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Стручни рад

ПОЛИФЕНОЛИ  ГРОЖЂА У ЗАШТИТИ ДОМАЋИХ ЖИВОТИЊА 
ОД ОКСИДАТИВНОГ СТРЕСА

Оливера Валчић, Светлана Милановић*1

Кратак садржај

Актуелни трендови употребе биљних производа у заштити здравља људи и 
животиња довели су до широке примене природних полифенола присутних у 
биљкама, као што су зелени чај, боровница, аронија, итд. На основу досадашњих 
испитивања настанка оксидативног стреса као и начина превенције, можемо 
закључити да су грожђе, семенке грожђа, као и комина показали одређене про-
тективне ефекте. In vivo студије ефикасности полифенола су изузетно комплекс-
не и до сада су дале контроверзне резултате. У  овде представљеном раду дат је 
преглед до сада постигнутих сазнања ефеката употребе полифенола грожђа у 
заштити од оксидативног стреса домаћих животиња. 
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 GRAPE POLYPHENOLS IN THE PROTECTION OF DOMESTIC 
ANIMALS FROM OXIDATIVE STRESS

Olivera Valčič, Svetlana Milanović*12*

Summary

Current trends on the use of plant products in the protection of human and animal 
health have resulted in the widespread use of natural polyphenols present in plants 
such as green tea, chokeberries, blackberries, etc. According to a wide array of trials 
on oxidative stress and its prevention it can be concluded that grapes, grapeseeds and  
1        Проф. др Оливера Валчић и проф.др Светлана Милановић

Факултет ветеринарске медицине, Универзитет у Београду, Булевар ослобођења 18, 11000 Београд, 
Република Србија
Електронска пошта кореспондентног аутора: olja@vet.bg.ac.rs

*    Prof.dr Olivera Valčić, Prof.dr Svetlana Milanović, Faculty of Veterinary Medicine, Belgrade, Serbia



183Ветеринарски журнал Републике Српске
Veterinary Journal of Republic of Srpska (Бања Лука-Banja Luka), Вол/Vol.XVII, br/No.2, 182‒191, 2017
О. Валчић и сар.:
Полифеноли  грожђа у заштити домаћих животиња од оксидативног стреса

pomace have some protective effects. In vivo polyphenol efficacy studies are extremely 
complex and up to date have raised a number of controversial results. In the here 
presented paper we have offered a review on the knowledge on grape polyphenols in 
oxidative stress protection of domestic animals.

Key words: polyphenols, grapes, oxidative stress, domestic animals

УВОД
Природни екстракти биљака су 

нашли широку примену у  очувању 
здравља,  производних и репродук-
тивних карактеристика домаћих жи-
вотиња. Потреба за изналажењем ефи-
касних, лако доступних природних 
препарата је настала као последица 
све чешће појаве непожељних ефеката 
синтетских производа. Установљено је 
да бројни биљни деривати имају по-
жељна антиоксидативна, антиинфла-
маторна, кардио и неуропротективна 
дејства као и антидијабетичке ефек-
те. Бројна истраживања која су спро-
ведена у циљу идентификације актив-
них молекула одговорних за наброја-
на дејства су указала на широку гру-
пу органских једињења познатих као 
полифеноли (Graf и сар., 2005; Arts и 
Hallman, 2005).

ОКСИДАТИВНИ СТРЕС 
– УТИЦАЈ НА ЗДРАВЉЕ 
ДОМАЋИХ ЖИВОТИЊА
Током еволуције организми су се 

метаболички прилагодили на аеробне 
услове, међутим као последица овак-
вих адаптивних процеса дошло је до 
настанка слободних реактивних кисе-
оничних радикала. Слободни радика-
ли су молекули који су у стању да ре-
агују са кључним органским молеку-

лима у ћелији (липидима, угљеним хи-
дратима, протеинима и нуклеинским 
киселинама) при чему доводе до поре-
мећаја њихове структуре и последич-
ног нарушавања функције (Li и сар., 
2010). Наиме, липиди који су присутни 
првенствено у ћелијским мембранама 
подлежу процесу пероксидације уз ос-
лобађање токсичног малондиалдехи-
да (МДА), ензими могу бити инакти-
висани услед оксидације сулфидрил-
них група, могући су агрегација поли-
сахаридних ланаца, депомелиризација 
угљених хидрата и оштећења генет-
ског материјала (Halliwell, 2008).

Поред ендогених фактора на наста-
нак слободних радикала утичу и дру-
ги фактори као што су инфламаторни 
процеси, загађење средине, јонизујуће 
зрачење, стрес, физички напор, итд.

