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Przeciwutleniacze s3 naturalnie wystepujacymi w produktach roslinnych zwigzkami, ktore wply-
wajg korzystnie na zdrowie cztowieka. Ich rola polega na zapobieganiu szkodliwym dzialaniom wol-
nych rodnikéw, stanowiacych, w wysokich stezeniach, powazne zagrozenie dla struktur komorko-
wych. Wolne rodniki jako bardzo reaktywne czastki moga powodowa¢ uszkodzenia i mutacje DNA,
na skutek czego dochodzi czesto do transformacji nowotworowych komorek. Przeciwutleniacze nie
tylko zapobiegajg powstawaniu wolnych rodnikéw, ale takze biorg udzial w ich neutralizacji oraz
usuwaniu oksydatywnych uszkodzen. Celem pracy bylo przedstawienie roli przeciwutleniaczy w pro-
filaktyce nowotworowej i charakterystyka wybranych produktéw roslinnych bogatych w antyoksy-
danty. Produkty te, dostarczane wraz z dieta, moga wplywac na zdolno$¢ antyoksydacyjna organizmu,
poprzez wzmacnianie naturalnego systemu enzymatycznego, co wigze sie z obnizeniem ryzyka roz-
WOju NOWOtWOIrow.

WSTEP

W ciagu ostatnich lat wzrosla liczba badan nad metaboliczng rolg tlenu. Tlen z powietrza jest dla
organizmu niezbednym sktadnikiem do produkeji energii chemicznej. Jednakze oddychanie komor-
kowe wigze si¢ rowniez z powstawaniem produktéw ubocznych, ktorymi sa reaktywne formy tlenu
(ROS), czyli wolne rodniki. W wysokich niefizjologicznych ilo$ciach stanowig czynnik uszkadzajacy
wiele struktur, wchodzacych w sktad komorki. Czasteczki te sg zdolne do niezaleznego funkcjonowa-
nia, poniewaz zawieraja przynajmniej jeden atom tlenu i co najmniej jeden niesparowany elektron.
Wiele rodnikéw tlenowych powstaje w wyniku naturalnie zachodzacych proceséw metabolicznych
organizmu.

Jednak dodatkowo organizm czlowieka jest narazony na czynniki zewnetrzne, mogace dostarczy¢
kolejnej dawki ROS (reactive oxygen system). Gléwne zagrozenie to zanieczyszczenie $srodowiska, dym
tytoniowy, promieniowanie UV, wysokoprzetworzona smazona zywno$¢ oraz procesy oksydacyjne za-
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chodzace w tluszczach spozywczych. W momencie, gdy dochodzi do zaburzenia réwnowagi pomiedzy
pro- i antyoksydacyjnymi sktadnikami, na korzys¢ substancji utleniajacych, funkcje obronne organizmu
zmniejszajg sie, co moze skutkowaé powstaniem stresu oksydacyjnego. Ten z kolei prowadzi do uszko-
dzenia biomolekul komérkowych, w tym DNA. Dochodzi wowczas do modyfikacji zasad azotowych
i reszt cukrowych. Na poziomie komoérkowym zniszczenie DNA moze zakldcaé procesy transkrypcji
i replikacji lub doprowadzi¢ do mutagenezy. Konsekwencja tego zjawiska sa wystepujace choroby nowo-
tworowe i inne zmiany patologiczne [6, 32]. Wobec silnego zwigzku miedzy wystepowaniem ROS a pa-
togenezg wielu chorob, coraz wigksza uwage zwraca si¢ na role prawidlowej diety i stosowanie antyoksy-
dantéw [34]. Celem pracy bylo zebranie istniejacych badan dotyczacych wlasciwosci antyapoptycznych
i antyangiogennych wybranych przeciwutleniaczy pochodzacych z naturalnych surowcéw roélinnych.

PRZECIWUTLENIACZE

Dzialanie aktywnych form tlenu moze prowadzi¢ do uszkodzenia komoérki i w konsekwencji
zwiekszad ryzyko takich chordb jak: miazdzyca, nadcisnienie tetnicze, cukrzyca, zaburzenia odporno-
$ci, ale réwniez choroby nowotworowe. Grupe czynnikéw obronnych i mechanizméw naprawczych
organizmu stanowi uklad ochronny ADS (antioxidant defense system), ktory zabezpiecza komérki
przed agresywnym dziataniem ROS. Przeciwutleniaczem nazywamy substancje, ktéra juz w niewiel-
kim stezeniu chroni przed utlenianiem lub znaczgco spowalnia utlenianie substratu [25]. Antyoksy-
danty stanowig niejednorodna grupe zwigzkéw chemicznych. Nalezg do nich wielkoczgsteczkowe bio-
molekuly oraz rozpuszczalne w wodzie lub w lipidach drobnoczasteczkowe substancje niespecyficzne,
zmiatajgce wolne rodniki, helatujgce metale lub neutralizujgce reaktywne formy tlenu. Przeciwutle-
niaczami nazywa sie rowniez leki, niektdre pétsyntetyczne analogi naturalnych substancji rolinnych
oraz syntetyczne dodatki do zywnosci.
Jako ze wolne rodniki atakujg wszystkie biomolekuty znajdujace si¢ w komdrce, dziatanie przeci-
wutleniaczy musi mie¢ na wzgledzie szeroki zakres substratow. Skladniki podatne na utlenienie przez
wolne rodniki zaréwno w zywnosci, jak i tkankach zywych, wyznaczaja rodzaj przeciwutleniacza. In-
nymi stowy typ wystepujacego antyoksydanta jest zalezny od tego, ktory z wolnych rodnikéw jest
generowany, jak i gdzie powstaje oraz jaki typ czasteczki badz tkanki zagrozony jest zniszczeniem [25].
Antyoksydanty wykazuja wielorakie dzialanie:
- przeciwdzialajg powstawaniu oksydantéw, czyli wolnych rodnikow;

