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BIOLOGICKA AKTIVITA FLAVONOIDU

Tamova Lenka, Sigmundova Tereza

Antioxidaéni aktivita

Nejlépe popsanou vlastnosti témeét kazdé skupiny flavonoid je jejich schopnost ptlisobit
jako antioxidanty. Builkky a tkdn€ v organismu jsou nepfetrzit¢ ohrozovany poskozenim
zpusobenym volnymi radikdly a reaktivnimi formami kysliku (ROS), které vznikaji pii
normalnim metabolismu kysliku nebo jsou vyvolany exogennim poskozenim. Oxidacéni stres
byl implikovdn v patogenezi valné vétSiny, ne-li vSech lidskych chorob a podili se i na
fyziologickém starnuti organismu. Mechanismy, kterymi volné radikaly interferuji s bunéénymi
funkcemi, nejsou plné pochopeny, ale pravdépodobné jedna z nejdilezitéjSich udalosti je
peroxidace lipidii, ¢imz dochdzi k poSkozeni bunééné membrany. Toto bunééné poskozeni vede
ke zmén¢ osmotického tlaku buriky, k otoklim a nakonec ke smrti bunék. Volné radikaly mohou
dale ptitahovat rizné zanétlivé mediatory, coz pfispiva k celkové zanétlivé reakci a poSkozeni
tkani. Za normalnich podminek jsou ROS z bunky likvidovany enzymy jako je
superoxiddismutaza (SOD), katalaza nebo glutathionperoxidaza (GSH), ale také endogennimi
neenzymatickymi  antioxidanty, jako je  glutathion, kyselina  askorbovd a
a-tokoferol. ZvySend produkce ROS béhem poranéni a nemoci vede ke spotfebé a vycerpani
endogennich antioxida¢nich moZnosti. Flavonoidy potom mohou mit aditivni antioxidaéni
cinek! 2,

Antioxidacni aktivita flavonoidli zavisi na uspotfddani funkénich skupin na zakladni
vychytavani ROS, ponévadz vysoce reaktivni OH-skupina poskytuje volnému radikélu vodik a
deaktivuje ho tak. Nové vznikajici flavonoidni radikal je stabilni a méné reaktivni. Proces

probihé podle rovnice: F(OH) + Re - F(Oe) + RH?2.

Flavonoidy jsou silnymi antioxidanty in vitro, ne vzdy je vSak mozno potvrdit jejich

ucinek v zivém organismu, a to piedevsim v dasledku jejich rozsdhlého metabolismu. Obecné
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vzato vykazuji metabolity flavonoida nizsi antioxidacni aktivitu nez jejich matetské slouceniny

nebo nemaji aktivitu zadnou'.

Antiflogisticka aktivita

Zanét je biologicky proces probihajici v reakci na poSkozeni tkdn€, mikrobidlni infekci
¢i chemické drazdéni. Zanét je iniciovan migraci bun¢k imunitniho systému z krevnich cév a
uvolnénim medidtord v misté poskozeni. Nasleduje uvoliiovani ROS a prozanétlivych cytokint.
Nekteti zastupci flavonoidli vyznamné ovliviiuji funkci imunitniho systému a zanét. VEtSina se
uplatiiuje pii vychytavani volnych radikald, nékteti (napt. chrysin, kurkumin) pisobi inhibi¢né
na enzymy prostaglandinové kaskady cyklooxygenazu (COX) a lipooxygendzu (LOX), které
jsou zodpovédné za produkci prostaglandini a leukotrienti jako mediatorti zanétu. DalSim
moznym protizanétlivym mechanismem flavonoidi je jejich schopnost inhibovat degranulaci

neutrofild’.

Protinadorova aktivita

Nédorové bunky se od zdravych bunék 1i$i nekontrolovatelnou proliferaci a invazivnim
ristem. Pricinou je ztrata schopnosti odpovidat na signaly zplsobujici bunécnou smrt
(apoptézu). Studie naznacuji, ze pfirodni flavonoidy jako kvercetin nebo apigenin maji
inhibi¢ni ucinek na rist riznych druhd rakovinnych bunék. Pfesné mechanismy odpovédné za
protinadorovy ucinek flavonoidii vSak nejsou stale plné¢ pochopeny. K antikarcinogennim
aktivitam pfispivd zmirnéni oxidativniho poSkozeni, inaktivace karcinogenu, inhibice

proliferace, podpora diferenciace, indukce zastaveni bun&éného cyklu a apoptozy?.

Antitromboticka aktivita

Agregace trombocytl pfispiva jak k chronickému rozvoji aterosklerdzy, tak k akutni
tvorbé trombi, nasledované embolizaci zaZenych tepen. Vybrané flavonoidy, jako je kvercetin,

myricetin a katechiny, jsou G€innymi inhibitory agregace desti¢ek. Antitromboticky ucinek
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fenolovych, flavonoidnich sloucenin je dan pfedevSim zminénym ovlivhénim agregace
krevnich desticek, dale snizenim syntézy protrombotickych mediatord, snizenim exprese

adheznich molekul a mozna i ovlivnénim tvorby NO cévnim endotelem?.

