakze dostarcza¢ antyoksydanty wraz z diet3. Przed utlenianiem
i uszkodzeniem przez promieniowanie stoneczne bronia sie tez ro-
$liny. Nie moc uciec w cien, musiaty wytworzyé zwiazki absorbujace
ultrafiolet i likwidujace wolne rodniki. Zatem naszg szansg na zdrowe
i dfugie zycie jest skorzystanie z bogactwa antyoksydantow w $wiecie
roslin.

Przemyst farmaceutyczny poszukuje nowych roslin leczniczych,
ktérych zwiazki aktywne moga stuzy¢ jako punkt startowy do stwo-
rzenia optymalnych struktur nowych lekéw. Inspiracjg moze by¢ trady-
cyjny sposob leczenia, lokalne ziofolecznictwo, a nawet praktyki sza-
mana. Wybrang rosline poddaje sie szczegdtowym testom. W czasie
skaningowych procedur, pozwalajacych na sprawdzenie wtasciwosci
nawet kilku tysiecy prébek dziennie, czesto odkrywane s3 nowe
zwiazki lub interesujace wiasciwosci juz znanych. Wiele tradycyjnych
zastosowan potwierdzili w ten sposéb biochemicy z laboratoriow far-
maceutycznych. Warto przypomnie¢, ze wigkszo$¢ aktualnie stosowa-
nych lekéw pochodzi z surowcéw roslinnych: aspiryna z kory wierzby,
morfina z maku, chinina z kory chinowca.

Nie mozna oczywiscie uzaleznia¢ produkcji leku od zbierania dzi-
ko rosnacych roslin; mozna je uprawia¢ na plantacjach, ale i to jest ry-
zykowne. Nalezy wiec opracowac synteze bioaktywnych zwigzkow.
Jest to duze wyzwanie dla chemii. Wiele z nich ma centra chiralne,
a synteza musi by¢ stereoselektywna. Enancjomery moga miec rézng
aktywnos¢ biologiczng, a nawet dawac efekty toksyczne.

Co kryja szuflady w laboratoriach farmaceutycznych?
Resweratrol

Resweratrol jest fitoaleksyna; rosliny wytwarzaja go w odpowiedzi
na stres, skaleczenie, infekcje, silny UV. Nadaje odpornos¢ i dziata grzy-
bobdjczo; wieksze jego ilosci produkujg rosliny z plantacji organicz-
nych. Jest go 100-krotnie wigcej w lisciach winogron niz w owocach,
znaleziono go tez w czerwonym winie. Na potudniu Europy, gdzie pije
si¢ czerwone wino odnotowuje si¢ mniej zawaldw serca, pomimo wy-
sokiego spozycia tluszczéw. Efekt ten nazwano ,,francuskim paradok-
sem”, a wyniki badan opublikowane w 1993 r. byly pézniej szeroko
komentowane. Uwazano, ze zwiazki przyczyniajace si¢ do ochrony
przed miazdzyca i chorobami serca, to resweratrol i antocyjaniny. llo-
$ci resweratrolu w winogronach sa b. mafe i silnie zalezg od klimatu,
opaddw, rocznika wina. Np. w kalifornijskim winie z 1989 r. byto 0,09
mg/| resweratrolu, ale w winie z 1994 r. az 8,9 mg/|. Bardzo duze réz-
nice sa tez w zawartosci innych zwiazkdw polifenolowych, takich jak
antocyjaniny czy taniny. Czerwone wino wybrane do eksperymentéw
in vivo musialo zawiera¢ okreslong ilos¢ resweratrolu. Pierwsze
oznaczenia pokazywaty jednak, ze po wypiciu tego wina, we krwi nie
ma resweratrolu. W 1997 r. ukazata sie praca [*] sugerujaca, ze gwiazda
resweratrolu, jako zwigzku o dziataniu przeciwmiazdzycowym, gasnie
(Resveratrol: a molecule whose time has come? And gone?). Jed-
nak pdzniej, po dokiadniejszych oznaczeniach, znaleziono go w ilosci
100 nM do | mikromola. Czy takie mate stezenie moze dawac efekty
pro-zdrowotne? Przeglad badan pokazuje, ze tak. Resweratrol dziata
korzystnie, uczestniczy w wielu biochemicznych mechanizmach zwia-
zanych z funkcjonowaniem ukfadu krazenia. Przeciwdziata agregacji
ptytek krwi w stezeniu | mcM, poprawia funkcje srédbtonka naczyn,
stymuluje enzym syntaze tlenku azotu (eNOS) i wydzielanie NO. Prze-
dtuza zycie (muchom i myszom).

