
271

Introducción

Los flavonoides son pigmentos naturales presentes
en los vegetales y que protegen al organismo del daño
producido por agentes oxidantes, como los rayos ul-
travioletas, la polución ambiental, sustancias quími-
cas presentes en los alimentos, etc. El organismo hu-
mano no puede producir estas sustancias químicas
protectoras, por lo que deben obtenerse mediante la
alimentación o en forma de suplementos. Están am-

pliamente distribuidos en plantas, frutas, verduras y
en diversas bebidas y representan componentes sus-
tanciales de la parte no energética de la dieta humana1.

Estos compuestos fueron descubiertos por el pre-
mio Nobel Szent-György, quien en 1930 aisló de la
cáscara del limón una sustancia, la citrina, que regula-
ba la permeabilidad de los capilares. Los flavonoides
se denominaron en un principio vitamina P (por per-
meabilidad) y también vitamina C

2
(porque se com-

probó que algunos flavonoides tenían propiedades
similares a la vitamina C)2. Sin embargo, el hecho de
que los flavonoides fueran vitaminas no pudo ser con-
firmado, y ambas denominaciones se abandonaron
alrededor de 1950.

Los flavonoides contienen en su estructura química
un número variable de grupos hidroxilo fenólicos y
excelentes propiedades de quelación del hierro y otros
metales de transición, lo que les confiere una gran
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Resumen

Los flavonoides son compuestos fenólicos constitu-
yentes de la parte no energética de la dieta humana. Se
encuentran en vegetales, semillas, frutas y en bebidas
como vino y cerveza. Se han identificado más de 5.000
flavonoides diferentes. Aunque los hábitos alimenticios
son muy diversos en el mundo, el valor medio de ingesta
de flavonoides se estima como 23 mg/día, siendo la quer-
citina el predominante con un valor medio de 16 mg/día.

En un principio, fueron consideradas sustancias sin
acción beneficiosa para la salud humana, pero más tar-
de se demostraron múltiples efectos positivos debido a
su acción antioxidante y eliminadora de radicales libres.

Aunque diversos estudios indican que algunos flavo-
noides poseen acciones prooxidantes, éstas se producen
sólo a dosis altas, constatándose en la mayor parte de las
investigaciones la existencia de efectos antiinflamato-
rios, antivirales o antialérgicos, y su papel protector
frente a enfermedades cardiovasculares, cáncer y diver-
sas patologías.

(Nutr Hosp 2002, 17:271-278)

Palabras clave: Antioxidantes. Carcinogénesis. Estrés
oxidativo. Flavonoides.

FLAVONOIDS: PROPERTIES AND ANTI-
OXIDIZING ACTION

Abstract

Flavonoids are phenolic compounds that represent
substantial constituents of the non-energetic part of the
human diet. They are naturally found in vegetables, be-
rries, fruits, wine and beer. There are more than 5000
different flavonoids. The average intake depend on the
country but the average intake is approximately 23
mg/day; quercetin is predominant at 16 mg/day.

Flavonoids were considered initially to be substances
without any benefit for humans. Later, it has been re-
ported that they exert multiple biological effects due to
their antioxidant and free radical-scavenging abilities.

Although results from different studies have demons-
trated that flavonoids can act as pro-oxidant at very
high doses, most investigations have reported anti-in-
flammatory, antiviral, or anti-allergic effects and a pro-
tective role in heart diseases, cancer and different patho-
logies. 

(Nutr Hosp 2002, 17:271-278)

Keywords: Antioxidants. Carcinogenesis. Flavonoids.
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capacidad antioxidante3, 4. Por ello, desempeñan un
papel esencial en la protección frente a los fenómenos
de daño oxidativo, y tienen efectos terapéuticos en un
elevado número de patologías, incluyendo la cardio-
patía isquémica, la aterosclerosis o el cáncer5, 6.

Sus propiedades anti-radicales libres se dirigen fun-
damentalmente hacia los radicales hidroxilo y superó-
xido, especies altamente reactivas implicadas en el
inicio de la cadena de peroxidación lipídica7 y se ha
descrito su capacidad de modificar la síntesis de eico-
sanoides (con respuestas anti-prostanoide y anti-infla-
matoria), de prevenir la agregación plaquetaria (efec-
tos antitrombóticos) y de proteger a las lipoproteínas
de baja densidad de la oxidación (prevención de la
placa de ateroma)5, 8-10.

