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Αποτίµηση της δράσης αντιοξειδωτικών Αποτίµηση της δράσης αντιοξειδωτικών 
της δίαιτας και εφαρµογή στην πρόληψη της δίαιτας και εφαρµογή στην πρόληψη 

του καρκίνουτου καρκίνου

«H τροφή µπορεί να είναι φάρµακο για τον 
άνθρωπο και το φάρµακο µπορεί να αναζητηθεί 
στην τροφή»

Ιπποκράτης, 460-377 π.χ.

• Επιδηµιολογικές µελέτες έχουν δείξει ότι το 80% περίπου 
των καρκίνων στον άνθρωπο οφείλεται σε 
περιβαλλοντικούς παράγοντες (π.χ. έκθεση σε χηµικά 
καρκινογόνα, κάπνισµα, διατροφή, εργασιακό 
περιβάλλον).

Επιδηµιολογικές µελέτες έχουν δείξει ότι η κατανάλωση 
φυτικών τροφών µειώνει τον κίνδυνο εµφάνισης καρκίνου 

ΜελέτεςΜελέτες ππουου έχουνέχουν δείξειδείξει

ΤύΤύπποςος καρκίνουκαρκίνου ππροστασίαροστασία ααππόό καρκίνοκαρκίνο ΣχετικόςΣχετικός κίνδυνοςκίνδυνος

(p < .05)(p < .05) ((µικρµικρ.. vs. vs. υψηλυψηλ.. τεταρτηµόριοτεταρτηµόριο))

ΕΕππιθήλιοιθήλιο
ΠάγκρεαςΠάγκρεας 9/119/11 2.82.8

ΣτοµάχιΣτοµάχι 17/1917/19 2.52.5

ΠνεύµονεςΠνεύµονες 24/2524/25 2.22.2

ΟισοφάγοςΟισοφάγος 15/1615/16 2.02.0

ΤράχηλοςΤράχηλος µήτραςµήτρας 7/87/8 2.02.0

ΠαχέοςΠαχέος εντέρουεντέρου 20/3520/35 1.91.9

ΟρµονοεξαρτώµενοςΟρµονοεξαρτώµενος
ΜήτραΜήτρα//ενδοµήτριοενδοµήτριο 3/43/4 1.81.8

ΜαστόςΜαστός 8/148/14 1.31.3

ΠροστάτηςΠροστάτης 4/144/14 1.31.3

(Ames and Gold, (Ames and Gold, Drug Metabolism ReviewsDrug Metabolism Reviews 3030:201:201--223, 1998)223, 1998)

H κατανάλωση φρούτων και λαχανικών συνδέεται µε

µειωµένη εµφάνιση πολλών µορφών καρκίνου

ΓΙΑΤΙ;

Η χηµειοπροστατευτική δράση των φυτικών

τροφών οφείλεται στα φυτοχηµικά τους συστατικά

• Τα φυτοχηµικά συστατικά είναι µη θρεπτικά συστατικά που
έχουν σηµαντική βιολογική δράση.

• Για παράδειγµα, δρουν ως αντιοξειδωτικά και έχουν δράση
παρόµοια µε αυτή των ορµονών.

• Συνήθως δρουν συνεργικά, δηλαδή εµφανίζουν ισχυρότερη
δράση όταν συνδυάζονται διαφορετικές κατηγορίες
φυτοχηµικών.

