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SAZETAK

Pravilna prehrana smatra se jednim od bitnih preduvjeta
zdravog zivota. Prevencija bolesti, poboljsanje zdravlja i
funkcionalnih sposobnosti u sportasa i rekreativaca doveli
su do povecanja interesa za spojevima s bioaktivnim
djelovanjem. Polifenoli su jedni od tih spojeva. Njihova
Siroka dostupnost i specifi¢ni fizioloski ucinci prezentiraju
ih kao jedinstvene prehrambene spojeve. U dosadasnjim
istrazivanjima povezanosti polifenola i potencijalnog uc¢inka
na zdravlje uocen je pozitivni ué¢inak kod kardiovaskularnih,
metabolickih i neurodegenerativnih bolesti s obzirom
na njihovu protuoksidacijsku, protukancerogenu,
protualergijsku i protuupalnu aktivnost. Posebno se moze
promatrati njihova uloga funkcionalne hrane kod sportasa
i rekreativaca zbog jedinstvenih zahtjeva u psihofizickom
smislu. U¢inci polifenola pomazu u razli¢itim fizioloskim
stanjima koja slijede za vrijeme i nakon tjelesne aktivnosti.
Pokazane su znacajne uloge u zastiti i oporavku misic¢a
i kostiju, prevenciji metabolickih bolesti i odrzavanju
mentalnog zdravlja sportasa i rekreativaca.

Kljucne rijeci: polifenoli, flavonoidi, tjelesna aktivnost,
zasStitni ucinci, zdravlje

SUMMARY

Proper nutrition is one of the basic prerequisites for
a healthy lifestyle. The need to find compounds with
bioactive agents in order to prevent disease, improve health
and functional capacities in professional and recreational
athletes has resulted in an increase of interest. Polyphenols
are one of these compounds. Their wide accessibility
and specific physiological effects make them unique
nutritional compounds. Current research on the potential
positive effects of polyphenols on health shows benefits
on cardiovascular, metabolic and neurodegenerative
diseases, regarding their antioxidative, anticancerogenic,
hypoalergenic and antiinflammatory activities. Their role as
a functional food in athletes can be observed due to unique
requirements, with reference to their psycho-physiological
demands. The effects of polyphenols are beneficial in cases
of various physiological conditions, which occur during or
after physical activity. Important roles in the protection and
recovery of muscles and bones, prevention of metabolic
diseases and maintenance of mental health have been shown
in professional and recreational athletes.

Key words: polyphenols, flavonoids, physical activity,
protective effects, health
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UvVOD

Danasnji sport, bilo u profesionalnom bilo u rekre-
ativnom obliku, trazi od sportasa ogromne psihofizicke
zahtjeve. To se narodito izrazava u sportskoj izvedbi,
kondicioniranju, odmoru i oporavku nakon napora te
izbjegavanju ozljeda. Poboljsavanje izdrzljivosti, miSi¢ne
snage, odgadanje umora i prevencija ozljeda, odrzavanje
imuniteta, uz rastuci op¢i interes za zdravlje, pokusavaju
se posti¢i ne samo treningom i rekreacijom ve¢ i upotrebom
mnogih dopustenih, pa i ponekih nedopustenih sredstava.
Pravilna prehrana vazna je za uspjes$no funkcioniranje i
vjezbanje. Ona ima najveci utjecaj na zdravstveni status,
tjelesnu masu i sastav tijela, dostupnost hranjivih tvari
tijekom tjelovjezbe i pogotovo sportsku izvedbu. Iako
sportasi trebaju dobro uravnotezenu prehranu, kao i ostatak
populacije, razlika se javlja u koli¢ini i omjeru, gdje se
ne smije zanemariti ravnoteza izmedu unosa i potrosnje.
Obavljanje bilo kakve aktivnosti zahtijeva prisutnost
ugljikohidrata i masti kao goriva, proteina za izgradnju i
odrzavanje miSiéne mase, vitamina i minerala kao podrske
metabolizmu i izgradnji, te vode kao medija u kojem se
sve to odvija. Razli¢iti dodaci prehrani koji sadrzavaju
proteine, organske spojeve, ugljikohidrate i minerale rabe
se u raznim sportovima zbog svoje dostupnosti, cijene i
mogucénosti koristenja u bilo kojem trenutku. Neki sastojci
hrane pokazuju bioloski aktivno djelovanje, pridonose
ocuvanju zdravlja i pojac¢avanju fizioloskih u¢inaka, a za
neke od njih se smatra i da pobolj$avaju sportsku izvedbu
i poticu izbjegavanje narusavanja homeostaze za vrijeme
napornih aktivnosti. Takvi hrana nazvana je funkcionalnom
hranom, a njezini sastojci predmet su mnogih znanstvenih
istrazivanja.

Naporna fizicka aktivnost u vrhunskih sportasa, ali
i u onih nenaviklih na aktivnost uzrokuje ozljede i1 bol
misica, kao i razgradnju, uniStavanje i otpustanje misi¢nih
proteina. Takva oStecenja javljaju se s odredenim odmakom
i nisu potpuno razjasnjeni mehanizmi. Pretpostavlja se
da je u pozadini upalni odgovor, potenciran fagocitnom
infiltracijom koja je potaknuta pretjeranim mehani¢kim
stresom, povisenom koncentracijom ostatnih Stetnih
produkata ili oksidacijskim stresom. Budué¢i da se u
ozlijedenom tkivu i krvi nakon naporne fizicke akivnosti
nalaze znatno vece koli¢ine slobodnih radikala u odnosu
na ostale potencijalno $tetne tvari, postoje rezultati koji
pokazuju da protuoksidansi smanjuju ostecenje misica.
Oksidacijske ozljede nakon fizi¢ke aktivnosti mogu biti
sprije¢ene unosom protuoksidansa kao $to su vitamini C i
E, karotenoidi te polifenoli (1,13,48).

Polifenoli su $iroko rasprostranjene organske molekule
koje su sastavljene od velikog broja fenolnih skupina, o ¢emu
im ovise i svojstva. Ukljucuju vise tisuca spojeva razli¢ite
kemijske strukture. Mogu biti prirodni, pri ¢emu nastaju
kao sekundarni metaboliti u biljkama od kojih se neki mogu

naci samo u pojedinim vrstama, te sinteticki. U biljakama,
koje proizvode vise od tisuéu polifenola, imaju mnogobrojne
uloge, kao $to surast biljke, zastitaod UV zracenja, zastita od
mikroba i biljojeda, reprodukcija biljke te sluze kao signalne
molekule (13). Budu¢i da su sveprisutni u biljkama, nalaze
se iu hrani biljnog podrijetla: voéu, povrcu, ¢aju, kavi, vinu,
pivu, medu, sjemenkama, uljima, propolisu itd. Naravno,
to je dovelo do velike zainteresiranosti za njihove zastitne
ucinke, pogotovo u prehrani bogatoj voéem i povréem,
koja doprinosi prevenciji nastajanja bolesti. Najveéi broj tih
ispitivanja raden je na ¢ajevima, vocu, povrcu i ljekovitim
biljkama (62). Za razliku od vitamina, nisu neophodni za
trenutno zdravlje, ali se javlja sve vise dokaza da umjerena
dugotrajna upotreba i unos mogu imati blagotvorne u¢inke
na sprjeCavanje bolesti: pojavnost kroni¢nih bolesti,
ukljucuju¢i tumor, kardiovaskularne bolesti, dijabetes,
neurodegenerativne bolesti, ali i svakodnevne procese vazne
u sporta$a i rekreativaca, primjerice, protuoksidacijsku
aktivnost, protuupalnu i regeneracijsku djelotvornost
(2,13,14,18,21,28,31,47,62,67). Dnevni unos polifenola
moze iznositi i par stotina miligrama na dan (30), pri cemu
biodostupnost ovisi 0o mnogim metabolickim ¢imbenicima
(glikozilacija, esterifikacija i polimerizacija), §to je i danas
predmet istrazivanja. Nakon unosa polifenola u organizam
per os 1njihova metaboliziranja putem crijevnih i jetrenih
enzima kao i crijevne mikroflore njihovi metaboliti se
nalaze u krvotoku tisu¢u puta manjoj koncentraciji nego pri
unosu. Velike koli¢ine osnovnog spoja i metabolita prolaze
u debelo crijevo, gdje se preko lokalnih mikroba razgraduju
na manje fenolne kiseline i aromatske katabolite, koji se
onda apsorbiraju u krvotok (13,29).

Posljednjih nekoliko godina pojavljuje se velik broj
istrazivanja temeljen na ucinkovitosti polifenola na
mozak, krvozilni sustav, novotvorine i upalu (11,33,36,49).
Intezivno se istrazuje njihova biodostupnost i raspodjela u
tkivima, mogué¢i mehanizmi ucinkovitosti i zdravstvene
djelotvornosti (54,61). Podaci ukazuju na brojne nedostatke
uklju¢uju¢i nedostatno jasne zakljucke, subjektivnost
istrazivaca, neodgovarajuce kontrole, nedostatak potvrde
mehanizma ucinkovitosti, doze, nad¢ina unosa i specificnog
djelovanja pojedini polifenolnih sastavnica kao i nac¢ina
obrade podataka (47,63). Nasuprot tome, dio istrazivanja
pokazuje pozitivne u€inke polifenola te jasan odnos izmedu
unosa odredene doze polifenola i njihovog zastitnog ucinka.
Jedan od problema istrazivanja jest razluciti koji polifenoli
su odgovorni za razli€ite pozitivne u¢inke s obzirom na to
da je poznato vise od 8000 polifenolnih molekula, a samo
dio polifenolnih molekula je dobro istrazen. U ovom se
radu zeli prikazati u¢inke polifenola u prehrani u sportasa
i rekreativaca. Prikazat ¢e se osnovna podjela polifenola,
iznimno bogati izvori polifenola i njihovi u¢inci u zdravlju
i bolesti. U drugom dijelu rada paznja ¢e biti usmjerena
na specificnosti tjelesne aktivnosti i uloge polifenola u
sprjec¢avanju Stetnih i potenciranju korisnih ucinaka.
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PODJELA POLIFENOLA

Polifenoli su vrlo heterogena skupina spojeva, a osnovno
obiljezje im je prisutnost jednog ili vise hidroksiliranih
benzenskih prstenova. Dijele se ovisno o broju fenolnih
prstenova i elemenata koji povezuju te prstenove, tj.
supstituenata na njima. Fenolski spojevi imaju barem jedan
aromatski benzenoidni prsten s jednom ili vise pridruzenih
hidroksilnih skupina. Razlikujemo flavonoide i neflavonoide
(fenolne kiseline, lignani i stilbeni). Neflavonoidi su spojevi
jednostavnije grade koji se sastoje od jednog aromatskog
prstena. Dijele se na fenolne kiseline, lignane i stilbene.

Fenolne kiseline se dijele u dvije grupe: derivate
hidroksibenzojeve kiseline 1 derivate cimetne kiseline. U
hidroksibenzojeve kiseline spadaju galna, protokatehinska,
vanilinska i siriginska kiselina. U toj skupini znacajni
su derivati galna i elaginska kiselina. Galna kiselina se
nalazi u biljkama poput lijeske, ruja, rogac, kore hrasta,
listovima Cajeva, kavi, voc¢u (jagode, borovnice, grozde,
mango, ananas, banane, limun), povréu (luk, krumpir) te
crvenom i bijelom vinu u slobodnom obliku ili ¢es¢e kao
sastavni dio tanina zvanih galotanini koji hidrolizom daju
Secer i galnu kiselinu. Galna kiselina se dobro apsorbira u
ljudi; utvrdena je mikromolarna koncentracija slobodnog
i glukoronidiranog oblika galne kiseline kao i njezina
glavnog metabolita 4-O-metilgalne kiseline u krvnoj plazmi
covjeka nakon unosa hrane bogate galnom kiselinom.
Cimetna kiselina ima nekoliko derivata: p-kumarinsku,
ferulinsku, sinapnu i kafeinsku kiselinu. Ovi se oblici ¢esto
nalaze u kombiniranim oblicima, a prisutni su u gotovo
svim biljkama (34).

Lignani su neflavonoidi narocito prisutni u zitaricama,
uljnim sjemenkama, sezamu i kupusu. Najces¢i su spojevi
alicin i entrerolignani. Zbog svoje strukturne sli¢nosti
s estrogenom, kao i izoflavoni, klasificirani su kao
fitoestrogeni (13).

