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Ostatnie badania obserwacyjne i kliniczne wzbudzity zainteresowanie potencjalnymi skutkami zdrowotnymi spozywania zurawiny, co wydaje sie by¢

spowodowane zawartoscig fitochemiczng tego owocu. Profil bioaktywnych substancji zurawiny rézni sie od profilu innych owocéw jagodowych, poniewaz jest

bogata w proantocyjanidyny typu A (PAC) w przeciwienstwie do PAC typu B obecnych w wigkszosci innych owocéw. Podstawowe badania sugerujg szereg

potencjalnych mechanizméw dziatania bioaktywnych substancji zurawiny, chociaz konieczne sg dalsze badania molekularne. Badania na ludziach nad wptywem

produktéw zurawinowych na zdrowie skupiaty sie gtéwnie na zdrowiu uktadu moczowego i uktadu sercowo-naczyniowego, przy czym pewng uwage zwrécono

réwniez na zdrowie jamy ustnej i nabtonek przewodu pokarmowego. Dowody sugerujace, ze zurawina moze zmniejsza¢ nawroty infekcji drég moczowych,

sg wazne, poniewaz podejécie Zzywieniowe do tego schorzenia moze zmniejszy¢ stosowanie leczenia antybiotykowego i w konsekwencji rozwdj opornosci na

te leki. Istniejg zachecajace, ale ograniczone dowody na kardioprotekcyjne dziatanie zurawiny, posredniczone przez dziatanie na pojemnos$¢ antyoksydacyjng

i profile lipoproteinowe. Mieszane wyniki badan klinicznych z produktami zurawinowymi moga wynikac z interwencji testujgcych réznorodne produkty, czesto

niecharakteryzowane pod wzgledem sktadu substancji bioaktywnych, przy uzyciu réznych dawek i schematéw, a takze z braku biomarkera zgodnosci z

protokotem. Codzienne spozywanie réznych owocéw jest konieczne, aby osiaggna¢ zdrowy wzorzec zywieniowy, spetni¢ zalecenia dotyczace spozycia

mikroelementéw i promowac spozycie réznorodnych substancji fitochemicznych. Owoce jagodowe, w tym zurawiny, stanowig bogate Zrédto substancji

bioaktywnych fenolowych, ktére mogg przyczynia¢ sie do zdrowia cztowieka. Adv. Nutr. 4: 618-632, 2013.

Wprowadzenie

Wytyczne zywieniowe dla Amerykanéw z 2010 r. zalecaja
zwiekszenie spozycia owocdw jako czesci zdrowego sposobu
odzywiania (1). Zalecenia te dopuszczajg szeroki wachlarz form

! Ujawnienia autoréw: Cranberry Institute zaoferowat wsparcie dla tego artykutu, wyptacajac honorarium
kazdemu autorowi, z wyjatkiem JA Vita. JA Vita nie zgtasza zadnych konfliktéw intereséw. Cranberry Institute
jest stowarzyszeniem handlowym non-profit firm, ktére zajmuja sie przetwarzaniem i sprzedaza zurawin, a
jego misja jest wspieranie producentéw zurawin i branzy poprzez badania nad zdrowiem, rolnictwem
i ochrong $rodowiska, a takze promocje i edukacje dotyczacg zurawin. JB Blumberg i H. Sies sg cztonkami
Rady Doradczej Naukowej Komitetu Marketingu Zurawiny USA, instrumentu Stuzby Marketingu Rolniczego
Departamentu Rolnictwa USA. Jest to artykut o swobodnym dostepie, rozpowszechniany na warunkach
(http://www.nutrition.org/publications/guidelines-and-policies/ license/), ktére zezwalaja na
nieograniczone niekomercyjne wykorzystanie, dystrybucje i reprodukcje w dowolnym medium, pod

warunkiem prawidtowego cytowania oryginalnej pracy.
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Tabele uzupetniajace 1-3 sg dostepne za posrednictwem tgcza ,Materiaty pomocnicze online” w
internetowej publikacji artykutu oraz za posrednictwem tego samego tacza w internetowym spisie tresci
pod adresem http://advances.nutrition.org.
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owocow, w tym $wiezych, mrozonych i konserwowanych, a takze
suszonych owocéw i sokéw owocowych. Opublikowane wytyczne
podaja jako przyktady pomarancze i sok pomaranczowy, jabtka i sok
jabtkowy, banany, winogrona, rodzynki i jagody. Podczas gdy jagody s3
po prostu uznawane za dobre Zrédta potasu lub btonnika, ostatnie
badania sugeruja, ze owoce jagodowe sg bogatym Zrédtem licznych
fitochemikaliéw o szerokim wachlarzu bioaktywnosci i wptywie na
zdrowie cztowieka (2-6). Kilka owocéw jagodowych, w tym jezyny,
boréwki, zurawiny, maliny i truskawki, ostatnio zyskato uwage ze

wzgledu na ich dziatanie in vitro i/lub powigzania w badaniach
obserwacyjnych z nizszym ryzykiem niektérych choréb przewlektych.

Randomizowane badania kliniczne poczynity wystarczajgce postepy w

ostatnich latach, aby przeprowadzi¢ metaanalizy tych wynikéw.

Cho¢ zurawina nie jest zazwyczaj spozywana na surowo, jej spozycie

moze by¢ znaczace ze wzgledu na jej obecno$¢ w sokach i sosach, a

takze stosowanie jej jako suszonego owocu w batonach zbozowych, serach,

52013 Amerykariskie Towarzystwo Zywienia. Adv. Nutr. 4: 618-632, 2013; doi:10.3945/an.113.004473.
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i czekolady oraz innych wyrobéw cukierniczych. Ponadto, proszek i ekstrakty
zurawinowe sg obecnie stosowane w produktach spozywczych i dietetycznych
suplementy. Zurawina amerykanska (Vaccinium macrocar-pon) jest
szczego6lnie bogatym Zrédtem (poli)fenoli, ktére majg

in vitro wigzano go z wtasciwosciami przeciwbakteryjnymi, przeciwwirusowymi,

rozréznienie miedzy strukturami PAC typu A i B jest istotne, poniewaz réznica
ta moze wptywac na ich wtasciwosci biologiczne

wiasciwosci. PAC typu A wykazujg znacznie wiekszg inhibicje adhezji in
vitro bakterii Escherichia coli z fimbriami P do komérek nabtonka drég

moczowych niz PAC typu B, poczatkowy etap

antymutagennymi, przeciwnowotworowymi, przeciwnowotworowymi, antyangiogennymi,UTI (31). Wiele produktéw roslinnych, takich jak jabtka, winogrona i czekolada,

przeciwzapalne i antyoksydacyjne (3,7,8). In vivo,
modele zwierzece ujawniajg, ze ekstrakty z zurawiny mogg zmniejszac
Biatko C-reaktywne (CRP)11 i prozapalne interleukiny zwiekszajg synteze NO
(9); zmniejszajg aktywnos¢ enzymu konwertujgcego angiotensyne,
angiotensyny IIi typu angiotensyny II
1 receptor (10); hamuje zakazenie Helicobacter pylori (11);
i poprawiajg reakcje komoérek B trzustki na glukoze i
funkcjonalna masa komérek B (12). Niektdre z tych dziatan mogg by¢
podstawa wynikéw badan klinicznych, ktére pokazuja, ze produkty z zurawiny
mogg obniza¢ poziom cholesterolu LDL (LDL-C) i
catkowity cholesterol (13), podwyzszony poziom cholesterolu HDL (HDL-C)
jednoczesnie obnizajgc oksydacyjng modyfikacje LDL-C (14),
poprawiaja funkcje $rédbtonka (15,16), obnizajg reakcje glikemiczne (17),
zwiekszajg zdolnos¢ antyoksydacyjng osocza (18-20),
modulowac kolonizacje zotadka bakterig H. pylori powodujacg wrzody (21,22),
zmniejsza préchnicotwércze Streptococcus mutans i catkowita liczbe bakterii
w $linie (23), zmniejsza biomarkery zespotu metabolicznego (4,24) i chroni
przed zakazeniami drég moczowych
(ZUM) (5,25).

W niniejszym artykule omawiamy sktad fitochemiczny zurawin i kilku
innych owocéw jagodowych, a takze dowody wskazujgce na potencjat

zurawin w zakresie wspomagania uktadu moczowego.

i zdrowia uktadu sercowo-naczyniowego.

Sktad i zawartosc¢ bioaktywna zurawiny
Proantocyjanidyny. Zurawina amerykariska ma ztozony i

bogaty sktad fitochemiczny, szczegéinie flawan-3-ole, procyjanidyny typu A
(PAC), antocyjany, kwas benzoesowy i

kwas ursolowy. Flawan-3-ole zurawinowe wystepujg jako monomery,
oligomery i polimery (Tabela 1) (26). Te oligomery i

Polimery sg réwniez okreslane jako PAC lub garbniki skondensowane

i stanowig 85% catkowitej ilosci flawan-3-oli w przeliczeniu na mase (27,28).
PAC zurawinowe obejmuja grupe heterogenicznych struktur chemicznych,
charakteryzujacych sie ich konstytutywnymi

jednostki, rodzaje wigzan i stopien polimeryzacji (DP).

(2)-Epikatechina jest dominujaca jednostka konstytutywng w PAC-ach
zurawiny (ryc. 1), podczas gdy (+)-katechina i (epi)gallokate-chiny wystepuja
jedynie w $ladowych ilosciach. Elementy sktadowe

PAC-i mozna skondensowac poprzez pojedyncze wigzanie CC pomiedzy C4
jednostki gérnej a C8 lub C6 jednostki dolnej

(PAC typu B) lub z dodatkowym wigzaniem typu eterowego pomigdzy

C2 jednostki gérnej i grupa hydroksylowa przy C7 jednostki dolnej
jednostka (PAC typu A) (rys. 1). PAC z co najmniej 1 tacznikiem typu A
stanowig 51-91% catkowitej liczby PAC w zurawinie (29,30).