• Επίσης, παίζουν ρόλο στον καθορισµό της γεύσης, του
αρώµατος, των χρωµάτων και άλλων χαρακτηριστικών των
φυτικών τροφών.
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Τα περισσότερο µελετηµένα

φυτοχηµικά

Τροφή Φυτοχηµικά

Allium

(σκόρδο, κρεµµύδι, πράσσα)
Allyl sulfides Αλλυλοσουλφίδια

Cruciferous

(µπρόκολα, λάχανο, λαχανάκια 

Βρυξελλών, κουνουπίδι, 

παντζάρια) 

ΙνδόλεςIndoles/glucosinolates

Σουλφοραφάνη 

Ισοθειοκυανικά/θειοκυανικά

Θειόλες

Solanaceous 

(τοµάτες, πιπεριές) 
Λυκοπένιο

Umbelliferous 

(καρότα, σέλινο, µαϊντανός) 

Καροτενοειδή

Φθαλίδια

Πολυακετυλένια

Compositae (αγκινάρα) Συλιµαρίνη

Citrus 

(πορτοκάλια, λεµόνια, γκρεϊπ-φρουτ) 

Μονοτερπένια (λεµονένιο)

Καροτενοειδή

Άλλα φρούτα (σταφύλια, βατόµουρα, 

κεράσια, µήλα, καρπούζια, ρόδι) 

Πολυφαινόλες (πολυφαινολικά οξέα, 

φλαβοβοειδή)

Φασόλια, σπόροι

(σόγια, κριθάρι, βρώµη, 

λιναρόσπορος, σιτάρι)

Φλαβονοειδή (ισοφλαβόνες)

Πολυφαινολικά οξέα

Σαπωνίνες

Βότανα, καρυκεύµατα Herbs, spices 

(ντζίντζερ, µέντα, θυµάρι, 

ρίγανη, βασιλικός, δενδρολίβανο,

φασκόµηλο, µάραθος) 

Gingerols 

Φλαβονοειδή

Μονοτερπένια (λεµονένιο)

Γλυκύρριζα

Πράσινο τσάι Glycyrrhizin, Πολυφαινόλες 

(κατεχίνες)

Υπάρχουν επίσης χιλιάδες άλλα 

φυτοχηµικά που δεν έχουν 

µελετηθεί

Οι τοµάτες 

περιέχουν 
λυκοπένιο το 
οποίο ίσως 

προστατεύει 
από καρκίνο 
γιατί λόγω της 

αντιοξειδωτικής 
του δράσης 
προστατεύει το 
DNA από 

οξειδωτικές 
βλάβες

Τα λαχανάκια Βρυξελλών 

περιέχουν τη 
σουλφοραφάνη που 
πιστεύεται ότι έχει 

αντικαρκινική δράση

Τα µήλα είναι πλούσια 

σε φλαβονοειδή που 
έχουν παρουσιάσει 
αντικαρκινική δράση

Το σκόρδο περιέχει την αλλικίνη 

που ίσως µειώνει τα επίπεδα 
της χοληστερόλης και 
προστατεύει από καρκίνο του 

στοµάχου

Τα ισοφλαβονοειδή που περιέχονται
στη σόγια έχουν δράση ανάλογη
των οιστρογόνων και πιθανώς
προστατεύουν από
ορµονοεξαρτώµενους καρκίνους

Η ρεσβερατρόληπου
βρίσκεται στα σταφύλια
και το κρασί έχει πιθανή
αντικαρκινική και
καρδιοπροστατευτική
δράση

Τα βατόµουρα είναι 

πλούσια σε φλαβονοειδή

Το λιµονένιο των 

εσπεριδοειδών ίσως 
έχει αντικαρκινικές 
ιδιότητες. 

Επίσης είναι πλούσια 

στη βιταµίνη C που 
έχει αντιοξειδωτική 
δράση

Τα φασόλια είναι πλούσια σε 

φυτοοιστρογόνα, φλαβονοειδή και 
φαινολικά οξέα

Οι ελιές είναι πλούσιες σε ουσίες όπως:

- Κινναµικό οξύ - Tyrosol

- p-Υδροξυβενζοϊκό οξύ                            - p-Υδροξυ-φαινυλοξικό οξύ

- p-Υδροξυ-φαινυλπροπανοϊκό οξύ - Βανιλινικό οξύ

- Πρωτοκατεχοϊκό οξύ                              - Καφεϊκό οξύ

- p-Κουµαρικό οξύ                                    - Hydroxy-tyrosol

- Φερουλικό οξύ - 3,4-∆ιυδροξυ- φαινυλοξικό οξύ

- Καφεϊκό οξύ                                           - Oleanolic acid

Μία από τις σηµαντικότερες κατηγορίες 
φυτοχηµικών είναι οι φυτικές πολυφαινόλες

• Οι φυτικές πολυφαινόλες είναι µία µεγάλη  και ετερογενής 
κατηγορία χηµικών ενώσεων που παράγονται ως 
δευτερογενείς µεταβολίτες από τα φυτά

• Οι γνωστές πολυφαινόλες υπολογίζονται σήµερα σε 
περισσότερες από 8000

• Βασικό χαρακτηριστικό τους είναι ο 
αρωµατικός δακτύλιος του βενζολίου στον 
οποίο συνδέονται µία ή περισσότερες 
υδροξυλικές οµάδες

• Η µεγαλύτερη κατηγορία πολυφαινολών είναι 
τα φλαβονοειδή
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•Μία άλλη κατηγορία πολυφαινολών είναι τα
πολυφαινολικά οξέα

COOH

R

R

R

R R

COOH

Υδροξυβενζοϊκό οξύ
Υδροξυκινναµικό οξύ

OH

OH

OH

trans-ρεσβερατρόλη

• Η τρίτη σηµαντικότερη κατηγορία πολυφαινολών 
που βρίσκεται κυρίως στα σταφύλια είναι τα 
στιλβένια 

Βιολογικές ιδιότητες φυτικών πολυφαινολών

• Η πιο σηµαντική ιδιότητα των φυτικών πολυφαινολών 
όσον αφορά την επίδρασή τους στην ανθρώπινη υγεία 
θεωρείται η αντιοξειδωτική τους δράση, δηλαδή η 
ικανότητά τους να αναστέλλουν το σχηµατισµό ή να 
εξουδετερώνουν τις ελεύθερες ρίζες

• Αντικαρκινική δράση

i) επάγουν την κυτταρική διαφοροποίηση

ii) αναστέλλουν την αγγειογένεση

iii) παρουσιάζουν δράση ανάλογη των οιστρογόνων

• Καρδιοπροστατευτική δράση (αναστέλλουν την οξείδωση
της LDL, µειώνουν τη συσσωµάτωση των αιµοπεταλίων)

• Έχουν αντιϊκές, αντιαλλεργικές και αντιφλεγµονώδεις 
ιδιότητες

Σε ποιες πληθυσµιακές οµάδες µπορεί να εφαρµοστεί 
κυρίως η χηµειοπροφύλαξη;

• Η χηµειοπροφύλαξη µπορεί να εφαρµοστεί στο γενικό 
πληθυσµό καθώς και σε οµάδες υψηλού κινδύνου για 
εµφάνιση καρκίνου όπως:

- Σε άτοµα µε υψηλή έκθεση σε καρκινογόνα (π.χ. 
καπνιστές).

- Σε άτοµα που έχουν γενετική προδιάθεση για εµφάνιση 
καρκίνου (π.χ. γυναίκες µε µεταλλάξεις στα γονίδια BRCA1 
και BRCA2).

- Σε άτοµα µε προκακοήθεις αλλοιώσεις (π.χ. δυσπλασίες σε 
ελιές).

- Σε άτοµα που έχουν υποβληθεί σε χηµειοθεραπεία για την 
καταπολέµηση κακοήθων όγκων, έτσι ώστε να εµποδιστεί 
η επανεµφάνισή τους.

Κατηγορίες χηµειοπροφυλακτικών παραγόντων

• Με βάση το στάδιο της καρκινογένεσης στο οποίο δρουν 
οι χηµειοπροφυλακτικοί παράγοντες διακρίνονται οι εξής 
κατηγορίες:

1) Αναστολείς του σχηµατισµού του καρκινογόνου.