Stilbeni su neflavonoidi C6-C2-C6 strukture, ¢ija je
primarna uloga zastita biljke kao odgovor na bolest, ozljedu i
stres. Dva su najpoznatija spoja resveratrol i piceid. Njihovo
pojavljivanje u prirodi nije tako ¢esto u hrani, ali prisutni
su u veé¢im koli¢inama, uz ostale polifenole, u grozdu i, u
skladu s time, u vinu (13,34).

Flavonoidi su bioaktivni polifenolni spojevi Osnovnu
kemijsku gradu flavonoida ¢ine tri aromatska prstena (A,
B i C) s hidroksilnim skupinama (OH) na koje se mogu
vezati druge molekule. Temeljna struktura sastoji se od
C15 (C6-C3-C6) flavonskog kostura, odnosno 2 benzenska
prstena A i B povezana s piranskim prstenom C.

Dijele se u nekoliko podgrupa, koje se razlikuju prema
stupnju oksidacije prstena C (osim halkona), stupnju
nezasicenosti, te broju i polozaju hidroksilnih skupina te u
njihovu metaboliziranju (alkilacija/glikozidacija): flavoni,
flavonoli, flavanoli, izoflavoni, flavanoni, antocijanini,
flavanoli.

IZVORI POLIFENOLA

U prirodi postoji na tisuc¢e polifenolnih/flavonoidnih
sastavnica, pretezito u biljnom svijetu i od toga je na stotine
onih u jestivim biljkama i biljnim produktima. Sam tip i
sadrzaj polifenolnih/flavonoidnih sastavnica razlikuje se
izmedu razli¢itog voca, povrca, lisca, stabljika, cvjetova
i sjemenki. lako veéina hrane sadrzava polifenolne/
flavonoidne sastavnice u radu ¢e biti opisane pojedine
podgrupe i njihove sastavnice zastupljene u najvecoj
koli¢ini (34). Flavonoidi kao najzastupljenija grupa ¢esto
se spominju zajedno, iako imaju barem Sest vecih podgrupa.
Neflavonoidi su takoder prisutni u mnogim jestivim
biljkama.

Flavoni, iako nisu toliko ucestali, prisutni su u nekim
biljkama intenzivnog okusa i u bilju kao §to je celer i perSin
(34,38). Ponegdje su njihovi spojevi prisutni u manjim
koli¢inama, primjerice, u ¢ajevima od rooibosa i kamilice
te u nekim citrusnim vrstama (13,38). U prehrani u SAD-u
najveca koli¢ina flavona unesena je preko susenog i svjezeg
persina, slatkih feferona, celera, lubenica i zelene salate.
Iako uneseni u manjim koli¢inama, preko persina, zbog
svog iznimno visokog udjela u sastavu ¢inili su najveci
izvor flavona (7).

Flavonoli su zbog svoje Siroke rasprostranjenosti i
prisutnosti u razli¢itom vocu i povréu najobilniji flavonoidi,
poglavito spojevi kvercetin, kempferol i miricetin.
Najzastupljeniji je, redom, u crvenom i bijelom luku,
raj¢icama, zelenom povréu, jabukama, bobi¢astom vocu,
grozdu i ¢ajevima, kao i u nekim medicinskim biljkama kao
§to su kantarion i ginkgo (28). U prehrani u SAD-u najveéa
koli¢ina flavonola unesena je putem crnog Caja, luka, jabuka,
piva, zelene salate, kave i rajéica. Samo ¢ajem i lukom unosi
se vise od pedeset posto flavonola (17). Iako prisutni u vinu
i ¢aju, flavonoli nisu dominantni polifenol u tim pi¢ima.
Naime, ¢aj sarzi visok udio katehina iz flavanolske grupe,
a vino sadrzi viSe antocijanina i proantocijanidina (34).

Izoflavoni nisu pretjerano zastupljeni i nalaze se
uglavnom isklju¢ivo u leguminoznim biljkama. Najéesci
spojevi posebice su zastupljeni u soji i sojinim proizvodima.
Zagrijavani sojini proizvodi kao tofu i sojino mlijeko imaju
manje koli¢ine izoflavona, i to pretezito u obliku glukozida.
Zbog ve¢ spomenute sli¢nosti u gradi s estrogenom, u tijelu
se pretvara u biljne estrogene pri ¢emu imaju metabolicke
ucinke (28). U prehrani u SAD-u najveca koli¢ina unosi se
putem soje i sojinih proizvoda te bezmesnih vegetarijanskih
proizvoda (7,17).

Flavanoni su pretezito zastupljeni u citrusnom vocu,
pri ¢emu razliciti spojevi daju razliciti karakteristicni okus.
Primjerice, naringin se nalazi u grejpfrutu, dok je hesperetin
prisutan u naran¢ama. U manjim koli¢inama prisutni suiu
koncentriranim rajéicama (13). U prehrani u SAD-u najveca
koli¢ina flavanona unosi se putem sirovih naranéi, soka
od grejpfruta, soka od naranci, limuna, rajcica te putem
limunovog soka. Dvije tre¢ine unosa otpada na naranc¢e
i sok od naranc¢i, manja koli¢ina na limune i grejpfrut, a
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unatoc relativno niskom udjelu u sastavu rajcica, zbog vrlo
Cestog unosa i rajéica se visoko plasirala (17).

Antocijanini su najéesce prisutni kao pigmenti, te
se voce i povrée bogato antocijaninima lako prepoznaje
zbog karakteristi¢ne boje od tamnoplave do tamnocrvene.
Mnogo voca i povréa koje sadrzi antocijanine takoder
sadrzi najvece koli¢ine flavonoida po porciji. Najvise su
prisutni u bazgi, crnom ribizu, borovnicama, crnom grozdu
i patlidzanu (34). U prehrani u SAD-u najveca koliCina
antocijanina unosi se putem sirovih borovnica, banana,
jagoda, treSanja, brusnica i malina. Borovnice i banane
pritom su dominantan izvor antocijanina. Zanimljivo, bazga
i crni ribiz nisu toliko zastupljeni u americkoj prehrani, iako
su medu voéem s najvisim udjelom antocijanina, nekoliko
puta vis$im od nabrojanih (17).

Flavanoli su visoko kompleksni spojevi u rasponu od
monomera, modificiranih monomera (epikatehini), dimera
(galokatehini, epigalokatehini) do polimera. Cesti su i
oligomerni i polimerni proantocijanidini. Velike koli¢ine
flavanola nalaze se u crnom ¢aju, zelenom ¢aju, ¢okoladi,
kakau, brusnicama, banani, acai voéu, grasku, grahu i
vinu. Pi¢a najcesc¢e sadrze katehine (28,34,47). U prehrani
u SAD-u vecina flavanola unesena je putem crnog ¢aja,
piva, soka od jabuka, jabuka, banana, borovnica, breskvi,
krusaka i jagoda. Crni ¢aj je istovremeno i najbolji izvor,
a 1 najvise pridonosi unosu flavanola. Zeleni ¢aj ima ¢ak i
visi udio flavonola, ali ga NHANES (National Health and
Nutrition Examination Survey) ne razlikuje od crnog ¢aja
jer nema bitnih razlika medu drugim nutrijentima (17).

Lignani se uglavnom nalaze u lanenim sjemenkama,
le¢i, sjemenkama sezama, kupusu, mahunarkama,
kruskama, maslinovu ulju i ¢e$njaku (34).

Stilbeni su nekarakteristi¢ni za hranu, a veéinom se
nalaze u grozdu i vinu, iako su i tamo njihove koncentracije
znacajno manje u odnosu na ostale polifenolne grupe (13).

Fenolne Kkiseline dijele se na hidroksibenzojeve i
cimetne kiseline. Od svih je najées$ca i najzastupljenija
galna kiselina i pojavljuje se kao kompleksni Secerni ester
u galotaninima. Drugi Cest derivat je elaginska kiselina.
Obje se nalaze kao dio mnogih sastojaka prehrane: maline,
jagode, borovnice, persimona (kaki), oraha, ljesnjaka te
vina (13).

Podaci USDA (U.S. Department of Agriculture)
pokazuju da je tijekom 2001. — 2002. godine prosjecan
unos flavonoida medu Amerikancima dnevno bio 132
mg, pri ¢emu su flavanoli bili najzastupljeniji, a zatim
flavonoli (17). U nekim europskim zemljama, kao §to su
Skotska, Nizozemska, Finska, te u Japanu medu starijom
populacijom unos je puno manji u odnosu na SAD. Starija
populacija vise unosi flavonoide od mlade populacije, i u
SAD-u i u svijetu (7).

METABOLIZAM POLIFENOLA

Metabolizam u probavnom sustavu

Unato¢ Sirokoj rasprostranjenosti i visokom unosu
polifenola, njihova koncentracija u krvi je znacajno niza
zbog izlaganja brojnim metabolickim procesima. U
zelucu se oligomerni flavonoidi cijepaju na monomerne
jedinice, dio jednostavnijih se apsorbira, a ostali, skoro
nepromijenjeni, prolaze u tanko crijevo. U tankom se crijevu
mnoge, ali ne sve, komponente metaboliziraju i apsorbiraju,
nastavljajuci put do jetre gdje se dalje metaboliziraju (7).
Apsorbiranje polifenola u tankom crijevu ovisno je o
strukturnim znacajkama i metabolickim promjenama
(molekulska masa, glikozilacija, esterifikacija). Zbog tih
ogranicenja velik dio polifenola se ne apsorbira u tankom
crijevu. Samo pet posto polifenola iz hrane apsorbira se
u tankom crijevu, a ostatak prolazi u debelo crijevo gdje
se cijepa 1 fermentira pod utjecajem mikrobiota (13,7). U
debelo crijevo dolaze svi polifenoli, ukljuc¢ujuéi i one koji
su ve¢ apsorbirani i metabolizirani drugim putevima. Ondje
se putem metabolicke aktivnosti mikrobiota razgraduju i
metaboliziraju u manje i jednostavnije molekule, koje se
dalje apsorbiraju. Ekskrecija polifenola uglavnom se odvija
putem bubrega i manjim dijelom zuci (47). Koncentracije
izlu¢enih flavonoida u urinu mogu biti u rasponu od <0,01
% u antocijaninima do 43 % u nekih izoflavonima (13).

Biodostupnost
Flavoni

U usporedbi s ostalim flavonoidima, istrazivanja o
flavonima relativno su rijetka. Unos kineskoga medicinskog
bilja koje je sadrzavalo baicalein i wogonin pokazalo je da
je njihova apsorpcija smanjena 50% zbog metoksi grupe
na C-8. Unosom fermentiranog i nefermentiranog ¢aja od
rooibosa s niskom koli¢inom flavonskih konjugata nisu
nadeni flavoni ni njihovi metaboliti u plazmi i urinu (13). To
se vjerojatno dogada zbog smanjene mogucnosti apsorpcije
i prerade u debelom i tankom crijevu.

Flavonoli

Nakon unosa luka koji je sadrzavao 275 pmola
glukozida flavonola, u obliku kvercetin-4"-O-glukozida i
kvercetin-3,4’-0O-diglukozida, u plazmi su nakon 30 minuta
nadeni kvercetin-3"-O-sulfat, quercetin-3-O-glukuronid,
izorhamnetin-3-O-glukuronid i dva djelomi¢no otkrivena
metabolita kvercetin-O-diglukuronid i kvercetin-O-
glukuronid-O-sulfat, §to ukazuje na cijepanje konjugiranih
jedinica glukoze u probavnom sustavu i metabolizam
aglikona prije ulaska metabolita u krvozilni sustav (13).
Mnogo znacajnija koli¢ina metabolita nadena je u urinu, Sto
je ukazivalo na metabolizam druge faze derivata kvercetina,
koji su uglavnom izluceni u sljede¢ih dvanaest sati (13).
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Unosom soka od raj¢ice, koji je sadrzavao 176 umola
kvercetin-3-O-rutinozida, u plazmi su nadeni kvercetin-
3-O-glukuronid i izorhamentin-3-O-glukuronid. SniZene
vrijednosti pri ekskreciji i produzeno vrijeme pojavljivanja
pokazuju da je rije¢ o apsorpciji u debelom crijevu.
Apsorpcija u debelom crijevu je potvrdena i hranjenjem
osoba s ileostomom i mjerenjem koncentracije kvercetina
u ilealnoj tekuéini. U zdravih ispitanika kvercetin-3-O-
rutinozid prolazi kroz tanko crijevo i dolazi do debelog
crijeva, gdje se Secerna jedinica cijepa pod utjecajem
mikrobiote debelog crijeva i podvrgava reakcijama
jednostavnije metilacije i glukuronidacije prije apsorpcije
u plazmu. IskoriStavanje vecine kvercetina rezultira
produkcijom veéine katabolita hidroksifenilacetatne
kiseline u koli¢ini od 22 % unesenog rutenozida (13). Novija
istrazivanja pokazuju da je biodostupnost kvercetina mnogo
vi$a nego se pretpostavljalo (28).