- hamuja rozpoczecie procesu utleniania metali takich jak: kadm, rte¢, miedz i olow, z czym wigze
sie wspomaganie ukladu odpornosciowego;

- przechwytuja powstalte reaktywne substancje utleniajace — oksydanty oraz hamujg reakcje tan-
cuchowe, ktére groza powstawaniem nowych rodnikéw;

- naprawiaja wywolane przez oksydanty szkody, ktorych organizm nie byl w stanie naprawié;

- eliminujg i zastepuja uszkodzone przez wolne rodniki czgsteczki, ktore nie nadajg si¢ do napra-
wy, a takze usuwajg niepozadane substancje, powstajace w wyniku dzialania oksydantow;

- stymulujg istniejace, endogenne systemy przeciwutleniajagce komorki, na przyklad aktywuja
geny badz indukuja synteze niektérych enzymoéw antyoksydacyjnych [21].

SYSTEMY OBRONY ANTYOKSYDACY]JNE]

Usuwanie wolnych rodnikéw odbywa si¢ poprzez dwa mechanizmy: enzymatyczny i nieenzyma-
tyczny. System enzymatyczny to wysoce wyspecjalizowany uktad obronny organizmu, w sktad ktérego
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wchodzg: wewnatrzkomoérkowa i mitochondrialna dysmutaza ponadtlenkowa (SOD), peroksydaza
glutationowa (GPx), katalaza (CAT) oraz transferaza glutationowa (GST) [9]. Wspoétdzialanie antyok-
sydacyjnych enzymoéw w prawidtowo funkcjonujacych komorkach jest skuteczne, jezeli ich aktywno$é
i ekspresja znajduja sie w $cisle okre§lonych proporcjach. Zmiany na ktérymkolwiek z tych pozioméw
zakldcajg homeostaze komorki, a to moze prowadzi¢ to powstania i rozwoju na przyktad nowotworéw
[7]. System obrony w tym przypadku opiera sie na trzech etapach. Z poczatku nastepuje blokowanie
tworzenia wolnych rodnikéw tlenowych, dzigki enzymom antyoksydacyjnym, nastepnie dochodzi do
przerwania tanicuchowych reakeji wolnorodnikowych przez zmiatacze. Ostatni etap polega na usuwa-
niu skutkow reakeji ROS i odbudowie struktury uszkodzonych czasteczek [32].

System nieenzymatyczny tworza glownie antyoksydanty egzogenne dostarczane organizmowi
wraz z pozywieniem. Zaliczane sa do nich niektére witaminy (A, E, C), skfadniki mineralne (selen,
cynk, miedz), karotenoidy oraz zwiazki nalezace do polifenoli [9]. W sklad tego systemu wchodza
réwniez drobnoczasteczkowe substancje, znajdujace si¢ w komorce lub w przestrzeni zewnatrzko-
morkowej. Sa to miedzy innymi: kwas moczowy, glutation oraz pochodne estradiolu. Dzialaja one
na zasadzie drugiej linii obrony, niwelujac wolne rodniki, ktére umknety dziataniu enzymoéw [35].
Nieenzymatyczne antyoksydanty, ktore chronig komorki przed szkodliwym dziataniem ROS i stresu
oksydacyjnego, sa malo efektywne w stosunku do enzymoéw antyoksydacyjnych. Dopiero w polacze-
niu z enzymami tworza skuteczng lini¢ obrony [7].

DZIALANIE REKATYWNYCH FORM TLENU W ROZWOJU CHOROB
NOWOTWOROWYCH

Wolne rodniki moga powstawa¢ w wyniku naturalnych proceséw zachodzacych w kazdej komor-
ce. Szacuje sig, ze w jednej komoérce, w samym procesie biosyntezy DNA, dochodzi nawet do tysigca
reakeji wolnorodnikowych w ciggu doby. Oznacza to, ze w ciggu sekundy zachodzg ich w calym or-
ganizmie setki tysiecy [16]. Wolne rodniki tlenowe wytwarzane s rowniez podczas aktywacji fago-
cytozy [32]. Jest to mechanizm obronny organizmu przed infekcjami, na przyktad bakteryjnymi [28].
W stanach zapalnych dochodzi do znaczacego wzrostu (nawet kilkudziesieciokrotnego) zuzycia tlenu
i wytworzenia duzych ilosci wolnych rodnikéw, szczegdlnie anionorodnika ponadtlenkowego, co na-
zywane jest ,wybuchem tlenowym” [10, 31]. Wolne rodniki uczestniczg w reakcjach zapalnych, ktére
pojawiaja sie w nastepstwie uszkodzen tkanek czy urazéw. W przewleklych stanach zapalnych proces
ten, przez niewlasciwe aktywowanie komorek generujacych nadtlenki, moze by¢ niebezpieczny dla
zdrowia [28]. Wplyw reaktywnych form tlenowych na funkcjonowanie komorek zalezy w znacznym
stopniu od czasu dzialania oraz ich stezenia.