Además de sus conocidos efectos antioxidantes, los
flavonoides presentan otras propiedades que incluyen
la estimulación de las comunicaciones a través de las
uniones en hendidura, el impacto sobre la regulación
del crecimiento celular y la inducción de enzimas de
destoxificación tales como las monooxigenasas de-
pendientes de citocromo P-450, entre otras11.

Estructura química

Los flavonoides son compuestos de bajo peso mo-
lecular que comparten un esqueleto común de difenil-
piranos (C6-C3-C6), compuesto por dos anillos de fe-
nilos (A y B) ligados a través de un anillo C de pirano
(heterocíclico). Los átomos de carbono en los anillos
C y A se numeran del 2 al 8, y los del anillo B desde
el 2' al 6'12 (fig. 1). La actividad de los flavonoides co-
mo antioxidantes depende de las propiedades redox
de sus grupos hidroxifenólicos y de la relación estruc-
tural entre las diferentes partes de la estructura quími-

ca13. Esta estructura básica permite una multitud de
patrones de sustitución y variaciones en el anillo C.
En función de sus características estructurales se pue-
den clasificar en:

1. Flavanos, como la catequina, con un grupo 
-OH en posición 3 del anillo C.

2. Flavonoles, representados por la quercitina,
que posee un grupo carbonilo en posición 4 y un gru-
po -OH en posición 3 del anillo C.

3. Flavonas, como la diosmetina, que poseen un
grupo carbonilo en posición 4 del anillo C y carecen
del grupo hidroxilo en posición C3.

4. Antocianidinas, que tienen unido el grupo 
-OH en posición 3 pero además poseen un doble enla-
ce entre los carbonos 3 y 4 del anillo C.

Tres características estructurales son importantes pa-
ra su función: a) La presencia en el anillo B de la es-
tructura catecol u O-dihidroxi; b) La presencia de un
doble enlace en posición 2,3; c) La presencia de grupos
hidroxilo en posición 3 y 514. La quercitina presenta las
tres características, mientras que la catequina solo pre-
senta la segunda y la diosmetina la primera (fig. 2).

A los flavonoles y las flavonas se unen azúcares,
preferentemente a la posición C3 y con menor frecuen-
cia al C7 del anillo A, de forma que estos compuestos
se encuentran comúnmente como O-glicósidos, siendo
la D-glucosa el residuo azúcar más frecuente. Otros re-
siduos de azúcares son la D-galactosa, la L-ramnosa,
la L-arabinosa, la D-xilosa, así como el ácido D-glucu-
rónico. La parte sin azúcares de la molécula flavonoi-
de se llama aglicona. Los glicósidos son más solubles
en agua y menos reactivos frente a radicales libres que
su aglicona o flavonoide respectivo.

Las propiedades ácido-base muestran que los radi-
cales flavonoides son neutros en un medio ácido (por
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Fig. 1.—Flavonoides. Estructura básica y tipos.



debajo de pH 3) y con una carga negativa a pH 7.
Las repercusiones de la carga negativa son suma-
mente importantes en la evaluación del potencial an-
tioxidante de los flavonoides. Primero, el radical
cargado negativamente no es probable que pase a
través de la membrana celular con carga negativa.
Segundo, la reacción de los radicales flavonoides
con la vitamina E, que es termodinámicamente facti-
ble para algunos radicales flavonoides, tiene un obs-
táculo adicional a causa de la repulsión electrostática
entre el anión del radical flavonoide y la membrana
fosfolipídica cargada negativamente, donde la vita-
mina E se incrusta. Tercero, la oxidación de un sólo
electrón de los flavonoides por cualquier oxidante
tendrá una barrera entrópica, porque por lo menos
dos protones se intercambian en la reacción. Los
protones pueden intercambiarse entre los reactantes
o con el solvente en el estado de transición, en este
caso, la interfase del enlace con hidrógeno debe te-
nerse en cuenta15.