2) Παράγοντες παρεµπόδισης της δράσης του 
καρκινογόνου, οι οποίοι αναστέλλουν την πρώτη φάση 
(initiation) της καρκινογένεσης.

3) Παράγοντες καταστολής της νεοπλασµατικής ανάπτυξης. 
Οι παράγοντες αυτοί αναστέλλουν την προαγωγική 
(promotion) ή την προοδευτική (progression) φάση της 
καρκινογένεσης. 
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ΜΕΘΟ∆ΟΙ ΓΙΑ ΤΗΝ ΑΝΙΧΝΕΥΣΗ ΧΗΜΕΙΟΠΡΟΦΥΛΑΚΤΙΚΩΝ

ΠΑΡΑΓΟΝΤΩΝ

• Για την ανίχνευση χηµειοπροφυλακτικών 
παραγόντων µπορούν να χρησιµοποιηθούν in vitro 
και in vivo µέθοδοι.

IN VITRO ΜΕΘΟ∆ΟΙ

• Προσδιορισµός αντιοξειδωτικής δράσης µε τη µέθοδο 
του DPPH

• Πρόκληση θραύσεων σε πλασµιδιακό DNA

• Ames τεστ (προκαρυωτικά κύτταρα)

• Ανταλλαγές µεταξύ αδελφών χρωµατίδων ή SCEs 
(ευκαρυωτικά κύτταρα)

• Επίδραση στη δράση ενζύµων που παίζουν σηµαντικό 
ρόλο στην καρκινογένεση (π.χ. τοποϊσοµεράση)
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Προσδιορισµός της αντιοξειδωτικής δράσης 
µε τη µέθοδο του DPPH

•Μέθοδος

Η µέθοδος στηρίζεται στην απορρόφηση της ρίζας 1,1
διφαινυλ-2-πικρυλυδραζύλιο (DPPH) το οποίο έχει µπλε
χρώµα στα 517nm.

Όταν στο διάλυµα προστεθεί µία ουσία µε αντιοξειδωτική
δράση τότε η ρίζα DPPH ανάγεται µε πρόσληψη ενός
ατόµου υδρογόνου και µετατρέπεται σε 1,1-διφαινυλ-2-
πικρυλυδραζίνη, η οποία έχει κίτρινο χρώµα, µε
αποτέλεσµα να ελαττώνεται η οπτική απορρόφηση.

N N
NO 2

O 2N

NO 2

N NH
NO 2

O 2N

NO 2

1,1 διφαινυλ-2-πικρυλυδραζύλιο 1,1-διφαινυλ-2-πικρυλυδραζίνη

Επαγωγή θραύσεων σε πλασµιδιακό DNA µε τη χρήση 
UV ακτινοβολίας και Η2Ο2

Χαλ

1         2        3        4       5         6        7      

Υπερ

pBluescript SK(+) +      +      +      +     +      +     +
H2O2 + UV - +      +      +     +      +     +
Εκχύλισµα                - - +      +     +      +     +
(µg/ml) 100     200   400    800 1600

•
 → OHOH

nUVradiatio
222

Χαλ

1        2       3       4        5       6        7       8     

Υπερ

pBluescript SK(+) +      +      +     +     +      +     +     +
AAPH - +       +     +     +      +     +    +  
Εκχύλισµα                 - - +     +     +      +     +    + 
(µg/ml) 5 10     20       50    100  200