Gtéwne skladniki komorki narazone na docelowe dziatanie wolnych rodnikéw to: lipidy (peroksy-
dacja), kwasy nukleinowe i biatka. Powstawanie nowotwordw jest procesem wieloetapowym, skladaja-
cym sie z fazy inicjacji, promogji i progresji. Wyniki badan wskazujg, ze ROS (reaktywne formy tlenu)
sg zaangazowane w kazdym etapie rozwoju karcenogenezy. Utrzymujacy sie stres oksydacyjny moze
prowadzi¢ do trwaltych uszkodzen (DNA bialek, cukréw), ktére indukujg szereg nieprawidlowosci
w funkcjonowaniu organizmu. W przypadku komorek nowotworowych uznaje sie, ze za przyspie-
szone powstawanie ROS odpowiedzialne sg toczace sie stany zapalne, dziatanie cytokin, zaburzenia
w przekazywaniu sygnatéw onkogennych, aktywny metabolizm zwigzany z ciagla proliferacja, muta-
cje w mitochondrialnym DNA (mtDNA) i zwigzane z tym dysfunkgje [1, 3, 33].
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ANTYOKSYDANTY W ZYWNOSCI JAKO SRODKI CHEMOPREWENCYJNE

W ostatnich latach zmienia si¢ podejscie do roli, jaka w ksztaltowaniu zdrowia odgrywa spozywa-
na zywnos¢. Powszechnie wiadomo, Ze odpowiednia zbilansowana dieta korzystnie wptywa na proces
rekonwalescencji we wszystkich jednostkach chorobowych. Prawidtowo Zywiony pacjent ma wiecej
sity do walki z choroba i uporczywym procesem leczenia. Obecnie prowadzone sg intensywne ba-
dania nad pozyskaniem nietoksycznych zwigzkéw bioaktywnych, wykazujacych zdolnosci przeciw-
nowotworowe. Istnieje wiele rodzajéw nowotworéw, jednak tym, co faczy je wszystkie, jest dziatanie
wolnych rodnikéw, ktére w znacznym stopniu przyczyniaja sie do inicjacji proceséw nowotworzenia.
Za jedna z przyczyn choroby nowotworowej uznaje si¢ nieprawidlowa czynnos¢ ukladu odpornoscio-
wego, z czym $ciéle zwigzane jest zmniejszone dziatanie antyoksydacyjne. Badania naukowe wykazuja,
ze u pacjentéw z nowotworami poziom antyoksydantéw jest drastycznie obnizony. Dlatego bardzo
wazne jest utrzymywanie odpowiedniego poziomu czastek przeciwutleniajacych, ktore wykazujg sku-
teczno$¢ zaréwno w zapobieganiu, jak i leczeniu nowotwordéw.

Liczne badania w modelach chemicznie indukowanych nowotworéw dostarczyly informacji na
temat udowodnionego dziatania przeciwnowotworowego karotenoidéw, flawonoidéw i innych roslin-
nych przeciwutleniaczy. Wplyw stresu oksydacyjnego na promocje proceséw nowotworzenia sugeru-
je, ze terapia przeciwutleniaczowa stanowi obiecujaca szanse na ograniczenie wystepowania tych cho-
réb [5, 14]. Coraz wigcej uwagi poswieca si¢ projektowaniu zywnosci funkcjonalnej o wlasciwosciach
prozdrowotnych, dedykowanej specjalnie pacjentom onkologicznym.