Tipos y fuentes de flavonoides

Los flavonoides se encuentran en frutas, verduras,
semillas y flores, así como en cerveza, vino, té verde,
té negro y soja, los cuales son consumidos en la dieta
humana de forma habitual y también pueden utilizarse
en forma de suplementos nutricionales, junto con
ciertas vitaminas y minerales. Los flavonoides se en-
cuentran también en extractos de plantas como arán-
dano, gingko biloba, cardo, mariano o crataegus. De-
sempeñan un papel importante en la biología vegetal;
así, responden a la luz y controlan los niveles de las
auxinas reguladoras del crecimiento y diferenciación
de las plantas. Otras funciones incluyen un papel anti-
fúngico y bactericida, confieren coloración, lo que
puede contribuir a los fenómenos de polinización y
tienen una importante capacidad para fijar metales co-
mo el hierro y el cobre16.

Los flavonoides se ubican principalmente en las
hojas y en el exterior de las plantas, apareciendo sólo
rastros de ellos en las partes de la planta por encima
de la superficie del suelo. Una excepción son los tu-
bérculos de cebolla, que contienen una gran cantidad
de quercitina 4'-D-glucósidos17.

El vino tiene un alto contenido en compuestos poli-
fenólicos, aproximadamente se conocen unos 500, la
mayoría de los cuales provienen de la uva y del proce-
so fermentativo. En la uva estas moléculas se locali-
zan en la piel, especialmente en las células epidérmi-
cas, y en las pepitas. Su cantidad y tipo depende
principalmente de la variedad de la vid, del clima, del
terreno y de las practicas de cultivo18. La cerveza tam-
bién contiene importantes cantidades de flavonoides
entre los que destacan los polihidroxiflavanos (cate-
quina y epicatequina), los antocianógenos (leucocia-
nidina o leucopelargonidina) y los flavonoles (grupo
de quercitinas: kaempferol o mirecitina19).

Se han identificado más de 5.000 flavonoides20, en-
tre los que se pueden destacar:

1. Citroflavonoides: quercitina, hesperidina, ruti-
na, naranjina y limoneno. La quercitina es un flavo-
noide amarillo-verdoso presente en cebollas, manza-
nas, brócoles, cerezas, uvas o repollo rojo. La
hesperidina se encuentra en los hollejos de las naran-
jas y limones. La naranjina da el sabor amargo a fru-
tas como la naranja, limón y toronja, y el limoneno se
ha aislado del limón y la lima.

2. Flavonoides de la soja o isoflavonoides: están
presentes en los alimentos con soja tales como poro-
tos, tofu, tempeh, leche, proteína vegetal texturizada,
harina, miso. Los dos más conocidos son la genisteína
y la daidzeina.

3. Proantocianidinas se localizan en las semillas
de uva, vino tinto y extracto de corteza del pino marino.

4. Antocianidinas: son pigmentos vegetales res-
ponsables de los colores rojo y rojo-azulado de las ce-
rezas.

5. Ácido elágico: es un flavonoide que se encuen-
tra en frutas como la uva y en verduras.

6. Catequina: el té verde y negro son buenas
fuentes.

7. Kaemferol: aparece en puerros, brócoles, rába-
no, endibias y remolacha roja.

Dieta y flavonoides

Los flavonoides no poseen las características de las
vitaminas: no son aminas y conforman otro grupo quí-
mico, pero por su acción protectora y la imposibilidad
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del organismo humano de producirlos merecen ser in-
corporados al grupo de los nutrientes esenciales.

Aunque los hábitos alimenticios son muy diversos
en el mundo, el valor medio de ingesta de flavonoides
se estima como 23 mg/día17, siendo predominantes los
flavonoles especialmente la quercitina. Las fuentes
alimenticias principales de los flavonoles son, entre
otras, el té negro, las cebollas, las manzanas, la pi-
mienta negra —que contiene cerca de 4 g/kg de quer-
citina21—, y bebidas alcohólicas como vino y cerveza.

De los alimentos, el té es una de las fuentes princi-
pales de quercitina, principalmente en Japón y los
Países Bajos, el vino tinto lo es en Italia y las cebollas
en los Estados Unidos y Grecia. La ingesta promedio
de flavonoles y flavonas se sitúa entre los 20 y 26
mg/día22-24. Excede, por tanto, a la de otros antioxidan-
tes en la dieta, tales como el beta-caroteno (2-3
mg/día) y la vitamina E (7-10 mg/día) y es igual apro-
ximadamente a un tercio de la vitamina C (70-100
mg/día). Los flavonoides representan, pues, una con-
tribución importante al potencial antioxidante de la
dieta humana25.