" Usywane skréty: CETP - bialko transportujace estry cholesterolu; CHD - choroba wieficowa;

CRP - biatko C-reaktywne; CVD - choroba sercowo-naczyniowa; DP - stopieri polimeryzacji; eNOS,

srédblonkowa syntaza NO; FW, $wieza masa; HDL-C, cholesterol HDL; ICAM-1, 6rkowa

czasteczka adhezyjna 1; IMT, grubosc blony wewnetrznej i rodkowej; LDL-C, cholesterol LDL; MI, miesieri sercowy
zawat; NF-kB, czynnik jadrowy k4aricuch lekki-wzmacniacz aktywowanych komérek B; PAC,

proantocyjanidyna; PWV, predkosc fali tetna; ROS, reaktywne formy tlenu; SVCAM-1,

rozpuszczalna czasteczka adhezji komérek naczyniowych 1; ZUM, zakazenie uktadu moczowego.

zawiera duze ilodci PAC, ale tylko kilka (Sliwki,

orzeszki ziemne, awokado, cynamon, boréwka brusznica) zawierajg typ A
PAC i zadnych, z wyjatkiem boréwki brusznicy, w iloci znalezionej

w zurawinach (28,32). Zurawiny w 100 g $wiezej masy (FW)

zapewnia 419 6 75 mg acznie flawan-3-oli, w tym 70 6 13 mg

oligomery o DP 4-6, 63 6 15 mg oligomery o DP

7-10i 234 6 49 mg polimeréw, natomiast monomery, dimery,

a trimery wystepuja w mniejszych ilosciach (7,36 1,5, 26 6 6,

i 19 6 3 mg, odpowiednio) (33). Dane te pochodzg z

1 badanie, w ktérym analizowano szereg produktéw spozywczych pod katem ich PAC
zawartos¢ (27). Kilka innych danych ilosciowych dla zurawin ma
opublikowano od czasu tego raportu, z szacunkami w tym samym

zakres (27,34). Co wazne, analiza heterogenicznej rodziny PAC, w tym licznych
stereoizomerdw, dla ktérych brakuje standardéw komercyjnych, jest nadal
problematyczna, a dane

uzyskane metodami globalnymi nie rozwigzuja tego problemu. Srednia
warto$¢ DP PAC w zurawinie nie zostata ustalona. Foo

et al. (29) poczatkowo podali, ze $redni DP wynosit 4,7 dla PAC z zurawiny,
ktére hamowaty in vitro przyleganie E. coli do

komorki nabtonka drég moczowych. Nastepnie stwierdzono wyzsze $rednie
DP w komérkach PAC zurawiny (8,5-15,3), a przy uzyciu wspomaganej matryca
desorpcja-jonizacja laserowa MS z czasem przelotu, PAC z DP

wykryto ich az 23 (26,35).

Co ciekawe, zurawina zawiera szczeg6lnie wysokg zawartos$¢ PAC
zwigzanych ze $ciang komoérkowa, ktére sg odporne na konwencjonalne
metody ekstrakcji (36). Dlatego tez prawdopodobne jest, ze
ilodciowe oznaczanie PAC zurawiny w wczesniejszej literaturze jest
niedoszacowane. Zwigzane PAC-i nalezy traktowac jako
istotne dla wynikéw zdrowotnych, poniewaz wykazano, ze
by¢ biodostepnym w jelicie grubym cztowieka (37,38).

Biorgc pod uwage ograniczone dane dostepne obecnie dla PAC
zawarto$¢ zurawin, trudno jest przeprowadzi¢ wiarygodne poréwnanie z
innymi jagodami. Jednak ciekawe jest, ze
profile jako$ciowe réznig sie znaczaco. Jungfer i in. (32)
stwierdzono, ze 3 trimery typu A i procyjanidyne A2 zidentyfikowano
jako domniemane zwigzki aktywne w V. macrocarpon, sg obecne
tylko w $ladowych ilodciach w zurawinie europejskiej (Vaccinium
oxycoccus L.), a w znacznie wiekszych ilosciach w przypadku boréwki
brusznicy (Vaccinium vitis-idaea L.). Stwierdzono réwniez inne réznice
w profilu flawan-3-olu 3 gatunkéw Vaccinium, takich jak
znacznie wyzszy stosunek epikatechiny do katechiny w zurawinie
amerykanskiej w poréwnaniu z innymi jagodami. Podobnie jak w czerwonym
winie, antocyjany i proantocyjany zurawinowe mozna skondensowac
w ztozonych pigmentach polimerowych w ostatnich stadiach dojrzewania
lub podczas przechowywania po zbiorach. Struktury te dopiero zaczety by¢

charakteryzowane (35,39).

Antocyjany. Ilosci antocyjanéw sg niezwykle
zawiera duzo zurawiny, ktéra nadaje owocom odpowiedni kolor

i pochodnych produktéw spozywczych, a takze potencjalnego wptywu na zdrowie

czlowieka. Zurawina amerykanska jest jednym z nielicznych produktéw spozywczych, ktére

Bioaktywne sktadniki zurawiny w zdrowiu cziowieka 619
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TABELA 1 Zawartos¢ fitochemiczna w produktach zurawinowych

Flawan-3-ol
monomery i Proantocyjanidyny Antocyjany Hydroksybenzoesowy Hydroksycynamonowy Terpeny Flawanole
Zrédito pozywienia dimery (28,49) (28,34) (26,34) kwasy (49,50) kwasy (49,50) (51) (50)
Owoc zurawiny
mg/100 g 7-33 133-367 13-171 503-602 73-82 65-125 20-40
mg/pordja’ 5,6-26,4 106-293 10,4-136,8 402-482 57,6-65,6 52-100 16-32
Sok zurawinowy
mg/| 6-35 89-230 27-132 64 12-19 Namierza¢ 11-58
mg/porcja2 7 17,8-46 54-26,4 12.8 2,4-38 Namierzat 2,2-11,6
Sos zurawinowy w puszce
mg/100 g 112,8 16-54,4 0,6-11,8 476 47,5 1,1-22,8 —5
mg/porcja3 78,9 11.2-38 0,4-8,3 333.2 33.2 0,8-16 —
Stodzone, suszone zurawiny
mg/100 g - 64.2 10.3 - - 98,5 -
mg/porcjad - 25.6 41 - - 39.4 -
" 80 g catych owocow.
? 200 ml soku.
70 g sosu.

4
40 g suszonych owocow.

5 Brak dostepnych danych.

sktadaja sie z glikozydéw 6 aglikonéw antocyjanidyny

rodzina: cyjanidyna, peonidyna, malwidyna, pelargonidyna, delfinidyna,

i petunidyna (ryc. 1) (40). Dominujgcymi antocyjanami sg

OH
OH

HO. 0 o

“om
oH

Flavan-3-ols

(-)-Epicatechin (shown here)
(+)-Epicatechin

(-)-Catechin

(+)-Catechin

R1
HO

Hydroxybenzoic acids
Benzoic acid: R1=R2=H

p-Hydroxybenzoic acid: R1=H, R2=0H

3-O-galaktozydy i 3-O-arabinozydy cyjanidyny i peonidyny; tacznie 13
antocyjanéw, gtéwnie 3-O-monoglikozydéw,
wykryto (26,41). Zawarto$¢ antocyjanéw zurawinowych

Terpenes

Ursolic acid: R=0H
cis-3-0-p-hydroxycinnamoyl
ursolic acid: R=

o-Hydroxybenzoic acid: R1=0H, R2=H

2,4-Dihydroxybenzoic acid:
R1=R2=0H

Flavonols

Procyanidin A2 Procyanidin B2
Proanthocyanidins (PACs)
R
[o} OH
74 Anthocyanidins
g " Peonidin: R1= OCH;, R2=H
H R2 Cyanidin: R1=0H, R2=H
A . Malvidin: R1=R2=0CH,
Hydroxycinnamic acids

p-coumaric acid: R1=R2=H
Caffeic acid: R1=0H, R2=H
Ferulic acid: R1=0CH,, R2=H
Sinapic acid: R1=R2=0CH,

Delphinidin: R1=R2=0H
Petunidin: R1= OCH,, R2=0H
Pelargonidin: R1=R2=H

Quercetin: R1=R3=0H, R2=H

Myricetin: R1=R2=R3=0H

Kaempferol: R1=R2=H, R3=0H

Quercetin 3-0-galactoside: R1=0H,
R2=H, R3= O-galactose

RYSUNEK 1 Substancje bioaktywne zurawiny. R w kazdej strukturze wskazuje punkt zmiennosci w obrebie tej klasy substancji bioaktywnych, a te zmiennosci

sg zdefiniowane pod kazdg struktura.

620 Blumberg i in.
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wzrasta wraz z dojrzewaniem i zalezy réwniez od odmiany

i wielkosci owocu (42-44). Pappas i Schaich (26) podali

zawartos$¢ antocyjanéw od 13,6 do 171 mg/100 g Swiezej masy.

Profile antocyjanéw réznig sie w zaleznosci od gatunku jagéd. Zurawina byta
podawany jako gtéwne Zrédto peonidyny wéréd 100 produktéw spozywczych
powszechnie spozywane w Stanach Zjednoczonych (45). Jednakze w

w wiekszos$ci badan podawana jest catkowita zawarto$¢ antocyjanéw, a nie
ilosci poszczegdlnych antocyjandw.

podej$cie moze ulec zmianie, poniewaz biodostepnos¢ i wptyw antocyjanéw
na zdrowie wydajg sie by¢ zalezne od struktury

aglikony lub reszty glikozydowe (45-47).

Kwasy fenolowe. Zurawina zawiera réwniez kwasy fenolowe, w tym kwas
hydroksybenzoesowy i hydroksycynamonowy.

pierwsze sg najliczniejsze i zawierajg bardzo duzo

kwas benzoesowy w iloéci 474-557 mg/100 g masy ciata (48-50) i znacznie
nizsza zawartos$¢ kwasu 2,4-dihydroksybenzoesowego, p-hydroksybenzoesowego,
i kwasy o-hydroksybenzoesowe w stezeniu 2-4 mg/100 g suchej masy (ryc. 1).
Gtéwnymi kwasami hydroksycynamonowymi w zurawinie sg kwasy p-
kumarowy, synapowy, kawowy i ferulowy, ktérych zawarto$¢ waha sie

od 8,8 do 25 mg/100 g FW (48). Oczywiscie te fenolowe

kwasy nie sg specyficzne dla zurawin. Poréwnanie

zawartos$¢ kwasu fenolowego w zurawinach i innych owocach jagodowych
jest trudne. Kwas elagowy i elagitaniny nie zostaty wykryte

w znacznych ilodciach w zurawinie amerykanskiej, podczas gdy sg

obfituje w jagody z rodzaju Rubus (malina, malina moroszka)

i Fragaria (truskawka).

Terpeny. Cho¢ znacznie mniej zbadane niz polifenole

sktad, obecnos$¢ potencjalnie aktywnych terpenéw w

zurawina zastuguje na dalszg uwage. Kwas ursolowy (rys. 1) jest

wystepuje obficie w zurawinie amerykariskiej w ilosci 46-109 mg/100 g $wiezej masy
(51). Ten triterpen jest sktadnikiem wielu tradycyjnych

ziotowe leki i ma silne dziatanie przeciwzapalne

(52). Kwas ursolowy wystepuje w ograniczonej liczbie produktéw spozywczych
(jabtko, guawa, oliwki, kilka ziét). Zurawina zawiera réwniez

2 rzadkie pochodne kwasu ursolowego: cis-3-Op-hydroksycynamoil

kwas ursolowy (12-16 mg/100 g FW) i kwas trans-3-Op-hydroksy-cynamoilo-
ursolowy (42-60 mg/100 g FW) (ryc. 1). Irydoidy, monotropeina i 6,7-
dihydromonotropeina, majg réwniez

opisano w zurawinie. Analiza frakcjonowania

soku zurawinowego na podstawie badania antyadhezyjnego bakterii
ujawniono obecnos¢ 2 nowych glikozydéw irydoidowych kumaroilu,
10-p-trans- i 10-p-cis-kumaroilo-1S-dihydromonotropeina,

jak réwniez depsyd, 2-0O-(3,4-dihydroksybenzoyl)-2,4,6-

octan trihydroksyfenylometylowy (53).

