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Z względu na różnice w budowie strukturalnej związ-
ki flawonoidowe dzieli się na: 
–	 �flawanony (naryngenina, naryngina, hesperetyna, 

hesperedyna);
–	� flawanole (epikatechina, epigallokatechina, kate-

china);
–	� flawony (apigenina, diosmetyna, luteolina);
–	 �izoflawony (daidzeina, genisteina);
–	 �flawonole (kwercetyna, kemferol, mirecytyna, fi-

steina, morina);
–	� antocyjany (cyjanidyna, pelargonidyna, malwi-

din)
Do związków flawonoidowych zaliczane są rów-

nież biflawonoidy (np. ginkgetyna), flawonolignany 
(np. sylibina), prenyloflawonoidy, glikozydoestry fla-
wonoidowe, chalkony oraz proantocyjany [1, 3].

W  ostatnim czasie przedmiotem licznych ba-
dań biochemicznych, klinicznych i epidemiolo-

gicznych są naturalne związki roślinne – fitozwiązki. 
Szczególne zainteresowanie budzą szeroko rozpo-
wszechnione w świecie roślinnym związki polifeno-
lowe. Ze względu na liczne właściwości biologiczne 
interesującą grupą wśród polifenoli są flawonoidy, 
które z racji farmakologicznego działania bardzo czę-
sto nazywa się witaminą P [1]. Wykazują one, za-
równo w badaniach in vitro, jak i  in vivo, działanie 
przeciwutleniające/antyoksydacyjne, przeciwzapal-
ne, przeciwnowotworowe, przeciwmiażdżycowe, 
antyagregacyjne, spazmolityczne, moczopędne, 
detoksykujące, przeciwarytmiczne i  hipotensyjne, 
uszczelniające naczynia kapilarne oraz inne [1, 2].

Aktywność biologiczna flawonoidów daje szero-
kie perspektywy ich zastosowania, nie tylko jako 
ziół wykorzystywanych w tradycyjnej medycynie lu-
dowej, ale również jako naturalnych leków w terapii 
różnych chorób.

Budowa i podział flawonoidów

Flawonoidy są pochodnymi 2-fenylo-benzo-γ-
pironu. Wspólną częścią w  strukturze chemicznej 
wszystkich flawonoidów jest szkielet węglowy oparty 
na układzie flawanu (C6- C3- C6), utworzony z dwóch 
pierścieni benzenowych (A i B) połączonych heterocy-
klicznym pierścieniem piranu lub pironu (C) (rycina).

Biosynteza pierścieni A i B zachodzi w dwóch szla-
kach – octanowym (A) i szikimowym (B) [3]. Pierścień 
A powstaje z 3 cząsteczek malonylo-CoA uzyskanych 
z przemian glukozy. Pierścień B jest utworzony z 4-ku-
maroilo-CoA, który powstaje w szlaku szikimowym 
z fenyloalaniny. Kondensacja pierścienia A i B prowa-
dzi do powstania chalkonu, który z udziałem izome-
razy ulega cyklizacji i powstaje flawanon – wyjściowy 
związek do syntezy pozostałych grup flawonoidów. 

Flavonoids in prevention and therapy of diseases  ·  Current 
increasing interest in phytocompounds especially flavonoids is due 
to their widespread occurrence in plant kingdom and wide range 
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Poszczególne flawonoidy różnią się między sobą 
podstawnikami w  pierścieniach, które powstają 
w wyniku hydroksylacji (najwięcej, bo aż 8 grup hy-
droksylowych jest w cząsteczce galusanu epikate-
chiny), metylacji (grupy metoksy częściej występują 
w pierścieniu B niż A), acylacji i glikozydacji za pomo-
cą mono- lub oligosacharydów (np.: glukozy, galakto-
zy, ramnozy, ksylozy, arabinozy) w różnych pozycjach 
pierścieni [4].

Klasyfikacja związków flawonoidowych uwzględ-
nia obecność grupy karbonylowej przy 4 atomie węgla 
pierścienia C, wiązania podwójnego między 2 a 3 ato-
mem węgla w pierścieniu C oraz liczbę grup hydrok-
sylowych bądź innych grup (np. metoksy).

Wszystkie naturalnie występujące flawono-
idy mają 3 grupy hydroksylowe: dwie umieszczone 
w pierścieniu A w pozycji 5 i 7 oraz jedną w pozycji 3 
pierścienia B (grupa katecholowa). Różnorodne poło-
żenie podstawników w cząsteczce flawonoidu nada-
je jej odmienne właściwości chemiczne i fizyczne, co 
przekłada się na indywidualny metabolizm danego 
związku i jego aktywność biologiczną [5].

W świecie roślinnym flawonoidy mogą występo-
wać w  dwóch formach: wolnej – aglikonów, bądź 
w  formie β-glikozydów (połączenie aglikonu z  czę-
ścią cukrową – 1–5 cząsteczek cukrów prostych – np. 
z β-D-glukozą, β-L-ramnozą, β-D-galaktozą). Zazwy-
czaj cukry są przyłączane w  pozycji C-3, rzadziej 
w C-4’, C-3’, C-5 czy C-7. Najczęściej w formie glikozy-
dów występują flawonole oraz flawony i w tej właśnie 
formie są spożywane przez człowieka. Wśród form 
glikozydowych wyróżnia się pochodne O-glikozydowe 

(np. rutyna – 3-O-(6’’-ramnozylo)-
glukozyd kwercetyny), rzadziej po-
chodne C-glikozydowe (np. witeksyna 
– 8-C-glukozyd apigeniny). Spotyka się 
również glikozydoestry flawonoidowe, 
flawonolignany (np. sylibina), prenylo-
flawonoidy, a także pochodne biflawo-
noidowe (np. ginkgetyna). Przyłączenie 
do aglikonu flawonoidu cukru zwięk-
sza polarność tych związków [6].