La concentración total de compuestos polifenólicos
en el vino varía entre 1,8 y 4,0 g/l, con un promedio
de 2,57 g/l para el vino tinto y de 0,16 a 0,3 g/l, con
un promedio de 0,24 g/l para el vino blanco. En mues-
tras de cerveza embotelladas se han encontrado canti-
dades de hasta 29 nmol/l26.

Síntesis, absorción y metabolismo

Los flavonoides se sintetizan en las plantas y parti-
cipan en la fase dependiente de luz de la fotosíntesis,
durante la cual catalizan el transporte de electrones27.
Su formación tiene lugar a partir de los aminoácidos
aromáticos fenilalanina y tirosina y también de unida-
des de acetato28. La fenilalanina y la tirosina dan lugar
al ácido cinámico y al ácido parahidroxicinámico29,
que al condensarse con unidades de acetato, originan
la estructura cinamol de los flavonoides30. Posterior-
mente se forman los derivados glicosilados o sulfata-
dos.

El metabolismo de los flavonoides es intenso y una
parte importante se excretan por la orina. La transfor-
mación de los flavonoides tiene lugar en dos localiza-
ciones: en primer lugar en el hígado, por medio de re-
acciones de biotransformación de fase I en las que se
introducen o exponen grupos polares; en segundo lu-
gar en el colon mediante reacciones de biotransforma-
ción de fase II, en las que los microorganismos degra-
dan los flavonoides no absorbidos22. La conjugación
con el ácido glucurónico, sulfatos, o glicina31, parecen
tener lugar tanto para los flavonoides como para sus
metabolitos procedentes del colon. Los conjugados,
solubles en agua, pueden excretarse por la orina32.

Para evaluar los efectos biológicos de los flavonoi-
des, así como de cualquier fármaco o componente ali-
menticio, uno de los más importantes aspectos es la
biodisponibilidad32, en la que influyen factores tales

como estructura química, absorción, distribución y
eliminación. Por ejemplo, existen diferencias de bio-
disponibilidad entre la quercitina y la catequina de-
pendientes del metabolismo, habiéndose demostrado
que las concentraciones plasmáticas de los metaboli-
tos de quercitina presentan una vida media más larga
que los metabolitos de la catequina. Esta diferencia es
mayor en ratas adaptadas a una dieta rica en querciti-
na durante varios días, que en ratas adaptadas de igual
forma con catequina33. La quercitina experimenta una
mayor metilación en plasma que la catequina; además
los metabolitos de la catequina son únicamente glucu-
ronidados, mientras que los metabolitos de la querciti-
na son también sulfatados. Estos factores podrían
afectar a la solubilidad de los metabolitos en los flui-
dos orgánicos y ser responsables de la diferente vía de
eliminación de ambos flavonoides, ya que la catequi-
na se elimina principalmente por la orina mientras que
la quercitina se elimina por la bilis33.

Acción antioxidante de los flavonoides

La capacidad de los polifenoles vegetales para ac-
tuar como antioxidantes en los sistemas biológicos
fue ya reconocida en los años treinta34; sin embargo, el
mecanismo antioxidante fue ignorado en gran medida
hasta hace poco tiempo. El creciente interés en los fla-
vonoides se debe a la apreciación de su amplia activi-
dad farmacológica. Pueden unirse a los polímeros
biológicos, tales como enzimas, transportadores de
hormonas, y ADN; quelar iones metálicos transito-
rios, tales como Fe2+, Cu2+, Zn2+, catalizar el transporte
de electrones, y depurar radicales libres35. Debido a
este hecho se han descrito efectos protectores en pato-
logías tales como diabetes mellitus, cáncer, cardiopa-
tías, infecciones víricas, úlcera estomacal y duodenal,
e inflamaciones35. Otras actividades que merecen ser
destacadas son sus acciones antivirales y antialérgi-
cas36, así como sus propiedades antitrombótica y an-
tiinflamatoria37-40.

Los criterios químicos para establecer la capacidad
antioxidante de los flavonoides13, son: 

— Presencia de estructura O-dihidroxi en el anillo
B; que confiere una mayor estabilidad a la forma radi-
cal y participa en la deslocalización de los electrones.

— Doble ligadura, en conjunción con la función 4-
oxo del anillo C41-42.