Flawonole. Flawonole w zurawinach sktadajg sie gtéwnie z glikozydéw
kwercetyny, mirycetyny i w mniejszym stopniu kemp-ferolu (rys. 1).
Kwercetyna 3-galaktozyd jest dominujgcym

w formie, ale w nizszych dawkach wystepuje co najmniej 11 innych glikozydéw
stezenia (26,41). Niektére z nich, takie jak kwercetyna-3-

acetylorhamnozyd jest rzadki w jagodach (54). Jak pokazano na

Baza danych PhenolExplorer, zawarto$¢ flawonoli w produktach roslinnych
wynosi zwykle <3 mg/100 g FW (55), chociaz boréwka, jezyna i jagoda
zawierajq 3,2-17 mg/kg (54,56,57).

w poréwnaniu, zurawina amerykanska zostata opisana w

kilka badan jako najbogatsze zrédto flawonoli w owocach, zawierajgce 20-
40 mg/100 g FW (26,56). Kompleksowe badanie

w ktérym oznaczono ilo$¢ flawonoli w 28 dzikich i uprawnych roslinach
gatunki jagéd ujawnity, ze jest to czarny bez i kilka innych jagéd
spozywane wytgcznie w postaci przetworzonej sg bogatsze we flawonole,

wynoszgce 23-57 mg/100 g suchej masy, niz zurawina (54).

Woptyw przetwarzania zywnosci na bioaktywne sktadniki zurawiny. Zurawina
jest rzadko spozywana na $wiezo, ze wzgledu na jej cierpkos¢ i $cigganie
smak. Spozywany jest gtéwnie w postaci przetworzonego soku (60%) i do
w mniejszym stopniu jako sos i stodzone, suszone owoce (48,58).
Wieloetapowe przetwarzanie w produkcji sokéw powoduje znaczng utrate
fitozwigzkéw poprzez eliminacje bogatych

frakcje (skérka, nasiona), degradacje termiczng, a takze utlenianie przez
polifenoloksydaze i peroksydaze, w wyniku czego zwigzki te zatrzymywane
sq w réznym stopniu w przetworzonej zywnosci.

Najbardziej narazone sg antocyjany, ktérych straty wynoszg >50%.
Flawanole i PAC sg w pewnym stopniu odporne na ciepto i

do etapéw klarowania i pasteryzacji, ale moze by¢ pod wptywem wysokiej
temperatury, ktéra jest czasami stosowana, gdy zurawiny sa przetwarzane
na proszki. Jednak straty wynoszgce 30-

40% moze wystapi¢ podczas wyciskania, poprzez usunigcie skéry

i nasiona. Ponadto sok jest czesto rozcierczany lub mieszany

z innymi sokami owocowymi, co zmniejsza lub modyfikuje

zawartos¢ fitochemiczna napoju. Niemniej jednak sok zurawinowy

nadal moze w znacznym stopniu przyczyniac sie do przyjmowania PAC i
flawonole i, w mniejszym stopniu, antocyjany. Co ciekawe,

zawarto$¢ kwasu ursolowego w stodzonych, suszonych zurawinach
stwierdzono, ze jest poréwnywalny z tym mierzonym w $wiezej wodzie
owoc (51).

Podejscie metabolomiczne do sktadu substancji bioaktywnych w owocach.
Poniewaz zwigzki fitochemiczne stanowig niezwyktg réznorodnos¢

struktur, niewiele badan analizowato jednoczesnie szeroki zakres
fitozwigzkéw zurawinowych. Pojawienie sie niecelowanych

metabolomika otwiera nowe mozliwosci dla wszechstronnego

opis sktadu pozywienia roslinnego. Podejscie metabolomiczne pozwolito na
identyfikacje fitozwigzkéw w pomidorach i truskawkach, czego nigdy
wczesniej nie

zgtoszono (59,60). Niecelowana analiza metabolomiczna ma
przeprowadzono badanie na 5 odmianach zurawiny w celu poréwnania ich
réznorodnos¢ fitochemiczna. Miedzy 4477 a 6330 zwigzkéw

wykryto w kazdej odmianie, przy czym zdecydowana wiekszo$¢ byta konserwatywna

we wszystkich odmianach (44).

Zurawina w zdrowiu uktadu moczowego

Tradycyjnie zdrowie uktadu moczowego leczono poprzez:

praktyki zapobiegania zakazeniom, w tym stosowanie antybiotykéw w
matych dawkach. Jednak takie podejscie niesie ze sobg powazny potencjat
do rozwoju opornosci na antybiotyki, wiec alternatywy

strategie mogg miec istotne konsekwencje dla spoteczeristwa

zdrowie (61). Zwiekszenie spozycia ptyndw i zakwaszenie moczu ujawnito
niespéjne wyniki w badaniach (62,63), chociaz

wczesne badanie wykazato zwiekszong kwasowo$¢ moczu ,po spozyciu
LSliwki i zurawiny” (64). Historycznie rosliny (zwtaszcza

ich polifenole) byty stosowane w ziotolecznictwie i tradycji

leki (65). Poniewaz ich dziatanie przeciwdrobnoustrojowe opiera si¢

Bioaktywne sktadniki zurawiny w zdrowiu cztowieka 621
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na szereg réznych mechanizméw dziatania, a zwigzki odpowiedzialne za te
efekty sg czesto ztozone, mato prawdopodobne jest, aby bakterie rozwinety
na nie opornosc¢ (66).

najszerzej badang alternatywna metodg leczenia jest zurawina, ktéra

wykazano, ze jest skuteczny w zapobieganiu zakazeniom uktadu moczowego u wielu oséb
badan interwencyjnych na ludziach.

Mechanizmy dziatania

Zaproponowano kilka mechanizmoéw dziatania

zurawina w profilaktyce ZUM, ze szczeg6lnym uwzglednieniem zaktécen w
przyleganiu bakterii do dr6g moczowych (67). W moczu wywotywana jest
reakcja antyadhezyjna

po spozyciu zurawiny, zapobiegajacej chorobom uktadu moczowego

E. coli z fimbriami P przylega do receptoréw komérek pecherza

(68). Jesli bakterie nie moga przylega¢ do komérek, nie bedg

rosnac¢ i powodowac infekcje. Zmniejszenie sit adhezji

(69) moze by¢ spowodowane zmianami w morfologii bakterii (70)

i/lub genetycznie uwarunkowane zmniejszenie ekspresji fimbrii P

(70,71). Ponadto zaproponowano korzystny wptyw bioaktywnych substancji
zurawiny na mikrobiote jelitowa, zwtaszcza

wieksze polifenole oligomerowe (72). Jednakze te domniemane
mechanizmy znalezione in vitro nie zostaty wykazane

w badaniach skutecznosci klinicznej.

Badania kliniczne

Podczas gdy w modelach laboratoryjnych wykazano wptyw substancji
bioaktywnych zurawiny na wigzanie komérek nabtonka bakteryjnego i
ekspresje piluséw, istniejg kliniczne dowody na korzystne dziatanie

trudno jest jednoznacznie stwierdzi¢, jaki wptyw ma to na zdrowie cztowieka.
Badania obserwacyjne wigzgce spozycie zurawiny

z ZUM nie zostaty podjete. Przeprowadzono szereg badan
interwencyjnych na ludziach z produktami zurawinowymi, ale synteza
informacji z tych badan

nadal stanowi wyzwanie, cze$ciowo z powodu réznych projektéw badawczych
i zbadano rézne warunki kliniczne, zmierzono rézne punkty koricowe lub
markery efektéw i rézne

i uzyto produktéw niestandaryzowanych. Wybér

uczestnikéw badania jest szczegdlnie wazne, poniewaz patogeneza UTI jest
specyficzna dla réznych grup pacjentéw. Young,

U kobiet aktywnych seksualnie czesto dochodzi do rozwoju ZUM po stosunku,

poniewaz podczas stosunku do pecherza moczowego mogg przedostac sie bakterie.

U matych dzieci zakazenie uktadu moczowego moze rozwing¢ sie w wyniku

nieprawidtowosci strukturalnych w drogach moczowych, ktére predysponuja je

Po 1 miesigcu czesto$¢ wystepowania bakteriomoczu z ropomoczem byta

istotnie nizsza u kobiet, ktére spozywaty sok zurawinowy.

Chociaz przeprowadzono kilka kolejnych badan,
wyniki nie byty tatwe do zinterpretowania we wszystkich przypadkach. Jednym z
probleméw moze by¢ to, ze zgodnos¢ jest tatwiejsza do monitorowania u uczestnikéw
w osrodku opieki dtugoterminowej niz u uczestnikéw zyjgcych na wolnosci
populacja ogélna. Z wyjatkiem 2 badan przeprowadzonych na osobach
starszych w szpitalach lub o$rodkach opieki dlugoterminowej (73,74),
wiekszos¢ innych badan przeprowadzono na uczestnikach zyjgcych
w spotecznosci, w ktérej monitorowanie zgodnosci jest bardziej
trudne. Réznice w wielkosci badania, projekt badania
(crossover vs. parallel, podwdjnie $lepe i/lub kontrolowane placebo),
rodzaj produktu zurawinowego i Zrédto (sok, tabletka, dostawca,
itp.), dawka, czas trwania, okres wyptukiwania oraz kontrola diety uczestnikéw
(lub jej brak) w trakcie interwencji
okres, wszystko to moze mie¢ wptyw na wynik badania.