Flawonoidy mogą również wy-
stępować w  połączeniach, tworząc 

cząsteczki biflawonoidów, a  także w  postaci oligo-
merów (np. procyjanidyny), bądź dużych, nieulegają-
cych hydrolizie polimerycznych cząsteczek, w których 
jednostką podstawową są flawanole połączone wią-
zaniami C-C (np. taniny) [4].

Występowanie

Dotychczas poznano i opisano około 4000 związ-
ków flawonoidowych, występujących powszechnie 
w liściach, kwiatach, owocach i nasionach roślin. Są 
one barwnikami, które nadają roślinom różne barwy 
– od żółtej w  owocach cytrusowych po granatową 
w  owocach jagodowych. Oprócz nadawania barwy 
roślinom, flawonoidy chronią je przed szkodliwym 
działaniem promieniowania nadfioletowego, grzybów 
i owadów. Ponadto mogą pełnić funkcje hormonów 
roślinnych, regulatorów wzrostu i  inhibitorów wielu 
reakcji enzymatycznych.

Jako związki wszechobecne w roślinach stanowią 
istotny element w  diecie człowieka. Szacuje się, że 
człowiek w ciągu dnia spożywa przeciętnie około 1 g 
związków flawonoidowych. Dzienne spożycie flawo-
noidów w postaci aglikonów waha się od 23 do 170 
mg/dobę i są to głównie flawony, flawonole i flawa-
nony, natomiast w postaci glikozydów od 230 do 1000 
mg/dobę. Wszystko jednak zależy od nawyków ży-
wieniowych i ilości związków flawonoidowych w spo-
żywanych z dietą produktach (tabela).

Dane literaturowe na temat spożycia flawono-
idów są różne. Średnie spożycie flawonoidów z dietą 
w Finlandii wynosi ok. 2,6 mg/dzień, a w Japonii do 
68,2 mg/dzień. Stwierdzono, że społeczeństwa za-
chodnie dostarczają w codziennej diecie średnio 50–
800 mg flawonoidów, wschodnie zaś nawet do 2 g ze 
względu na duże spożycie produktów roślinnych, po-
chodzących głównie z roślin strączkowych, będących 
bogatym źródłem izoflawonów. Dotychczas nie ma 
danych o zawartości omawianych związków w diecie 
Polaków. Wiadomo jednak, że głównym ich źródłem 
są herbata, jabłka i cebula [7, 8].

Źródła flawonoidów w diecie

Głównym źródłem flawonoidów w diecie są wa-
rzywa (przede wszystkim cebula, pomidory, pa-
pryka, brokuły) i owoce (owoce cytrusowe, jabłka, 
jagody, czarne porzeczki czy winogrona). Występu-
ją one również w niektórych zbożach, nasionach ro-
ślin (szczególnie strączkowych), przyprawach, a także 
w czerwonym winie, herbacie (zwłaszcza zielonej), 
kawie i kakao. Szczególnie bogate we flawonoidy (ok. 
1 g/l) są czerwone wino i sok z owoców grejpfruta. 
Najwięcej związków flawonoidowych zawiera jednak 
gorzka, ciemna czekolada (>70% kakao) [9, 10].

Spożywanie leków pochodzenia roślinnego, np.: 
wyciągów z  ziół (kwiatostan i  owoce głogu, kwiat 
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bzu czarnego, kwiatostan lipy), paraleków czy odży-
wek z owoców cytrusowych (np. ekstrakt z grejpfru-
ta) zwiększa ilość flawonoidów w codziennej diecie. 
Flawonoidy wchodzą w skład wielu ziołowych prepa-
ratów stosowanych w leczeniu chorób serca i naczyń 
krwionośnych, (np. rutyna, diosmina, hesperydyna), 
schorzeniach wątroby (np. sylimaryna) czy w  profi-
laktyce i łagodzeniu objawów menopauzy (np. izofla-
wony –genisteina).

Flawonoidy obecne w suplementach diety wypro-
dukowanych w postaci kapsułek lub tabletek są je-
dynie uzupełnieniem normalnej diety w te aktywnie 
biologicznie związki. Przykładami powszechnie sto-
sowanych preparatów farmakologicznych (prostych 
i  złożonych), w  których skład wchodzą flawonoidy 
są Rutinoscorbin, Urosan, Silimarol, Reumosan, Ne-
rvosol, Venoruton, Daflon, Cardiol, Bilobil i wiele in-
nych [11].

Nadmierna suplementacja preparatami zawiera-
jącymi flawonoidy może negatywnie wpływać na or-
ganizm. Dlatego dla ludzi korzystne i bezpieczne jest 
spożywanie naturalnych składników pokarmu boga-
tych w związki flawonoidowe [12].

Metabolizm i wchłanianie flawonoidów

Mimo intensywnych badań, metabolizm flawono-
idów nie został do końca poznany. Przypuszcza się, że 
prawie połowa tych związków spożytych z dietą jest 
wchłaniana w postaci niezmienionej. Głównym miej-
scem ich metabolizmu są jelita i wątroba.

Obecne w pokarmie flawonoidy są transportowa-
ne ze światła jelita do enterocytów w różny sposób. 
Aglikony, ze względu na swój hydrofobowy charak-
ter, są transportowane na zasadzie dyfuzji biernej, 
natomiast bardziej hydrofilowe glikozydy flawono-
idów na zasadzie transportu aktywnego, przy udziale 
transportera Na+/glukoza. Duża masa cząsteczko-
wa glikozydów zmniejsza ich wchłanianie w  jelicie 
cienkim. Dopiero w dalszych jego odcinkach są one 
hydrolizowane przy udziale enzymów bakterii jelito-
wych (β-glukozydaz) do aglikonu i cukru, a następnie 
wchłaniane w  jelicie grubym. We wnętrzu entero-
cytów, dzięki obecności enzymu UDP-glukuronylo-
transferazy, możliwa jest glukuronidacja aglikonów. 
Dodatkowo może również w tych komórkach zacho-
dzić proces metylacji flawonoidów [10].