— Grupos 3- y 5-OH con función 4-oxo en los ani-
llos A y C necesarios para ejercer el máximo poten-
cial antioxidante.

Siguiendo estos criterios, el flavonoide quercitina
es el que mejor reúne los requisitos para ejercer una
efectiva función antioxidante. Su capacidad antioxi-
dante medida como Trolox es de 4,7 mM, lo que re-
sulta 5 veces mayor al demostrado por las vitaminas E
y C y tiene una hidrosolubilidad similar a la de la vita-
mina E43.

La función antioxidante de la quercitina muestra
efectos sinérgicos con la vitamina C. El ácido ascórbi-
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co reduce la oxidación de la quercitina, de manera tal
que combinado con ella permite al flavonoide mante-
ner sus funciones antioxidantes durante más tiempo.
Por otra parte, la quercitina protege de la oxidación a
la vitamina E, con lo cual también presenta efectos si-
nergizantes. Así, se ha demostrado que el flavonoide
inhibe la fotooxidación de la vitamina E en la mem-
brana celular de las células sanguíneas en presencia
de hematoporfirina como fotosensibilizador5.

Los flavonoides retiran oxígeno reactivo especial-
mente en forma de aniones superóxidos, radicales hi-
droxilos, peróxidos lipídicos o hidroperóxidos. De es-
ta manera bloquean la acción deletérea de dichas
sustancias sobre las células. Sus efectos citoprotecto-
res son, por ejemplo, bien patentes en fibroblastos de
la piel humana, queratinocitos, células endoteliales y
ganglios sensoriales cultivados en presencia de sulfo-
xina-butionina, un inhibidor irreversible de la gluta-
tión sintetasa43. Diversos flavonoides han mostrado su
eficiencia para eliminar los procesos de peroxidación
lipídica del ácido linoleico o de los fosfolípidos de las
membranas, la peroxidación de los glóbulos rojos o la
autooxidación de los homogeneizados de cerebro44, 45.
Asimismo, se ha comprobado su potente capacidad de
inhibir in vitro la oxidación de las lipoproteínas de ba-
ja densidad (LDL) por los macrófagos y reducir la ci-
totoxicidad de las LDL oxidadas46, 47. De hecho, las
poblaciones que consumen productos ricos en flavo-
noides estadísticamente presentan menores riesgos de
afecciones cardiovasculares10, 17.

En ratas se ha podido observar que la quercitina
mejora la función contráctil del ventrículo izquierdo y
reduce la incidencia de trastornos de la conducción
cardíaca. El proceso se limita al área isquémica, pro-
tegiendo la ultraestructura de las arterias coronarias,
mejorando la circulación coronaria y previniendo la
formación de trombos intravasculares. Por otra parte
también se han demostrado efectos vasodilatadores en
aorta aislada de ratas, efectos antitrombóticos y dis-
minución de las lesiones de reperfusión del
miocardio43, 48. Además, evitan el daño producido al
endotelio vascular al prevenir la sobrerregulación de
mediadores inflamatorios (IL-8, MCP-1 y ICAM-1) a
través de la citocina proinflamatoria TNF-α49, 50. 

Asimismo, se ha puesto de manifiesto que inhibe la
peroxidación lipídica producida por el hierro y au-
menta la concentración de glutatión en la mucosa in-
testinal de ratas alimentadas durante tres días con este
flavonoide43. 

En el hígado se ha descrito que la quercitina es
capaz de inhibir la activación de las células estrelladas
así como la producción de óxido nítrico, alterando
vías de expresión de proteínas celulares51 y en estu-
dios in vitro se ha comprobado que diversos flavonoi-
des inhiben la expresión de la óxido nítrico sintetasa y
la formación de óxido nítrico en macrófagos estimula-
dos por LPS52. En ratas con obstrucción biliar en las
que se produce estrés oxidativo y una reducción de las
defensas antioxidantes53-55, nuestro grupo ha demostra-

do que el tratamiento con quercitina previene la pero-
xidación lipídica, atenúa los depósitos de colágeno y
el proceso de fibrogénesis hepática, incluso cuando el
tratamiento se inicia con la fibrosis claramente esta-
blecida56.

En ensayos clínicos, se ha comprobado que la admi-
nistración profiláctica de flavonoides disminuye la pro-
ducción de radicales libres en la reperfusión después
del bypass en cirugía de reemplazamiento vascular57. 