NAJWAZNIEJSZE PRZECIWUTLENIACZE ZAWARTE W ZYWNOSCI

Od lat medycyna boryka sie z narastajaca liczbg nowych zachorowan na nowotwory. Dotykaja
one coraz mlodsze grupy ludzi i stanowig jedna z gtéwnych przyczyn przedwczesnej $mierci. Coraz
wigksze znaczenie w prewencji nowotworowej ma odpowiednie zywienie. Racjonalna dieta powinna
by¢ bogata w warzywa, owoce i produkty zbozowe, nie tylko poprzez zawarte w nich witaminy i sktad-
niki mineralne, ale takze ze wzgledu na obecnos¢ przeciwutleniaczy. Wlasciwie wszystkie produkty
pochodzenia roélinnego zawieraja w swoim sktadzie antyoksydanty. Wedtug skali ORAC najwiecej jest
ich w popularnych w Polsce warzywach (czosnek, cebula, szparagi, fasola), w owocach jagodowych,
orzechach i przyprawach (gozdziki, cynamon, oregano, tymianek). Najszerzej literaturze opisane jest
korzystne dziatanie witamin A, E, C, f-karotenu czy glutationu. Badania epidemiologiczne sugeruja,
ze spozywanie Zywnoéci bogatej w przeciwutleniacze ogranicza mozliwo$¢ wystapienia wielu chorob,
w tym nowotworowych. Wsrédd licznych badan prowadzonych na $wiecie podkresla sie szczegdlng
role kurkuminy, gingerolu, gallusanu epigallokatechiny, genisteiny i resweratrolu — substancji zawar-
tych w produktach spozywczych, korzystnie wplywajacych na ograniczenie rozwoju choréb nowotwo-
rowych. Z tego powodu ponizej szerzej opisano te skfadniki oraz mechanizmy ich dziatania.

KURKUMINA

Stosowana jest najczesciej w Indiach i Indonezji. Obecna jest gtéwnie w kurkumie. Ma wiasciwo-
$ci obnizajgce poziom cholesterolu, przeciwzakrzepowe i przeciwutleniajace, ktére uwaza sie¢ za duzo
silniejsze niz potencjal witaminy E. Badania wykazaty, ze kurkumina ma skuteczne dzialanie zaréwno
w zapobieganiu, jak i terapii wielu typow nowotwordw, w tym raka zoladka, watroby, jelita, okreznicy
i skory na etapie inicjacji oraz promocji. Wyniki analiz prowadzonych na komérkach nowotworowych
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namnazanych laboratoryjnie wykazaly, ze kurkumina wplywa na hamowanie pewnego procesu nie-
zbednego do przezycia komoérek nowotworowych. Inne badania natomiast sugeruja, ze kurkumina
zapobiega angiogenezie wokol tworzacego sie guza oraz zdolnoséci do indukowania programowane;j
$mierci komorki, czyli apoptozy w strukturach zmienionych chorobowo.

Hipoteza dotyczaca przeciwnowotworowego dzialania kurkuminy oparta jest na analizie spozycia
tej zOltej przyprawy w Indiach, gdzie stosowana jest na szeroka skale, w duzych ilo$ciach. Poréwnujac
zachorowalno$¢ miedzy Indiami i Stanami Zjednoczonymi, gdzie przyprawy tej stosuje sie bardzo
malo, mozna zauwazy¢ znaczng rozbiezno$¢ miedzy liczba zachorowan na kilka rodzajéw nowotwo-
réw, szczegdlnie: pluc, okreznicy i odbytu oraz prostaty [29].

Kurkumina jako zwigzek moze zosta¢ zaliczona do grupy niesteroidowych lekéw przeciwzapal-
nych oraz jest naturalnym inhibitorem cyklooksygenazy drugiej [4]. Pobudzona produkcja COX-2
powoduje, ze zwigksza si¢ poziom prostaglandyn, ktore stymuluja proliferacje komoérkowa. Dziataja
réwniez immunosupresyjnie, zmniejszajac szans¢ na rozpoznanie i zniszczenie przez uktad immu-
nologiczny komorek nieprawidlowych. Wzrost ekspresji COX-2 prowadzi do zwigkszonego ryzyka
angiogenezy i metastazy, co umozliwia dalsze podzialy komdérek zmienionych nowotworowo i ich
dalsze mutacje. Przyswajalno$¢ kurkuminy jest do$¢ niska ze wzgledu na jej hydrofobowa budowe,
szybki rozklad w watrobie i stabg absorpcje z jelita [23]. W celu zwiekszenia jej biodostepnosci, oprocz
kompleksow z metalami, zaleca si¢ dodatek piperyny, zawartej w pieprzu. Dzieki temu przyswajalno$¢
kurkuminy wzrasta o 2000% [22].

GENISTEINA

Soja jest ro$ling subtropikalng bogata w izoflawony, tj. genisteine. W swojej naturalnej formie jest
nieaktywna. Pod wplywem dziatania kwasu solnego w soku zoladkowym i nieswoistych B-glukozydaz
bakteryjnych przewodu pokarmowego nastepuje hydroliza glikozydu i powstaje genisteina [26, 30].
Wykazuje ona aktywno$¢ estrogenna, dlatego nazywa sie ja fitoestrogenem. Wiaze sie z receptorami
B-estrogenowymi i moze je pobudza¢, dzialajac agonistycznie lub hamowa¢, dzialajac antagonistycz-
nie na te receptory. Wielu badaczy przypisuje genisteninie role w obnizaniu rozwoju raka piersi wsrod
kobiet zamieszkujacych Azje. Dodatkowo uznawana jest za czynnik zmniejszajacy zachorowalno$¢
na raka prostaty i ukladu pokarmowego populacji azjatyckiej [18, 20]. Oprécz tego obserwuje sie jej
prewencyjne dzialanie w nowotworach tarczycy [11].