Po wchłonięciu aglikonu dochodzi do rozszczepie-
nia heterocyklicznego układu i utworzenia floroglucy-
nolu i kwasów fenolowych (np. fenylopropionowego 
i fenylooctowego). Wchłonięte końcowe produkty roz-
padu flawonoidów trafiają do krwiobiegu gdzie wiążą 
się z przede wszystkim z albuminami. Niewchłonię-
te flawonoidy są wydalane głównie z moczem, w nie-
wielkiej ilości z kałem (izoflawony) [13].

Ważnym miejscem metabolizmu flawonoidów 
jest wątroba, gdzie dzięki obecności enzymów I fazy 

detoksykacji (cytochrom P-450) ulegają one hydrok-
sylacji i demetylacji. Natomiast w wyniku działania 
w wątrobie enzymów II fazy detoksykacji flawonoidy 
są O-metylowane i/lub sprzęgane z kwasem glukuro-
nowym czy siarkowym [14].

Powstałe w wątrobie metabolity flawonoidów wę-
drują z krwią do tkanek, gdzie wykazują różną aktyw-
ność biologiczną. Spożyte z dietą flawonoidy nie są 
w organizmie kumulowane.

Część metabolitów powstałych z  flawonoidów 
w wątrobie jest wydalana do żółci, z którą trafia do 
krążenia jelitowo-wątrobowego, gdzie jest zwrotnie 
wchłaniana z  jelita. Pozostała część jest wydalana 
przez nerki [15].

Modyfikacje flawonoidów podczas ich trawienia 
i wchłaniania mogą zmieniać aktywność tych związ-
ków i wpływać na szybkość ich usuwania z krwio-
biegu. Na wydajność przyswajania przez organizm 
poszczególnych flawonoidów wpływa rodzaj spo-
żytych związków, ich właściwości fizyczne i  che-
miczne, a także obecność i rodzaj grup funkcyjnych. 
Zaobserwowano, że na wchłanianie 
tych związków wpływa również płeć. 
U mężczyzn przebiega ono szybciej. 
Wynika to prawdopodobnie ze zwięk-
szonej aktywności cytochromu P-450, 
biorącego udział w metabolizmie fla-
wonoidów [13].

Maksymalne stężenie określone-
go flawonoidu we krwi i  jego okres 
półtrwania są różne dla poszczegól-
nych związków z tej grupy i zależą od 
ilości spożytej w pożywieniu i wchła-
niania. Po spożyciu pokarmu zawiera-
jącego średnią ilość flawonoidów ich 
stężenie we krwi jest niskie i wynosi 
ok. 1 μM [16].

Najwięcej kwercetyny pochodzą-
cej z cebuli pojawia się w krwiobie-
gu po 0,7 godziny od jej spożycia, 
z  jabłek po 2,5 godzinach. Okres 
półtrwania wynosi odpowiednio 
23 godziny dla cebuli i 28 godzin dla 
jabłek. Po spożyciu rutyny (rutozy-
du; 3-ramnoglukozydu kwercetyny) 

FLAWONOIDY WYSTĘPOWANIE

Flawonole cebula, jabłka, herbata, sałata, brokuły, ciemne winogrona,
jagody bzu czarnego, kapusta

Flawony seler, czerwony pieprz, czerwona papryka, pietruszka, cytryna, tymianek

Flawanony pomarańcze, grejpfruty

Flawanole herbata, czerwone wino, czekolada, jabłka kiwi,

Izoflawony soja, produkty sojowe, rośliny strączkowe

Antocyjany wiśnie, truskawki, winogrona, czerwone wino, czarna porzeczka, czarny bez, 
aronia, borówka czernica

Tabela. Główne źródła flawonoidów w diecie człowieka
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maksymalny poziom jej metabolitów (kwasów fe-
nolowych) we krwi jest osiągany średnio po 8–12 
godzinach. Natomiast maksymalne stężenie dio-
sminy we krwi występuje już po 1–2 godzinach od 
jej przyjęcia [17].

Wchłanianie flawonoidów może być zmniejszo-
ne w wyniku oddziaływania innych składników diety. 
Wiadomo, że składniki mleka zmniejszają wchłanianie 
flawonoli w przewodzie pokarmowym [18].

Aktywność biologiczna flawonoidów – 
wielokierunkowość działania

Ze względu na szeroki zakres biologicznego dzia-
łania, flawonoidy są bardzo ciekawą grupą związ-
ków naturalnych. Struktura chemiczna i  obecność 
różnych grup i ugrupowań w ich cząsteczkach spra-
wia, że wykazują one wysoką aktywność biologiczną 
i warunkują różny sposób oddziaływania na metabo-
lizm komórkowy.

Działanie antyoksydacyjne
Aktualny stan wiedzy na temat aktywności biolo-

gicznej związków flawonoidowych wskazuje jedno-
znacznie, że ich pozytywne działanie 
na organizm człowieka wynika głów-
nie z  właściwości antyoksydacyj-
nych. Jest to możliwe dzięki obecności 
w ich strukturze grup hydroksylowych 
(głównie w pozycjach C-3, C-5, C-7, C-3’, 
C-4’), wiązania podwójnego w pozycji 
C-2 i C-3, a także grupy karbonylowej 
w  pozycji C-4. Aktywność antyoksy-
dacyjna poszczególnych flawonoidów 
zależy od liczby grup hydroksylowych 
i ich położenia. Wykazano, że im wię-
cej grup hydroksylowych w cząsteczce, 
tym silniejsze działanie antyoksyda-
cyjne, a także, że położenie tych grup 
w pozycji para i orto wzmaga te wła-
ściwości. W  badaniach in vitro udo-
wodnionono, że po przyłączeniu do 
aglikonu flawonoidu reszty cukrowej 

właściwości antyoksydacyjne się obniżają. Im więk-
sza cząsteczka cukru, tym właściwości te są niższe. 
Obserwacje te nie potwierdziły się jednak w  bada-
niach in vivo [19].