Ilustrujac te wyzwania, 2 ostatnie kompleksowe przeglady i metaanaliza

wplywu spozycia zurawiny na UTI przyniosty rézne wnioski. Wang

et al. (5) poczatkowo zbadali 13 badan, w sumie 1616

uczestnikéw, a nastepnie przeprowadzili bardziej szczegétowg analize

analiza 10 préb (1494 uczestnikéw) przy uzyciu metod ilosciowych

metod. Stwierdzili, ze spozycie zurawiny

produkty chronigce przed zakazeniami uktadu moczowego i ze
zaobserwowano poprawe wynikéw pozytywnych, zwtaszcza w niektérych podgrupac
mianowicie kobiety z nawracajagcymi UTI i osoby, ktére spozywaty produkty
zurawinowe czesciej niz dwa razy dziennie. Natomiast

Jepsoniin. (75) zebrali dane ze wszystkich randomizowanych kontrolowanych
badan lub randomizowanych kontrolowanych badan produktéw
zurawinowych w zapobieganiu UTI. Ich analiza obejmowata 24

badania z udziatem tgcznie 4473 uczestnikéw. Stwierdzili,

ze produkty zurawinowe nie wptynety znaczgco na wystepowanie zakazen
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uktadu moczowego w catej populacji ani w zadnej z podgrup

(kobiety z nawracajacymi zakazeniami uktadu moczowego, kobiety w cigzy, dzieci z
nawracajgce zakazenia uktadu moczowego, pacjenci onkologiczni lub osoby z neurogennym
pecherza moczowego lub kregostupa). Jednakze obliczone wzgledne

ryzyko wystgpienia infekcji uktadu moczowego w grupie leczonej w poréwnaniu z grupg kontrolng
wynosit <1,0. Wspétczynniki ryzyka <1,0 zostaty zinterpretowane jako
pozytywne wyniki przez Wang i in. (5), ale nie przez Jepsona i in. (75). Ponadto

w kazdym badaniu zgtoszono rézne przedziaty ufnosci.

Badania kliniczne u dorostych kobiet i kobiet z nawracajgcg chorobg

do turbulentnego przeptywu moczu i przedostawania sie bakterii z drég moczowych. UTL. Kobiety, ktére majg wigksze ryzyko UTI niz mezczyzni,

obszar okotocewkowy do pecherza moczowego, miedniczki nerkowej i/lub nerki.
Starsze kobiety z nawracajgcymi zakazeniami uktadu moczowego réznig sig od tych innych

grup. W ten sposéb, aby w petni oceni¢ potencjat zurawiny do

aby zapobiegac lub leczy¢ zakazenia uktadu moczowego, nalezy wzig¢ pod uwage

indywidualne osoby, stosowany produkt, dawke i sposéb podawania, dtugos¢ leczenia

narazenie, przestrzeganie schematu i wybér $rodka poréwnawczego. Biorgc
pod uwage te zmienne, nie jest zaskakujace, ze

wyniki poszczegélnych badan i metaanaliz nie sg spéjne (25).

W pierwszym randomizowanym badaniu z podwdjnie $lepg prébg badajgcym
czy spozywanie soku zurawinowego moze zapobiec nawrotom ZUM, kobiety
w domu opieki wypity 300

ml/d soku zurawinowego stodzonego sztucznie przez 6 mies. (73).

622 Blumberg i in.

i w szczegdlnosci u kobiet z nawracajgcymi zakazeniami uktadu moczowego
najczesciej badano w interwencjach zurawinowych. Wczesne
opis przypadku dotyczyt 66-letniej kobiety cierpigcej na przewlektag
odmiedniczkowe zapalenie nerek, ktérego nie mozna byto leczy¢ antybiotykami (76).
Po 8 tygodniach leczenia 180 ml soku zurawinowego dwa razy dziennie
codziennie obserwowano poprawe moczu (0znaczono
albuminuria i ropomoczem), a infekcja byta prawie
catkowicie ustgpito po 9 miesigcach. Przez 2,5 roku nie wymagata juz
antybiotykéw.

Badania kontrolowane placebo objety kobiety z historig
nawracajacych infekcji uktadu moczowego, aby ustali¢, czy spozywanie
zurawiny moze zapobiega¢ nawrotom, i obejmowaty zaréwno badania krzyzowe,

(77) i réwnolegte (78-80) projekty. R6zne produkty zurawinowe
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w tych badaniach podawano placebo, przy czym tylko w jednym badaniu
(80) stosujac placebo specjalnie zaprojektowane dla soku zurawinowego
przez Narodowe Centrum ds. Uzupetniajacych i Alternatywnych Metod Leczenia (NIH)
Medycyna.

Walker i in. (77) stosowali 400 mg/d kapsutkowanej zurawiny
statych pokarméw lub placebo przez 3 miesigce w grupie 19 pacjentéw i stwierdzono
zmniejszenie nawrotéw ZUM w trakcie aktywnosci
okres leczenia. W badaniu z udziatem 150 kobiet z nawracajgcymi
UTI, Stother (79) testowat czysty sok zurawinowy, zageszczony
ekstrakt z zurawiny i placebo i stwierdzono wystepowanie ZUM
odpowiednio 30%, 39% i 72% w kazdej grupie. Natomiast Barbosa-Cesnik i in.
(78) nie wykazali zadnego zmniejszenia
w nawrocie ZUM leczeniem zurawing (240 dwa razy
codziennie) w poréwnaniu z placebo u 319 studentek, ale uzyskano wskazniki
nawrotu odpowiednio 19,3% i 14,6%, co
byty znacznie nizsze niz oczekiwany wskaznik 30%, wiec sita statystyczna
badania wydawata sie by¢ zagrozona. Stapleton i in. (80) losowo przydzielili
176 mtodych kobiet do otrzymywania
albo 120 albo 240 ml/d soku zurawinowego albo napoju placebo. Catkowity
wynik wykazat nieistotny spadek
32% w ryzyku UTI u kobiet, ktére spozywaty napoje zurawinowe w poréwnaniu
z placebo. Co ciekawe, badanie to
bezposrednio stwierdzono korelacje miedzy wynikami klinicznymi
i okreslenie in vitro obecnosci fimbriowatych bakterii E. coli, zgodnie z
mechanizmem zaproponowanym przez Howella i in. (67)
zapobieganie nawracajgcym ZUM poprzez zaktécanie przez substancje bioaktywne
zurawiny wigzania sie bakterii E. coli z fimbriami P z komérkami nabtonka
pecherza moczowego.

Istniejg inne badania przeprowadzone na kobietach, ktére wykazaty pozytywne
wynikéw, chociaz w projekcie badania mozna dopatrzec sig stabosci.
Kontiokari i in. przebadali 150 kobiet, ktére w przesztosci cierpiaty na ZUM.
(81) zbadano 50 ml soku zurawinowego i boréwki brusznicy w poréwnaniu
100 ml Lactobacillus GG przy uzyciu kontroli ,bez leczenia”.
W przypadku braku placebo i standaryzowanego produktu zurawinowego,
odnotowano 20% obnizenie UTI u kobiet, ktére spozywaty napéj zurawinowo-
boréwkowy. Foxman i in.
(82) oceniono zwigzek migedzy zakazeniami uktadu moczowego a zachowaniami seksualnymi
u kobiet aktywnych seksualnie, u ktérych nie wystepowaly wczeéniej zakazenia ukladu moczowego, wystepuje wyjatkowe
populacja wéréd badan zurawinowych. Dane na temat soku zurawinowego
i spozycie napojoéw gazowanych zostaty zebrane w ramach
badania, ale nie byly to przepisane metody leczenia.
stwierdzono, ze chociaz stosunek waginalny zwieksza ryzyko
Zakazenia uktadu moczowego, uwzgledniajgce ten wzrost, wykazaty, ze sok zurawinowy

chronit przed zakazeniem uktadu moczowego, podczas gdy napoje gazowane
byly zwigzane ze zwiekszonym ryzykiem zakazen uktadu moczowego.

Badania kliniczne u dzieci. Ferrara i in. (83) zbadali 84
dziewczeta w wieku 3-14 lat, u ktérych w ciggu ostatnich 12 lat wystgpito >1 zakazenie uktadu moczowego
mo w badaniu réwnolegtym kontrolowanym placebo. Uczestnikom podawano
50 ml koncentratu zurawinowo-boréwkowego dziennie, 100 ml Lactobacillus
GG podawano 5 d/mo,
lub kontrola ,bez leczenia” przez 6 miesiecy. Czestos¢ wystepowania ZUM wynosita
18,5% w grupie spozywajacej zurawing i boréwke brusznicowa
sok, 42,3% dla grupy Lactobacillus i 48,1% dla
grupa kontrolna.

Foda i in. (84) zapisali do badania dzieci w $rednim wieku

9,4 roku zycia i pecherze neuropatyczne podlegajace okresowemu

cewnikowanie w badaniu krzyzowym i testowano 15 ml/(kg $ d)

koktajlu z soku zurawinowego lub wody przez 6 mies. Bez réznicy
zaobserwowano w przypadku bezobjawowej bakteriurii lub nawrotu UTI
miedzy dwiema grupami. Jednakze 19 z 40 uczestnikdw wycofato sie w okresie
badania, co ograniczyto badanie

moc wykazania statystycznie istotnego efektu. Stosujgc réwnolegty projekt
badawczy, Salo i in. (85) przebadali 255 dzieci z wczesniejszg diagnozg ZUM
sokiem zurawinowym [5 ml/(kg $ d);

do 300 ml] lub placebo przez 6 miesiecy. Natomiast zurawina

leczenie nie zmniejszyto liczby dzieci, u ktérych wystgpito nawracajgce ZUM,
zaobserwowano tendencje spadkowg

w liczbie nawracajacych ZUM i zmniejszeniu o 34%

w liczbie dni na pacjento-rok leczenia antybiotykami. Ci badacze stwierdzili
réwniez, ze przestrzeganie zalecen byto lepsze w grupie placebo (80%
przyjetych dawek) niz w grupie

grupa leczona (64% przyjetych dawek), wykazujaca

kluczowe znaczenie stosowania produktéw i schematéw dawkowania

ktére sg akceptowalne dla uczestnikéw i starannie monitorujg przestrzeganie
przez nich zasad. W randomizowanym badaniu kontrolowanym,

Afshar i in. (86) leczyli 39 dziewczat i 1 chtopca (Sredni wiek 7 lat)

z co najmnie;j 2 udokumentowanymi, niegoraczkowymi zakazeniami uktadu moczowego w kalendarzu
rok przed rozpoczeciem nauki pi¢ sok zurawinowy zawierajacy:

wysoka zawarto$¢ PAC (37%) lub brak PAC. Po 1 roku obserwacji Srednia
czestos$¢ wystepowania ZUM wynosita 0,41 1,15

odpowiednio grupy leczonej i placebo, reprezentujgce

statystycznie istotne 65% obnizenie ryzyka zakazenia uktadu moczowego.
Tak wiec do tej pory przeprowadzono 3 niezalezne, losowe badania

badania wykazujgce korzystny wptyw soku zurawinowego

u dzieci z nawracajacymi zakazeniami uktadu moczowego.

Efekty dziatania innych substancji bioaktywnych z owocéw jagéd Vaccinium
o zdrowiu drég moczowych
Jak oméwiono powyzej, istnieje pewne naktadanie sie substancji bioaktywnych
profil pomigdzy zurawing a innymi gatunkami Vaccinium, szczegdlnie boréwka
wysokg (Vaccinium corymbosum L.),
boréwka amerykanska (Vaccinium angustifolium Aiton),
i boréwka brusznica (V. vitis-idaea L.) (87,88). Na przyktad,
polimeryzowane PAC w boréwce (89) i zurawinie
(32,90) wykazano, ze zawierajg wigzania typu A, chociaz
z innymi profilami i kwotami niz te, ktére mozna znalez¢ w
zurawina.