Duze nadzieje wigze si¢ z resweratrolem, jako potencjalnym le-
kiem przeciwnowotworowym [*]. Oksydacyjne uszkodzenia lipidéw,
czy DNA, to wspdlny mechanizm poczatkujacy zaréwno miazdzyce jak
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i zmiany nowotworowe. Intensywne badania prowadzone w ostatnich
latach koncentrowaty sie nad wyjasnieniem dziafania pro- i antyoksy-
dacyjnego, a takze cytotoksycznosci i indukowania apoptozy.

HO
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Rys. . Resweratrol

Wykonano synteze pochodnych resweratrolu z réznie podstawio-
nymigrupami OH (3,4,5-trihydroksy, 3,4,4’-trihydroksy, 4,4’-dihydrok-
sy, 3,5-dihydroksy, 2,4-dihydroksy). Interesujace, ze zwiazki, ktore
sa efektywnymi antyoksydantami staja sie prooksydantami w obecno-
$ci jonoéw Cu (I1) i indukuja uszkodzenia DNA. Najbardziej aktywne
sa pochodne orto-dihydroksy, ktére moga tworzy¢ kompleksy typu
chelatow. Fakt, ze antyoksydant staje sie prooksydantem nie musi by¢
zagrozeniem dla organizmu. Wrecz przeciwnie, dziatanie prooksyda-
cyjne jest istotne w niszczeniu nowotworu i indukowaniu apoptozy,
a pochodne orto-dihydroksy okazaly sie silnie cytotoksyczne wobec
komaérek nowotworowych. Resweratrol indukuje apoptoze komoérek
raka watroby, ale nie dziata tak na normalne limfocyty we krwi. Jed-
nak jak odrézniane sa komorki ,normalne” od ,nowotworowych”?
W normalnych komérkach o niskim stezeniu miedzi, resweratrol
i jego pochodne dziatajg jako antyoksydanty, likwidujg nadmiar rod-
nikéw, co zmniejsza liczbe uszkodzert DNA i ryzyko powstania raka.
Natomiast, komorki nowotworowe maja znacznie wyzszy poziom
miedzi niz normalne; tatwy transfer elektronéw generuje wolne rod-
niki o silnych wiasciwosciach utleniajacych. Powstaje stres oksydacyj-
ny, ktory jest korzystny, bo niszczy komérke nowotworowa. Zwiazki
orto-dihydroksy, ktore wykazuja wieksza aktywno$é przeciwnowo-
tworowa niz resweratrol, s interesujace jako wyjsciowe struktury
potencjalnych lekow.