Acylacja kwasami fenolowymi reszt glikozydo-
wych antocyjanów, które występują w roślinach w po-
staci mono- i  diglikozydów zwiększała aktywność 
antyoksydacyjną tych związków.

Aktywność antyoksydacyjna flawonoidów jest 
możliwa dzięki różnym mechanizmom działania. Bez-
pośrednie mechanizmy antyoksydacyjnego działania 
flawonoidów polegają przede wszystkim na: 
–	� wychwytywaniu/wymiataniu wolnych rodników 

tlenowych i ich reaktywnych form (RFT);

–	� ograniczeniu ich wytwarzania w komórkach po-
przez hamowanie aktywności enzymów biorących 
udział w powstawaniu RFT (oksydazy ksantyno-
wej, błonowej oksydazy NAD(P)H, mieloperoksy-
dazy).
Flawonoidy mogą pośrednio: 

–	� chelatować jony metali przejściowych (miedzi i że-
laza), co zapobiega powstawaniu w komórkach re-
aktywnego rodnika hydroksylowego;

–	� przerywać kaskadę reakcji wolnorodnikowych 
w enzymatycznej i nieenzymatycznej peroksyda-
cji lipidów;

–	� ochraniać niskocząsteczkowe antyoksydanty (np. 
askorbinian w cytosolu, α-tokoferol w błonach bio-
logicznych) przed utlenianiem [19, 20].
Zdolność flawonoidów do wychwytywania RFT 

oraz chelatowania metali przejściowych może mieć 
istotne znaczenie w  stanach patologicznych (np. 
w  stanach zapalnych, miażdżycy, cukrzycy, choro-
bach neurodenegeracyjnych czy w  nowotworach), 
którym towarzyszy stres oksydacyjny [21].

Flawonoidy (głównie kwercetyna i rutyna) działa-
ją ochronnie na witaminę C i E. Ich zdolność do chela-
towania jonów miedzi i innych metali przejściowych 
hamuje utlenianie askorbinianu. Ponadto zwiększają 
wchłanianie tego związku z przewodu pokarmowego, 
a także stabilizują jego cząsteczkę [22].

Związki flawonoidowe, np. genisteina, oprócz bez-
pośredniego wychwytywania RFT i  hamowania pe-
roksydacji przyczyniają się do zwiększenia stabilności 
błon biologicznych. Ich lokalizacja w  pobliżu błon 
sprawia, że te stają się bardziej odporne na działa-
nie czynników utleniających. Zaobserwowano, że sy-
limaryna (3-hydroksyflawon) oraz izoflawony i  ich 
pochodne znacznie silniej hamują w komórkach pe-
roksydację lipidów niż α-tokoferol. Efektywność ich 
działania zależy od sposobu stymulowania peroksy-
dacji lipidów. Zaobserwowano, że kwercetyna i  mi-
rycetyna spośród wszystkich sposobów stymulacji 
peroksydacji lipidów w  komórkach najefektywniej 
działają na układ Fe3+-askorbinian.

Flawonoidy przyczyniają się również do obniżenia 
aktywności enzymów (fosfolipazy A2, cyklooksygena-
zy, lipooksygenazy), biorących udział w enzymatycz-
nej peroksydacji błonowych fosfolipidów [24].

Działanie prooksydacyjne
Niektóre flawonoidy, w zależności od stężenia i ci-

śnienia parcjalnego tlenu w komórkach, mogą wyka-
zywać działanie prooksydacyjne. Dotyczy to głównie 
flawonoidów mających ugrupowanie pirogalolowe (3 
grupy OH w pierścieniu B) lub katecholowe (grupa OH 
w pozycji 3 w pierścieniu B), które w obecności tlenu 
i jonów miedzi (Cu2+) ulegają autooksydacji. W wyni-
ku tego procesu powstaje utleniona forma flawono-
idu w formie rodnika semichinonowego i jony miedzi 
(Cu1+). Rodnik semichinonowy jest przy udziale NADH 

Głównym źródłem 
flawonoidów w diecie są 

warzywa (przede wszystkim 
cebula, pomidory, papryka, 

brokuły) i owoce (owoce 
cytrusowe, jabłka, jagody, 

czarne porzeczki czy 
winogrona). Występują 

one również w niektórych 
zbożach, nasionach roślin 

(szczególnie strączkowych), 
przyprawach, a także 
w czerwonym winie, 
herbacie (zwłaszcza 

zielonej), kawie i kakao.
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redukowany, co prowadzi do cyklu reakcji redoks 
i  dalszego generowania RFT. Powstające podczas 
autooksydacji flawonoidów rodniki semichinonowe, 
mimo swej stabilności, mogą wykazywać działanie 
cytotoksyczne [23].

Jony miedzi (I) reagując z tlenem wytwarzają rod-
nik ponadtlenkowy, z  którego może w  komórkach 
powstać nadtlenek wodoru, a dalej w reakcji Habera 
Weissa czy Fentona może powstawać reaktywny che-
micznie rodnik hydroksylowy odpowiedzialny za oksy-
dacyjne modyfikacje DNA, białek czy lipidów [25].

Działanie przeciwzapalne i przeciwalergiczne
Mechanizm działania przeciwzapalnego flawono-

idów (np. kwercetyny galanginy, apigeniny, narynge-
niny, baikaleiny i  innych) polega przede wszystkim 
na hamowaniu aktywności 5-lipooksygenazy (5-LOX) 
i  cyklooksygenazy (COX, zwłaszcza COX-2). Enzymy 
te uczestniczą w syntezie z kwasu arachidonowego 
prostaglandyn i  leukotrienów – mediatorów odpo-
wiedzi zapalnej. Zahamowanie tych enzymów przez 
flawonoidy, np. COX-2 przez kwercetynę, zmniejsza 
syntezę miedzy innymi prostaglandyny PGE2, leuko-
trienu B4 i tromboksanu A2 co prowadzi do zahamo-
wania napływu leukocytów, wyregulowania stanu 
napięcia naczyń włosowatych i zmniejszenia odczy-
nu zapalnego [12].