Izoflavoni

Nakon unosa sojina mlijeka, koje je sadrzavalo
uglavnom 7-O-glukozide daidzeina i genisteina, nadeni
su urinarni izoflavoni u obliku deglikoziliranih sulfata
i glukuronida, §to je ukazalo na ulogu crijevnog meta-
bolizma u njihovoj biodostupnosti. Unosom nekoliko
doza daidzeina i genisteina u premenopauzalnih Zena
nadeni su metaboliti obaju izoflavona unutar jednog sata.
Prema vrijednostima ekskrecije i vremena pojavljivanja
najvise koncentracije izoflavona pretpostavlja se da
izoflavonski metaboliti apsorbiraju u krvotok iz tankog i
debelog crijeva (13). Drugo istrazivanje (19) pokazalo je
da su izoflavoni, pogotovo daidzein, visoko biodostupni
u usporedbi s drugim polifenolima. Budu¢i da je rije¢ o
fitoestrogenima, in vitro anaerobne inkubacije pokazuju
dvije rute metabolickih putova kojima daidzein prolazi,
ovisno o ispitanicima i njihovoj crijevnoj mikrobioti.
Razlikujemo dvije subpopulacije, one koje proizvode
ekvol jer imaju potrebnu crijevnu bakteriju te one koje
proizvode O-desmetilangolensin. Ekvol je izoflavandiol,
nesteroidni estrogen i nastaje iz daidzeina. Ekvol
nastaje putem dihidrodadzeina i tetrahidrodadzeina,
dok O-desmetilangolensin nastaje putem 2" dehidro-O-
desmetilangolensina. Metabolizam genisteina je drukéiji
od metabolizma daidzeina. Genistein se reducira do
dihidrogenisteina, pa se dalje metabolizira do nastanka
6’-hidroksi-O-desmetilangolensina (13,34).

Flavanoni

Nakon unosa 250 mL soka od naranée koji je
sadrzavao 168 pmola hesperitin-7-O-rutinozida 1 12
pmol naringenin-7-O-rutinozida, u plazmi su nadeni
hesperitin-7-O-glukuronid i1 hesperitin-O-glukuronid.
Oba metabolita izlu¢ena su i u urinu zajedno s jo$ nekoliko
metabolita hesperitina. Nadene razlike u profilu metabolita
hesperitina u plazmi i urinu pokazuju znaéajno dogadanje

metabolicke faze dva. Iako nijedan metabolit naringenina
nije naden u plazmi, urin je sadrzavao naringenin-7-O-
glukuronid, naringenin-4"-O-glukuronid i naringenin-
O-diglukuronid. Razli¢ite razine izlu¢ivanja metabolita
hesperitina i naringenina, relativne prema unesenoj koli¢ini,
uglavnom se pripisuju vecoj biodostupnosti naringenin-7-
O-rutinozida od hesperitin-7-O-rutinozida, pokazujuci da
3’1 4" supstituenti imaju utjecaj na apsorpciju. lako se oba
apsorbiraju u debelom crijevu i unato¢ unosu u skoro istoj
koli¢ini, koncentracija hesperitin-O-glukuronida u plazmi
je veca nego koncentracija kvercetin-3-O-rutinozida, §to
pokazuje da su metaboliti hesperitin-7-O-rutinozida bolje
apsorbirani u debelom crijevu od metabolita kvercetina-3-
O-rutinozida (13).

Antocijanini

Za razliku od drugih flavonoida antocijanini se ne
metaboliziraju u glukuronidne i sulfatne metabolite.
Antocijaninini reagiraju strukturalnim promjenama u
odgovoru na promjenu pH pri prolasku iz zeluca u tanko
crijevo, gdje je pH visi. Limitirana apsorpcija i ekskrecija
antocijanina je ovisna o Secernoj jedinici i strukturi
antocijanina. Biodostupnost je teSko odrediva zbog
strukturnih razli¢itosti i nekoliko razli¢itih produkata
pretvorbe antocijanina. Maline sadrze vise od 10 antocijanina
u obliku cijanidin- i pelargonidin-3-O-glukozida, a
borovnice sadrze vise od 14 antocijanina koji obuhvacaju
3-O-glukozide, -galaktozide i -arabinozide cijanidina,
delfinidina, petunidina i malvidina (produkata pretvorbe).
Slican sastav je i u jagoda te kupina. Nakon unosa jagoda
u ispitanika, u plazmi je kao glavna komponenta naden
pelargodinidin-o-glukuronid, kraée vrijeme pojavljivanja
najvise koncentracije ukazivalo je na apsorpciju iz tankog
crijeva. Razlike u urinarnoj ekskreciji razli¢itih glukuronida
pokazale su da 3’-hidroksiantocijanin, pelargodin-3-O-
glukozid, metabolizira u manje produkata i moze se bolje
apsorbirati nego njegov 3’,4’-dihidroksi analog, §to je u
skladu s prijasnjim zakljuc¢cima o 3’, 4’ supstituentima (13).

Flavanoli

Istrazivanje (45) biodostupnosti enantiomera razli-
¢itih monomera flavanola u kojima su ispitanici konzu-
mirali jednake koli¢ine (-)-epikatehina, (-)-katehina,
(+)-epikatehina, (+)-katehina, te se mjerila njihova
biodostupnost temeljena na koncentraciji u plazmiiurinarnoj
ekskreciji, pokazalo je da najveéu biodostupnost ima
(-)-epikatehin; (+)-epikatehin i (+)-katehin imaju jednaku
biodostupnost; (-)-katehin ima najmanju biodostupnost
medu ovim izomerima. I ovdje je bila prisutna razlika u
metaboli¢koj sudbini epimera katehina i epikatehina, ovisna
o metilaciji na 3’ i 4’ mjestu. O-metilacija i stehiometrjia
takoder utjecu na razli¢itost metabolickih puteva katehina
i epikatehina. Istrazivanje s unosom c¢okolade, koja je
sadrzavala 760 umola (-)-epikatehina i 214 umol (-)-katehina,
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prema postignutim koncentracijama i vremenu pojavljivanja
najvise koncentracije pokazuje da se vecina flavanola i
metabolita aposrbirala u gornjem dijelu probavnog sustava.
Visoke razine izlu¢ivanja metabolita katehina potvrdene su
umnogim istrazivanjima, neovisno o unosu zelenim ¢ajem
ili kakaom. Zeleni ¢aj sadrzi visoke koncentracije monomera
flavanola. Osim (-)-epikatehina i (+)-katehina, koji se nalaze
i u kakau, sadrzi joS§ i galokatehine i 3-O-galolizirane
flavanole. Tipi¢no dominiraju (-)-epigalokatehin-3-O-galati,
(-)-epigalokatehini i (-)-epikatehini. Istrazivanje u kojem
je unesno 500 mL zelenog ¢aja sa 648 pmola flavanola
pokazalo je da se flavanoli iz zelenog ¢aja apsorbiraju u
tankom crijevu; (-)-epikatehin se pokazao vrlo biodostupan
te se apsorbira i izluCuje u veéem opsegu kao i izoflavoni u
usporedbi s ostalim polifenolima. Oligomerni i polimerni
proantocijanidini uglavnom se ne apsorbiraju i vecina
ih dolazi nepromijenjena do debelog crijeva, gdje se
kataboliziraju od strane mikrobiote do razli¢itih fenolnih
kiselina i aromatskih spojeva, kojima se i pripisuju bioloska
svojstva proantocijanidina (13).

Fenolne kiseline

Apsorpcija fenolnih kiselina ovisi o njihovim struk-
turama 1 obliku, ovisno o tome jesu li slobodne ili
esterificirane. Dogada se u zelucu i tankom crijevu za
slobodne oblike, koji se bolje apsorbiraju, dok se esteri-
ficirane kiseline metaboliziraju u debelom crijevu pod
utjecajem mikrobiote. Izlu¢ivanje je urinom, u slicnom
postotku u odnosu na unos, kao i u ostalih polifenolnih
skupina (13).

Lignani

Unose se kao biljni lignani, apsorbiraju se u tankom
crijevu 1 izluCuju se putem urina. Svi oblici lignana
pretvaraju se putem crijevnih mikrobiota u enterolignane
enterdiole i enterolaktone, pri ¢emu je odnos 2000 puta visi
u korist enterdiola (13,31).

UCINCI POLIFENOLA

Pravilna prehrana, bogata vo¢em i povréem, osnova je
ocuvanja zdravlja. Uz umjerenu tjelesnu aktivnost pravilna
prehrana ima sinergijski u¢inak. Polifenoli su kao biljni
metaboliti prisutni u Sirokom rasponu hrane i pi¢a. Njihova
protuoksidacijska svojstva potaknula su velik interes i velik
broj klinickih, pretklini¢kih i epidemioloskih istrazivanja,
koja pretpostavljaju njihovu ulogu u prevenciji kroni¢nih
bolesti (kao Sto su kardiovaskularne bolesti, dijabetes,
novotvorine, osteoporoza, neurodegenerativne bolesti),
njihovu protuoksidacijsku, protualergijsku, protumikrobnu,
protuupalnuiregeneracijsku aktivnost (4,13,21,67). Rezultati
in vitro aktivnosti in vivo dobivenih metabolita i katabolita
potvrduju njihova prije navedena svojstva, ukljucujuéi i
protuaterogena i hipoglikemijska (13). In vivo istrazivanja
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koja bi ponovila te rezultate na ljudima ogranicena su,
njihovo proucavanje unosa polifenola i u¢inka na zdravlje
temelji se na tonim procjenama unosa polifenola u
ispitanika, ali takva mjerenja je tesko izvesti zbog visokog
broja spojeva u hrani, njihove raspodjele u hrani, kao i zbog
mnogih ¢imbenika koji mogu utjecati na njihov udio u hrani
ukljucujuci: raznovrsnost biljaka, vrijeme sezone berbe,
cuvanje i pripremanje hrane. Naj¢esce koriSteni nacini
procjene unosa su upitnici i dnevnici prehrane, na sto utjecu
sposobnosti ispitanika, ali i sadrzaj polifenolnih sastavnica
nazoc¢nih u hrani. Pobolj$anje metoda izoliranja odredenih
polifenolnih sastavnica i metabolita pomo¢i ¢e u daljnjim
istrazivanjima uloge polifenola u organizmu. Noviji razvoj
analitickih tehnika i biomarkera pojedenih polifenola i grupa
polifenola omogucit ¢e bolju kontrolu izlaganja ciljanih
tkiva pojedinim polifenolima i metabolitima te omoguciti
preciznija, tocnije zakljucke istrazivanja u buducnosti (67).
U posljednje vrijeme pojavljuje se sve viSe istrazivanja koja
¢e premostiti dosadasnja ogranicenja u pristupu otkrivanju
zastitnih u¢inaka polifenola. Otkrivanje to¢nih metabolita
i njihovo testiranje na staniénim eksperimentalnim
modelima u fizioloskim koncentracijama jedini su nacin
otkrivanja imaju li in vivo zapazanja molekularnu osnovu
(13). Iako trenutna istrazivanja pokazuju mnoge od prije
navedenih uc¢inaka razlicitih grupa polifenola po razli¢itim
sustavima, samo neka od njih, i to ona dobro kontrolirana
i randomizirana, pokazala su i pretpostavila u¢inke koji
slijede u nastavku rada.

Kardiovaskularna aktivnost

Nekoliko istrazivanja pokazalo je da prehrana bogata
odredenim polifenolima smanjuje neke rizi¢ne ¢cimbenike
za kardiovaskularne bolesti kao $to su hiperlipidemija i
hipertenzija (47). Moguc¢i ucinci na lipidemiju temelje se
na: a) redukciji biosinteze lipida; b) povecanju fekalne
ekskrecije kolesterola (6); c) inhibiciji lipoproteina male
gustoce (LDL, od engl. Low-density lipoprotein); d)
povecanju razine lipoproteina visoke gustoce (HDL, od
engl. High-density lipoprotein); €) smanjenju agregacije
LDL-a te posljedi¢noj fagocitozi makrofagima i stvaranju
pjenastih stanica, f) odrzavanju elasti¢nosti stijenke krvnih
zila; g) inhibiciji trombocitne aktivnosti (53).