Επαγωγή θραύσεων σε πλασµιδιακό DNA από ρίζες ROO•

Γραµ

2

37
2 NRAAPH

C
o

+ →
•

••
→+ ROOOR 2

Επαγωγή θραύσεων σε πλασµιδιακό DNA µε τη χρήση 
UV ακτινοβολίας και Η2Ο2

Μεθανολικά και υδατικά εκχυλίσµατα ψυχανθών της οικογένειας 
Leguminosae

Leguminosae family plants Plant part

Phaseolus vulgaris seeds, aerial part

Vicia faba aerial part

Vicia tenuifolia subsp. stenophylla fructus, aerial part

Lens culinaris aerial part

Lupinus albus seeds, aerial part, seed coat

Lotus edulis fructus, aerial part

Lotus longisiliquosus aerial part

Tetragonolobus purpureus fructus, aerial part

Lathyrus sativus aerial part

Lathyrus clymenum aerial part

Lathyrus laxiflorus subsp. Laxiflorus aerial part

Επαγωγή θραύσεων σε πλασµιδιακό DNA µε τη χρήση 
UV ακτινοβολίας και Η2Ο2

Μεθανολικά και υδατικά εκχυλίσµατα ψυχανθών της οικογένειας 
Leguminosae

Επαγωγή θραύσεων σε πλασµιδιακό DNA µε τη χρήση 
UV ακτινοβολίας και Η2Ο2

Μεθανολικά και υδατικά εκχυλίσµατα ψυχανθών της οικογένειας 
Leguminosae

Εκχύλισµα - µg/ml 100 200 400 800 1600

Υδ. Εκ. Πόας Phaseolus vulgaris 5% 11% 27% 29% 34%

Υδ. Εκ. Πόας Tetragonolobus purpureus 9% 18% 29% 38% 47%

Υδ. Εκ. Πόας Lathyrus laxiflorus subsp. Laxiflorus 11% 23% 36% 44% 55%

Μεθ. Εκ. Πόας Lathyrus laxiflorus subsp. Laxiflorus 14% 21% 52% 62% 69%
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Υδ. εκ. Πόας  Phaseolus vulgaris 

Υδ. εκ. Πόας Tetragonolobus purpureus 

Υδ. εκ. Πόας  Lathyrus laxyflorus subsp. Laxyflorus

Μεθ. εκ. Πόας  Lathyrus laxiflorus subsp. Laxyflorus

Μεθανολικά και υδατικά εκχυλίσµατα ψυχανθών της οικογένειας 
Leguminosae

Επαγωγή θραύσεων σε πλασµιδιακό DNA από ρίζες ROO•

Εκχύλισµα –µg/ml 5 10 20 50 100 200

Μεθ. Εκ. Σπερµάτων Lupinus albus 2% 2% 8% 10% 13% 16%

Μεθ. Εκ. Καρπών Tetragonolobus purpureus 1% 1% 3% 8% 24% 48%

Μεθ. Εκ. Πόας Lens culinaris 9% 9% 20% 44% 61% 78%

Υδ. Εκ. Πόας Vicia faba 10% 26% 58% 87% 93% 96%

Υδ. Εκ. Πόας Lathyrus laxiflorus subsp. Laxiflorus 51% 83% 84% 97% 99% 99%
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Μεθ. Εκ. Πόας Lens culinaris

Υδ. Εκ. Πόας Vicia faba

Υδ. Εκ. Πόας Lathyrus laxiflorus subsp. Laxiflorus



21/12/2011

6

Επαγωγή θραύσεων σε πλασµιδιακό DNA µε τη χρήση 
UV ακτινοβολίας και Η2Ο2

Συγκέντρωση

(µg/ml)

Υδατικό εκ.

Κόκκινο

Σταφύλι

Τυρνάβου

Υδατικό εκ.

Κόκκινο

Σταφύλι

Μανδηλαριάς

Σαντορίνης

Μεθανολικό εκ.

Κόκκινο 

Σταφύλι

Μανδηλαριάς

Σαντορίνης

Μεθανολικό εκ.

Λευκό 

Σταφύλι

Ασσύρτικο

Σαντορίνης

Υδατικό εκ.