Процењује се да су ћелије једног чо-
века свакодневно изложене удару од 
105  реактивних слободних радикала, 
што  индукује настанак оксидативног 
стреса (Valko и сар.,2004). Услед дејства 
слободних радикала ћелијски проте-
ини могу бити модификовани на је-
дан од следећих начина: (а) оксида-
ција специфичних аминокиселина, (б) 
цепање на пептиде, (в) умрежавање 
са производима липидне пероксида-
ције (Lobo и сар., 2010). Фентонова ре-
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акција представља кључни механизам 
настанка хидроксилних радикала који 
оштећују РНК и ДНК хеликс. Истовре-
мено, хидроксилни радикали доводе 
до оксидативних оштећења. За време 
иницијалне фазе гликолизе долази до 
настанка кратколанчаних молекула 
који су склони самооксидацији и на-
станку супероксидног радикала. Овај 
радикал индукује ланчану реакцију и 
формацију дикарбонилних једињења 
која су изузетно мутагена (Benov и 
Beena, 2003). Најосетљивији молеку-
ли на дејство слободних радикала јесу 
ланци незасићених масних киселина. 
Наиме, присутне двогубе везе у лан-
цима незасићених масних киселина 
лако отпуштају водоникове атоме, при 
чему настају високореактивни слобод-
ни радикали (СЛИКА 1). Након губит-
ка водониковог атома може доћи до 
молекуларног реаранжмана и настан-
ка пероксидног радикала  чиме се омо-
гућава настанак ланчане реакције пе-
роксидације липида уз ослобађанје 
молекула малондиалдехида (МДА).

Слика 1. Шематски приказ ланчане 
реакције пероксидације масних киселина.

Интензивна липидна пероксидација 
биолошких мембрана доводи до нару-
шавања структурног интегритета мем-
брана, губитка флуидности, смањења 
мембранског потенцијала и повећања 
пермеабилности. Наведене проме-
не резултирају губитком интегритета 
мембране и испуштањем целуларног 
садржаја (Halliwell и Chirico, 1993).

Природни физиолошки одговор на 
синтезу слободних радикала се огледа 
у повећаној активности система анти-
оксидативне заштите ћелије. Антиок-
сидативна заштита ћелије је вишесте-
пена и чине је ензимски и неензимски 
фактори. У ензимске факторе (прва 
линија одбране) спадају супероксид 
дисмутаза, каталаза и глутатион пе-
роксидаза, док се међу неензимским 
факторима (друга линија одбране) ис-
тичу витамин Ц, витамин Е, глутати-
он, таурин, итд. (Halliwell и Gutteridge, 
1999; Cadenas и Packer, 1996).

У физиолошким условима, код 
здравих организама, постоји равно-
тежа између оксидативних процеса и 
антиоксидативних способности. Уко-
лико дође до нарушавања равнотеже, 
долази до појаве оксидативног стреса. 

ПОЛИФЕНОЛИ ГРОЖЂА 
КАО ПРИРОДНИ 
АНТИОКСИДАНСИ
Већ дуги низ година се ради на изна-

лажењу „идеалног“ антиоксидативног 
средства које би пружило адекватну 
заштиту од оксидативног стреса. Сав-
ремени трендови свакако да потенци-
рају примену природних суплемената 
не само у циљу очувања здравља људи 
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и домаћих животиња, већ и у прерађи-
вачкој индустрији нпр. ради продуже-
не одрживости меса током дуготрај-
ног складиштења (Пешут, 2005).

Полифеноли присутни у биљкама 
представљају метаболите који су за-
дужени за заштиту од ултраљубича-
стог зрачења или напада биљних па-
тогена (Beckman, 2000). У природи по-
стоји више од 8000 једињења која спа-
дају у биљне полифеноле. Они пред-
стављају деривате фенилаланина. На-
лазе се првенствено коњуговани са 
угљенохидратном резидуом која је ве-
зана за хидроксилну групу (Panday и 
Riszvi, 2009), мада није ретка ни њихо-
ва конјугација са органским киселина-
ма, липидима или аминима. Полифе-
ноли се могу класификовати на осно-
ву броја присутних фенолних прстено-
ва у више група које укључују: фенол-
не киселине, флавоноиде, стилбене и 
лигнане.

Полифеноли су добри донори ре-
дукционих еквивалената (електрони/
атоми водоника) помоћу којих неутра-
лишу слободне радикале и реактивне 
кисеоничне молекуле (РОС). Процес 
неутрализације слободних радикала 
представља суштину одбране од окси-
дативног стреса.

Грожђе представља богат извор по-
лифенола који су присутни у  кожици 
(трансресвератрол, кверцетин, проан-
тоцијанидини), петељци (рутин, квер-
цетин, трансресвератрол), семенкама 
(катехин, епикатехин) (Brenes и сар., 
2016). Међутим, треба имати у виду 
да састав и релативна заступљеност 

појединих полифенола зависе од со-
рте, климе и степена зрелости грожђа 
(Rodirguez и сар., 2006).