Polifenolne/flavonoidne sastavnice reduciraju krvni
tlak povecavanjem aktivnosti endotelne dusik oksid
sintaze 1 nastanka dusikovog oksida (14). Neke podgrupe
kao flavanoli iz kakaa pokazale su znacajno snizavanje
krvnog tlaka u hipertonicara, a antocijanini iz borovnica
i jagoda uz dijetne mjere i fizicku aktivnost pokazale su
snizavanje krvnog tlaka u rizi¢nim skupinama bolesnika
i hipertonic¢ara (13,14). Unos citrusnog vocéa bogatog
flavanonima dokazano smanjuje dijastolicki krvni tlak te
pozitivno utjece na snizavanje triglicerida i poboljSavanje
odnosa HDL/LDL (13). Umjereni unos crnog vina smanjuje
odredene kardiovaskularne rizi¢ne ¢imbenike uz povecanje
HDL-a, iako su potrebna daljnja istrazivanja da bi se
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odredio to¢an udio polifenola i mehanizam djelovanja (13).
Izravan protuoksidacijski potencijal polifenola zasigurno
pridonosi smanjenju dijela rizicnih ¢imbenika na krvozilni
sustav (23). Unos ¢aja akutno pokazuje neke ucinke na krvni
tlak, ali nema dokaza za dugotrajne ucinke. Dugotrajni
unos ¢aja poboljsava endotelnu funkciju krvnih zila,
pozitivno regulira odnos HDL/LDL i razine triglicerida
(13). Sumiraju¢i navedeno unos ¢aja i vina smanje rizik
akutnog infarkta miokarda (53).

Ucinak polifenolnih sastavnica na hemostazu temelji se
na povecanju koncentracije endotelnih trombolitika, dusik
oksida i prostaciklina te medudjelovanju s trombocitnim
¢imbenikom 4 (PF4) (53).

Protuoksidacijska aktivnost

Za vrijeme oksidacijskog stresa nastaju slobodni
kisikovi radikali (ROS, od engl. Reactive oxygen species),
reaktivni i nestabilni spojevi s jednim ili viSe nesparenih
elektrona u vanjskom omotacu. Kontinuirano se proizvode
normalnim metabolickim procesima u svim bioloskim
sustavima. PoviSena proizvodnja ROS-a uzrokovana
je stresom, radijacijom, zagadenjem, vjezbanjem (56) i
moze potaknuti stani¢ne i metabolicke reakcije kao §to
su lipidna peroksidacija, oksidacija proteina, oSteenje
tkiva, DNK mutacije, §to se moze naci u patologiji mnogih
bolesti kao $to su novotvorine, slabljenje imunosne obrane,
ostecenja jetre, kardiovaskularne bolesti i upale. Takoder,
slobodni kisikovi radikali ubrzavaj proces starenja i
neurodegenerativnih bolesti (8). Protuoksidansi prisutni
u tijelu i uneseni u hrani ogranicavaju utjecaj ROS-a i
smanjuju rizik obolijevanja od navedenih bolesti. Polifenoli
su odli¢ni protuoksidansi zbog svoje strukture i sposobnosti
sparivanja (,,hvatanja“) elektrona slobodnog radikala pri
¢emu se prekida lancana reakcija slobodnog radikala,
kelatnog vezanja iona prijelaznih kovina (Fe*, Cu®*", Zn*
i Mg?") i inhibiciji proksidativnih enzima uklju¢enih u
nastanak reaktivnih radikala kisika i dusika (RNS; engl.
reactive nitrogen species), 1 sposobnosti da potaknu
endogeni obrambeni sustav aktiviranjem protuoksidacijskih
enzima. Novije istrazivanje (56) na biljci Albizia harveyi, ¢iji
su listovi bogati bioaktivnim polifenolima, pokazalo je jaka
protuoksidacijska svojstva in vitro i na sjemenoj tekucini
bika, Sto se ocitovalo na poveéanoj razini protuoksidacijskog
kapaciteta te smanjenjem razine malondialdehida, krajnjeg
produkta lipidne peroksidacije, tj. oksidacijskog stresa.

Glavni flavonoidi nositelji protuoksidacijske aktivnosti
su: galangin, isalpinin, kemferol, ramnocitrin, ramnetin,
kvercitin, pinicebrin, pinostrobin i pinobanksin. Protu-
oksidacijski u¢inak flavonoida temelji se na njihovoj
sposobnosti da vezu peroksidne ione, vodikov peroksid,
singlet kisik i lipidne peroksi radikale. To svojstvo moze
biti znacajno u regulaciji koncentracije slobodnih radikala
u razli¢itim patoloskim uvjetima, ukljucujuci dijabetes,
osteoporozu, tumor, bolesti srca i krvozilnog sustava te
brojne autoimune bolesti, $to je pokazano indirektno

mogucéno$¢u zaStite Zzivotinja putem hrane bogate
flavonoidima. Protuoksidacijski ucinak polifenolnih/
flavonoidnih sastavnica je potvrden sposobno§c¢u inhibicije
lipooksigenaze 1 ciklooksigenaze klju¢nih u nastanku
patoloskih oboljenja. Potencijalna biokemijska aktivnost,
sposobnost ubrzane regeneracije tkiva i1 sposobnost
aktiviranja funkcije odredenih enzima u starijih pacijenata,
mogu biti objaSnjena intenzivnom protuoksidacijskom
sposobnoséu koja se djelomi¢no odnosi i na visoki sadrzaj
flavonoida nazo¢nih u hrani.

Proucavanjem strukture razlicitih flavonoida i njihov
odnos prema sposobnosti inhibicije kemiluminiscencije,
dosli su do zakljucka da je hidroksilna skupina na poziciji
3-flavonola bitna za njihov inhibitorni uc¢inak, kao i da su
dvije hidroksilne skupine na fenilnom prstenu optimalne za
takav ucinak. Takoder je zabiljeZzeno da je C,=C, dvostruka
veza bitna za flavonolni protuoksidacijski u¢inak. Sugerira
se da visoka lipofilnost flavonoidnih sastavnica pojacava
supresiju kemiluminiscencije. Zamjena hidroksilne s
metoksi grupom povecéava lipofilnost. Pokazano je da
flavonoidi vezu i inhibiraju razlic¢ite enzime: hidrolaze,
transferaze, hidroksilaze, oksidoreduktaze i kinaze te
NADPH-oksidazu. Mnogi od ovih enzimskih sustava
su redoks-aktivni, a neke od bioloskih aktivnosti mogu
biti ovisne o redoks-aktivnosti flavonoida. Na inhibiciji
energetskih procesa flavonoidima, kroz inhibiciju
mitohondrijskog elektronskog transporta i sposobnost
inhibicije sukcinoksidaza temelji se i mehanizam njihove
citotoksi¢nosti i protutumorske aktivnosti. Brojni podaci
ukazuju da elektrokemijska svojstva flavonoida mogu
utjecati na njihovu biolosku aktivnost §to potvrduju i podaci
da flavonoidni pripravei mogu imati funkciju u zastiti od
UV zra¢enja smanjenjem stupnja pobude i neutralizacijom
oksidansa kao §to su superoksid i OH' radikal. Polifenoli
predstavljaju vaznu skupinu kemoprevencijskih sredstava
jer mogu ukloniti ili sprijeciti stvaranje ROS-a i RNS-a
kroz sposobnost doniranja protona iz hidroksilnih skupina
i sposobnosti premjestanja elektrona, dok struktura
benzenskih prstenova ostaje relativno stabilna (43).

Brojni podaci ukazuju da polifenoli imaju sinergijski
ucéinak u djelovanju s drugim protuoksidansima. Primjerice,
protuoksidacijski ucinak kvercetina pojacava se u
nazoc¢nosti askorbata (vitamin C). To pojacanje pripisuje
se sposobnosti askorbata da reducira oksidirani kvercetin,
a kvercetina da inhibira fotooksidaciju askorbata. Takoder
su utvrdeni korisni ucinci kvercetina kao sakupljaca
radikala i/ili inhibitora lipidne peroksidacije u kombinaciji s
vitaminom E i askorbinskom kiselinom. Ipak, smatra se da
protuoksidacijska aktivnost polifenola in vitro nije jednaka
protuoksidacijskoj aktivnosti in vivo. Buduca istrazivanja
trebala bi se usmjeriti na istrazivanje protuoksidacijskih
ucinaka polifenola pri niskim koncentracijama ostalih
protuoksidansa te prisutnos$éu specifiénih, izoliranih i
kontroliranih polifenola, uz uvjete da su svi parametri
poznati (8).
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Protukarcinogena aktivnost

Inhibicija proliferacije, poticanje diferencijacije te
izazivanje apoptoze tumorskih stanica smatraju se
najznacajnijim pristupima u prevenciji tumora. Mnoga
istrazivanja na razli¢itim tumorskim stanicnim linijama
i zivotinjskim modelima te epidemioloska istrazivanja
pokazala su moguénost primjene polifenolnih spojeva kao
protutumorskih ¢imbenika. Flavonoidi mogu utjecati na
inicijaciju, razvoj i progresiju tumora modulacijom stani¢ne
proliferacije, diferencijacije, apoptoze, angiogeneze i
metastaze te je moguca njihova primjena u kemoprevenciji
tumora.

Polifenolne/flavonoidne sastavnice sprje¢avaju razvoj
novotvorina kao blokirajué¢i spojevi u aktivaciji karcino-
geneze: moduliraju ekspresiju citokrom P450 enzima,
prekidajuéi metabolizam aktivacije prokarcinogena;
djeluju selektivno na stanice tumora, aktivirajuéi zastitni
ucinak protiv ksenobiotika; te stimuliraju popravak DNK.
Modulacijom biotransformacijskih enzima koji su ukljuéeni
u reakcije faze I i enzima koji su ukljuceni u reakcije faze
11, flavonoidi mogu smanyjiti rizik od nastanka tumora.
Flavonoidi mogu sprijec€iti inicijaciju tumora promjenom
metabolizma kancerogena posredstvom enzima faze I
biokemijskih reakcija (npr. citokrom P450) i/ili pove¢anjem
konjugacije 1 detoksikacije aktiviranih metabolita
posredstvom enzima faze II biokemijskih reakcija (npr.
glutation S-transferaza, glukoronil transferaza, sulfo-
transferaza). Flavonoidi mogu sprijeiti inicijaciju
tumora i neutralizacijom reaktivnih vrsta nastalih kao
posljedica oksidativnog stresa. Takoder, flavonoidi mogu
sprijeciti proliferaciju stanica odnosno promociju tumora
inaktivacijom ili inhibicijom prooksidativnih enzima
(npr. ksantin oksidaza, ciklooksigenaza, lipoksigenaza),
inhibicijom ornitin dekarboksilaze pri ¢emu je smanjena
sinteza poliamina, inhibicijom protein kinaza koje reguliraju
stani¢nu proliferaciju, diferencijaciju i transformaciju (npr.
protein tirozin kinaza, protein kinaza C, protein kinaza
ovisna o cAMP-u, protein kinaza ovisna o ciklinu, mitogen-
aktivirajuca protein kinaza) te inhibicijom enzima koji su
ukljuceni u sintezu DNK (npr. topoizomeraza II). Nadalje,
flavonoidi mogu sprijeciti progresiju i zlocudnu preobrazbu
tumora pokretanjem apoptoze tumorskih stanica, djelujuéi
na mitohondrijski put apoptoze posredstvom faktora
izazivanja apoptoze (AIP, od engl. Apoptosis inducing
factor), citokroma C i kaspaza, inhibicijom nuklearnog
faktora kappa B (NF-xB, od engl. Nuclear factor-kB),
inhibicijom mitogenom aktivirane protein kinaze (MAPK,
od engl. Mitogen activated protein kinase), posredstvom
povecane ekspresije Bax i p21 te smanjenog izrazaja Bel-2 i
p53 (6,41). Pored navedenog, flavonoidi svoj protutumorski
uc¢inak mogu posti¢i regulacijom ekspresije proteina
toplinskog stresa (HSP, od engl. Heat shock protein),
inhibicijom faktora rasta vaskularnog endotela (VEGF,
od engl. Vascular endothelial growth factor), smanjenjem
razine matriks metaloproteaze (MMP, od engl. Matrix
metalloprotease) te nekim drugim mehanizmima (41).
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Mnogi testirani polifenoli, kao kvercetin, katehini,
izoflavoni, lignani i flavanoni, pokazali su zastitni u¢inak
u nekim modelima. Razli¢iti modeli su predlozeni u
objasnjavanju mehanizma njihova ué¢inka. Drugi mehanizmi
djeluju kao supresijski ¢imbenici; suprimiraju izrazaja
onkogena, rast krvozilja (angigenezu) te rast tumora i
metastaza. Polifenoli zelenog ¢aja inhibiraju angiogenezu
te zaustavljaju rast tumora (18).