Genisteina wykazuje dzialanie cytostatyczne i cytotoksyczne zaréwno wobec komorek chorych
nowotworowo, jak i zdrowych. Ogranicza bowiem aktywnos¢ kinaz tyrozynowych, przekazujacych
sygnaly do wzrostu komdrek oraz topoizomerazy II - biatka odpowiedzialnego za stabilno$¢ DNA.
Genisteina moze w ten sposob kierowa¢ komorki na szlak apoptyczny, co wplywa korzystnie na le-
czenie pacjentéw onkologicznych [11]. Genisteina wykazuje zdolno$¢ wigzania z receptorami estro-
gendéw. Zajmujac miejsce estrogenu, utrudnia polaczenie z receptorem, obnizajac aktywnos$¢ wzrostu
guza i zmniejszajac zachorowalno$¢ na nowotwory hormonozalezne. Systematyczne spozywanie soi
i jej produktéw chroni organizm poprzez zwigkszenie odpornosci.

GINGEROL

Imbir to podstawowa roslina ktéra zawiera gingerol. Uprawiana w klimacie tropikalnym, w zalez-
nosci od obszaru uprawy znacznie rézni sie smakiem i wygladem. Gléwne komponenty odpowiedzial-
ne za aromat to weglowodory seskwiterpenowe oraz zwigzki fenolowe, odpowiedzialne za smak ostry,
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tj. wspomniany gingerol i shoagol [2]. Najsilniejsze wta$ciwosci przeciwutleniajace posiada 6-gingerol.
Odgrywa on kluczowg role w hamowaniu transformacji, hiperproliferacji i proceséw zapalnych, ktére
obejmuja rézne etapy karcenogenezy i warunkujg koncowe fazy nowotworzenia, angiogeneze i posta-
wanie przerzutow. Zwiazek ten aktywuje szlak VEGF (vascular endothelial growth factor), czyli czyn-
nik odgrywajacy role w rozwoju i progresji nowotworu oraz podwyzsza poziom genu supresowego,
co daje kontrole nad rozwojem guza [26]. Jego aktywno$¢ przeciwnowotworowa polega réwniez na
modulacji aktywno$ci bialek adhezyjnych i ograniczeniu migracji wielu typéw komorek nowotworo-
wych. Imbir i jego skladniki wykazuja duza aktywno$¢ przeciwzapalng i przeciwnowotworows. Dzieki
wielu zaletom, duzej dostepnoéci i niskiej cenie jest potencjalnym $rodkiem do skutecznej chemopre-
wengji i wspomaganiu leczenia onkologicznego.

EGCG (gallusan epigallokatechiny)

Obok wyzej wspomnianych sktadnikéw zywnosci réwniez zielona herbata stanowi obiekt wie-
lu badan, dotyczacych dzialania przeciwnowotworowego. Okazala si¢ lepsza od czarnej herbaty pod
wzgledem ilo$ci przeciwutleniaczy i korzysci zdrowotnych, wynikajacych z wyzszego stezenia EGCG
(galusan epigallokatechiny). Polifenole herbaciane wykazuja dziatanie biochemiczne i farmakologicz-
ne takie jak: aktywno$¢ przeciwutleniajaca, hamowanie proliferacji komorek, indukeja apoptozy, za-
trzymanie cyklu komérkowego i modulowanie metabolizmu karcynogenu. W kilku badaniach wy-
kazano, ze wiekszo$¢ polifenoli obecnych w zielonej herbacie dziala poprzez usuwanie reaktywnych
form tlenu, ktérych podwyzszony poziom wigze sie z rozwojem wielu chordb, w tym raka gruczotu
krokowego (CaP). Uzywajac hodowli komoérkowych i modeli zwierzecych, wykazano korzystne efekty
zielonej herbaty w profilaktyce i terapii (CaP).

Badania geograficzne wykazuja, ze picie zielonej herbaty mogtoby zadziala¢ chemoprewencyjnie
w populacji ludzkiej na dany rodzaj nowotworu [26, 32]. Nakachi i wsp. [19] przeprowadzili badania
dwuetapowe wsrod japonskich kobiet z nowotworem piersi I, II, III stadium. Stwierdzono, ze zwigk-
szone spozycie zielonej herbaty bylto $cisle powigzane z obnizeniem ilo$ci przerzutéw do wezlow
chtonnych wsréd pacjentek w wieku przedmenopauzalnym w stadium I i IT nowotworu piersi. Z kolei
w Chinach badano pacjentéw z nowotworem okreznicy, odbytnicy i trzustki. Sugerowano, ze wraz ze
spozyciem zielonej herbaty tendencja do wystepowania wszystkich trzech nowotworéw zmalata [12,
37].

Wszystkie herbaty posiadaja wieksze lub mniejsze zdolnosci antyoksydacyjne, wynikajace z obec-
nosci polifenoli. Doktadne zaleznosci pomiedzy spozyciem herbaty a ryzykiem wystapienia nowotwo-
ru jest ciagle przedmiotem badan i dyskusji. Sugeruje sie, ze gtéwne mechanizmy, na jakie wplywaja
katechiny, to: modyfikacja aktywnosci enzyméw detoksykacyjnych, wychwytywanie aktywnych me-
tabolitow oraz ograniczenie mutagennosci i genotoksycznosci réznych zwigzkéw poprzez ich dezak-
tywacje [17, 27].