Podczas reakcji zapalnej dochodzi do powsta-
wania dużych ilości RFT, które degradują kolagen 
i uszkadzają ściany naczyń krwionośnych, toteż anty-
oksydacyjne i przeciwzapalne działanie flawonoidów 
przyczynia się do poprawy stanu naczyń krwiono-
śnych.

Oprócz ogólnego działania przeciwzapalnego 
niektóre flawonoidy wykazują właściwości przeciw-
alergiczne. Zaobserwowano, że mogą dodatkowo od-
działywać na komórki układu odpornościowego. Ich 
działanie polega na hamowaniu proliferacji limfocy-
tów, zahamowaniu syntezy Ig klasy E, G, M, A oraz 
uwalnianiu cytokin. Mogą również hamować ak-
tywność enzymów lizosomalnych, biorących udział 
w procesach zapalnych i  alergicznych. Przykładami 
flawonoidów o właściwościach przeciwalergicznych 
są kwercetyna i luteolina, które oprócz obniżania syn-
tezy mediatorów zapalnych hamują również uwalnia-
nie histaminy z mastocytów pobudzonych wcześniej 
IgE. Nieco słabsze działanie tego typu wykazuje rów-
nież bajkaleina, która dodatkowo hamuje sekrecję 
eotaksyny – chemokiny wydzielanej przez fibrobla-
sty. Dla astmatyków obiecująca jako lek wydaje się 
być hispidulina – flawonoid rozluźniający mięśnie 
gładkie tchawicy [1, 11].

Działanie przeciwalergiczne wykazują zioła rde-
stu ptasiego Herba polygoni avicularis, skrzypu Her-
ba equiseti, zawierające niektóre z flawonoidów, np 
kwercetynę, rutynę, bajkalinę, mirycetynę i apigeni-
nę) [26].

Działanie estrogenne
Podobieństwo budowy flawonoidów (zwłaszcza 

z grupy izoflawonów, np. genisteiny czy daidzeiny) 
do estrogenów sprawia, że wykazują one wysokie po-
winowactwo do receptorów estrogenowych α (ER-α) 
występujących głównie w gruczole sutkowym, endo-
metrium czy jajnikach i receptorów β (ER-β) obecnych 
w mózgu, nerkach, naczyniach krwionośnych, płu-
cach i kościach. W doświadczeniach laboratoryjnych 
wykazano, że podawanie zwierzętom jedynie izofla-
wonów pobudza przerost macicy, co wskazuje na ich 
działanie estrogenne. Natomiast podawane łącznie 
z estrogenami działały antyestrogenowo, hamując 
np. wychwyt estradiolu przez macicę.

Większość przeprowadzonych dotychczas badań 
skupia się przede wszystkim na korzystnym dzia-
łaniu izoflawonów w  opóźnianiu menopauzy oraz 
łagodzeniu jej następstw, np. obniżaniu zachorowal-
ności na osteoporozę kobiet w  okresie postmeno-
pauzalnym [11].

Flawonoidy w profilaktyce 
i terapii chorób

W ostatnich latach wzrasta zain-
teresowanie profilaktyką i  leczeniem 
za pomocą fitozwiązków. Dzięki z sze-
rokiemu zakresowi farmakologiczne-
go działania flawonoidów podejmuje 
się również próby zastosowania tych 
związków jako terapii wspomagającej 
w wielu chorobach.

Flawonoidy a nowotwory
Badania prowadzone w latach 70. 

i 80. XX wieku dostarczyły wielu do-
wodów o  aktywności przeciwnowo-
tworowej flawonoidów. Wykazano, że 
niektóre z nich nie tylko obniżały aktywność muta-
genną wybranych promutagenów/prokancerogenów 
in vitro, ale również zmniejszały częstość występowa-
nia nowotworów u zwierząt doświadczalnych [24]. 
Również obserwacje epidemiologiczne wskazują na 
odwrotną korelację między spożyciem flawonoidów 
z dietą a ryzykiem powstawania niektórych typów no-
wotworów u ludzi. Zaobserwowano, że dieta bogata 
w izoflawony (produkty sojowe zawierające geniste-
inę) u kobiet obniża ryzyko wystąpienia raka piersi, 
a u mężczyzn raka prostaty. Ostatnie badania wska-
zują także na możliwość prewencyjnego działania izo-
flawonów w nowotworach tarczycy, głowy i szyi. Picie 
dużej ilości zielonej herbaty (zawierającej katechiny) 
zmniejsza ryzyko wystąpienia nowotworu płuc [27].

Działanie przeciwnowotworowe flawonoidów 
jest możliwe nie tylko dzięki ich właściwościom, 
antyoksydacyjnym, ale również oddziaływaniu na 
aktywność enzymów I  i  II fazy biotransformacji 

Modyfikacje flawonoidów 
podczas ich trawienia 
i wchłaniania mogą 
zmieniać aktywność tych 
związków i wpływać na 
szybkość ich usuwania 
z krwiobiegu. Na wydajność 
przyswajania przez organizm 
poszczególnych flawonoidów 
wpływa rodzaj spożytych 
związków, ich właściwości 
fizyczne i chemiczne, a także 
obecność i rodzaj grup 
funkcyjnych.
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endo- i  egzogennych związków czy 
blokowaniu replikacji DNA przez ha-
mowanie aktywności enzymów bio-
rących udział w  tym procesie (np. 
polimerazy II DNA, topoizomerazy 
I i II). Kwercetyna i kempferol są inhi-
bitorami polimerazy II DNA. Luteolina 
hamuje aktywność topoizomerazy I, 
natomiast mirycetyna, kwercetyna czy 
baikalina topoizomerazę II [28].