Schmidt i in. (88) zaobserwowali istotng dodatnig korelacje miedzy
zawartoscig oligomerycznego PAC w réznych
frakcje dzikiej boréwki i bioaktywnos¢ in vitro, przy czym frakcje zawierajace
PAC o wyzszej masie czgsteczkowej hamuja
adhezje P-fimbriowanej E. coli najskuteczniej. Podobnie Ofek i in. (91,92)
odkryli, ze polifenole z boréwki, ale nie z grejpfruta, guawy, mango,
pomaranczy lub ananasa
zapobiegat przyleganiu bakterii z fimbriami P in vitro. Kliniczne
badania nad wptywem boréwki na zdrowie uktadu moczowego

nie wykonano do tej pory.

Zurawina w zdrowiu uktadu sercowo-naczyniowego
Mechanizmy dziatania

Za korzystny efekt moze odpowiada¢ wiele mechanizméw
spozycia zurawiny na choroby uktadu krazenia (CVD),

w tym wptyw na czynniki ryzyka choréb uktadu krazenia, takie jak dyslipidemia,

Bioaktywne sktadniki zurawiny w zdrowiu cztowieka 623
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cukrzyca, nadci$nienie, stan zapalny, stres oksydacyjny, dysfunkcja
srédbtonka, sztywnos¢ tetnic i funkcja ptytek krwi. Takie

efekty mogg spowolni¢ miazdzyce, postep zmian, blaszki miazdzycowe
pekniecia, zakrzepicy, zawatu miesnia sercowego (MI) i

péZniejszy rozwdj kardiomiopatii niedokrwiennej.

Dyslipidemia. Badania na zwierzetach i ludziach sugeruja, ze spozywanie
soku zurawinowego i antocyjanéw zurawinowych
obniza LDL-C i zwieksza HDL-C. Na przyktad, spozycie bioaktywnych
sktadnikéw zurawiny poprawito profile lipidowe u Golden
Chomiki syryjskie karmione dieta bogatg w ttuszcze (93), szczury z usunietymi jajnikami
(94) i hipercholesterolemiczne $winie (95). W odniesieniu do
badania kliniczne, badanie kliniczne kontrolowane placebo z udziatem
W badaniu obejmujgcym 150 uczestnikéw z hipercholesterolemia
wykazano, ze spozycie oczyszczonej mieszanki antocyjanéw (320 mg/d)
obnizone LDL-C i zwigkszone HDL-C (96). Korzystne efekty
wykazano réwniez, ze sok zurawinowy wplywa na poziom lipidéw we krwi
w innych populacjach, w tym u mezczyzn otytych (14),
chorych na cukrzyce (13) i chorych z niskim
HDL-C i hipertriglicerydemia (97). Inne badania obejmujace zdrowych
ochotnikéw i pacjentéw z CVD nie wykazaty
istotne skutki spozycia soku zurawinowego na osocze
lipidéw (15,16,18,19,24), ale te rozbiezne wyniki prawdopodobnie wynikaja
z réznic w badanych populacjach, wyjsciowych stezeniach lipidéw i
leki stosowane w tle, w tym leki obnizajace poziom lipidéw.

Doktadny mechanizm, ktéry moze odpowiadac za poprawe profilu
lipoprotein po spozyciu zurawiny
bioaktywne nie sg w petni poznane. Badania z hodowlg
hepatocyty wskazuja, ze ekstrakt z zurawiny moze zwiekszy¢
ekspresja powierzchniowa receptoréw LDL i wychwyt LDL-C
(98), co powinno obnizy¢ stezenie LDL-C w osoczu. Badanie kliniczne u
pacjentéw z dyslipidemia
sugeruje, ze suplementacja antocyjanami hamuje biatko transportujace
estry cholesterolu (CETP) (97), co mogtoby zwiekszy¢ stezenie HDL-C i
poprawi¢
odwrotny transport cholesterolu, chociaz obecnie pozostaje
kontrowersyjne jest, czy hamowanie CETP faktycznie obniza ryzyko sercowo-
naczyniowe (99).

Cukrzyca i nadci$nienie. Dane potwierdzajgce wptyw

substangcji bioaktywnych zurawiny na inne czynniki ryzyka choréb uktadu krazenia, takie jak

cukrzyca i nadci$nienie sa mniej silne. Jest

dowody na to, ze dozylna infuzja rozcieficzonego buforowanego

sok zurawinowy obniza ci$nienie krwi u znieczulonych szczuréw

(100). Ekstrakt z zurawiny zapobiegat réwniez wzrostowi ci$nienia krwi

presja zwigzana ze spozywaniem diety wysokottuszczowej

Ztote chomiki syryjskie (93). Badanie in vitro sugeruje

ze ekstrakty z zurawiny hamujg enzym konwertujacy angiotensyneg, co

moze prowadzi¢ do obnizenia ci$nienia krwi

(101). Do tej pory badania kliniczne u pacjentéw z cukrzycg i chorobami

uktadu krazenia nie wykazaty dziatania obnizajacego cisnienie krwi.

efekty po spozyciu soku zurawinowego (13,15,16).

Badanie majace na celu sprawdzenie wptywu suplementacji antocyjanami

(320 mg/d przez 4 tygodnie) réwniez nie wykazato wptywu na ciénienie krwi

mierzone ambulatorycznie u nieleczonych pacjentéw z nadcisnieniem (102).
Cukrzyca jest potencjalnie modyfikowalnym czynnikiem ryzyka choréb uktadu krazenia

ktére moga by¢ dotkniete przez bioaktywne substancje zurawiny. Badania na zwierzetach

624 Blumberg i in.

wykazaty, ze proszek zurawinowy lub flawonoidy pochodzace z zurawiny
obnizaja poziom glukozy we krwi i poprawiajg poziom insuliny
wrazliwo$¢ w modelach cukrzycy (103,104). Suplementacja zurawing nie
miata jednak wptywu na glikemie

kontrola u pacjentéw z cukrzycg typu 2 (13,105).

Stres oksydacyjny. Zwiekszony stres oksydacyjny i stres oksydacyjny
modyfikacja lipidéw, biatek i kwaséw nukleinowych przyczynia sie
do patogenezy miazdzycy i innych form

CVD (106). Dane te s3 przekonujace, pomimo ustalen
randomizowanych badan klinicznych, ktére nie wykazaty korzysci ze

stosunkowo wysokich dawek kilku witamin antyoksydacyjnych. To oczywiste

rozbieznos¢ przypisano waznym czynnikom fizjologicznym

rola sygnalizacyjna reaktywnych form tlenu (ROS) w

uktad naczyniowy, jak réwniez potencjalnie szkodliwe efekty nieselektywnych
wymiataczy ROS. Zasugerowano réwniez, ze hamowanie enzymatycznych
Zrédet ROS jest skuteczniejszg strategia

aby obnizy¢ stres oksydacyjny, co stanowi cze$ciowe wyjasnienie
udowodnione korzysci wynikajgce ze stosowania niektérych interwencji, w tym statyn
i inhibitory konwertazy angiotensyny (107).

jest obszernym zbiorem prac pokazujacych, ze zurawina ma wtasciwosci bioaktywne
wykazujg dziatanie antyoksydacyjne in vitro i in vivo w eksperymentach
modeli i wydaje sie prawdopodobne, Ze takie efekty mogg przyczyniac sie
do korzysci wynikajacych ze spozycia zurawiny (7,108).

Chociaz (poli)fenole sg czesto definiowane jako przeciwutleniacze
dietetyczne, ich gtbwne mechanizmy dziatania wydaja sie by¢ nastepujace:
niezwigzane z bezpo$rednim zmniejszaniem ROS (109). Niemniej jednak,
istniejg uzasadnione dowody na to, ze spozywanie zurawiny
sok lub bioaktywne sktadniki zurawiny obnizajg poziom markeréw we krwi
stres oksydacyjny u zdrowych ochotnikéw i pacjentéw z
czynniki ryzyka sercowo-naczyniowego. Na przyktad Duthie i in. (19)
wykazato, ze spozycie soku zurawinowego (750 ml/d)

2 tyg.) poprawiona zdolnos¢ antyoksydacyjna osocza u zdrowych
ochotniczek ptci zenskiej. Zwiekszenie zdolnosci antyoksydacyjnej osocza
i spadek stezen utlenionych substancji krazgcych

Donoszono o wystepowaniu LDL-C u zdrowych mezczyzn (18) i mezczyzn

prowadzacych siedzacy tryb zycia (110). Basu i in. (24) zaobserwowali podobny efekt

sok zurawinowy na zdolno$¢ antyoksydacyjng i krazacy utleniony LDL-C u
kobiet z zespotem metabolicznym. Jednakze,

wigkszo$¢ dotychczasowych badan nie dostarczyta dowodéw na
rzeczywiste zmniejszenie uszkodzen oksydacyjnych lipidéw lub nuklein
kwaséw, co odzwierciedlajg biomarkery takie jak F2-izoprostany lub
8-hydroksydeoksyguanozyna. W zwigzku z tym nie jest pewne, czy
korzystne dziatanie substancji bioaktywnych zurawiny na uktad naczyniowy
funkcje lub CVD mozna po prostu przypisac ich zdolnosci

w celu wydobycia ROS.

Zapalenie. Miazdzyca jest chorobg zapalna,

i rosnie Swiadomos¢, ze interwencja jest przyczyng

zmiany w poziomie CRP i innych biomarkerach stanu zapalnego dostarczajg
zastepczych informacji na temat ryzyka sercowo-naczyniowego (111).

Z tego powodu istnieje duze zainteresowanie mozliwoscig

ze spozywanie bioaktywnych sktadnikéw zurawiny bedzie miato dziatanie
przeciwzapalne i zmniejszy stezenie cytokin zapalnych. Kilka badan in vitro
sugeruje, ze zurawina

substancje bioaktywne hamujg aktywacje makrofagéw i T

komoérki wystawione na dziatanie odpowiednich bodZzcéw prozapalnych (112,113).
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Co ciekawe, zasugerowano réwniez, ze ten mechanizm moze przyczynic sie
o korzystnym dziataniu soku zurawinowego na choroby przyzebia
choroba (114). Antocyjany zurawinowe majg podobne dziatanie
na komérki $rédbtonka naczyhn wtosowatych i dziatajg w celu sttumienia ekspresji
czasteczki adhezji miedzykomoérkowej 1 (ICAM-1) i monocytéw
biatko chemotaktyczne 1 po narazeniu na prozapalne cytokiny (115). Antocyjany
zapobiegajg réwniez aktywacji czynnika jagdrowego k+4ancucha lekkiego-
wzmacniacza-aktywowanego wywotanej hiperoksjg
Limfocyty B (NF-kB) i inne szlaki prozapalne w hodowanych komérkach
Srédbtonka (116).