RESWERATROL

Badania ostatnich lat wniosty ogromny wklad w poznanie mechanizméw chemoprewencyjnego
dziatania TR (resweratrol) i jego pochodnych. Resweratrol to polifenol znajdujacy si¢ w skorach wi-
nogron, czerwonym winie i orzeszkach ziemnych, ktéry wykazuje wiele korzysci zdrowotnych, takich
jak: ochrona przed starzeniem si¢ oraz nowotworami. Badania wlasciwosci przeciwnowotworowych
resweratrolu pokazuja, iz jest on zdolny do hamowania wszystkich etapéw karcenogenezy. Hamuje
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inicjacje nowotworu, m.in. dzigki zdolnoéci neutralizowania wolnych rodnikéw. Ponadto obniza eks-
presje gendw kodujacych zwiazki z rodziny cytochroméw. Obniza tempo podzialéw komorkowych,
dzieki zatrzymaniu cyklu komdrkowego pomiedzy faza G1 a S [15]. Znaczacg poprawe zauwazono
u pacjentow z rakiem jelita grubego. Przy podawaniu nawet niewielkich dawek resweratrolu zaob-
serwowano zahamowanie ekspresji genéw zwigzanych z inicjacja nowotworu [24]. Natomiast u zdro-
wych spozywajacych systematyczne resweratrol stwierdzono obnizenie czynnikéw wzrostu — IGF-1
i IGFBP-3 w osoczu [24]. Korzystny wptyw TR potwierdzaja badania Zdrojewicza i wsp. [36] i Fug-
getta 1 wsp. [8]. Zalozono, ze preparaty oparte na TR i jego pochodnych moga by¢ jednym z lekow
stosowanych w zaawansowanych przypadkach czerniaka ztosliwego.

PODSUMOWANIE

W pracy przedstawiono najciekawsze, najlepiej rokujace i przebadane zwigzki przeciwutleniaja-
ce, wystepujace w zywnosci. Ludzki organizm posiada naturalne systemy obrony antyoksydacyjnej,
w ktorej sktad wchodzi wiele enzymoéw, takich jak: katalaza czy peroksydaza glutationowa. Jednakze
w czasach, gdy kazdego dnia komdrki narazone sg na oddzialywanie ogromnych ilo$ci czynnikéw
kancerogennych ze $rodowiska, konieczne jest wspomaganie systemu enzymatycznego poprzez do-
starczanie egzogennych przeciwutleniaczy. Do najbogatszych ich Zrédel nalezg owoce i warzywa o in-
tensywnych barwach, co $wiadczy o duzej zawartosci polifenoli i karotenoidéw. Majac na wzgledzie
wysoki potencjal antyoksydacyjny nalezy zwrdci¢ réwniez uwage na czosnek, cebule, soje, kurkume
oraz czerwone wino, kakao i zielong herbate.

Z przegladu literatury wynika, zZe wzbogacanie diety w wymienione wyzej produkty obniza ilo§¢
zachorowan na niektére rodzaje nowotwordw, jak si¢ podejrzewa, gtéwnie poprzez zmniejszenie ilo-
$ci uszkodzen DNA. Do grupy osob, ktérych zapotrzebowanie na przeciwutleniacze jest wyzsze, niz
u przecigtnej osoby, naleza: konsumenci zywnosci gotowej, wysokoprzetworzonej, palacze, nastolatki,
sportowcy, osoby Zyjace w ciaglym stresie, rekonwalescenci oraz naduzywajacy alkohol. Nalezy row-
niez podkredli¢, iz stosowanie przeciwutleniaczy w nadmiarze moze miec¢ skutek odwrotny. Zasada
umiarkowanego przyjmowania obowigzuje tez przy spozywaniu bioflawonoidéw roslinnych. Zwiek-
szone stezenie skutkuje obnizeniem zdolnosci wigzania reaktywnych czasteczek.

Badania dotyczace pozytywnego wplywu przeciwutleniaczy na zahamowanie rozwoju nowotwo-
réw sa w dalszym ciggu przeprowadzane i analizowane. Proces ontogenezy jest bardzo ztozony i po-
datny na wiele modyfikowalnych czynnikéw. Potrzeba jeszcze wielu dowoddw na to, aby traktowac
antyoksydanty jako $rodki zapobiegajace epidemii nowotwordw. Rola antyoksydantéw i ich dzialanie
wymagaja dokladniejszego poznania. Terapia przeciwnowotworowa polega nie tylko na zastosowa-
niu roznych strategii czy metod leczenia, ale réwniez na profilaktyce. Ze wzgledu na udowodnienie,
ze ROS powoduja uszkodzenia komorek organizmu i uczestnicza w patogenezie nowotwordw coraz
wiekszg uwage powinno sie przywigzywaé do prawidlowej diety i profilaktycznego stosowania anty-
oksydantéw. W $wietle zestawionych badan mozna dokona¢ stwierdzenia, ze spozywanie zywnosci
bogatej w przeciwutleniacze wykazuje pozytywny wplyw na homeostaze organizmu, a co za tym idzie
na zdrowie czlowieka.