Flawonoidy przez blokowanie cy-
klu komórkowego (fazy G1/S lub G2/M) 
mogą hamować proliferację oraz indu-
kować apoptozę komórek nowotwo-
rowych. Jest to możliwe, ponieważ 
związki te wykazują wpływ na aktyw-
ność białek odpowiedzialnych za regu-
lację cyklu komórkowego (np. cykliny), 
białek pro- i antyapoptotycznych (np. 
p21, p53, czy Bcl-2) czy enzymów odpo-
wiedzialnych za biotransformację mu-
tagenów i kancerogenów.

Na uwagę zasługuje zdolność flawonoidów do mo-
dulowania aktywności enzymów odpowiedzialnych 
za metabolizm ksenobiotyków, których aktywność 
biologiczna zmienia się pod wpływem ich działa-
nia. Jeśli chodzi o  enzymy I  fazy biotransformacji, 
flawonoidy mogą zarówno aktywować, jak i hamo-
wać aktywność różnych izoform cytochromu P-450. 
Są one także odpowiedzialne za pobudzenie aktyw-
ności enzymów II fazy. Zaobserwowano, że działanie 
niektórych flawonoidów, np. tangretyny czy chryzy-
ny podwyższa aktywność transferazy glutationowej 
czy UDP-glukuronowej [29].

Związki flawonoidowe oprócz bezpośredniego 
wpływu na enzymy biorące udział w procesie nowo-
tworzenia, są zdolne do modyfikowania metabolizmu 
komórkowego przez: 
1.	� obniżenie aktywności czynników transkrypcyj-

nych AP-1 i  NF-κB, pod których kontrolą znaj-
duje się wiele genów regulujących proliferację, 
apoptozę czy angiogenezę (np. 3-galusan epiga-
lokatechiny). Hamujące działanie flawonoidów 
na AP-1 i NF-κB wynika nie tylko z ich właściwo-
ści przeciwutleniających, ale również zdolno-
ści do: 
–	� hamowania aktywności kinaz, które odpo-

wiedzialne są za aktywację czynnika NF-κB 
poprzez jego fosforylację i odłączenie od inhi-
bitora (IκB)

–	� hamowania aktywności MAP kinaz, które ak-
tywują czynnik AP-1;

2.	� obniżenie aktywności kinazy C (PKC), katalizują-
cej fosforylację seryny i  treoniny czy kinaz tyro-
zynowych (PTK) uczestniczących w powstawaniu 
stanów zapalnych i zmian nowotworowych (np. fi-
steina, luteolina, kwercetyna, genisteina);

3.	� hamowanie glikoproteiny P (P-gp), która zamiast 
usuwać szkodliwe substancje, jak ma to miejsce 
w zdrowych komórkach, podczas chemioterapii 
usuwa cytostatyki z  komórek nowotworowych 
(oporność wielolekowa) [24].
Zgromadzone dotychczas dane dotyczące prze-

ciwnowotworowego działania flawonoidów nie są 
jednoznaczne. Dokładny mechanizm ich przeciwno-
wotworowego działania poznano przede wszystkim 
w układach doświadczalnych in vitro i  tylko dla kil-
ku flawonoidów, np. genisteiny i daidzeiny, w mniej-
szym stopniu kwercetyny, czy luteoliny. Wykazano 
między innymi, że genisteina i daidzeina dostarczone 
w diecie są zdolne do blokowania wzrostu i podziału 
komórek zależnego od receptorów EGF oraz do hamo-
wania angiogenezy. Zahamowanie aktywności kinaz 
tyrozynowych przez te związki zaburza przekazywa-
nie sygnału między komórkami i w konsekwencji do-
chodzi do zaburzenia wzrostu i podziału komórek, 
co ma istotne znaczenie w ograniczaniu namnażania 
się komórek nowotworowych. Izoflawony mogą rów-
nież hamować syntezę aromatazy i jednocześnie po-
budzać syntezę globuliny wiążącej hormony płciowe 
(SHBG). Takie działanie prowadzi do zahamowania 
wytwarzania endogennych estrogenów i  androge-
nów, a tym samym zahamowania wzrostu nowotwo-
rów hormonozależnych [30].

Bardzo ciekawych wyników dostarczyły badania 
zastosowania flawonoidów w chemioterapii nowo-
tworów. Stwierdzono, że w  opornych na działanie 
chemioterapeutyków liniach komórek nowotworo-
wych flawonoidy mogą powodować wzrost stężenia 
niektórych z zastosowanych cytostatyków. Kwercety-
na zwiększała in vitro w komórkach raka piersi stęże-
nie doksorubicyny, a genisteina cisplatyny. Natomiast 
in vivo kwercetyna podwyższała przeciwnowotworo-
we działanie cisplatyny i busulfanu, ale nie wpływała 
na aktywność doksorubicyny i etopozydu [31].

W świetle opublikowanych danych dotyczących 
aktywności biologicznej flawonoidów, zwłaszcza 
możliwości działania przeciwnowotworowego, obie-
cujące wydaje się zastosowanie tych związków w te-
rapii nowotworów. Podjęto już próby wprowadzenia 
niektórych z  nich, np. kwercetyny, 3-galusanu ka-
techiny (I  faza badań klinicznych) i  flawopirydolu 
(II  faza badań klinicznych) do zastosowania klinicz-
nego [32, 33].

Obecnie, ze względu na wzrost spożycia warzyw 
i owoców flawonoidy mogą stanowić istotny element 
w profilaktyce nie tylko nowotworów, ale również in-
nych chorób cywilizacyjnych.

Flawonoidy a choroby sercowo-naczyniowe
Istnieje wiele przesłanek wskazujących, że spoży-

cie z dietą flawonoidów przyczynia się do obniżenia 
ryzyka umieralności z powodu chorób sercowo‑naczy-
niowych. W  licznych badaniach epidemiologicznych 
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potwierdzono odwrotną korelację między spoży-
waniem produktów zawierających duże ilości fla-
wonoidów (picie zielonej herbaty (około 4 filiżanek 
dziennie) oraz czerwonego wina, spożywanie dużej 
ilości jabłek, cebuli, brokułów) a występowaniem cho-
rób układu krążenia [34].