Kilka badan na ludziach dostarcza dowoddéw na dziatanie przeciwzapalne
bioaktywnych sktadnikéw zurawiny. Ruel i in.

(110) wykazato, ze spozywanie soku zurawinowego zmniejsza liczbe krazacych

funkcji. Na przyktad, malvidin-3-glucoside zostat zgtoszony jako

zwiegkszy¢ ekspresje eNOS i produkcje NO oraz

wykazujg dziatanie przeciwzapalne w hodowanych komérkach érédbtonka
(120).

Badania kliniczne dotyczace substancji bioaktywnych zurawiny i srédbtonka
funkcja rozszerzajaca naczynia krwiono$ne daty mieszane wyniki. W badaniu
krzyzowym poréwnujacym dziatanie antocyjanéw z placebo,

Zhuiin. (12) zaobserwowali ostrg poprawe zaleznego od $rédbtonka
rozszerzenia 1-2 h po spozyciu u pacjentéw z hipercholesterolemia. Natomiast
Dohadwala

iin. (15) nie zaobserwowali wptywu spozycia soku zurawinowego

(480 ml/d dostarcza 835 mg/d catkowitej ilosci polifenoli przez 4 tygodnie)

na podstawie przeptywu krwi w tetnicy ramiennej lub tonometrii tetnic

czasteczek adhezyjnych u mezczyzn w $rednim wieku prowadzacych siedzacy tryb zycia obwodowych z uzyciem opuszka palca [mierzonej metodg EndoPAT (Itamar

z czynnikami ryzyka. Zhu i in. (96) podali, ze spozycie

oczyszczonej mieszanki antocyjanéw (320 mg/d) doprowadzito do

znaczace zmniejszenie stezenia CRP, rozpuszczalnej adhezji komérek naczyniowych
czagsteczka 1 (sVCAM-1) i osoczowe IL-1b u pacjentéw z hipercholesterolemia. Z

kolei kilka badan nie wykazato istotnych efektéw na CRP, czasteczki adhezyjne i

inne markery stanu zapalnego w osoczu (13,15,16,24). Co do

badania lipidéw osocza, réznice w populacji uczestnikéw

i leki stosowane w tle mogg by¢ przyczyna braku wykrywalnego dziatania
przeciwzapalnego w niektérych badaniach, ale dodatkowo

konieczne sg badania wyjasniajgce te rozbiezne ustalenia.

Dysfunkcja $rédbtonka. Srédbtonek naczyniowy utrzymuje homeostaze poprzez
produkcje wielu czynnikéw, ktére dziatajg lokalnie w écianie i Swietle naczynia,
kontrolujac ruchy naczynioruchowe.
ton, zakrzepica, stan zapalny i angiogeneza (117). NO pochodzacy z endotelium
odgrywa szczegélnie wazng role,
dziata jako Srodek rozszerzajgcy naczynia krwionos$ne, przeciwptytkowy i przeciwzapalny
czynnika i poprzez hamowanie proliferacji gtadkich naczyn krwionosnych
komaérek miesniowych i promowanie angiogenezy. Utrata NO przyczynia sie do
aterogenezy, postepu zmian chorobowych i ryzyka wystgpienia zdarzen sercowo-
naczyniowych (117,118). Wiele interwencji, ktére przywracajg
Wiadomo, ze biodostepnos¢ tlenku azotu obniza ryzyko choréb uktadu sercowo-naczyniowego
ryzyko, w tym leki obnizajgce poziom cholesterolu, inhibitory konwertazy
angiotensyny, interwencje behawioralne, takie jak
utrata wagi i ¢wiczenia oraz interwencje dietetyczne, takie jak
zywnos¢ i napoje zawierajace flawonoidy.

Badania eksperymentalne wykazaty korzystne efekty
zurawina bioaktywna na funkcje srédbtonka i NO biodostepno$¢. Ekspozycja
izolowanych pierécieni tetniczych szczura na zurawine
ekstrakt z soku wzmacnia zalezne od $rédbtonka rozszerzenie naczyn krwionosnych
(100). Leczenie szczuréw po owariektomii sokiem zurawinowym
poprawione rozszerzenie zalezne od $rédbtonka i zwiekszone
stezenia aktywowanej Srédbtonkowej syntazy tlenku azotu (eNOS)
w izolowanej tkance aorty (94). Zmiany te byly zwigzane
ze zmniejszong ekspresja oksydazy NADPH, Zrddta produkcji nadtlenku, co
sugeruje, ze nastagpita poprawa stanu $rédbtonka
funkcja rozszerzajgca naczynia krwionosne w tym przypadku moze by¢ zwigzana
ze zmniejszeniem stresu oksydacyjnego. Wykazano, ze ekstrakt z soku zurawinowego
aby wywotac fosforylacje eNOS w serynie 1177 poprzez kinaze PI3/
Sygnalizacja Akt w hodowanych komérkach $rédbtonka, modyfikacja
zwigzany ze zwigkszong produkcjg NO (119). Antocyjany

zawarte w zurawinie poprawiajg rowniez dziatanie rozszerzajace naczynia krwionos$ne srédbtonka

Medyczny, Cezarea, Izrael)] u pacjentéw z chorobg wiericowg

choroba. W badaniu tym badano rozszerzenie naczyr krwiono$nych w ciggu 12 godzin po
ostatnie spozycie soku zurawinowego, czas, kiedy zurawina

mozna by sie spodziewac, ze polifenole bedg niskie lub niewykrywalne

osocze (121). Zgodne z ostrym badaniem Zhu i in.

(12), Dohadwala i in. (15) zaobserwowali poprawe $rédbtonka

funkcja rozszerzajgca naczynia krwionosne 2-4 godziny po spozyciu soku

zurawinowego w niekontrolowanym badaniu pilotazowym, ale w badaniu kontrolowanym plac

konieczne bytoby przeprowadzenie préby w celu potwierdzenia tych ustalen. Flammer
iin. (16) nie zaobserwowali réwniez znaczacej poprawy funkcji Srédbtonka
mierzonej metodg EndoPAT po spozyciu

podwadjnie stezonego soku zurawinowego (460 ml/d) u pacjentéw

z czynnikami ryzyka i dysfunkcjg $rédbtonka na poczatku badania. Jednakze
spozycie soku zurawinowego byto zwigzane z

korzystny wptyw na fenotyp krazacych komérek progenitorowych $rédbtonka,
ktére odgrywaja role w przywracaniu prawidtowego funkcjonowania naczyn
funkcja po urazie naczyniowym. Podobnie jak w przypadku innych interwencji
polifenolowych, korzystne efekty soku zurawinowego na funkcje rozszerzania
naczyn $rédbtonka wydajg sie by¢ widoczne kilka godzin po ostrym

spozycia w czasie odpowiadajgcym szczytowym stezeniom substancji

bioaktywnych zurawiny w osoczu (122,123).

Sztywno$¢ tetnic. Sztywnos$¢ aorty centralnej jest coraz czesciej uznawana za
wazny aspekt funkcji naczyn

istotne dla patogenezy nadci$nienia i niewydolnosci serca (124,125). Sztywnos¢
tetnic jest uwarunkowana strukturalnie

czynnikéw, w tym wzglednych ilodci elastyny i

kolagenu w $cianie tetnicy i czynnikéw dynamicznych, takich jak

jako tonus tetniczy i rownowaga srodkéw rozszerzajacych naczynia krwionosne i

zwezajgcych naczynia krwionosne wytwarzanych lokalnie (126). Pomiary napiecia tetniczego

sztywnos¢, szczegdlnie predkosc fali tetna w tetnicy szyjnej i udowej
(PWV), przewidywac zdarzenia sercowo-naczyniowe i incydenty nadci$nienia
tetniczego oraz reagowac na interwencje dietetyczne i farmakologiczne (124-
126).

W kontrolowanym placebo badaniu klinicznym typu crossover z udziatem
44 pacjentéw z chorobg wiericowg, Dohadwala i in.
(15) wykazano, ze spozycie soku zurawinowego
(480 ml/d 54% soku dostarczajacego 835 mg catkowitych polifenoli/d) przez 4
tyg. znaczgco zmniejszyto sztywnos¢ aorty centralnej mierzong za pomocg PWV
tetnicy szyjnej i udowej. W przeciwienstwie do tego,
Ruel i in. (127) nie zaobserwowali wptywu spozycia soku zurawinowego (500 ml/
d 27% soku dostarczajgcego tgcznie 400 mg)

polifenole/d) przez 4 tyg. w przypadku wskaznika wzrostu u oséb otytych

Bioaktywne sktadniki zurawiny w zdrowiu cztowieka 625
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mezczyzn, chociaz w podgrupie zaobserwowano tendencje do wystepowania efektu
z zespotem metabolicznym. Chociaz réznice w populacji badanej i ilosci soku
moga wyjasniac rozbiezne wyniki, nalezy zauwazy¢, ze PWV jest silnie
powigzane z chorobami uktadu sercowo-naczyniowego

zdarzen, podczas gdy wskaznik wzmocnienia nie (124), co sugeruje, ze PWV

ma wieksze znaczenie kliniczne.

Funkcja ptytek krwi. Znaczenie agregacji ptytek krwi

w przypadku ostrych zdarzer sercowo-naczyniowych, takich jak niestabilna dusznica bolesna i
ostry zawat mig$nia sercowego jest dobrze rozpoznany; leki przeciwptytkowe, takie jak aspiryna
i klopidogrel obnizajg ryzyko sercowo-naczyniowe. Wiadomo, ze inne napoje
zawierajgce polifenole hamujg agregacje ptytek krwi, w tym herbata i sok
winogronowy (128,129), a takze

zainteresowanie mozliwoscig, ze substancje bioaktywne zurawiny moga

majg podobne efekty. Chociaz nie przeprowadzono zadnego badania klinicznego
W badaniu wptywu spozycia soku zurawinowego na funkcje ptytek krwi Yang i
in. (130) wykazali, ze delfinidyna-3-glukozyd,

antocyjany zawarte w soku zurawinowym znaczaco hamowaty aktywacje

ptytek krwi w izolowanych ptytkach krwi i hamowaty

zakrzepica w modelu uszkodzenia tetnicy szyjnej u myszy.