Бројне in vitro студије су доказале 
антиоксидативне и антиинфламатор-
не ефекте биљних полифенола, међу-
тим in vivo студије су често дале кон-
традикторне резултате. Овакво несла-
гање литературних података је првен-
ствено последица чињенице да се сло-
бодни полифеноли и њихови једно-
ставни коњугати ресорбују у горњим 
партијама гастроинтестиналног трак-
та, при чему је њихова биолошка рас-
положивост ниска у поређењу са ви-
таминима који имају такође антиок-
сидативни ефекат (Van Duynhoven и 
сар., 2011). Након интестиналне ре-
сорпције мање комплексни полифено-
ли подлежу даљем метаболизму у са-
мим ентероцитима и хепатоцитима. 
Метаболичка трансформације биофе-
нола резултира настанком серије хи-
дросолубилних коњугата који се по-
степено ослобађају у општу циркула-
цију (Manach и сар., 2004). Сматра се да 
од укупне количине унетих полифено-
ла моногастрични организми ресор-
бују свега 5–10%. Преостали нересор-
бовани полифеноли се акумулирају у 
дебелом цреву где подлежу микробној 
разградњи. Након дејства микробних 
ензима деривати полифенола се могу 
екскретовати, или ресорбовати и пу-
тем порталног крвотока даље мета-
болисати у јетри. Из наведеног је јас-
но да микрофлора дигестивног трак-
та има кључну улогу у процесу раз-
градње полифенола у молекуле мање 
молекулске масе, као што су фенолна 
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једињења, која су биолошки располо-
жива и одговорна за биолошку актив-
ност.  Због ниске биолошке располо-
живости физиолошке концентрације 
полифенола и њихових метаболита у 
крвној плазми су изузетно ниске (<1 
µmol/L) чиме је додатно отежано ефи-
касно in vivo деловање. Екскреција по-
лифенола се обавља првенствено пре-
ко бубрега након гликуронизације, 
сулфовања и метилације (Nicholson и 
сар., 2012).

Велики проблем у ветеринар-
ској и хуманој медицини представља 
мишљење да ефекти природних су-
племената, па самим тим и ефекти по-
лифенола грожђа, расту са порастом 
њихове унете количине. Овакав став 
је изузетно погрешан и штетан. Наи-
ме, полифеноли реагују са јонима пре-
лазних елемената при чему настају 
про-оксиданси који имају негативне 
ефекте по здравље људи и животиња 
(Halliwell, 2012), при чему про-окси-
данси настају у реакцијама које се 
одвијају у самом гастроинтестинал-
ном тракту. Дакле, полифеноле може-
мо сматрати мачем са две оштрице. Са 
једне стране када се налазе у одгова-
рајућој концентрацији делују као ан-
тиоксиданси и заштитници од окси-
дативног стреса, док са друге стране, 
када се путем дијетарних суплемена-
та дају у високим дозама показују не-
пожељну прооксидативну активност 
(Bouayed и Bohn, 2010).

Најновије студије (Zhang и Tsao, 
2016) су показале да при ниским кон-
центрацијама полифеноли не само да 

повећавају активност ензимске анти-
оксидативне заштите, већ инхибирају 
проинфламаторне цитокине и дирек-
тно атенуирају ћелијску сигнализа-
цију током инфламаторних процеса.

ДИЈЕТАРНА ПРИМЕНА 
ПОЛИФЕНОЛА ГРОЖЂА У 
ВЕТЕРИНАРСКОЈ ПРАКСИ
Живинарска производња је једна 

од првих грана у којој је почела при-
мена производа винарске индустрије 
(екстракта семенки грожђа и коми-
на), односно природних полифено-
ла грожђа. Испитивања ефеката ре-
свератрола, антоцијанидина, катехи-
на и осталих полифенола присутних 
у семенкама грожђа и комина су ука-
зала да постоји значајан ефекат на 
смањење оксидације ткивних липида 
(Goni и сар., 2007; Liu и сар., 2014) као и 
на смањене показатеља оксидативног 
стреса током инфекције кокцидијама 
(Wang и сар., 2008). Наведени аутори 
нису установили значајан ефекат су-
плементације полифенолима грожђа 
на прираст живине током това. Ефек-
ти природних екстракта грожђа на 
стабилност ткивних липида се поду-
дарају са раније описаним антиокси-
дативним ефектима дијетарне супле-
ментације бројлера у тову витамином 
Е и селенизираним квасцем (Пешут, 
2005, 2006; Валчић и сар., 2011). Поред 
наведеног, слично ефектима дијетар-
не суплементације селеном и вита-
мином Е, полифеноли грожђа су по-
казали значајан ефекат на одрживост 
живинског меса током складиштења 
на ниским температурама (Brenes и 
сар, 2016). Несумњиво је да су овакви 
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ефекти полифенола грожђа на зашти-
ту од оксидативног стреса, стабилност 
ткивних липида, као и продужене одр-
живости меса током складиштења на 
ниским температурама, изузетно по-
жељни. Поред наведеног, ови препа-
рати су и економски исплативи јер ко-
ристе споредне производе индустрије 
вина и сокова чиме њихова примена 
постаје, поред технолошки и медицин-
ски оправданом и економски исплати-
вом.

