Flawonoidy to jedne z najczesciej wystepujacych roslinnych metabolitow wtérnych, spozywane wraz z warzywami, owocami,
herbata, kawa, czy winem. Nie sg one jednak niezbedne do zycia, cho¢ wiadomo, ze charakteryzujg sie duzym spektrum
aktywnosci biologicznych. Wieloaspektowa aktywnos¢ biologiczna flawonoidéw zwigzana jest z kilkoma ztozonymi efektami, z
ktérych najlepiej poznanym jest tzw. ,francuski paradox”, czyli wyzsza $rednia dtugos¢ zycia Francuzéw, pomimo ich
teoretycznie niezdrowej ttustej diety i piciu duzej ilosci napojow alkoholowych - wina. Poza flawonoidami obecnymi w
codziennej diecie, takimi jak glikozydy kwercetyny, czy katechiny, istnieja rowniez takie, ktérych wstepowanie ogranicza sie do
kilku, kilkunastu gatunkéw roslin, a jednocze$nie cechuja sie cennymi wiasciwosciami biologicznymi. Ograniczenia te sprawiaja,
Ze pojawiaja sie one jedynie na rynku jako skiadniki suplementow diety.

W wiekszosci przypadkéw ludzie spozywajg zbyt mato flawonoidéw aby moc w petni odczuwac ich pozytywne efekty. Zwigzane
to jest nie tylko z iloscig ich wystepowania oraz spozywania, ale przede wszystkim z ich niska biodostepnoscia i staba
rozpuszczalno$cig w wodzie. Wyniki badan z ostatnich lat wskazuja, ze rozne formy tych zwigzkéw w znaczacy sposéb roznig sie
biodostepnoscia, a co za tym idzie wywotywaniem efektu biologicznego. Poprzez biodostepnosé w tym opisie nalezy rozumie¢
ilos¢ zwigzku, ktéry po spozyciu droga pokarmowa dostaje sie do krwiobiegu. Jedng z form, kt6ra uwaza sie obecnie za najlepiej
przyswajalng sg potaczenia tych zwigzkéw z glukoza. Potgczenia tego typu, cho¢ obserwowane w naturze, stanowig mniejszo$¢ w
ogdlnej zawartosci flawonoidow w zywnosci, sa tez takie flawonoidy, dla ktérych tego typu formy nie istnieja.

Celem proponowanego do finansowania projektu jest poszerzenie wiedzy na temat wpltywu reszty cukrowej w czasteczce
flawonoidu na jego przyswajalno$é, poprzez otrzymanie naturalnych glukozylowanych pochodnych wybranych
flawonoidéw o udowodnionej wysokiej aktywnosci biologicznej na drodze biotransformacji oraz ocene wpltywu
glukozylacji na biodostepno$¢ w badaniach in vivo na modelu mysim.

Zaplanowane w projekcie badania w skrdcie podzieli¢ mozna na dwa etapy: otrzymywanie rdéznych form flawonoidéw o
wysokich aktywnosciach biologicznych oraz badania biologiczne majace okresli¢ wptyw podstawienia glukoza na ich
biodostepnosé.

Pierwszy etap zaktada pozyskanie biblioteki zwigzkdw, poprzez zakup komercyjnie dostepnych lub izolowanie z naturalnych
zrédet flawonoiddw o potwierdzonych wysokich wiasciwosciach biologicznych. Kolejng krokiem bedzie selekcja
mikroorganizmoéw charakteryzujacych sie najwyzsza wydajnoscig i regioselektywnoscig prowadzonych proceséw glukozylacji.
Nastepnie, zwigzki poddane zostang mikrobiologicznym transformacjom w skali pozwalajacej na otrzymanie ich w ilosci
wystarczajacej do przeprowadzenia badan biologicznych.

Drugi etap zaktada szeroko zakrojone badania biologiczne in vivo na modelu mysim. Wyselekcjonowane wczesniej zwiazki, ich
mikrobiologiczne glukozydy, a takze w niektorych wypadkach ich potaczenia z innymi cukrami podawane bedg myszom droga
pokarmowa. Badana bedzie zawartos¢ flawonoidow we krwi myszy w réznych odstepach czasu od podania, dzieki czemu
poznamy nie tylko farmakokinetyke analizowanych zwigzkéw ale bedziemy mogli okresli¢, ktory z podanych zwigzkow
skuteczniej przedostawat sie do krwi. Wykonane bedg réwniez badania imitujace dtugotrwate spozywanie danego zwiazku, dzieki
czemu dowiemy sig, czy i jak wptywa chroniczne spozywanie flawonoidéw w postaci wolnej i ich glukozyddw na ich zawartos$¢
W organizmie.

Nalezy dodaé, ze o wysokim poziomie i jakosci planowanych badan $wiadczy, wykonanie ich w jednostkach naukowych
nalezacych do Wroctawskiego Centrum Biotechnologii, ktére otrzymato prestizowy status Krajowego Naukowego Osrodka
Wiodacego (KNOW) oraz wsp6tpracy naukowej z Czeskg Akademig Nauk.

Wiele wspétczesnych badan naukowych dotyczy problematyki zwigzanej z zywnoscia, zywnoscig funkcjonalna, dietetyka oraz
zastosowaniem skkadnikoéw zywnosci w prewencji i terapii choréb, szczeg6lnie cywilizacyjnych. W ostatniej dekadzie wiele
uwagi poswiecono réwniez badaniom nad biodostepnoscig biologicznie aktywnych zwigzkéw, w tym réwniez flawonoidow.
Rosnace zainteresowanie ludnosci krajéow wysoko rozwinietych flawonoidami oraz aktywno$ciami biologicznymi za jakie sg
odpowiedzialne sprawito, ze na rynku powstato wiele suplementoéw diety zawierajacych te cenne czasteczki. Niestety wiekszo$¢
prac naukowych dotyczacych biodostepnosci i sposobow jej poprawiania dotyczy zwigzkéw, ktére w zywnosci wystepuja
powszechnie, ponadto nadal nie wiadomo, czy zaobserwowany dla kwercetyny, daidzeiny i genisteiny pozytywny wplyw
glukozylacji jest osobliwoscig, czy og6lnym trendem. Uzyskane wyniki pozwolg nie tylko odnies¢ sie do wykonanych ostatnio
badan, ale réwnoczesnie moga wptynaé znaczaco na Swiadomos¢ producentéw i konsumentéw zywnosci. Producenci mogli by
bardziej Swiadomie komponowac skfad swoich produktéw, a konsumenci, w trosce o jak najwyzszy efekt biologiczny, $wiadomie
dokonywa¢ wyboru spozywanych pokarmoéw oraz suplement6w diety.