PISMIENNICTWO

1. Behrend L., Henderson G., Zwacka R. M.: Reactive oxygen species in oncogenic transformation. Biochem.
Soc. Trans. 2003, 31, 6, 1441. - 2. Czerpak R,, Pitryczuk A., Jabonska-Trypu¢ A., Obrebska K.: Aktywno$¢ biolo-



126 M. Skotnicka, M. Golan, N. Szmukata

giczna izoflawonoidow i ich znaczenie terapeutyczne i kosmetyczne. Post. Fitoter. 2009, 10, 2, 113. - 3. Cooke M.
S., Evans M. D,, Dizdaroglu M., Lunec J.: Oxidative DNA damage: mechanisms, mutation, and disease. FASEB J.
2003, 17, 10, 1195. - 4. Cyranka M., Kapka L., Rzeski W.: Chemoprewencja nowotworéw : perspektywy zastoso-
wania w profilaktyce i terapii. Zdr. Publ. 2009, 119, 2, 223. - 5. Di Domenico E, Foppoli C., Coccia R., Perluigi M.:
Antioxidants in cervical cancer: chemopreventive and chemotherapeutic effects of polyphenols. Biochim. Biophys.
Acta Mol. Basis Dis. 2012, 1822, 5, 737. — 6. Evans M. D., Dizdaroglu M., Cooke M. S.: Oxidative DNA damage and
disease: induction, repair and significance. Mutat. Res. 2004, 567, 1, 1. - 7. Fang Y. Z., Yang S., Wu G.: Free radicals,
antioxidants, and nutrition. Nutrition 2002, 18, 10, 872. - 8. Fuggetta M. P,, Lanzilli G., Tricarico M., Cottarelli A.,
Falchetti R., Ravagnan G., Bonmassar E.: Effect of resveratrol on proliferation and telomerase activity of human
colon cancer cells in vitro. J. Exp. Clin. Cancer Res. 2006, 25, 2, 189. - 9. Gryszczynska B., Iskra M.: Wspoldziatanie
antyoksydantow egzogennych i endogennych w organizmie cztowieka. Now. Lek. 2008, 77, 1, 50. — 10. Hampton
M. B, Kettle A. J., Winterbourn C. C.: Inside the neutrophil phagosome: oxidants, myeloperoxidase, and bacterial
killing. Blood 1998, 92, 9, 3007.

11. Horn-Ross P. L., John E. M., Lee M., Stewart S. L., Koo J., Sakoda L. C., Shiau A. G., Goldstein J., Davis P,,
Perez-Stable E. J.: Phytoestrogen consumption and breast cancer risk in a multiethnic population: the Bay Area
Breast Cancer Study. Am. J. Epidemiol. 2001, 154, 5, 434. - 12.Ji B. T., Chow W. H., Hsing A. W,, McLaughlin J. K.,
Dai Q., Gao Y. T, Blot W. J., Fraumeni J. E:: Green tea consumption and the risk of pancreatic and colorectal can-
cers. Int. J. Cancer 1997, 70, 3, 255. - 13. Khan N., Afaq F, Mukhtar H.: Cancer chemoprevention through dietary
antioxidants: progress and promise. Antioxid. Redox Signal. 2008, 10, 3, 475. - 14. Klotz L. O.: Oxidative stress,
antioxidants, and chemoprevention: on the role of oxidant-induced signaling in cellular adaptation. W: Recent
advances in redox active plant and microbial products. Ed. C. Jacob, G. Kirsch, A. Slusarenko, P. G. Winyard, T.
Burkholz. Dordrecht : Springer, 2014, 119-146. - 15. Kope¢ A., Piatkowska E., Leszczynska T., Biezanowska-Kope¢
R.: Prozdrowotne wlasciwosci resweratrolu. Zywn. Nauka Technol. Jako$¢ 2011, 18, 5, 5. — 16. Le Cren E: Przeci-
wutleniacze: rewolucja w medycynie XXI wieku. Warszawa : Klub Dla Ciebie, 2006. — 17. Lecumberri E., Duper-
tuis Y. M., Miralbell R., Pichard C.: Green tea polyphenol epigallocatechin-3-gallate (EGCG) as adjuvant in cancer
therapy. Clin Nutr. 2013, 32, 6, 894. — 18. Nagata C., Takatsuka N., Kawakami N., Shimizu H.: A prospective cohort
study of soy product intake and stomach cancer death. Br. J. Cancer 2002, 87, 1, 31. - 19. Nakachi K., Matsuyama
S., Miyake S., Suganuma M., Imai K.: Preventive effects of drinking green tea on cancer and cardiovascular disease:
epidemiological evidence for multiple targeting prevention. BioFactors 2000, 13, 1-4, 49. - 20. Nakamura Y., Tsuji
S., Tonogai Y.: Determination of the levels of isoflavonoids in soybeans and soy-derived foods and estimation of
isoflavonoids in the Japanese daily intake. J. AOAC Int. 2000, 83, 3, 635.