Kurkumina

Kurkuma (curry), to suszone, zmielone ktacze Curcuma longa.
W krajach potudniowo-wschodniej Azji jest uzywanaod ponad 4000 lat,
a jej konsumpcje oszacowano na ok. 1,5 g dziennie na osobe. Ta zéita
przyprawa ma olejki eteryczne oraz zwiazki polifenolowe, kurkumi-
noidy, wsrod ktérych dominuje kurkumina. Kurkumina ma dziatanie
immunomodulujace, przeciwzapalne, przeciwnowotworowe, a na-
wet przeciwdepresyjne. Niestety, stabo sie wchfania do krwioobiegu,
w organizmie jest obecna w ilosciach rzedu nanograméw. Jej wchfania-
nie jest lepsze w obecnosci pieprzu lub ostrej papryki [*]. U zdrowych
ochotnikéw, ktorzy dostali po 2 g kurkuminy, jej stezenie w plazmie
krwi byto mniejsze niz 10 ng/ml. Jaki jest mechanizm dziatania przeci-
wzapalnego? Okazato sig, ze kurkumina hamuje aktywnos¢ cyklooksy-
genazy COX-2 [3, €], wptywa na system enzymoéw cytochromu P-450
oraz enzymy fazy Il (S-transferazy glutationowe, GST). Kurkumina jest
zwigzkiem modulujagcym aktywnos¢ komorek T, makrofagdw, neu-
trofili i ekspresje pro-zapalnych cytokin. Te wiasciwosci kurkuminy
moga znalez¢ praktyczne zastosowania. Jednak zanim powstanie lek
przeciwzapalny przydatny w chorobach reumatoidalnych, osobom,
ktére maja problem z bolacymi stawami mozna doradzi¢ czeste i ob-
fite uzywanie kurkumy jako przyprawy. Mozna tez mie¢ nadzieje, ze
kurkumina, lub jej pochodna z grupy kurkuminoidéw, bedzie lekiem
przeciwnowotworowym. Kliniczne badania fazy | przeprowadzono w
2000 r. na Tajwanie [7], grupie pacjentdéw z réznymi nowotworami
(skory, pecherza, zotadka) podawano kurkuming, zaczynajac od 0,5
g dziennie. Dawke zwiekszano do 8, a nawet 12 g bez objawéw
toksycznosci. Kurkumina hamuje angiogeneze, czyli powstawanie
naczyn krwiono$nych odzywiajacych nowotwor, a mechanizm jej
dziatania [*] okazat sie do$¢ ztozony.

W modelowaniu molekularnym czasteczki kurkuminy [*] prob-
lemem jest ustalenie, ktéra struktura jest prawdopodobna jako ligand
wiazacy sie z receptorami (np. COX-2). Oprécz pokazanej na sche-
macie konformacji cis-keto, mozliwe i korzystniejsze energetycznie
jest potozenie trans obu grup C=0O, cho¢ uniemozliwia to pow-
stawanie formy enolowej. Forma enolowa daje mozliwos¢ delokali-
zacji elektronéw pomiedzy obydwoma pierscieniami aromatycznymi,
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Rys. 2. Kurkumina
stabilizujagc powstajace rodniki fenoksylowe. Wzrost aktywnosci an-
tyoksydacyjnej mozna osiggna¢ syntetyzujac pochodng bez grupy me-
tylowej, ale zwiazek z dwoma grupami OH staje si¢ bardziej wrazliwy
na autooksydacje.

Galusan epigalokatechiny

Tradycja picia zielonej herbaty sigga 5000 lat, o czym $wiadcza
chinskie legendy i dokumenty. Popularno$¢ herbaty zwiazana jest z za-
wartoscia kofeiny; napéj od$wieza umyst, przynosi poprawe samopo-
czucia. Jednak medycyna bardziej interesuije sie zwiazkami polifenolo-
wymi herbaty; jedna filizanka herbaty zawiera ich 50-100 mg. Ich ilos¢
i sktad chemiczny zaleza od rodzaju herbaty, technologii jej produkgiji
oraz sposobu zaparzania. Wsréd zwiazkéw polifenolowych zielonej
herbaty dominuje (60%) galusan epigalokatechiny (EGCQG), ale s3 tez:
galusan epikatechiny, epigalokatechina, epikatechina i katechina.

Polifenole herbaty dziafaja przeciwwirusowo. Najbardziej aktywny
w hamowaniu replikacji wiruséw grypy okazaf sie galusan epigalokate-
chiny, ale jego aktywnos¢ zalezata od typu wirusa. W 2007 r. opubliko-
wano [!°] badania aktywnosci polifenoli herbaty w stosunku do szesciu
typow wirusa grypy, wiaczajac te aktualnie wystepujace i zagrazajace
epidemig: A/HINI, A/H3N2, B, H2N2i HIN2. Wyniki badan stwarzaja
nadzieje, ze EGCG, lub ktérys z pochodnych zwigzkéw polifenolow-
ych, moze by¢ lekiem przeciwwirusowym.
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Rys. 3. Galusan epigalokatechiny