Polifenolne/flavonoidne sastavnice pokazuju izra-
ziti protutumorski u¢inak temeljen na njihovim protu-
oksidacijskim svojstvima, inhibiciji prooksidativnih
enzima (primjerice, ciklooksigenaza, lipooksigenaza,
ksantin oksidaza), inhibiciji prijenosa signalnih molekula,
modulaciji aktivnosti onkogena, poticanju procesa apoptoze/
nekroze, promjeni redoks stanja stanica tumora, inhibiciji
angiogeneze te enzima metaloproteinaza, telomeraza i
topoizomeraza, ornitin dekarboksilaza, sinteze poliamina,
kao 1 brojnih kinaza (primjerice, protein tirozin kinaza,
cAMP-ovisnih protein kinaza, fosfoinozitol 3 kinaza,
mitogen aktiviranih protein kinaza, ciklin-ovisnih kinaza)
ukljucenih u proliferaciju stanica (41). Flavonoidi inhibiraju
topoizomeraze u specificnom stupnju topoizomerizacije
sprjecavajuci daljnji popravak i diobu tumorskih stanica,
dok kvercetin snazno inhibira DNK topoizomerazu II
sisavaca kao i tirozin protein kinaze (51).

Polifenoli i neurodegenerativne bolesti

Pretklini¢ka i epidemioloska istrazivanja pretpos-
tavljaju da polifenoli mogu biti uéinkoviti u ograni-
Cavanju neurodegenerativne patologije i prevenciji
dobnog snizavanja neurokognitivnih funkcija. Potencijal
polifenola u poboljsanju neuroloskog zdravlja povezan je
s nekoliko mehanizama: s moguénoséu medudjelovanja s
unutarstanicnom neuronalnom i glijalnom signalizacijom,
s utjecajem na periferni i cerebrovaskularni krvotok te sa
smanjenjem neuronskih oste¢enja i disfunkcija potaknutih
neurotoksinima i neuroupalama (13). Flavonoidi pogotovo
pokazuju djelotvornost na sredi$nji ziv€ani sustav, Stite¢i
neurone od ozljeda induciranih stresom, tako §to zatiru
aktivaciju mikroglija i astrocita, ¢imbenika u neuroupali,
te poti¢u neuroplasti¢nost, pamcenje i kognitivne funkcije.
Djelotvornost se pripisuje protuoksidacijskim znacajkama
polifenolnih sastavnica, te medureakciji s kaskadnim
signalnim kinazama lipida i proteina. Koncentracije
flavonoida su dovoljno visoke za poticanje farmakoloskih
aktivnosti na receptorima, kinazama i transkripcijskim
¢imbenicima. To¢na mjesta dogadaja nisu u potpunosti
poznata; smatra se da njihova aktivnost temelji se na:
mogucnosti vezanja flavonoida na ATP vezna mjesta
na enzimima i receptorima, izravnom moduliranju
aktivnosti kinaza, ucinku na fosfataze, ocuvanju
homeostaze iona kalcija i modulaciji signalne kaskade
nizvodno od kinaza, to¢nije aktivaciji transkripcijskih
¢imbenika i njihovu vezanju na promotorske regije (58).
Eksperimentalno je pokazano da hranjenje starih Stakora
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hranom bogatom polifenolima, pogotovo borovnicama
bogatim antocijaninima, poboljSava njihovu kognitivnu
funkciju i neuronalnu signalnu vodljivost. Injiciranje
epikatehina i katehina misevima dovelo je do popravljanja
gubitka pamcenja induciranog cerebralnom ishemijom,
$to je u skladu i s drugim istrazivanjima provedenim na
sisavcima, pa i ljudima. Hrana poput grozda smanjila je
neurodegenerativne promjene pri kroni¢nom unosu etanola
(43). PoboljSanja u ucenju i paméenju u ljudi i Zivotinja
nakon prehrane bogate flavonoidima pripisuju se zastitnoj
ulozi flavonoida na osjetljive neurone, jac¢anju funkcionalne
aktivnosti neurona te stimulaciji procesa regeneracije.
Taj neurozastitni potencijal uocen je i u situacijama
pojacanog oksidacijskog stresa, kao i u amiloid-beta-
peptidazama induciranog propadanja neurona. Potvrdeni
su neuroza$titni i neuromodulatorni ¢inci pripravka
Ginkgo biloba na starosnu demenciju i Alzheimerovu
bolest. Takoder flavanon iz citrusa, tangeritin, pomaze
u ocuvanju nigrostrijatalne cjelovitosti i funkcije nakon
lezija prouzrocenih s 6-hidroksidopaminom, sugerirajuci
da flavonoidi mogu imati i potencijalnu zastitnu ulogu u
patologiji bolesti povezanih s Parkinsonovom boles¢u (58).
Neuroupala ima veliku ulogu u progresivnim oste¢enjima
koja bi dovela do Alzheimerove i Parkinsonove bolesti, ali
i mozdanog udara. Ti procesi dogadaju se aktivacijom glija
stanica i njihovih Stetnih produkata u kona¢nom obliku
slobodnih radikala. Flavonoidne sastavnice sposobne su
inhibirati aktivaciju mikroglija stanica inhibicijom gena
i ¢imbenika signalizacije procesa upale (58). Pokazan je
doza-ovisni uc¢inak epikatehin galata u zastiti neuronskih
stanica od oksidacijskog ostec¢enja u nizim dozama, dok su
visoke doze pokazale proksidativni i toksi¢ni u¢inak. Stoga
je moguce da su polifenoli u niskim dozama ucinkovitiji
u prevenciji (53), iako su potrebna daljnja istrazivanja
zbog odredivanja to¢nijih nadina prolaska, zadrzavanja
i postizanja koncentracije u mozgu. Ispoljavanje
neuroprotektivnog ucinka se osatvruje ne samo kroz
smanjenje ROS-a i poveéanje unutarstani¢nog glutationa
nego i modulacijom aktivnosti brojnih proteina i lipidnih
kinaza (Ptdlns 3K)/Akt, PKCiMAPK), PLA2, COXiLOXu
prijenosnom signalnom putu. Flavonoidi takoder inhibiraju
NADPH oksidaze i ksantin oksidaze, potic¢u aktivnosti
protuoksidacijskih enzima (superoksid-dismutaza, glutation
peroksidaza i katalaze), potiskuju aktivaciju NF-kB i
aktiviraju prilagodbu stani¢nog odgovora na stres. Osim
toga, flavonoidi formiraju kemijske komplekse s metalnim
ionima zeljeza i prijenosnim metalima te inhibiraju
proizvodnju slobodnih radikala (44).

Polifenoli i osteoporoza

Metabolizam kostiju reguliran je osteoblastima i
osteoklastima, pri ¢emu su osteoblasti odgovorni za
izgradnju kosti, a osteoklasti za razgradnju. Tijekom
uvjeta povecanoga oksidativnog stresa, upala, ostecenja,
a pogotovo starenja, dolazi do neravnoteze u izgradnji i

razgradnji kosti, $to dovodi do pojadanog gubitka kosti.
Takoder, nedostatak estrogena u postmenopauzalnih
zena dovodi do osteoporoze Sto zahtijeva nadomjesnu
terapiju. Mehanizmi osteoporoze nisu jo$ potpuno jasni,
ali se smatra da veliku ulogu ima oksidacijski stres i dob.
Vecina osteoporoti¢nih prijeloma nastaje u starijih Zena te je
znacaj manjka estrogena neosporan u etiologiji sekundarne
osteoporoze. Nedostatak estrogena stimulira T-limfocite
da otpustaju upalne citokine TNF-a, IL-1, IL-6, IL-8,
IL-11, IL-17 koji poticu aktivnost osteoklasta, dok IL-7
potice apoptozu osteoblasta (24). Veliki broj istrazivanja
na zivotinjama, stanicama i ljudima pokazao je jake dokaze
da unos polifenolnih/flavonoidnih sastavnica smanjuje
rizik prijeloma kostiju, povecava biljege koStane izgradnje
i gustocu kostiju (21). Izoflavoni kao fitoestrogeni nude se
kao moguc¢i alternativni nacin lijeCenja osteoporoze preko
hrane bogate izoflavonima, pretezito mahunastoga povréa
i soje. Ta hrana je bogata i kalcijem, tako da je mogucée
da njihov ukupni u¢inak pomaze u prevenciji osteoporoze.
Unos genisteina, daidzeina i njihovih glikozida sprjecava
gubitak mineralne gusto¢e kostiju i volumena trabekularne
kosti u zena u kojih je uc¢injena ovariektomija. Opazena je
i stimulacija aktivnosti osteoblasta (53). Bobice, prirodno
bogate antocijaninima, kao prirodni protuoksidansi
smanjuju razinu oksidacijskog stresa u kostima sakupljanjem
slobodnih radikala. Unos brusnica i borovnica sprijecava
gubitak kosti pomaze u odrzavanju kostane homeostaze.
Moguéi mehanizam temelji se na aktivaciji signalnih puteva
produkcije osteoblasta te izgradnji kosti. Polifenolne/
flavonoidne sastavnice inhibiraju formiranje osteoklasta
tako da poticu sekreciju osteoprotegerina koji se veze na
receptor koji aktivira nuklerani ¢imbenik-B (RANK; engl.
receptor activator of NF-kff) na membrani osteoklasta te
inhibira resorpciju kosti. Inhibicijom transkripcijskog
¢imbenika NF-xf, koji potice izrazaj gena koji kodiraju
mnoge molekule potrebne za upalni odgovor, smanjuje se
upalni odgovor (21). Pokazano je da flavonoidi sa svojim
protuoksidacijskim, protuupalnim i fitoestrogenskim
znacajkama, pojacanom aktivacijom VDR receptora,
apsorbcije kalcija i aktivacijom osteoblasta mogu smanjiti
Stetne ucinke 13-cis retinoi¢ne kiseline i gubitak koStane
mase 1 pomoc¢i u odrzavanju koStane homeostaze (42).
Gubitak miSi¢ne mase takoder ima utjecaj na raniji
nastanak osteoporoze. Ponavljani oksidacijski stres i
mikrooste¢enja miSica mogu se poboljSati unosom hrane
bogate flavonoidima, pogotovo zelenog i hibiskusova ¢aja

(15).
Polifenoli i dijabetes

Postoji tradicija lije¢enja dijabetesa biljkama. Polifenoli
prisutni u tim biljkama mogu objasniti njihova terapeutska
svojstva. Unos polifenola oralno i intravenozno pokazao
je hipoglikemicke uc¢inke. Mehanizmi uéinka su inhibicija
apsorpcije glukoze u crijevima i unosa perifernim tkivima,
te ograni¢avanje reapsorpcije u bubrezima (53.) Pretpostavlja
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se da postoje nacini metabolicke komunikacije, koji
utjeCu na ovisnost o inzulinu, izmedu debelog crijeva i
perifernih organa (47). Vecéina istrazivanja na misevima
pokazala su smanjivanje razine glukoze u krvi i povecan
unos u tkiva, pri ¢emu su ucinci bili postizani razlic¢itim
na¢inima: povecan izrazaj enzima glukoza-6-fosfataze,
inhibicija alfa glukozidaze u mukozi crijeva, poviSena
ucinkovitost receptora za prijenos glukoze, inhibicija
glukoneogeneze, adrenergicka stimulacija unosa glukoze
te stimulacija otpustanja inzulina. Djelotvorni ucinci
pripisuju se antocijaninima, kafeinskoj kiselini, katehinu,
kvercetinu, ekstraktu zelenog ¢aja, izoferulinskoj kiselini
i epigalokatehinu (53).