Убрзо након охрабрујућих резулта-
та примене полифенола грожђа у жи-
винарској производњи почела су ис-
питивања на свињама у тову. Серија 
најновијих студија спроведених на 
товним свињама дала је прилично ох-
рабрујуће резултате, што указује на 
потребу да се спроведу детаљнија ис-
питивања у контролисаним услови-
ма како би се пратили мултифакто-
ријални ефекти исхране, смештаја, 
температуре, инфекција итд. Fiesel и 
сар. (2014) и  Zhang и сар. (2014) уста-
новили су повољне ефекте на конвер-
зију хране и на смањење вредности 
МДА у крвној плазми што указује на 
нижи ниво оксидације ткивних липи-
да услед смањеног оксидативног стре-
са. Поред повољних ефеката на окси-
дативни стрес свиња у тову аутори су 
уочили да дијетарна суплементација 
полифенолима грожђа доводи до мо-
дификације и побољшања квалитета 
микрофлоре дигестивног тракта.  Ау-
тори су тестирали широк опсег доза 
од 1г/кг до 30г/кг, при чему нису уо-
чени непожељни ефекти. За разлику 
од горенаведених новијих радова, ра-

није објављене студије нису установи-
ле ефекте полифенола грожђа на ок-
сидативну стабилност липида свиња у 
интензивном или екстензивном тову 
(Gonzales и Tejeda, 2007; O’Grady и сар, 
2008). Описане разлике можемо при-
писати вероватно слабо контроли-
саним експерименталним условима 
и уплитањем низа спољних фактора 
који су додатно допринели појави ок-
сидативног стреса.

Интересовање о повољним ефек-
тима полифенола грожђа се прошири-
ло са економски значајних категорија 
као што су товне свиње и бројлери и 
на кућне љубимце и спортске коње. 
Током дуготрајног физичког напора и 
захтевних такмичења као што су ен-
дјуранс трке и three day event, коњи се 
ослањају првенствено на аеробни ка-
таболизам масних киселина, што као 
последицу има повећан ризик од деј-
ства кисеоничних радикала и после-
дичног оксидативног стреса (Јовић и 
сар. 2013). Превентивна дијетарна су-
плементација оброка спортских коња 
полифенолима грожђа (посебно ресве-
ратрола) је данас изузетно заступље-
на услед доказаних антиинфламатор-
них и протективних ефеката. Ememe и 
сар. (2015) су испитивали ефекат ресве-
ратрола код старих коња који су патили 
од хромости услед инфламаторних про-
цеса на локомоторном систему. Резулта-
ти су показали да ресвератерол има за-
штитни ефекат који постиже повећањем 
антиоксидативног капацитета коња.

Штетним ефектима оксидатив-
ног стреса такође су изложени спорт-
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ски и радни пси. Куковска и сар. (2015) 
су установили да интезиван тренинг 
службених војних паса доводи до по-
раста кисеоничних метаболита (РОМ) 
и производа оксидације (МДА). Међу-
тим, двомесечна суплементација 
екстрактом семенки грожђа није до-
вела до значајних промена показа-
теља оксидативног стреса (РОМ, МДА, 
ФРАП). Наведеној студији су претходи-
ли и радови Dunlap и сар. (2006) који 
су испитивали ефекте биљних поли-
фенола на параметре оксидативног 
стреса радних поларних паса. Наиме, 
аутори су одредили значајан ефекат 
екстракта боровнице (богата полифе-
нолним једињењима) на смањење ок-
сидативног стреса након интензивног 
физичког рада.

ЗАКЉУЧАК
Проблематика заштите домаћих 

животиња од негативних ефеката ок-
сидативног стреса, посебно у услови-
ма интензивне производње или зна-
чајног физичког оптерећења, свакако 
је актуелна. Међутим, иако су бројна 
in vitro истраживања утврдила пози-
тивне заштитне ефекте полифенол-
них молекула грожђа и других биљака, 
разлике које постоје између објавље-
них in vivo резултата указују на потре-
бу да се спроведу даље детаљне сту-
дије које би биле методолошки стан-
дардизоване. Садашња сазнања су још 
увек недовољна у смислу давања пре-
порука дневних доза и хемијског об-
лика биљних препарата са високим са-
држајем полифенола у превенцији и 
терапији оштећења организма живо-

тиња услед оксидативног стреса. 
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