Wiele badan epidemiologicznych na duzych populacjach potwier-
dza, ze picie kilku filizanek zielonej herbaty dziennie zmniejsza ryzyko
choréb degeneracyjnych ['']. Im wigksza konsumpcja zielonej herbaty,
tym mniej zaawansowanej miazdzycy i choréb uktadu krazenia, choréb
neurodegeneracyjnych i nowotworowych. EGCG okazat si¢ gtéwnym
zwigzkiem bioaktywnym, odpowiedzialnym za efekty antyoksydacyjne,
chemoprewencje raka, wspomaganie odchudzania, ochrone skéry
przed UV itd. Zwiazek ten dziata na rézne receptory, ale do skutecz-
nego oddzialywania potrzebne s3 wieksze stezenia niz uzyskiwane z
naparu zielonej herbaty. Bariera jest niska biodostepnos¢ galusanu epi-
galokatechiny, cho¢ i tak wchtania sig¢ on znacznie lepiej niz wiekszoé¢
flawonoidéw. Wieksze dawki EGCG mozna poda¢ korzystajac z su-
plementéw diety, ale nalezatoby najpierw wykona¢ badania kliniczne
sprawdzajace efektywnos¢ preparatéw z czystym zwigzkiem. EGCG
jest otrzymywany na wiekszg skalg poprzez ekstrakcje z lisci zielonej
herbaty i rozdziat frakgji katechin na kolumnach chromatograficznych.
Wobec pozytywnych wynikéw ostatnio prowadzonych badan klin-
icznych, mozna oczekiwac, ze wzrosnie popyt na ten zwiazek oraz
znaczenie syntetycznie otrzymywanego EGCG i jego pochodnych, ale
totalna stereoselektywna synteza nie jest fatwa [12].

Proantocyjanidyna — oligomer z dimerem typu A
Zurawina btotna (Vaccinium oxycoccus) rosnie na pétnocy Eu-
ropy, natomiast w USA i Kanadzie ro$nie zurawina wielkoowocowa
(Vaccinium macrocarpus). Medycyna ludowa obu kontynentéw po-
lecata zurawiny jako $rodek przeciwszkorbutowy, na przezigbienia
czy reumatyzm, ale réwniez na infekcje drég moczowych [*]. Skiad
chemiczny jagdd poznano niedawno, a mechanizmy dziafania biologic-

nr4,/2010 ¢ tom 64



znego poszczegdlnych sktadnikéw sg badane do tej pory. Wspoétczesne
badania potwierdzity, ze regularne picie soku z zurawin zapobiega
nawrotom stanéw zapalnych pecherza, a takze redukuje liczbe
bakterii, wspomagajac kuracje antybiotykowa. W obecnosci soku
zurawinowego bakterie E. coli zmieniaja ksztalt, ulegaja wydtuzeniu,
podobnie jak pod wptywem antybiotykéw, i traca fimbrie, wyrostki
umozliwiajace przyczepienie sie do podfoza i rozrost kolonii. Jest to
wiec dziafanie antyadhezyjne ['*]. Bioaktywnym zwigzkiem jest oligo-
mer proantocyjanidynowy ['*] sktadajacy si¢ z 4 lub 5 jednostek epikat-
echiny z dimerem typu A2 na koncu.

Frakcja proantocyjanidyn skutecznie dziata juz przy stezeniu 75
ug/ml, co ttumaczy dlaczego wystarczy wypicie |-2 szklanek soku zu-
rawinowego, aby nie rozwijaly sie infekcje. Proantocyjanidyny dziataja
tez na bakterie w jamie ustnej i na zebach, zapobiegajac paradontozie
i préchnicy. W obecnosci soku z zurawin bakterie Helicobacter py-
lori nie tworza kolonii w zotadku, co zmniejsza mozliwos¢ rozwoju
choroby wrzodowej.

Zurawina jest skuteczna w zapobieganiu miazdzycy i jej skutkom
w postaci choréb serca i uktadu krazenia. Przekonujacy dowéd na to,
ze sok z zurawin jest silnym antyoksydantem uzyskano w testach
z ludzkim LDL ['*]. Stezenie bioaktywnych zwigzkéw soku, ktore
chronito lipoproteiny przed utlenieniem, bylo podobne jak w przy-
padku soku z winogron. Proantocyjanidyna o dziataniu antyadhezyj-
nym bytaby cennym lekiem przeciwdziatajacym infekcjom bakteryj-
nym uktadu moczowego i pokarmowego. Niestety taki oligomer jest
trudny do zsyntezowania.