Fakt ten potwierdza również zjawisko tzw. francu-
skiego paradoksu. Osoby mieszkające w rejonie Mo-
rza Śródziemnego, mimo dużego spożycia tłuszczów, 
znacznie rzadziej zapadają na miażdżycę, tylko dlate-
go, że równocześnie dostarczają z bogatą w warzywa 
i owoce dietą dużo naturalnych związków polifenolo-
wych (w tym flawonoidów) oraz spożywają czerwone 
wino (szczególnie bogate w resweratrol i katechiny). 
Działanie antyoksydacyjne tych związków przyczy-
nia się do zahamowania peroksydacji lipidów błon 
komórkowych, ochrony lipoprotein o małej gęstości 
(LDL) przed utlenianiem, a także zwiększenia stęże-
nia korzystnego cholesterolu (HDL) [35].

Flawonoidy (szczególnie rutyna i  jej pochodne) 
wspólnie z witaminą C uelastyczniają i  wzmacnia-
ją naczynia krwionośne. Jest to możliwe między in-
nymi dzięki ich zdolności do hamowania aktywności 
hialuronidazy, co zmniejsza przepuszczalność i łam-
liwość naczyń krwionośnych. Właściwość ta pozwa-
la na zastosowanie tych związków w leczeniu chorób 
naczyń krwionośnych o charakterze zakrzepowo-za-
torowym.

Zahamowanie przez flawonoidy aktywności Na+/
K+ ATP-azy i fosfodiesterazy cAMP obniża potencjał 
błonowy i  jednocześnie zwiększa stężenie cAMP, 
co powoduje wzrost siły skurczu mięśnia sercowe-
go. Z  kolei dzięki zahamowaniu przez te związki 
konwertazy angiotensyny dochodzi do spadku stę-
żenia angiotensyny II, a  tym samym do obniżenia 
ciśnienia tętniczego. Inaktywacja przez flawonoidy 
enzymów z grupy lipooksygenaz (LOX) i cyklooksy-
genaz (COX) zaangażowanych w metabolizm kwasu 
arachidonowego zmniejsza syntezę tromboksanów 
i  leukotrienów, co prowadzi do złagodzenia skur-
czów naczyń krwionośnych. Ze względu na powyż-
sze właściwości flawonoidy znalazły zastosowanie 
jako środki nasercowe (na bazie głogu – Cardiobell, 
Głóg fix; na bazie miłorzębu japońskiego – Ginkgo-
bil, Ginkofar) [11].

Działanie przeciwmiażdżycowe
Miażdżyca jest chorobą wieloczynnikową o złożo-

nej patogenezie. Jednym z wielu czynników inicjują-
cych zmiany miażdżycowe jest zaburzenie czynności 
śródbłonka. Jednym z  głównych mediatorów tego 
procesu jest tlenek azotu (NO), który w warunkach fi-
zjologicznych działa w naczyniach krwionośnych an-
tyoksydacyjnie i przeciwzapalnie, ponadto przyczynia 
się do ich rozkurczu. W stanach zapalnych, którym to-
warzyszy stres oksydacyjny jest prekursorem silnych 
związków prooksydacyjnych [36].

Flawonoidy mogą zmniejszać odczyn zapalny 
powstający w  procesach miażdżycowych naczyń 
krwionośnych nie tylko poprzez unieczynnianie/wy-
miatanie RFT i NO oraz jego pochodnych, ale rów-
nież przez hamowanie napływu do miejsc zapalenia 
leukocytów.

Poza stanem zapalnym i  stresem oksydacyjnym 
oraz zaburzeniami układu krzepnięcia i fibrynolizy, 
istotnym czynnikiem sprzyjającym rozwojowi miaż-
dżycy naczyń krwionośnych jest występowanie we 
krwi dużych ilości utlenowanych lipoprotein o niskiej 
gęstości LDL (oksy-LDL), które odkładają się w ścia-
nach naczyń krwionośnych [37].

Flawonoidy wykazują również 
ochronne działanie w stosunku do li-
poprotein osocza krwi. Dzięki ich wła-
ściwościom chelatującym zmniejsza 
się ilość RFT w osoczu, co zapobiega 
utlenieniu frakcji LDL, a  tym samym 
chroni komórki śródbłonka przed po-
wstawaniem blaszek miażdżycowych. 
Mechanizmy przeciwmiażdżycowego 
działania flawonoidów poza zapobie-
ganiem utlenianiu LDL polegają rów-
nież na: 
–	� hamowaniu reduktazy HMG-CoA 

(np. hesperytyna), co prowadzi do 
obniżenia poziomu cholesterolu we 
krwi;

–	� obniżeniu przez np. kwercetynę czy 
luteolinę zdolności monocytów do 
adhezji do nabłonka naczyń i prze-
nikania przez ściany naczyń;

–	� hamowaniu przez np. kwercety-
nę i baikaleinę proliferacji mięśni 
gładkich naczyń;

–	� hamowaniu przez mirycetynę czy 
kwercetynę agregacji trombocy-
tów [37, 38].
Duże nadzieje na stworzenie leku zapobiegające-

go rozwojowi miażdżycy wiąże się ze stosowaną od 
dawna w medycynie tradycyjnej w Chinach i  Japo-
nii tarczycą bajkalską. Rozdrobniony korzeń 2–3-let-
niej rośliny zawiera ponad 40 flawonoidów. Wśród 
nich najważniejsze to bajkalina, bajkaleina (aglikon 
bajkaliny), wogonozyd i wogonina (aglikon wogono-
zydu). Związki te poprzez swoją aktywność antyoksy-
dacyjną, przeciwzapalną i przeciwzakrzepową mogą 
wkrótce zostać zastosowane jako lek w  prewencji 
pierwotnej i wtórnej miażdżycy [39].