Badania kliniczne

Jak oméwiono powyzej, coraz wigksza liczba badan klinicznych
zbadano, czy zwigzki fenolowe wystepujgce w zurawinie mogg obnizy¢ ryzyko
choréb uktadu krazenia poprzez modulacje wielu $ciezek ryzyka przy uzyciu
dawki tych substancji bioaktywnych, ktére mozna osiagnac¢ przy codziennym
spozyciu wigkszosci produktéw zurawinowych (Tabela uzupetniajaca)
1) Wiekszo$¢ badan dotyczyta sokéw dostepnych w sprzedazy
zawierajgce 27% soku zurawinowego w dawkach #750 ml/d lub
54% soku zurawinowego w dawkach ~500 ml/d (131,132). Nie
dotychczas przeprowadzone badania wykorzystywaty 100% sok zurawinowy
interwencja. Lee i in. (13) uzyli sproszkowanego soku zurawinowego
skoncentrowac, ale nie dostarczyt informacji o réwnowaznosci
caty owoc lub sok. 240 ml szklanka 100% czystego soku zurawinowego (70
kcal) dziennie zapewni okoto
dawka soku zurawinowego réwna lub wieksza niz
dawki badane dotychczas w badaniach klinicznych.

W badaniu typu crossover nie zaobserwowano poprawy utlenionego LDL-C
u 35 mezczyzn z nadwagg po spozyciu 500 ml soku zurawinowego dziennie
przez 4 tygodnie (127). Jednak w badaniu kontrolowanym placebo
badanie oséb z zespotem metabolicznym (15-16 lat)
grupa) otrzymywata 480 ml soku zurawinowego dziennie przez 8 tygodni, osocze
pojemnos¢ antyoksydacyjna, utleniony LDL-C i malondialdehyd
zostaty znaczaco ulepszone (24). Mozliwe, ze stosunkowo dtuzszy okres
suplementacji i/lub obecnos¢
konieczne s modyfikowalne czynniki ryzyka.

Shidfar i in. (133) zgtosili poprawe w apo B, apo
A-1, paraoksonaza 1 i stezenia glukozy po 240 ml/d
sok zurawinowy w badaniu randomizowanym z udziatem 58 mezczyzn z typem
2 cukrzyca, ale nie zgtoszono tradycyjnego panelu lipidowego; Lp(a),
aterogenna forma LDL-C, nie ulegta zmianie. Tak wiec,
istniejg niesp6jne dowody dotyczace wplywu soku zurawinowego
spozycie lipidéw i lipoprotein. Niemniej jednak, biorgc pod uwage
ze niektére badania wykazaty korzystne efekty, dalsze badania
majg obowigzek wyjasni¢, czy i w jakim zakresie
Sok zurawinowy wptywa na poziom lipidéw i lipoprotein, a takze na powigzane z nimi
markery ryzyka choréb sercowo-naczyniowych we krwi.

626 Blumberg i in.

Ruel i wsp. (110,134) doniedli o zmniejszeniu stezenia macierzowej
metaloproteazy 9, ICAM-1 i sVCAM-1 pod koniec leczenia.
badanie eskalacji dawki zbiegajace sie z dawkg 500 ml/d
sok zurawinowy. Jednak w badaniu kontrolowanym placebo
wedtug Flammer i in. (16) ICAM-1 i sSVCAM-1 nie byty
obnizone przez sok zurawinowy. W randomizowanym badaniu krzyzowym,
Ruel i in. (127) testowali 480 ml/d niestodzonej zurawiny
sok przez 4 tygodnie u 35 mezczyzn z nadwagg i nie stwierdzono zadnej réznicy
w indeksie powiekszenia, ci$nieniu krwi lub markerach adhezji
miedzy grupami. Jednak ci badacze podkreslili,
znaczacy 14% spadek wskaznika powigkszenia w stosunku do
punkt wyjéciowy po interwencji z sokiem zurawinowym. Wyniki dotyczace
ci$nienia krwi byty niespéjne w réznych badaniach, z niewielka
nacisk na ten punkt koncowy (15,16,24,110,127,134). Dalej
konieczne sg badania, ktére ocenia, czy spozycie soku zurawinowego poprawia

parametry sztywnosci i funkgji tetnic, a takze ci$nienie krwi.

Wykazano, ze sok zurawinowy zwieksza stezenie osocza i
stezenia kwasu salicylowego w moczu (135), ktére mogg mie¢ wptyw
szlaki enzymatyczne aktywowane podczas reakcji zapalnych,
zapewniajac mechanizm prowokacyjny dla przysztych badan klinicznych

ktére wykorzystujg bodziec zapalny.

Badania obserwacyjne

W przeciwienstwie do braku badan obserwacyjnych dotyczacych
zwigzek migdzy spozyciem zurawiny a uktadem moczowym
zdrowia, istnieje coraz wigcej dowodéw na to, ze

do spozycia (poli)fenoli, ktére znajduja sie w zurawinach

(i innych produktéw roslinnych) oraz zdrowie uktadu sercowo-naczyniowego.

Antocyjany. Kilka prospektywnych badan kohortowych wykazato

zbadano powigzania miedzy zwyktymi antocyjanami

spozycie i wyniki CVD (tabela uzupetniajgca 2) lub biomarkery ryzyka CVD
(tabela uzupetniajgca 3), gtéwnie w populacjach USA. Choroba niedokrwienna
serca (CHD)

i nieSmiertelny zawat migsnia sercowego zbadano w 3 badaniach, z dowodami
sugerujac, ze zwiekszone spozycie antocyjanéw jest znaczgco

wigze sie ze zmniejszonym ryzykiem CHD o 12-32% w analizach
wieloczynnikowych (136-138). Wielko$¢ efektu ochronnego

efekt zwiekszonego spozycia antocyjanéw byt mniejszy (12-21%)

u starszych kobiet i mezczyzn w poréwnaniu z 32% redukcja ryzyka
zaobserwowang u mtodszych i $rednich kobiet poréwnujacych skrajne wartosci
spozycia antocyjanéw (138). Mediana spozycia

u tych miodszych/$rednich kobiet wynosita 12 mg/d. Kiedy

Poréwnano skrajne decyle spozycia, te znajdujace sie na szczycie

w grupie decylowej ryzyko zawatu serca zmniejszyto sie o 47%; kazde 15 mg

wzrostu spozycia antocyjandéw powodowato zmniejszenie wzglednego ryzyka zawatu serca

0 17% w modelu wielowymiarowym, co sugeruje ciaggta
dawka-odpowiedz przy wyzszych dawkach. Zwigzek migdzy spozyciem antocyjanéw
a $miertelnoscig z powodu choréb sercowo-naczyniowych zostat réwniez zbadany w
kilka badan, z ktérych jedno nie wykazato zwigzku (139),
podczas gdy inni zaobserwowali spadek ryzyka o 9-14% w pordwnaniu
wyzszy przy nizszym spozyciu (136,137). Wptyw zwiekszonego
badano wplyw spozycia antocyjanéw na udar mézgu, ale istnieje
obecnie nie ma dowodéw na istnienie takiego zwigzku (136,137,139,140).
W odniesieniu do biomarkeréw ryzyka choréb uktadu krazenia, badania prospektywne

a dane przekrojowe zapewniajg mechanistyczne wsparcie dla
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zaobserwowano zmniejszenie ryzyka CHD wraz ze zwiekszonym spozyciem
antocyjaniny. Konkretnie, wieksze spozycie poprawia sztywnos¢ tetnic (oceniang
na podstawie PWV) i ci$nienie krwi, ale ograniczone

dane dotyczace wptywu na biomarkery stanu zapalnego sg niejednoznaczne.

Co ciekawe, najwiekszy spadek nadciénienia zaobserwowano u kobiet w
mtodszym/$rednim wieku, co potwierdza zaobserwowane zmniejszenie ryzyka
zawatu serca w tej grupie wiekowej (138,140).

Wielko$¢ obserwowanych powigzan miedzy spozyciem antocyjanéw a ci$nieniem
skurczowym (spadek o 24 mm Hg)

przy wyzszym spozyciu) byto podobne do wczedniej zgtaszanego

w przypadku rzucenia palenia i dwukrotnie wyzszy niz obserwowany

po zwiekszeniu spozycia owocéw i warzyw o 1,4 porcji (142).

Flawonole. Metaanaliza prospektywnych badar kohortowych

opublikowane przed 2002 rokiem sugeruja, ze zwiekszone spozycie flawonoli
wigzato sie z 20% spadkiem $miertelnosci z powodu choroby niedokrwiennej serca
(143). Jednakze nowszy systematyczny przeglad badan

opublikowane do stycznia 2012 r. nie wykazaty istotnego zwigzku po potgczeniu
wszystkich danych kohortowych prospektywnych,

gdy analizy ograniczono do 5 najnowszych badan,

i gdy przeprowadzono analize zaleznosci dawka-odpowiedz (144).

Wczesniejsze badania opieraty sie na mniej kompleksowych bazach danych o
sktadzie flawonoidéw, ktére znacznie si¢ poprawity w ciggu ostatniej dekady. W
kilku z tych badan

nie dokonano rozréznienia miedzy flawonolami a innymi

podklasa flawonoidéw, chociaz flawonoidy nie przyczyniajg sie do

znaczaco do zwyczajowego spozycia catkowitej ilosci flawonoidéw w diecie

(<5 mg/d) (145). Od czasu opublikowania w 2012 r. przegladu
systematycznego autorstwa Wang i in. (144) w 2 innych badaniach

zbadano powigzania miedzy nawykowym przyjmowaniem flawonolu w U.

Populacje S. i ryzyko CHD, z uwzglednieniem CHD
czynniki ryzyka pokazujgce tendencje w kierunku spadku ryzyka, ale
bez istotnosci statystycznej (137,138).
W odniesieniu do ryzyka udaru przeprowadzono metaanalize, ktéra obejmowata
wszystkie prospektywne dane kohortowe do sierpnia 2009 r.
dowody sugerujgce ochronny efekt zwiekszonej ilosci flawonolu
spozycie na ryzyko udaru (145). Jednakze 2 nowsze badania w USA
badania populacyjne nie potwierdzajg zaobserwowanego spadku
w ryzyku (137,140). Co ciekawe, w 2 badaniach, ktére badaty

Smiertelno$¢ z powodu choréb uktadu krazenia - 1 nie zaobserwowano wptywu

Flawan-3-ole. Pie¢ prospektywnych badan kohortowych zbadato
powigzania miedzy nawykowym przyjmowaniem flawan-3-olu
i ryzyko CHD (136-138,149,150), ale tylko jedno badanie wykazato
istotne powigzanie migdzy zwiekszonym spozyciem flawan-3-olu a 51%
spadkiem ryzyka $miertelnosci z powodu choroby niedokrwiennej serca,
poréwnujac najwyzszy i najnizszy tercyl spozycia (150).
Jednak w tym samym badaniu stwierdzono wyzsze spozycie flawan-3-olu
nie byto odwrotnie zwigzane z wystepowaniem CHD. W 2001 r.
poniewaz nie byta dostepna kompleksowa baza danych umozliwiajgca oceng
zawartosci flawonoidéw w zwyczajowej diecie, przeprowadzono analizy
>120 powszechnie spozywanych produktéw roslinnych i napojéw
Do jego skonstruowania wykorzystano diete holenderskg (149 150).
Smiertelno$¢ z powodu choréb sercowo-naczyniowych badano w 3 prospektywnych kohortach
badania (136,137,139) i tylko najnowsze, wykorzystujgce najnowsze wartosci
flawonoidéw USDA (151), wykazaty 17% spadek
w ryzyku poréwnujac najwyzszy i najnizszy kwintyl spozycia fla-van-3-
olu (137). Wptyw zwiekszonego spozycia flawan-3-olu na ryzyko udaru
zostat zbadany w 5 badaniach bez
dowody na dziatanie ochronne (136,137,139,140,150).
W odniesieniu do biomarkeréw ryzyka choréb uktadu krazenia,
a przeprowadzone dotychczas badania przekrojowe nie wykazujg
czy istnieja jakie$ istotne powigzania miedzy spozyciem flawan-3-olu a
cisnienie krwi, markery zapalne, PWV lub wskaZznik augmentacji (141,142,147,148).
Dwa badania badaty asocjacje migdzy spozyciem flawan-3-olu a IMT, w jednym
badaniu
nie zaobserwowano zadnego zwigzku (142), a inne wykazaty znaczgcy spadek

IMT u finskich mezczyzn w $rednim wieku (146).