Rys. 4. Oligomer proantocyjanidynowy

Kwas rozmarynowy

Nazwa pochodzi od rozmarynu lekarskiego, ale jest go duzo tak-
ze w takich roslinach, jak melisa lekarska, szatwia lekarska, migta pie-
przowa, tymianek, oregano i majeranek, stosowanych jako popularne
przyprawy. Przyprawy te nie tylko aromatyzujaca zywnos¢, ale row-
niez maja wiasciwosci konserwujace. Ekstrakty bogate w ten kwas,
to preparaty stosowane jako przeciwutleniacze w zywnosci, o statusie
GRAS (akceptowane jako bezpieczne). Kwas rozmarynowy ['7] jest
silnym antyoksydantem, ma dziatanie przeciwbakteryjne (Staphy-
lococcus, Salmonella), przeciwwirusowe (np. przeciwko wirusom
opryszczki typu 1), a takze przeciwzapalne (hamowanie prozapalnej
cyklooksygenazy, COX-2).
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Rys. 5. Kwas rozmarynowy
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Ekstrakty z rozmarynu czy szatwii pomagaja pacjentom z chorobg
Alzheimera, a neuroprotekcyjnym skfadnikiem jest kwas rozmary-
nowy. Doktadniejsze badania mechanizmu pokazaty, ze stymuluje
powstawanie nowych komérek nerwowych w hipokampie oraz prze-
ciwdziata agregacji beta-amyloidu. To sojusznik w walce z Alzheime-
rem i demencja, i potencjalna substancja lecznicza.

Kwas chlorogenowy

Kwas chlorogenowy (ester kwasu chinowego i kawowego, CQA)
ma wiasciwosci antyoksydacyjne, a obecnos¢ dwoch grup hydroksy-
lowych w potozeniu orto umozliwia tworzenie komplekséw z jonami
metali. Mimo, ze wystepuje w wielu produktach zywnosciowych
(np. w kawie, herbacie, jabtkach, sliwkach), byto mafo danych o jego
roli w zywych organizmach. Jego wtasciwosci zaczeto szerzej badac¢
po opublikowaniu wynikéw badan epidemiologicznych dotyczacych
konsumpcji kawy. Ich celem byto stwierdzenie, czy picie kilku filiza-
nek kawy dziennie powoduje wzrost ryzyka zawatu serca. Okazato sig,
ze nie ma takiej zaleznosci. Analiza danych ['*], dla ponad 88 tysiecy
kobiet pokazata natomiast, ze umiarkowana ilos¢ kawy (1-4 filizanki)
zmniejsza ryzyko cukrzycy typu Il. Kwas chlorogenowy jest gféwnym
zwiazkiem antyoksydacyjnym w kawie; zwolennicy kawy konsumu-
ja go wiilosci nawet | g dziennie. Niestety, palenie kawy powoduje
rozkiad znacznej czesci kwasu. Poniewaz pokazano jego interesujace
wiasciwosci (obnizanie ci$nienia, hamowanie absorpcji glukozy), warto
by zwiekszy¢ jego zawartos¢ w diecie. Mozna zastosowac ekstrakty
z zielonych ziaren kawy, podajac je w charakterze suplementow diety.

W kawie jest kilka réznych form kwasu chlorogenowego, réznia-
cych sie miejscem pofaczenia kwasu kawowego z chinowym: 3-CQA,
4-CQA, 5-CQA, sa tez pochodne dwupodstawione: 3,4-diCQA, 3,5-
diCQA i 4,5-diCQA. Wiaczajac pochodne z grupami metoksylowymi,
w ekstrakcie kawy Robusta znaleziono ponad 40 tego typu zwiaz-
kéw. Zawarto$¢ wszystkich izomerdw (glownie 5-CQA) jest wieksza
w ziarnach kawy dobrej jakosci (do 10,4 g/100 g). Po wypiciu filizanki
kawy, nie wykryto kwasu chlorogenowego we krwi, ale odnotowano
wzrost stezenia kwasu kawowego i jego metabolitow, co potwierdza,
ze kwas chlorogenowy szybko ulega hydrolizie i jest wychwytywany

przez watrobe.
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Rys. 6. Kwas chlorogenowy