21. Nicoli M. C., Anese M., Parpinel M. T., Franceschi S., Lerici C. R.: Loss and/or formation of antioxidants
during food processing and storage. Cancer Lett. 1997, 114, 1/2, 71. - 22. Park W,, Amin A. R. M. R,, Chen Z. G,,
Shin D. M.: New perspectives of curcumin in cancer prevention. Cancer Prev. Res. 2013, 6, 5, 387. — 23. Przybylska
S.: Kurkumina : prozdrowotny barwnik kurkumy. Probl. Hig. Epidemiol. 2015, 96, 2, 414. - 24. Przystawski J., Dz-
ieciof M.: Resweratrol : aktualny stan wiedzy. Bromat. Chem. Toksykol. 2012, 45, 4, 1166. — 25. Puzanowska-Tara-
siewicz H., Kuzmicka L., Tarasiewicz M.: Antyoksydanty a reaktywne formy tlenu. Bromat. Chem. Toksykol. 2010,
43,1, 9. - 26. Rahmani A. H., Shabrmi F. M. Al, Aly S. M.: Active ingredients of ginger as potential candidates in
the prevention and treatment of diseases via modulation of biological activities. Int. J. Physiol. Pathophysiol. Phar-
macol. 2014, 6, 2, 125. — 27. Rashidi B., Malekzadeh M., Goodarzi M., Masoudifar A., Mirzaei H.: Green tea and
its anti-angiogenesis effects. Biomed. Pharmacother. 2017, 89, 949. - 28. Shahidi E: Antioxidants in food and food
antioxidants. Nahrung 2000, 44, 3, 158. - 29. Sikora-Polaczek M., Bielak—Zmijewska A., Sikora E.: Molekularne
i komérkowe mechanizmy dziatania kurkuminy : dobroczynny wplyw na organizm. Post. Biochem. 2011, 57, 1,
74. - 30. Spagnuolo C., Russo G. L., Orhan I. E., Habtemariam S., Daglia M., Sureda A., Nabavi S. E, Devi K. P,,
Loizzo M. R., Tundis R., Nabavi S. M.: Genistein and cancer: current status, challenges and future directions. Adv.
Nutr. 2015, 6, 4, 408.

31. Strzatkowski A., Rokicki W., Ktapciniska B., Antoszewski Z., Skalski J. H.: Wolne rodniki tlenowe, ich rola
w organizmie Zywym oraz uklady chroniace przed dzialaniem aktywnych form tlenu. W: Tlen, niektdre inne gazy
oddechowe i wolne rodniki tlenowe w medycynie. Red. Z. Antoszewski, J. H. Skalski, A. Skalska. Katowice : ,,Slask”
Wydawnictwo Naukowe, 2004, 385-399. - 32. Scibor-Bentkowska D., Czeczot H.: Komorki nowotworowe a stres
oksydacyjny. Post. Hig. Med. Dosw. 2009, 63, 58. — 33. Walczak K., Marciniak S., Rajtar G.: Chemoprewencja
nowotwor6w : wybrane molekularne mechanizmy dziatania. Post. Hig. Med. Dosw. 2017, 71, 149. - 34. Valko M.,
Leibfritz D., Moncol J., Cronin M. T., Mazur M., Telser J.: Free radicals and antioxidants in normal physiological



Rola naturalnych przeciwutleniaczy pochodzenia rodlinnego w profilaktyce nowotworowej 127

functions and human disease. Int. J. Biochem. Cell. Biol. 2007, 39, 1, 44. — 35. Zablocka A., Janusz M.: Dwa oblicza
wolnych rodnikéw tlenowych. Post. Hig. Med. Do$w. 2008, 62, 118. — 36. Zdrojewicz Z., Belowska-Bien K.: Re-
sweratrol : dziatanie i znaczenie kliniczne. Adv. Clin. Exp. Med. 2005, 14, 5, 1051. - 37. ZengJ. L., Li Z. H., Wang Z.
C., Zhang H. L.: Green tea consumption and risk of pancreatic cancer: a meta-analysis. Nutrients 2014, 6, 11, 4640.

M. Skotnicka, M. Golan, N. Szmukatla

ROLE OF NATURAL ANTIOXIDANTS OF PLANTS IN CANER PREVENTION

SUMMARY

Antioxidants are compounds naturally occurring in plant products that have a beneficial effect on human he-
alth. Their role is to prevent the damaging effects of free radicals, which in high concentrations represent a serious
threat to cellular structures. Free radicals, as highly reactive particles, can cause DNA damage and mutations,
which often results in cancerous cell transformation. Antioxidants not only prevent the formation of free radicals
but also contribute to their neutralisation and the elimination of oxidative damage. The aim of the dissertation
was to present the role of antioxidants in cancer prevention. Exogenic antioxidants delivered with diet can affect
the body’s antioxidative capacity, also by boosting the natural enzyme system, which reduces the risk of cancer.
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