Proantocyjanidyny/polimery. Polimerowe flawan-3-ole obejmuja PAC, a takze
teaflawiny i tearubiginy. Jednak PAC sg gtéwnymi sktadnikami catkowitej
zawartosci flawonoidéw
spozycie w populacjach amerykanskiej i europejskiej, ale dane
na biodostepnos¢ lub bioaktywnos¢ tych zwigzkéw sg ograniczone (27,37,152-
154). Gtéwnymi zrédtami dietetycznymi PAC w zwyczajowej diecie USA sg
herbata, rosliny stragczkowe i
wino (153), podczas gdy tearubiginy i teaflawiny wystepuja gtéwnie
spozywane z czarng herbatg (37 155).

Sposréd 3 badan, w ktérych badano wptyw spozycia duzej ilosci polimeréw
(138) lub proantocyjanidyn (136,137) na chorobe niedokrwienng serca,

$miertelnos¢ lub zapadalno$¢, zadna nie wykazata zadnych istotnych powigzan.

(139), podczas gdy nowsze badanie wykazato 16% spadek ryzyka przy zwigkszonym ryzykuCassidy i in. (138) zgtosili 17% spadek zapadalnosci

spozycie flawonolu (Tabela uzupetniajgca 2) (137).

W odniesieniu do badan biomarkeréw, u starszych kobiet stwierdzono
niewielkie zmniejszenie ryzyka nadcis$nienia przy zwiekszonym spozyciu
flawonolu (4%), ale brak zwigzku u kobiet w $rednim wieku lub
u mezczyzn (141). W badaniu przekrojowym Mursu i in. (146)
zaobserwowano niewielkg tendencje do zmniejszania sie btony wewnetrznej i Srodkowej
grubos¢ (IMT), wskaznik obecnosci miazdzycy tetnic szyjnych i niezalezny
predyktor CVD u mezczyzn w $rednim wieku z wysokim nawykowym spozyciem
flawonolu. Jednakze w
w innym badaniu nie stwierdzono zwigzku miedzy zwiekszonym spozyciem flawonolu
z IMT, PWV, ci$nieniem krwi lub innymi wskaZnikami zdrowia naczyn (142). W 2
badaniach oceniajgcych stan zapalny
biomarkery, 1 zaobserwowano zmniejszenie stezenia CRP
(147) podczas gdy w drugim przypadku nie zaobserwowano wptywu na CRP ani

szereg innych biomarkeréw, ale zgtoszono istotny spadek stezeri SVCAM-1 (148).

CHD pordéwnujac skrajne wartosci spozycia polimeréw u kobiet w mtodym i
Srednim wieku, ktére prawie osiggnety istotnos¢ statystyczng.

Smiertelno$¢ z powodu choréb uktadu krazenia badano jedynie w 2 badaniach prospektywnych
badania kohortowe (136,137). Korzystajac z najnowszych wersji bazy danych
flawonoidéw USDA (32,151), McCullough

iin. (137) zaobserwowali 13% spadek ryzyka u uczestnikéw

spozywanie najwyzszej dawki proantocyjanidyny. Byto

nie zaobserwowano zwigzku migdzy wysokim spozyciem polimerycznych
flawanoli lub PAC a ryzykiem udaru (136,137,140).

Streszczenie

Zurawina jest bogatym zrédtem dietetycznych zwigzkéw fenolowych, w tym w
szczegoélnosci flawan-3-oli, PAC typu A, antocyjanéw,

kwas benzoesowy i kwas ursolowy oraz unikalny profil wszystkich 6
cztonkowie rodziny antocyjanidyn. Te zwigzki w potgczeniu z bardzo niska

naturalng zawartoscig cukru w zurawinach

Bioaktywne sktadniki zurawiny w zdrowiu cziowieka 627
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sg odpowiedzialne za ich charakterystyczny cierpki smak i cierpkos$¢. Z tych
powodoéw cukier jest czesto dodawany do produktéw zurawinowych w ilosciach,
ktére mozna znalez¢ w innych sokach owocowych i suszonych owocach
produkty: np. catkowita zawartos¢ cukru w stodzonej zurawinie
sok zawiera 11,7 g/100 ml w poréwnaniu do 100% soku z fioletowych winogron,
sok jabtkowy i sok pomarariczowy w stezeniu 16,5, 11,1 10,5 g/100 ml,
odpowiednio (156). Niemniej jednak produkty zurawinowe mogg pasowac
tatwo w kaloriach, ttuszczu catkowitym, ttuszczu nasyconym, ttuszczu trans i
zalecenia dotyczace sodu w wytycznych zywieniowych z 2010 r.
Amerykanie (1). Rzeczywiscie, wytyczne te stwierdzajg, ze najlepsze wykorzystanie
kalorii pochodzgcych z dodanych substancji stodzacych ma na celu zwigkszenie smakowitosci
zywnosci o duzej gestosci odzywczej, np. dodawanie cukru do owocéw. W
ponadto do produkcji niskokalorycznych produktéw stosuje sie sztuczne stodziki
wersje produktéw zurawinowych.

Do tej pory kilka badan i 2 metaanalizy wskazuja,
korzysci ze spozywania zurawiny w zmniejszaniu nawrotéw
UTL. Jednak liczba badan, w ktérych znaleziono wyniki zerowe
Wynik ten ujawnia ztozono$¢ badania zwigzku miedzy spozyciem zurawiny i
wynikami zdrowotnymi.
Konkretnie interwencje testujgce skutecznos¢ zurawiny
sok jest utrudniony przez stabg zgodnos¢, wskazniki rezygnacji, jak
wysokie na poziomie 50% i zmienne dawki substancji bioaktywnych pochodzace ze stosowania
réznych produktéw. Innym czynnikiem zaktécajgcym jest widoczna réznica w
zgodnosci miedzy produktami zurawinowymi
w poréwnaniu z placebo. Gdy wskazniki rezygnacji sg wysokie i/lub stopief
przestrzegania jest nieznany, doktadna interpretacja
wynikéw badan jest powaznie zagrozona. Ponadto,
optymalna dawka bioaktywnych sktadnikéw zurawiny nie zostata ustalona dla
zdrowia uktadu moczowego i uktadu krazenia. Na przyktad, wydaje sig, ze
istnieje rosngcy trend w redukcji
w przypadku zakazer uktadu moczowego przy wigkszym spozyciu soku zurawinowego, ale bardzo niewielu
badania dotyczyty takich zaleznosci dawka-odpowiedz w
systematyczny sposéb. Innym waznym problemem zwigzanym z oceng
istniejgce badania kliniczne to brak ilociowego okreélenia bioaktywnych
substancji zurawinowych w produkcie lub oceny ich stezenia we krwi lub
moczu. Chociaz NIH opracowat
W 2003 . bardzo niewielu pacjentéw otrzymywato placebo w postaci standaryzowanego soku zurawinowego
opublikowane badania wykorzystaty ten produkt.

Istniejg silne dowody eksperymentalne, ze zurawina
substancje bioaktywne korzystnie wptywajg na cisnienie krwi i poziom glukozy
metabolizm, profile lipoprotein, stres oksydacyjny, stan zapalny i funkcja
$rédbtonka. Jednakze obecnie dostepne dane z badan na ludziach dostarczaja
mieszanych wynikéw na temat
znaczenie kliniczne tych dziatan na uktad sercowo-naczyniowy
zdrowie. Dowody na wptyw in vivo na stres oksydacyjny
i stan zapalny nie jest przekonujgcy na tym etapie. Korzystny
wydaje sie, ze wptyw na funkcje Srédbtonka ogranicza sie do
ostre reakcje po spozyciu soku zurawinowego lub
antocyjany zurawinowe. Jedno dobrze kontrolowane badanie sugeruje
przewlektg korzy$¢ w przypadku PWV tetnicy szyjnej i udowej, ktéra
staje sie waznym wskaznikiem funkgji tetnic
w odniesieniu do ryzyka CVD (15). Tak wiec istniejg zachecajace, ale

ograniczone dowody na kardioprotekcyjne dziatanie zurawin.
Jak zauwazono, przecietne dzienne spozycie owocéw przez Amerykanéw

jest znacznie nizsze niz zalecane w wytycznych zywieniowych dla Amerykanéw

22010r. (1). Cze$ciowo zachecanie do wiekszej

628 Blumbergiiin.

proporcje produktéw roélinnych, w tym owocéw, w celu osiggniecia zdrowego
dieta ma na celu poméc nam spetnic¢ zalecane

Spozycie mikroelementéw w diecie. Chociaz referencyjne spozycie

wartosci dla substancji fitochemicznych nie zostaly jeszcze opracowane, istnieje
coraz powszechniejsza jest opinia, ze te substancje bioaktywne w istotny
sposéb przyczyniajg sie do poprawy zdrowia i zmniejszenia ryzyka przewlektej
choroba. Owoce jagodowe, w tym zurawiny, stanowig szczegdlnie bogate
zrodto wielu kwasoéw fenolowych i flawonoidéw, ktére

byty powigzane z tymi korzy$ciami. Bardziej szczegétowe informacje dietetyczne
wskazéwki dotyczgce wyboru szerokiej gamy rodzajéw owocéw, w tym

owoce jagodowe, powinny poméc nam zwiekszy¢ spozycie tych substancji bioaktywnych

zwigzki.

Podziekowanie
Wszyscy autorzy przeczytali i zatwierdzili ostateczng wersje manuskryptu.
Oprocz swojego wkitadu w pisanie, JBB i HS opracowali zarys i wspétredagowali

ten artykut. Pollock Communications (Nowe

York) pomégt sformatowac ostateczng wersje rekopisu.
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