Venoprotektivni aktivita

Rutin je flavonoid s protiedémovym (sniZuje propustnost kapilar) a protizanétlivym
uc¢inkem. Dobfe dolozené venoprotektivni pusobeni vykazuje i diosmin nebo hesperidin.
V 1écbe zilni nedostatecnosti se vyuzivaji kombinované ptipravky s obsahem téchto flavonoida

(Detralex)®.
Estrogenni aktivita

Jak jiz bylo zminéno, isoflavonoidy mohou ptisobit na estrogenni receptory na zakladé
chemické podobnosti estrogenlim. V pfirodé jsou velmi Gizce lokalizované do celedi Fabaceae
(bobovité), kam nalezi napf. s¢ja luStinatd (Glycine max). Piesto je vSak jejich vyznam
dalekosahly, disponuji fadou biologickych aktivit, které mohou byt pro lidsky organismus
prospésné (estrogenni ucinek). Jejich uplatnéni v organismu zavisi na fyziologickém stavu

organismu, stafi, rase a dal3ich faktorech’.

Isoflavonoidy jako pfirodni estrogeny se na rozdil od sav¢iho estradiolu, ktery ma
afinitu hlavné k receptorim ERa pfitomnych v prsni a déloZzni tkani, vazi predev§im na ERp,
které se nachazeji v kostech a epitelu krevnich kapilar. Jejich pisobeni je vyraznéjsi u zen
v menopauze, u kterych je omezeno plisobeni endogennich Zenskych hormoni. Prostfednictvim
ovlivnéni estrogenovych receptorii plsobi stimulacné na kostni tkan a uplatiuji se tak
v prevenci osteopordzy. Maji ptiznivy vliv na kardiovaskuldrni systém, kde zabratiuji rozvoji
ateroskler6zy diky schopnosti snizovat hladiny LDL cholesterolu v krvi a inhibici
lipoxygenézy. Dale snizuji riziko hormondlné zavislych nadori jako je napt. karcinom prsu.
Rada studii prokézala, ze u Zen v jihovychodni Asii je obecné nizsi vyskyt klimakterického
syndromu, osteopordzy a kardiovaskularnich chorob. Je tomu tak pravdépodobné z diivodu

konzumace potravin s vysokym obsahem fytoestrogenti, predevsim soji, v této oblasti. Mezi
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znamé zastupce fytoestrogenti zfad isoflavonoidii patii biochanin, daidzein, genistein a

glycitein®.

OSUD FLAVONOIDU V ORGANISMU

Vzhledem k Sirokému rozsifeni, vysoké koncentraci v rostlinach a mnozstvi
biologickych u¢inkt flavonoidii stale vice roste zéjem o jejich studium. Zatim je vSak znamo
pomérné malo informaci o tom, jak a v jakém mnozstvi jsou flavonoidy vstfebavany ze stieva,

jak jsou metabolizovany a vylu¢ovany z organismu.

Absorpce flavonoidii uvolnénych z potravy zvykanim zavisi na jejich fyzikalné
chemickych vlastnostech, jako je velikost molekuly, konfigurace, lipofilita, rozpustnost a
acidobazické vlastnosti. Glykosidy jsou povazovany za pfili§ hydrofilni na to, aby byly
absorbovany z tenkého stfeva pasivni difuzi. Hydrolytické S§tépeni na aglykon a cukernou
slozku zacina nejspis jiz v Gstni dutiné za katalyzy glukosidaz ve slinach, pokracuje uc¢inkem
enzymil pankreatickych $t'4v a tenkého stteva. Aglykony maji lipofilnéjsi charakter a prochazeji
ptes stfevni membranu difuzi. Hydrolyza sacharidové slozky vSak neni nutnou podminkou
absorpce vsech flavonoidt. V pfipadé, ze cukernou slozku tvofti glukézovy zbytek, mtize dojit
k transportu celého glykosidu do stievniho lumen pomoci Na* zavislého glukdzového

pfenasece (SGLT-1).

Vyznamny podil pfijatych flavonoidi je v tlustém stievé metabolizovan pomoci
sttevnich bakterii, jez maji schopnost hydrolyzovat glykosidy a soucasné¢ mohou degradovat
uvolnéné aglykony na mensi molekuly, jako jsou fenolické a aromatické kyseliny, které se poté

mohou stat biologicky dostupnymi®®-1°,

Po absorpci jsou flavonoidy vazané na albumin transportovany krvi do jater, kde
podléhaji fazi I a Il metabolizace. Faze I zavadi do molekuly polarni skupiny a pfipravuje ji pro
dalsi fazi - konjugaci. Uplatiluje se zejména oxidace pomoci CYP 450-monooxygenazového

systému, dale redukce nebo hydrolyza. Pfirozené se vyskytujici flavonoidy jiz vétSinou polarni
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skupiny obsahuji, proto jsou rovnou glukuronidovany, sulfatovany nebo konjugovany

s glycinem. Takto konjugované polarni molekuly mohou byt vylouceny z organismu moci

ledvinami''.
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