Badania na otytych szczurach z genetyczng odpornoscia na insuline
pokazaty, ze po podawaniu kwasu chlorogenowego znaczaco spadio
stezenie cholesterolu (o 44%) i triacylogliceroli (o 58%) w surowicy
krwi oraz w watrobie, a szczury mniej przybraty na wadze niz grupa
kontrolna. Wydaje sie, ze podawanie kwasu chlorogenowego moze by¢
korzystne zaréwno w przypadku cukrzycy typu Il, jak i miazdzycy, bo-
wiem zwigksza tolerancje glukozy i zmniejsza poziom lipidéw we krwi
['°]. Obecnos¢ kwasu chlorogenowego w preparatach odchudzajacych
moze sprzyja¢ utrzymaniu wagi przez mniejsza absorpcje cukréw w
przewodzie pokarmowym, bo opdznia ich przyswajanie. Hamuje tez
aktywnos$¢ enzymu glukozo-6—fosfatazy w watrobie, dzieki czemu
obniza stezenie glukozy, a wtdrnie réwniez insuliny we krwi. Skfania
to organizm do czerpania energii z zapaséw zgromadzonych w tkance
tluszczowej. Wg testéw klinicznych, dzienna dawka kwasu, ktéra
dziata w kierunku redukcji masy ciata wynosi 400 mg.

Sugerowano, ze kwas chlorogenowy ma wiasciwosci przeciw-
nowotworowe i przeciwzapalne. Interesujaca jest mozliwos$¢ wy-
korzystania go jako antyoksydanta likwidujacego rodniki azotowe
i tlenowe, ale réwniez jako prooksydanta, powodujacego uszkodzenia
DNA. Zwiazki z ugrupowaniem orto-dihydroksy s3 prooksydantami
w obecnosci jonéw miedzi, z ktdra tworza kompleksy. Istnieje do-
bra korelacja pomigdzy ich oksydacyjnym potencjatem, a aktywnos-
cig w uszkadzaniu DNA, co sugeruje tatwe przeniesienie elektronu
z czesci polifenolowej do Cu(ll). Reaktywne zwiazki tlenu i Cu(l),
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powoduja przerywanie nici DNA i uruchomienie procesu apoptozy
w komorce. Indukowanie apoptozy w obecnosci endogennych jondw
miedzi i kwaséw hydroksycynamonowych, to interesujagca mozliwos¢
stworzenia lekdw przeciwnowotworowych.

Jednak zanim bedzie potrzebny taki lek — mozna pi¢ kawe i jes¢
owoce. Dos¢ duzo kwasu chlorogenowego zawiera aronia, a takze
jabtka i sliwki. Z tego wzgledu powinny by¢ szczegdlnie polecane jako
uzupefnienie diety diabetykow; sa tez korzystne w profilaktyce nowo-
twordw.

Betalainy

Buraki ¢wiktowe s3 wartosciowym i smacznym warzywem, zna-
nym w caltej Europie. Oprécz btonnika, niewielkiej ilosci cukrow
i aminokwasoéw, buraki maja duzo potasu (348 mg/100g), mato sodu
(52 mg), wiele cennych mikropierwiastkéw, witaminy z grupy B. Sok
z burakdw o intensywnym ciemnoczerwonym kolorze wykorzystuje
sie do gotowania barszczu, w przemysle jest stosowany jako barwnik
spozywczy. W ostatnich latach burakami zainteresowali si¢ naukowcy
zwigzani z medycyna. Badania toksykologiczne soku z burakéw do-
wiodty, ze giéwne jego skfadniki nie maja wtasciwosci alergizujacych,
mutagennych inie sgszkodliwe dla watroby. Buraki sa natomiast
w pierwszej dziesigtce warzyw o najsilniejszych wiasciwosciach prze-
ciwutleniajacych — dzieki zawartosci polifenoli, a gtéwnie barwnikow,
znanych jako betalainy [*] (betaniny).