Posebice treba istaknuti vaznost flavonoida u spre-
Cavanju akumulacije L-sorbitola inhibicijom aldoza-
reduktaze, enzima koji katalizira redukciju D-glukoze
do sorbitola ¢ijom akumulacijom nastaju sve patoloske
promjene vezane za dijabetes. Osim toga, polifenolne/
flavonoidne sastavnice S$tite i regeneriraju [-stanice
gusterace, inhibiraju lipidnu peroksidaciju i prooksidativne
procese, inhibiraju diferencijaciju adipocita, povecavaju
koli¢inu inzulin-osjetljivih nosaca, reguliraju aktivnost
enzima jetre u procesu glikolize i glikoneogeneze,
inhibiraju biosintezu masnih kiselina i kolesterola, smanjuju
koli¢inu triglicerida u krvi, inhibiraju ugradnju glukoze u
crijevima i reapsorbciju u stanicama bubrega, povecavaju
prokrvljenost i elasticnost krvnih Zila te djeluju na cijeli niz
enzima probavnog sustava (44).

Protuupalna aktivnost

Patogeneza kroni¢nih bolesti uzrokovana je oksida-
cijskim stresom i upalom, stoga polifenolne/flavonoidne
sastavnice mogu pozitivho utjecati na sprecavanje
kroni¢nih bolesti zahvaljujuéi svojim protuoksidacijskim
i protuupalnim znacajkama (27,37). Pretjerana produkcija
mitohondrijskih slobodnih radikala poti¢e sintezu
proupalnih citokina, kao $to su interleukini, tumor
nekrotiziraju¢i ¢imbenik alfa i interferoni u kaskadnom
nizu. Taj niz dovodi do pojacavanja upalnog odgovora
rezultiraju¢i sustavnom upalom. U posljednjih pet
godina, mnoga in vivo i in vitro istrazivanja pokazala
su da polifenoli imaju zastitne ucinke protiv upale preko
modulacije C¢imbenika inflamasoma (citoplazmatski
proteinski kompleksi koji aktiviraju pro-upalne kaspaze
1 1 5 koje kataliziraju nastanak IL-1p3, IL-18 i IL-33 iz
prekursora) koji poti¢e upalni odgovor. Polifenoli kao $to
su cimetna kiselina, apigenini, procijanidini, resveratroli
pokazali su protuupalne ucéinke. Vazan c¢imbenik
protuupalnog djelovanja flavonoida je inhibicija NF-xf te
protuoksidacijska aktivnost flavonoida. Znac¢ajna je i uloga
masnih stanica i metabolizam glukoze, §to utjeCe na upalu
ili inzulinsku rezistenciju adipocita. U¢inci flavonoidnih
sastavnica na upalne transkripcijske ¢imbenike dovode
do supresije upale i prevencije metaboli¢kih bolesti.
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Trenutacni dokazi takoder pokazuju da polifenoli prisutni
u hrani imaju ulogu regulatornih molekula u signaliziranju
aktivacije upale, ¢ime Stite stanice od upalnih oStecenja.
Unato¢ niskim koncentracijama prisutnim u organizmu,
ipak je mogu¢ njihov utjecaj na biomarkere upale pomoc¢u
najbitnijeg ¢imbenika, njihove agonisticke funkcije u
protuupalnom odgovoru (15).

Protuupalno djelovanje polifenolnih/flavonoidnih
sastavnica temelji se na inhibiciji puta arahidonske kiseline,
inhibiciji aktivnosti proupalnih enzima, poput inducibilne
sintaze dusikova oksida (iNOS), ciklooksigenaza (COX)
i lipoksigenaza (LOX) , zatim protein kinaza, te sustava
citokina pretezno utjeCuc¢i na NF-kB signalni put, te
medureakciji s mitogen aktiviranim protein kinazama
(MAPK) (40).

Osim toga, polifenoli mogu djelovati protuupalno i
putem kontrole oksidativnog stresa, tako §to uniStavaju
ROS, bilo izravno ili preko aktivnosti glutation peroksidaze,
te protuoksidacijske detoksificirajue enzime faze
11, protein kinazu C (PKC) i MAPK. Takoder, mogu
utjecati na sve brojne navedene posrednike upale, kao §to
histamin, adhezijske molekule, eikozanoidi, prostaglandini,
leukotrieni, kemokini i mnogi drugi (35). Brojna su
istraZivanja pokazala da flavonoidi mogu inhibirati
degranulaciju mastocita, reducirati histamin, triptazu, IL-6
i IL-8 te mogu reducirati aktivaciju komplementa i smanjiti
adheziju upalnih stanica na endotel.

Zbog svih navedenih uc¢inaka flavonoidi se smatraju
spojevima koji mogu pomoc¢i u kontroli oksidativnog stresa
i upalnog odgovora, te na taj nacin pridonijeti prevenciji i
lijecenju mnogobrojnih bolesti.

POLIFENOLNE SASTAVNICE KAO
FUNKCIONALNA HRANA SPORTASA I
REKREATIVACA

Uc¢inci treninga

Nema vrhunskog sportasa bez treninga niti bi rekre-
ativci smjeli zapostaviti u¢inke treninga na formu, izvedbu
i zdravlje. Prema prikladnoj definiciji atletskog trenera prof.
Carla Vittorija, ,,sportski trening definira se kao kompleksan
transformacijski proces koji se konkretizira u organiziranom
vjezbanju §to se ponavlja pod takvim opterecenjem da
aktivira bioloske procese superkompenzacije i adaptacije
organizma, ¢im se postize poboljsanje fizickih, psihickih,
intelektualnih, tehnickih i taktickih kvaliteta sportasa, §to
se manifestira u podizanju natjecateljskih rezultata® (32).
Osobito su opéepoznate dobrobiti treninga za zdravlje.
Redovito vjezbanje utjece na tjelesnu tezinu i sastav tijela, Sto
je bitno i vrhunskim sportaSima i rekreativcima. Idealnom
tjelesnom tezinom se, na primjer, smanjuje opterecenje
na osteomuskularni sustav ili povecava odnos snage po
kilogramima u vrhunskih biciklista. Dolazi do prevencije i
poboljsavanja mnogih kroni¢nih bolesti: kardiovaskularnih,
novotvorina, osteoporoze, dijabetesa itd. Dokazano je da
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tjelesna aktivnost stimulira razli¢ite kemijske spojeve
u mozgu koji dovode do opustanja i osjecaja srece (31).
Pojacana doprema kisika i nutrijenata za vrijeme aktivnosti,
Sto se nastavlja i nakon, pomaze radu kardiovaskularnog i
diS$nog sustava te doprinosi osjecaju pristupa veéoj koli¢ini
energije u obavljanju svakodnevnih aktivnosti. lako san ima
mnoge bitne fizioloske i kognitivne funkcije, smatra se da
je posebno bitan osobama koje se bave sportom. Redovita
tjelesna aktivnost pomaze pri uspavljivanju i produbljuje
san (16). Zamjetan je i velik u¢inak tjelesne aktivnosti
na imunosni sustav. Intenzivni produzeni periodi visoke
aktivnosti suprimiraju imunosni sustav, ali ga redovita
umjerena aktivnost poboljsava. Razdoblja aktivnosti
poticu leukocitozu i preraspsodjelu aktivnih stanica izmedu
krvi te limfnog i perifernog tkiva, sto je odgovor olakSan
povecanom hemodinamikom te oslobadanjem kateholamina
i glukokortikoida zbog aktivacije simpatikusa. Mogu¢i su
uzroci suzbijanje upalnog odgovora, promjene u omjeru
starijih i mladih imunosnih stanica, pove¢ana u¢inkovitost
imunoodgovora i poboljSanje odgovora na psiholoski stres
(55). Takoder, bitna je komponenta i socijalizacija za vrijeme
bavljenja sportom. Svakodnevno nastaju nova istrazivanja
koja pokazuju korisne ucinke tjelesne aktivnosti na mnoge
tjelesne i mentalne poremecaje. Adaptivni odgovor na stalne,
umjerene stresove za vrijeme vjezbanja omoguéava zastitu
i protiv drugih oblika stresora, $to dovodi do prevencije
mnogih kroni¢nih i degenerativnih bolesti. S druge strane,
pretjerana aktivnost koja nije pra¢ena redovitim odmorima
ima suprotne, patoloske ucinke kao $to su oStecenje misica,
oksidacijski stres i upala (50).

Ucinci na misi¢e uzrokuju adaptacijske promjene koje
ovise o vrsti aktivnosti, intenzitetu i trajanju. Razlikujemo
kratkotrajne — to su oni koji traju za vrijeme aktivnosti i
kratko nakon — te dugotrajne — to su oni koji perzistiraju
i nadograduju se tijekom vremena. Kratkotrajni su:
povecanje krvnog protoka, potro$nja energetskih tvari, dug
kisika, oStec¢enje misi¢a, umor i iscrpljenje. Dugotrajni, i
u pravom smislu adaptacijski, jesu: hipertrofija misica i/ili
promjena tipa vlakana (ne u svim sportovima), poboljSanje
misi¢ne koordinacije zbog bolje komunikacije misi¢nog
i ziv€anog sustava, pobolj$anje metabolizma te znacajno
poboljsanje opskrbom krvlju u smislu dostave nutrijenata
i odvodnje toksi¢nih produkata (3). Ostecenje miSica se
moze pojaviti i pri dugotrajnim ucincima, Sto ¢e se vidjeti
kasnije. Posebna vaznost morala bi se usmjeriti na djecu, ali
i odrasle, koji se sve manje kreéu i sve su slabije kondicije,
jer su ti ¢imbenici povezani s ranijim nastupom nekih
kroni¢nih bolesti kao $to su dijabetes i pretilost. Moguce je
da je povecana pretilost povezana sa slabijim akademskim
uspjehom, kognitivnim sposobnostima i opcenitom
kvalitetom zivota. Mozak se razvija tijekom godina i njegov
razvoj ovisi o mnogim ¢imbenicima. Fizi¢ki sposobnija
djeca imaju veée hipokampalno podrucje koje je vazno za
ucenje i pamcenje. Poneke dodatne regije mozga takoder
su strukturno drugacije ovisno o razini fizi¢ke aktivnosti.
Moguce je da su primijecene strukturne razlike izmedu

fizicki aktivne i neaktivne djece temelj uocenih funkcijskih
razlika izmedu pretile i zdrave djece (31). Redovita tjelesna
aktivnost moze utjecati na morfologiju mozga i u starijoj
dobi. Mozak pokazuje odredenu plasti¢nost na koju
se moze utjecati u svim fazama zivota, a pogotovo se u
starijoj dobi aerobnim vjezbanjem moze sprijeciti gubitak
hipokampalnog volumena. Reakcija na ozljedu, sposobnost
prilagodbe promjeni okolisa i prihvat novih informacija
omogucene su mogué¢noséu mozga da promijeni mrezu
neuralnih spojeva i funkcija preko neurotrofnih ¢imbenika,
od kojih je najvazniji mozdani neurotrofni ¢cimbenik (31).
U buduénosti se mnogo ocekuje od istrazivanja koja ¢e
objasniti to¢ne dogadaje u mozgu za vrijeme tjelesne
aktivnosti.