Λευκό 

Σταφύλι

Ασσύρτικο

Σαντορίνης

100 µg/ml 28% 32% 13% 13% 17%

200 µg/ml 32% 34% 23% 22% 35%

400 µg/ml 48% 49% 48% 40% 50%

800 µg/ml 54% 58% 58% 51% 57%

1600 µg/ml 58% 64% 71% 56% 71%

Εκχυλίσµατα λευκών και κόκκινων σταφυλιών

Επαγωγή θραύσεων σε πλασµιδιακό DNA µε τη χρήση 
UV ακτινοβολίας και Η2Ο2

Εκχυλίσµατα λευκών και κόκκινων σταφυλιών
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Επαγωγή θραύσεων σε πλασµιδιακό DNA από ρίζες ROO•

Συγκέντρωση

(µg/ml)

Υδατικό εκ.

Κόκκινο

Σταφύλι

Τυρνάβου

Υδατικό εκ.

Κόκκινο

Σταφύλι

Μανδηλαριάς

Σαντορίνης

Μεθανολικό εκ.

Κόκκινο 

Σταφύλι

Μανδηλαριάς

Σαντορίνης

Υδατικό εκ.

Λευκό 

Σταφύλι

Ασσύρτικο

Σαντορίνης

Μεθανολικό εκ.

Λευκό 

Σταφύλι

Ασσύρτικο

Σαντορίνης

1µg/ml 33% 17% 14% 11% 5%

2 µg/ml 67% 21% 23% 15% 5%

5 µg/ml 91% 46% 40% 19% 27%

10 µg/ml 91% 54% 60% 47% 32%

50 µg/ml

100µg/ml

94%

94%

63%

71%

71%

80%

88%

92%

59%

82%

Εκχυλίσµατα λευκών και κόκκινων σταφυλιών

Εκχυλίσµατα λευκών και κόκκινων σταφυλιών

Επαγωγή θραύσεων σε πλασµιδιακό DNA από ρίζες ROO•
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Επαγωγή θραύσεων σε πλασµιδιακό DNA µε τη χρήση 
UV ακτινοβολίας και Η2Ο2
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Επαγωγή θραύσεων σε πλασµιδιακό DNA από ρίζες ROO•
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ΕΠΙ∆ΡΑΣΗ ΕΚΧΥΛΙΣΜΑΤΩΝ ΑΠΟ ΕΛΛΗΝΙΚΕΣ ΠΟΙΚΙΛΙΕΣ 
ΑΜΠΕΛΟΥ ΚΑΙ ΦΥΤΙΚΩΝ ΠΟΛΥΦΑΙΝΟΛΩΝ 

ΣΤΗ ∆ΡΑΣΗ ΤΟΥ ΕΝΖΥΜΟΥ ΤΟΠΟΪΣΟΜΕΡΑΣΗ Ι

• Οι τοποϊσοµεράσες είναι ένζυµα που χρειάζονται για την 
αντιγραφή, τη µεταγραφή και τον ανασυνδυασµό του DNA 
καθώς επίσης παίζουν σηµαντικό ρόλο στη δοµή των 
χρωµοσωµάτων, τη συσπείρωση και αποσυσπείρωσή τους 
και το διαχωρισµό τους µετά την κυτταρική διαίρεση

• Επειδή οι τοποϊσοµεράσες ρυθµίζουν σηµαντικές 
κυτταρικές λειτουργίες αποτελούν στόχο αντικαρκινικών 
και αντιµικροβιακών φαρµάκων

• Αρκετοί χηµειοπροφυλακτικοί παράγοντες  (π.χ. φυτικές 
πολυφαινόλες) έχουν αναφερθεί ως αναστολείς των 
τοποϊσοµερασών

ΜΕΘΟ∆ΟΣ

pBR322 +    +    +    +   +    +   +
topoI - +    +    +   +    +   +
Eκχύλισµα - - 800  400 200 100500
(µg/ml)

SC  →

R[

1  2   3   4   5   6   7

•Mε τη χρησιµοποίηση του λογισµικού Gel-Pro 
Analyzer 3.0 γίνεται ποσοτικοποίηση των ζωνών του 
DNA µε βάση την οπτική πυκνότητα και το εµβαδόν 
τους

• Μέθοδος ‘χαλάρωσης’ του υπερελικωµένου DNA (DNA 
relaxation assay)
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