Barwniki te dziatajg przeciwnowotworowo i przeciwwirusowo.
Sok z burakéw jest doskonatym zrédtem hydrofilowych antyoksy-
dantéw, dostarcza 132 mg polifenoli, w tym 72 mg betalain (w 100
ml). W eksperymentach na myszach ekstrakt z buraka byt skuteczny
w zapobieganiu rakowi skory i ptuc. Myszy chore na raka, ktérym po-
dawano sok z burakéw lepiej znosity chemioterapie, mialy lepszy ape-
tyt i diuzej zyty. Badania te sugeruja, ze sok z burakdw moze poprawic¢
jakos¢ zycia pacjentdw leczonych chemioterapeutykami [*'].

Antocyjany

To barwniki popularne w $wiecie roslin. Nazwa antocyjany obej-
muje antocyjanidyny i ich pochodne cukrowe antocyjaniny (glikozydy).
Duzo antocyjanéw maja ciemne owoce jagodowe, takie jak: aronia,
czarna porzeczka, czarny bez, czarne jagody, wisnie czy winogrona.
W czerwonym winie dominuja pochodne malwidyny, w truskawkach
— pelargonidyna, w aronii — cyjanidyny.

Ludzie majg zdolno$¢ metabolizowania antocyjanin [*]. Po poda-
niu odpowiednio duzej dawki (np. 20 g ekstraktu aroniowego), ob-
serwowano pojawienie sie réznych metabolitow (glukuroniany), ich
$rednie stezenie w moczu, to 17,9 nmol/l, stezenie w surowicy krwi
byfo o rzad wielkosci wyzsze.

Ekstrakt z czarnych jagéd (36% antocyjanin) wptywat na przeptyw
krwi w naczyniach wiosowatych i przyczyniat sie do poprawy widze-
nia [*]. Antocyjany moga okazac sig¢ skuteczne w profilaktyce choréb
nowotworowych. W grupie zwierzat dostajacych antocyjany rozwijato
si¢ mniej nowotworéw, mniej tez byto przerzutéw mimo kancero-
gennej diety. Ekstrakty z winogron, czarnych jagéd oraz aronii moga
by¢ traktowane jako potencjalne preparaty chemoprewencyijne, zapo-
biegajace rozwojowi raka jelita grubego [*]. Bardzo cennym surow-
cem sg wyttoki z wyciskania soku z owocéw, dostarczajg antocyjany
i btonnik pokarmowy [**]. Antocyjany s3 tez obiecujace w profilaktyce
choréb neurodegeneracyjnych. Badania na szczurach pokazaty, ze eks-
trakty z czarnych jagéd moga chroni¢ przed utratg pamieci i zdolnoscia
uczenia sie [*].

Starzejace sie spoteczenstwo krajow UE bedzie potrzebowato
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Rys. 7. Betalaina

zwigzkow, ktére mozna wykorzysta¢ w profilaktyce miazdzycy i cho-
réb uktadu krazenia, choréb uktadu nerwowego czy choréb oczu.
Antocyjanidyny nie s3 otrzymywane droga syntezy, saizolowane
z owocow. Rosnacy popyt na koncentraty antocyjandw jest tymcza-
sem szansg dla polskich producentéw owocéw, takich jak aronia czy
czarna porzeczka.

Podsumowanie

Pomijajac  dziatanie antyoksydacyjne ibezposrednie reakcje
z wolnymi rodnikami, ciggle mato wiadomo o innych mechanizmach
dziafania zwiazkéw polifenolowych. Wyniki najnowszych badan suge-
ruja, ze moga one wptywac na mechanizmy sygnatowe w komorkach,
modulujac aktywnos¢ kinaz biatkowych i innych enzyméw. Omawiane
w niniejszym artykule bioaktywne zwiazki polifenolowe nie s3 jeszcze
lekami, ale mogtyby powsta¢ szybciej, jesli do badan wtaczyliby sie
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Rys. 8. Cyjanidyna

chemicy zajmujacy si¢ synteza zwiazkéw organicznych oraz teoretycy
umiejacy zaprojektowa¢ podobng czasteczke wykorzystujac metody
modelowania molekularnego i techniki dokowania do receptora. Far-
macja zaprasza do wspotpracy!
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