Uc¢inci prehrane

Prehrana kao sinergijski, ali i kao samostalni, cimbenik,
uz vjezbanje, moze znacajno utjecati na navedene dobrobiti.
Pravilnom prehranom odrzava se Zeljena masa tijela.
Prevelik unos uz premalu potro$nju dovest ¢e do pretvorbe
viska nutrijenata u zalihe, nakupljanja i pohrane za kasnije
potrebe. Dobrim odabirom sastojaka hrane odrzat ¢e se
razina energije potrebna kroz cjelodnevnu aktivnost. Sve $to
unesemo hranom nase tijelo koristi kao gradevni materijal i
kao gorivo. Potrebni nutrijenti izgraduju lokomotorni sustav,
esencijalni su za funkciju organskih sustava i omogucuju
metabolizam. Ljudsko tijelo treba makronutrijente — kao
Sto su ugljikohidrati, proteini, masti, vlakna i voda — te
mikronutrijente —kao §to suminerali i vitamini. U posljednje
vrijeme, zbog promjena nacina Zivota u smislu kalorijski
obilne prehrane i nedostatka tjelesne aktivnosti, dolazi do
povecanja posebno pretilosti, a zatim i drugih kroni¢nih
bolesti. Prehrana s niskim udjelom zasi¢enih masnoca,
kolesterola i soli smanjuje rizik bolesti kardiovaskularnog
sustava. Prehrana bogata kalcijem odrzava kosti i zube te
sprjecCava gubitak kosti u osteoporozi. Imunosni sustav
takoder je potenciran unosom nezasi¢enih masnih kiselina
(23). Primijecen je velik utjecaj prehrane na razvoj i zdravlje
mozdanih struktura i funkcija. Sastojci hrane imaju Siroku
i pozitivnu aktivnost na neuronsku funkciju i plasti¢nost,
na primjer, omega tri masne kiseline sluze kao gradevna
jedinica mozga. Bitni su za podrSku unutarstani¢nih
signalnih aktivnosti i, stoga, pozitivno utjecu na sinapticku
funkciju. Nasuprot tome, visokokalorijska prehrana ili ona
bogata Secerima i zasi¢enim masnim kiselinama umanjuje
neuronsku funkciju zbog povisenja oksidacijskog stresa, $to
utjece na plasticnost i kognitivne sposobnosti (31). Prehrana
sportasa treba biti u rasponu 60—70 % ugljikohidrata, 20
— 35 % masnoca, 10 — 35 % proteina od ukupnih kalorija
(46), pri cemu tocan odnos ovisi o vrsti sporta kojim se
sportas$ bavi, kao i ciklusu treniranja u kojem se nalazi.
Za vrijeme treninga prehrana je uobicajena, dok se za
vrijeme natjecanja mijenja. Pred samo natjecanje dolazi
do poboljsanja izvedbe ukoliko se uzme lagani i lako
probabljivi obrok, s ve¢om koli¢inom ugljikohidrata, dva
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do tri sata prije (62). U¢inak glikemijskog indeksa izrazito
je zanimljiv, pri ¢emu konzumiranje hrane s niskim
glikemijskim indeksom predstavlja potencirajuéi ¢cimbenik
za unaprijedenu sportsku izvedbu, ili barem onu u razini
prehrane hranom s visokim glikemijskim indeksom. Za
potvrdu ovih u¢inaka, kao i moguce superiornosti koja bi
bila izrazito vazna za sportase, potrebno je vise istrazivanja
(39). Za vrijeme aktivnosti, gubitak tjelesnih tekucina vazan
je ¢imbenik koji pogorSava termoregulaciju i cirkulaciju
te utjeCe na gubitak sportskih sposobnosti, stoga je za
odrzavanje homeostaze i sportskih sposobnosti nuzan unos
vode i elektrolita prije, tijekom i nakon aktivnosti, ovisno
o duljini trajanja (1). Uz unos vode i elektrolita, Cest je
unos i ugljikohidrata radi poboljSavanja izvedbe, dok unos
proteina i ugljikohidrata zajedno nije pokazao znacajne
razlike u odnosu na unos samo ugljikohidrata. Unos samih
proteina poslije aktivnosti povec¢ava brzinu sinteze misi¢nih
proteina, udruzivanje i olakSava adaptivni proces misica
na prolongiranu aktivnost. Isto tako, unos proteina prije i
tijekom produzene aktivnosti moze inhibirati razgradnju
misiénih proteina, stimulira njihovu sintezu te kumulativno
uz aktivnost djeluje na adaptivni proces (62,39).

Sportasi i rekreativci zbog niza razloga koriste dodatke
prehrani (52,64). Zele poboljiati izvedbu, oporaviti se ranije
i potpunije ili omoguciti ¢esc¢e treninge. Ugljikohidrati
i proteini unose se zbog potrebe za dobivanjem vise
energije ili kao anabolicki stimulus. Neki sportasi mogu
smatrati da je njihova uobiCajena prehrana siromasna
vitaminima i mineralima ili da zbog pove¢anog obujma
treninga trebaju vise tih mikronutrijenata od osoba koje su
pretezno sjedilacke (22). Dodaci prehrani se mogu podijeliti
na tradicionalne, manje tradicionalne i netradicionalne.
Tradicionalni su makronutrijenti i mikronutrijenti. U
manje tradicionalne spada funkcionalna hrana s visokim
udjelom bioaktivnih spojeva. Netradicionalni su dodaci
prehrani neke fitokemikalije. Neka istrazivanja pokazuju
da skoro 50 % sportasa uzima te dodatke, a najcesci
navedeni razlozi bili su: izbjegavanje bolesti, oporavak
od ozljeda i poboljSanje prehrane (34). Najvise koriSteni
dodaci japanskih olimpijskih sportasa na Olimpijskim
igrama 2012. u Londonu bile su aminokiseline, pri ¢emu
ih je 43 % sportasa uzimalo svaki dan. Najcesci razlog, u 60
% sportasa, bio je oporavak od umora (52). Dva primarna
problema koja se zele sprijeciti ili odgoditi hranom i
dodacima prehrani jesu umor i gastrointestinalni problemi.
Umor se moze definirati kao akutna poteskoca u sportskoj
izvedbi koja dovodi do nemoguénosti iskoriStavanja
maksimalnog kapaciteta, vjerojatno zbog nakupljanja
metabolita ili potros$nje supstrata. Ukljucuje i subjektivni
osjecaj napora potrebnog za odrzavanje visoke razine
aktivnosti te stvarnu nemogucnost odrzavanja. Umor se
ne ocituje samo u perifernim razinama nego su ukljuceni
mehanizmi i na razini srediSnjega zivéanog sustava.
Istrazivanja koja su uklju¢ivala unos vode, aminokiselina,
ugljikohidrata, kofeina i drugih sastojaka pokazala su
razli¢ite 1 dvojbene rezultate, pri ¢emu su najbolje rezultate
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imali ugljikohidrati i kofein (31). Gastrointestinalni
problemi su Cesti u sportasa, pogotovo trkaca na duge
staze, te utjecu na izvedbu ili naknadni oporavak. Osjecaj
nadutosti, mu¢nina, abdominalni gréevi i proljev neki su
od najcescih prijavljenih problema. Tri su glavna uzroka
takvih dogadanja: fizioloski, mehanicki i prehrambeni.
U fizioloskima, tijekom tjelesne aktivnosti peristaltika
je usporena, tonus sfinktera je sniZen, brzina praznjenja
je produzena te je mezentericki krvotok smanjen, §to
se narocCito dogada pri hipohidraciji. Mehanicki ovise o
posturi, kao u biciklista ili veslaca, te o udarcima o podlogu,
kao u sportovima gdje se tr¢i. Prehrambeni ¢imbenici
ovise o vremenu unosa hrane i o tipu sastojaka; vlakna,
masnoce, proteini i fruktoza imaju ve¢i rizik razvoja
gastrointestinalnih simptoma. Unos Siroko dostupnih
lijekova kao $to su nesteroidni protuupalni lijekovi, koje
sportasi uzimaju za sprje¢avanje postojece ili oc¢ekivane
boli, znaéajno utjeCe na pojavnost gastrointestinalnih
problema te bi ih trebalo izbjegavati (12). Uz njih, trebalo
bi izbjegavati unos hrane s velikim udjelom vlakana prije
natjecanja i unos velikih koli¢ina fruktoze, posebno u
obliku napitaka. Trebalo bi voditi racuna o hidraciji,
unosu ugljikohidrata uz oprez vezan uz koncentraciju i
osmolarnost. Naravno, svaki sportas i rekreativac trebao
bi razviti svoj eksperimantalni plan prehrane s ciljem
otkrivanja hrane koja mu nece stvarati probleme tijekom
treninga i natjecanja.

Uloga polifenola u tjelesnoj aktivnosti

Polifenoli imaju potencijalnu dobrobit u sportasa i
rekreativaca u kontekstu intenzivnih tjelesnih aktivnosti,
oste¢enja misica u aktivnostima koje zahtijevaju znacajnu
misi¢nu snagu te u kontekstu svakodnevnog stresa pri
treningu.

Oksidacijski stres, oSte¢enja miSi¢a i u¢inak
polifenola

Dodatna potrosnja kisika tijekom intenzivne aktivnosti
moze dovesti do oksidacijskog stresa i pove¢anoga misi¢nog
umora. UobiCajeno stres nastaje prevelikom produkcijom
slobodnih kisikovih radikala ili greskom u endogenom
protuoksidacijskom sustavu. Slobodni kisikovi radikali
u obliku hidroksilnog radikala, superoksida i vodikova
peroksida nastaju najéesée uz pomo¢ mitohondrija,
peroksidaze, citokroma p450 i1 ksantin oksidaze (15).
Potrosnja kisika pri aktivnosti naraste nekoliko desetaka
puta i promovira stvaranje slobodnih kisikovih radikala
koji napadaju bioloske makromolekule, posebno DNK,
nezasi¢ene masne kiseline, aminokiseline 1 aktivne
proteine. Za to vrijeme povecanje brzine metabolickih
procesa, potros$nja kisika misiénih vlakana, povecanje
temperature i snizenje pH u stanicama mi$i¢a ubrzavaju
stvaranje slobodnih kisikovih radikala. Iako postoje
nesuglasice oko podrijetla stvaranja radikala za vrijeme
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aktivnosti, smatra se da su skeletni misi¢i glavni izvor
produkcije. Najvazniju ulogu u aktivnim misSi¢ima pritom
imaju mitohondriji, ksantin oksidaza, nikotinamid adenin
dinukleotid fosfat oksidaza, fosfolipaza te neke imunosne
stanice ukljucuju¢i makrofage, monocite, cozinofile i
neutrofile (66). Sve navedeno, uz upalni odgovor, dovodi
do mikrooSte¢enja miSica i misiénog metabolizma.
Biomarkeri ostecenja koji se mjere u krvi su aspartat
aminotransferaza, kreatin kinaza, laktat dehidrogenaza te,
ve¢ prije spomenuti, malondialdehid i ukupni oksidacijski
potencijal kao pokazatelji oste¢enja slobodnim kisikovom
radikalima (15). Cesto se spominje i potencijalna zastitna
uloga narusavanja redukcijsko-oksidacijske ravnoteze
za vrijeme aktivnosti, tako $to umjerena aktivnost, koja
stvara radikale, izaziva prilagodbeni odgovor endogenoga
protuoksidacijskog sustava. Superoksidna dismutaza
i glutation peroksidaza adaptivnhim su djelovanjem
ucinkovitije u sprjecavanju signalnih puteva NF-«xB stanica
i mitogenom aktivirane protein kinaze, koji predstavljaju
glavne ¢imbenike oStecenja misica (28). Dodaci polifenola
mogu poboljsati izvedbu pri tjelesnom vjezbanju djelujuéi
izravno i neizravno. Izravni uéinci temelje se na smanjenju
misi¢nog umora na razini kontraktilne funkcije. Neizravni
ucinci mogli bi se odnositi na poboljSanje treninga,
smanjenje fizioloskih stresora koji negativno utjecu na
trening (bolest ili sam odgovor na trening) te na sposobnost
oporavka od treninga (34). Moguc¢i mehanizmi djelovanja
ukljucuju zastitu od uc¢inaka ROS-a i inhibiciju njihove
proizvodnje, pokretanje protuksidacijskih signalnih
puteva, poticanje endogenoga protuksidacijskog sustava
i posljedi¢no sprjecavanje nastajanja ostecenja i bolesti.
To se dogada zbog njihova snaznog protuoksidacijskog
djelovanja, koje utjece na signalne puteve NF-«kB stanica,
mitogenom aktivirane protein kinaze i transkripcijski
nuklearni eritroidni ¢imbenik 2 (Nrf-2 od engl., Nuclear
factor (erythroid-derived 2)-like 2). Takoder, sluze kao
sakupljac¢i superoksidnih, hidroksilnih i peroksidnih
radikala, inhibitori lipidne peroksidacije te zaustavljaju
potro$nju ostalih protuoksidansa (66).

Veéina istrazivanja vezanih uz oksidacijski stres
i poboljsanje izdrzljivosti obavljana je s flavonolom
kvercetinom (37). Veéina in vitro i zivotinjskih modela
pokazala je pozitivne ucinke na smanjenje oksidacijskog
stresa, upale, miSi¢nih ostecenja i poboljSanja izvedbe,
ali je 1 ovdje potrebna daljnja potvrda tih rezultata (66).
Novija istrazivanja na ljudima i zivotinjama pokazuju
odredenu povezanost izmedu dodatka kvercetina
prehrani, izdrzljivosti i mitohondrijske biogeneze (28).
Velika metaanaliza (25) zakljucuje da postoji statisticko
povecanje izdrzljivosti unosom kvercetina, ali da su njegovi
ucinci maleni. Rezultate valja uzeti s rezervom jer su
istrazivanja koja su pokazala slabiji ucinak obavljana na
slabije treniranim ispitanicima, dok su ona s prikazanim
puno veé¢im u¢inkom obavljana na najtezim protokolima
s dobro treniranim ispitanicima. Sli¢ni rezultati, koji su
pokazivali napredak u izdrzljivosti rukometasa, dobiveni su

dodatkom pripravka grozda koji je sadrzavao veliku koli¢inu
mijesanih polifenola (34). Novo istrazivanje iz 2017. godine
na igra¢ima nogometa s takoder mijeSanom kombinacijom
polifenolau zelenom i hibiskusovu ¢aju pokazalo je u odnosu
na kontrolu znac¢ajno snizenje oksidacijskog parametra
malondialdehida i poviSenje ukupnoga protuoksidacijskog
kapaciteta. Poboljsanje ve¢ nastalih miSi¢nih oStecenja nije
dokazano (15). Istrazivanja s unosom stilbena resveratrola,
katehina u zelenom ¢aju i kombinacije polifenola iz tamne
¢okolade takoder su pokazala pozitivne uc¢inke u povecanju
vremena do iscrpljivanja i ispoljavanju protuoksidacijskih
svojstava (28).