Działanie antyagregacyjne
Flawonoidy wykazują również korzystny wpływ 

na czynność płytek krwi. Oddziałując na integry-
ny płytek utrudniają ich zlepianie. Istnieją dane po-
twierdzające, że ich aktywność antyagregacyjna jest 
związana z metabolizmem NO. Flawonoidy stymulują 

Badania prowadzone 
w latach 70. i 80. XX 
wieku dostarczyły wielu 
dowodów o aktywności 
przeciwnowotworowej 
flawonoidów. Wykazano, 
że niektóre z nich nie 
tylko obniżały aktywność 
mutagenną wybranych 
promutagenów/
prokancerogenów in vitro, ale 
również zmniejszały częstość 
występowania nowotworów 
u zwierząt doświadczalnych. 
Również obserwacje 
epidemiologiczne wskazują 
na odwrotną korelację 
między spożyciem 
flawonoidów z dietą 
a ryzykiem powstawania 
niektórych typów 
nowotworów u ludzi.
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powstawanie NO w śródbłonku naczyniowym i jedno-
cześnie hamują syntezę 12-HETE (związek upośledza-
jący czynność śródbłonka). Przyczyniają się ponadto 
do zahamowania syntezy tromboksanu A i aktywno-
ści fosfolipazy C. Działanie antyagregacyjne tłumaczy 
się również zdolnością flawonoidów (np. kwercety-
ny, rutyny, trokserutyny) do hamowania aktywności 
takich enzymów, jak fosfodiesteraza i cyklooksyge-
naza [40].

Flawonoidy a cukrzyca
Wiadomo, że powstawanie cukrzycy wiąże się 

z upośledzeniem produkcji i wydzielania insuliny lub 
niewrażliwością komórek docelowych na ten hormon, 
co prowadzi do zaburzenia poziomu glukozy we krwi. 
W badaniach doświadczalnych wykazano, że niektó-
rym z flawonoidów można przypisać działanie prze-
ciwcukrzycowe.

W  badaniach in vitro i  in vivo stwierdzono, że 
(-)-epikatechina może stymulować syntezę insuliny 
i podwyższać poziom cAMP w komórkach β trzust-
ki, co wzmaga sekrecję tego hormonu. Dodatkowo 
przekształcenie proinsuliny w insulinę jest intensyw-
niejsze, a  tym samym poziom insuliny we krwi jest 
wyższy. Z kolei 3-galusan epigalokatechiny (EGCG) 

hamuje syntezę glukozy w hepatocy-
tach, co wskazuje na jego dzialanie hi-
poglikemiczne.

Daidzeina, luteolina i 7-O-glukozyd 
luteoliny, hamując aktywność enzy-
mów α-amylazy i α-glukozydazy, a gli-
kozydy kwercetyny osłabiając działanie 
transporterów glukozy np. SGLT-1 w en-
terocytach, mogą spowolnić wchła-
nianie glukozy w jelicie. Zapobiega to 
gwałtownemu zwiększeniu ilości glu-
kozy we krwi po posiłku [41].

Wykazano również, że flawonoidy 
(głównie kwercetyna) chronią przed 
pojawieniem się zaćmy u  chorych 
na cukrzycę. Główną przyczyną tego 
objawu jest odkładanie się w  gałce 
ocznej sorbitolu, którego synteza jest 
katalizowana przez reduktazę aldo-
zolową. Niektóre z  flawonoidów (np. 
kwercetyna) są inhibitorami tego en-
zymu, co może opóźniać utratę wzro-
ku [42].

Flawonoidy a AIDS
W terapii AIDS najważniejsze jest ograniczenie na-

mnażania się wirusa. Potencjalnym czynnikiem tera-
peutycznym w leczeniu chorych na AIDS wydają się 
flawonoidy. Aktualny stan wiedzy o  możliwości ich 
wykorzystania w terapii tej choroby wskazuje, że: 
–	� (-)-epikatechina, baikalina, baikaleina, kwercetyna 

i mirycetyna mogą działać jak inhibitory odwrotnej 

transkryptazy – kluczowego enzymu koniecznego 
do rozwoju HIV;

–	� (-)-epikatechina, EGCG i baikalina mogą hamować 
wnikanie cząsteczki wirusa do wnętrza komórki 
poprzez zaburzenie interakcji białek otoczki wi-
rusa z cząsteczkami powierzchniowymi atakowa-
nych komórek;

–	� kwercetyna może hamować aktywność wiruso-
wego białka Vpr, odpowiedzialnego za zwiększe-
nie wydajności namnażania wirusa w komórkach 
gospodarza oraz takich enzymów, jak integrazy 
oraz proteinazy [43].

Podsumowanie

W świetle dotychczas opublikowanych wyników 
bardzo licznych badań przeprowadzanych w warun-
kach in vitro i in vivo nie ma wątpliwości, że ze wzglę-
du na powszechność występowania flawonoidów 
w świecie roślin i obecność w spożywanej diecie wa-
rzyw i owoców oraz ich właściwości antyoksydacyjne, 
związki te mają duże znaczenie w profilaktyce wielu 
chorób cywilizacyjnych, np. nowotworów, miażdży-
cy, cukrzycy, chorób neurodegeneracyjnych i innych. 
Wielokierunkowe działanie flawonoidów wskazuje 
również na możliwość ich zastosowania nie tylko 
w  prewencji różnych schorzeń, ale również ich le-
czeniu, o  czym świadczą wyniki badań klinicznych. 
Przed ostateczną decyzją o zastosowaniu flawono-
idów jako potencjalnych leków należy jednak pamię-
tać o dokładnym sprawdzeniu bezpieczeństwa ich 
stosowania i prawidłowej ocenie skuteczności dzia-
łania terapeutycznego.
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