Rastu¢a zainteresiranost za ucinke polifenola u
kontekstu miSi¢ne funkcije, brzeg oporavka nakon
aktivnosti i regeneracije temelji se na njihovim mogué-
nostima u suzbijanju sljede¢ih dogadaja: pretjerane
produkcije slobodnih radikala tijekom tjelesne aktivnosti,
koje endogeni sustav ne moze sakupiti sam, mikroostecenja
misica, koja stimuliraju neutrofile na otpustanje radikala, te
oksidacijskih ostecenja lipida i proteina u membrani (34).

Jedno od prvih istrazivanja o ufincima mjeSavine
polifenola u obliku soka od visnje u odnosu na placebo
pokazalo je pozitivan uéinak na obnovu i funkciju
misiénih stanica. Rije¢ je bila o nasumi¢nom, placebo
kontroliranom istrazivanju. Unos soka od visnje bio je
dvaput dnevno unutar cetiri dana, s ukupnom koli¢inom
od 1200 mg polifenola dnevno. Nakon prestanka unosa,
radene su fleksije podlaktice u dvije serije po dvadeset
maksimalnih kontrakcija, uz ponovna cetiri dana dodatka
pripravka visnje. Nakon 14 dana, grupe su zamijenjene
(sok s placebom i obrnuto). Znacajni mjereni parametri
bili su izometricka snaga kontrakcije, bol i krutost misica.
Rezultati su pokazali znacajno poboljSanje u smanjenju
simptoma misi¢énog oStecenja uzrokovanog treningom.
Prosjecan gubitak snage misi¢a nakon ¢etiri dana bio je 20
% uz placebo, a 4 % uz sok od visnje (9). Istrazivanje (5)
s antocijaninima u soku na dobro treniranim ispitanicima
takoder je pokazalo pozitivne ucinke. Ispitanici su nakon
unosa od 600 mg antocijanina dnevno, tijekom sedam
dana, testirani ponavljanjem 10 serija po 10 ekstenzija
potkoljenica na 80 % maksimalne repeticije. Nakon dva
tjedna, testiranje je ponovljeno na drugoj nozi. Rezultati koji
su pokazali zna¢ajna poboljSanja u oporavku misi¢ne snage
nakon 24 i 48 h, u odnosu na kontrolnu grupu, pripisani
su smanjenju oksidacijskog stresa zbog protuupalnih i
protuoksidacijskih uc¢inaka polifenola. Takoder, ni ovdje,
unato¢ prikazanom pobolj$anju u funkcijskom oporavku,
nije nadeno zastitnih u¢inaka u smislu strukturnih oste¢enja
miSica, Sto se mjerilo razinom kreatin kinaze.

Kao suprotnost tome, javljaju se istrazivanja koja
pokazuju moguce mehanizme u sprjecavanju ostecenja
misic¢a i miSi¢ne upale oksidansima te u unaprjedivanju
procesa oporavka nakon kontuzije. Istrazivan je oporavak
desnog gastroknemijusa Stakora nakon kontuzije
ispustanjem utega. Unos proantocijanidina iz grozda
i mjerenje razine oporavka uzorcima iz krvi pokazali
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su znatno visu aktivaciju satelitskih stanica i ekspresije
teskih lanaca fetalnog miozina u odnosu na neozlijedenu
kontrolnu skupinu, $to je potvrdivalo brzu miSi¢énu
regeneraciju. Zapazena je i niza infiltracija neutrofilima, a
vi$a makrofagima te brze snizavanje ¢imbenika upale (26).

Daljnja istrazivanja trebala bi dovesti do otkri¢a
preciznijih objasnjenja mehananizama zastite misica pri
aktivnostima koje ih oStecuju. U ovom smjeru zasada
postoji vise dokaza koji potvrduju pretpostavke, ali potreban
je to¢niji uvid u mehanizam djelovanja. Takoder, kao bitan
¢imbenik, morao bi se razluéiti i uéinak medu vrhunski
treniranim sportasima i rekreativcima.

Ostecenja kostiju i ucinak polifenola

Misi¢i 1 kosti povezani su anatomski i funkcionalno.
Tjelesna aktivnost odredenog tipa utjece na jacanje misica
te se time pojacava i u¢inak na zdravlje kostiju. Poboljsanje
u koordinaciji i ravnotezi takoder pomaze u smanjivanju
broja lomova povezanih s padom. Sportas sa slabijim
kostima, podloznijima lomovima i o$te¢enjima, dulje izbiva
s treninga i time se nanosi moguce i veca Steta na formu
uz onu funkcijsku. Dijabetes i osteoporoza, kao i mnoge
druge Ceste metabolicke bolesti, ¢esto imaju povecan rizik
lomova kostiju. Bolesni, ali i zdravi, te stariji rekreativci
trebali bi svakako redovitom aktivnos$éu i prehranom
djelovati na ¢vrstocu i gustocu svojih kostiju te prevenciju
i lijeCenje oStecenja i lomova kostiju. Polifenoli tu mogu
imati pozitivnu ulogu. Izravnim nac¢inom pri kojem djeluju
na kosti mogu utjecati na ravnotezu osteoblasta i osteoklasta
dovodeci do vece izgradnje kostiju, odrzavanja ¢vrstoce i
gustoc¢e. Moguci su mehanizmi akcije poticanje signalnih
puteva aktivacije osteoblasta i inhibicije osteoklasta.
neizravno, mogu djelovati na misice, povec¢avajuci njihove
sposobnosti oporavka od ostecenja i poboljsanje njihove
funkcije (10).

Metabolicke bolesti: uéinci polifenola i tjelesne
aktivnosti

Pretilost, dijabetes te razliCite ostale metabolicke
bolesti danas predstavljaju veliki javnozdravstveni
problem. Mast se pohranjuje u adipocitima u potkoznom
i visceralnom obliku i sluzi kao izvor energije po potrebi.
Bijele masne stanice ne samo da pohranjuju masnoée nego
imaju i aktivnu metabolicku i endokrinu ulogu, izlucujuci
¢imbenike adipokine. Uloga treninga na redukciju tjelesnih
masti temelji se vjerojatno na nekolko mehanizama.
Hipotrofija adipocita dovodi do smanjenja mase potkoznog
i visceralnog masnog tkiva, a time i bijelih masnih stanica,
$to opet posljedicno smanjuje izlu¢ivanje adipokina. Utjecaj
kateholamina u lipolizi pojacava se zbog poboljSanja
ucinkovitosti beta adrenergi¢nih receptora. Rezultati u
smanjenju broja adipocita nisu jasni i vrlo vjerojatno ovise
o starosti. U posljednje vrijeme znacajno se proucava i
utjecaj polifenolni/flavonoidnih sastavnica u sprjecavanju
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i lijeCenju metabolickih bolesti. Istrazivanja su pokazala
lipoliticke ucinke pri topljenju masti, na primjer osobe
koje su upraznjavale dugogodisnje ispijanje ¢aja bogatog
katehinima imale su znac¢ajno nizi postotak tjelesne masti
od kontrolne skupine (65). Mogu¢i mehanizam je utjecaj
na aktivaciju kinaza reguliranih izvanstani¢nim signalom
(ERK, od engl. Extracellular signal-regulated kinase) i
inhibiciju adipogeneze. Naravno, i ovdje su se potvrdili
sinergijski ucinci tjelesne aktivnosti i unosa polifenola u
iskoriStavanju lipida i sprjeCavanju pretilosti. Blagi kroni¢ni
upalni odgovor, potaknut bijelim masnim stanicama i
njhovim proupalnim ¢imbenicima, ima utjecaj na nastajanje
dijabetesa tipa 2. Unos polifenola poboljsava inzulinsku
osjetljivost kao oblik prevencije, vjerojatno preko svoga
protuoksidacijskog i protuupalnog utjecaja na smanjivanje
¢imbenika koji poticu te blaze upalne odgovore adipoznog
tkiva. Zbog svog djelovanja na vazan i, u buduénosti, sve
znacajniji problem, pojavljivat ¢e se sve vise istrazivanja,
koja ¢e se baviti moguc¢om korisnos$¢u unosa polifenola
i tjelesne aktivnosti kao preventivnih i unaprjedujuéih
pripravaka u borbi protiv pretilosti i ostalih bolesti
povezanih s nac¢inom Zivota i prehrane (50).

Neuropsiholoska stabilnost, san i polifenoli

Raznovrsne fizioloske funkcije, kao $to su imunosne
funkcije, metabolizam glukoze i gladi, raspolozenje,
ucenje, pamcenje te ostale kognitivne funkcije, uvelike
ovise o koli¢ini sna. Za vrijeme sna dolazi do slozenih
fizioloskih i metabolickih odgovora. Bez pravilnog,
pravodobnog i dovoljnog odmora, nema oporavka. To
vrijedi za opc¢u populaciju, a posebno je znadajno za
sportase, koji su izlozeni ve¢im koli¢inama dugih stresnih
treninga. Nedovoljno sna utjecat ¢e na njihovo raspolozenje,
percepciju boli, imunosni odgovor, podloznost upalama,
metabolizam glukoze i dostupnost energije, a to ¢e sve
dovesti do promjena u prehrambenom, metabolickom
i endokrinom statusu, a posljedi¢no i do smanjenja
kapaciteta, sposobnosti i izvedbe (16). Akutni i kroni¢ni
nedostatak sna moze zbog poremecaja regulacije apetita
i utjecaja na metabolizam glukoze dovesti i do inzulinske
rezistencije te razvoja dijabetesa tipa 2 (59). Razliciti
neurotransmiteri utje¢u na ciklus budnosti i spavanja.
Prehrambeni ¢imbenici koji na njih djeluju, stoga, mogu
utjecati na spavanje. Oduvijek su poznate tradicionalne
biljke koje se koriste za uspavljivanje i produbljivanje sna.
Danas se njihove sedativne i anksioliticke u¢inke povezuje
s bioloskim aktivnim spojevima i polifenolima. Zasluznost
se pripisuje njihovu ucinku na pozitivnu alostericku
modulaciju receptora gama-amino-masla¢ne kiseline,
jednog od neurotransmitera (60). Istrazivanja na soku od
vi$nje spominju i protuoksidacijske i protuupalne uéinke
polifenola koji mogu utjecati na san preko inhibicije citokina
povezanih s ciklusom sna i budnosti (20). Takvi ucinci
biljaka bogatih polifenolima imaju vrlo korisnu primjenu
u sportasa koji imaju problema s vremenom utonjavanja
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u san te s kvalitetom i duljinom sna. Daljnja istrazivanja
vjerojatno ¢e potvrditi uéinak polifenola kao funkcionalne
hrane u mentalnom zdravlju.

ZAKLJUCAK

Sveprisutnost polifenola u biljnim vrstama kojima se
ljudi hrane uvjetuje njihov unos hranom. Unato¢ relativnoj i
razlicitoj biodostupnosti pojedinih polifenola, pokazalo se da
imaju odredena bioaktivna svojstva. Rastuéi interes javnosti
i znanosti u potrazi za pozitivnim ucincima polifenola
ne jenjava, zato $to se pokusavaju pronaci jednostavni,
kvalitetni i ucinkoviti nacini prevencije nekih ce$¢ih
bolesti ,,modernog vremena“ i zamjene medikamentoznog,
Cesto opterecujuéeg, lijeCenja. Njihova Siroka dostupnost i
specifi¢ni fizioloski ucinci prezentiraju ih kao jedinstvene
bioloski aktivne spojeve. Potencijalni pozitivni ucinci
polifenolnih sastavnica na zdravlje pripisuju se njihovu
protuoksidacijskom, protukancerogenom, protualergijskom
i protuupalnom ucinku. Svoju djelotvornost potvrdili su
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