Además, flavonoides como la quercitina y el ka-
empferol son importantes para el control de las con-
centraciones intracelulares de glutatión. Actuando a
nivel del gen de regulación, son capaces de aumentar
el nivel en un 50%, induciendo el sistema antioxidan-
te celular y contribuyendo así a la prevención de en-
fermedades58. 

En estudios epidemiológicos se ha demostrado que
con el consumo incrementado de frutas y vegetales se
experimenta una reducción del 50% en el riesgo de
cánceres digestivos y de las vías respiratorias23. Así, la
genísteina bloquea el desarrollo de tumores al preve-
nir la formación de nuevos vasos impidiendo con ello
la llegada del oxígeno y nutrientes a las células neotu-
morales. También modula la reacción de los estróge-
nos ligándose a sus receptores con lo que disminuye
el riesgo de cáncer de mama. De hecho, se ha puesto
de manifiesto que diversos flavonoides pueden inhibir
monooxigenasas dependientes del citocromo P-450,
lo que indicaría un papel potencial en la regulación de
la activación de carcinógenos59 y que chalconas y fla-
vononas en concreto son inductoras de las quinonas
reductasas y podrían tener un papel preventivo en la
progresión de los hepatomas60.

Los flavonoides protoantocianídicos pueden ser ab-
sorbidos por las membranas celulares y protegerlas de
la acción de los radicales libres. Tienen la ventaja de
ser liposolubles e hidrosolubles: es decir, se disuelven
en lípidos o en agua. Por eso, en contraste con otros
antioxidantes que no poseen esa doble cualidad, son
capaces de atravesar la barrera hematoencefálica y
pueden proteger a las células cerebrales, que son muy
sensibles a las lesiones producidas por los radicales li-
bres. Además combaten la inflamación61, 62 y las aler-
gias y aumentan la efectividad de las células natural
killer del sistema inmunológico62. De hecho, se ha de-
mostrado que los flavonoides pertenecientes a plantas
medicinales de Tafi del Valle, Tucumán (Argentina),
tienen actividad antimicrobiana63. Muchos de estos
efectos antiinflamatorios y antialérgicos podrían ex-
plicarse a través de su acción inhibidora sobre el fac-
tor de transcripción nuclear kappa B, activador de
muchas citocinas proinflamatorias64, 65. También ejer-
cerían su acción antiinflamatoria al inhibir las activi-
dades enzimáticas del metabolismo del ácido araqui-
dónico por la vía de la 5-lipooxigenasa66, así como por
su actividad antiproteolítica al inhibir algunas protea-
sas de la matriz67.

La capacidad antioxidante de los flavonoides de-
pende, entre otros factores, de su capacidad de elimi-
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nar el hierro, y de hecho se ha comprobado reciente-
mente en células U937 tratadas con el agente tóxico
terbutilhidroperóxido que aun a muy bajas concentra-
ciones son capaces de evitar la rotura y la oxidación
del ADN y que una parte importante de su potente ac-
ción protectora está relacionada directamente con su
lipofilicidad68.

Flavonoides y carcinogénesis

Un número creciente de sustancias naturales se han
identificado como moduladoras del proceso de carci-
nogénesis; entre ellas se encuentran los flavonoides
que han demostrado poseer efectos antimutagénicos y
anticarcinogénicos. Diversos datos experimentales
han demostrado la acción antiproliferativa y anti- car-
cinogénica, así como el papel de agente quimiopre-
ventivo de los flavonoides69-71.

Entre los numerosos fenómenos que tienen lugar
durante el proceso carcinogénico y que ofrecen op-
ción para la modulación mediante factores externos,
se encuentran la formación de metabolitos carcinóge-
nos, que se forman por la acción de enzimas citosóli-
cas y microsómicas. Estas enzimas controlan este pa-
so crítico en el proceso carcinógeno. Estudios in vivo
e in vitro han demostrado que los flavonoides pueden
modular su actividad. En experimentos in vitro se ha
confirmado el papel protector de la quercitina, la cual
ejerce efectos de inhibición frente a células canceríge-
nas en humanos: en colon72, glándula mamaria y ova-
rio73, en región gastrointestinal74 y en la leucemia75-77.
Una posible explicación a estos efectos anticancerí-
genos podría derivarse del incremento que algunos
flavonoides producen en las concentraciones intrace-
lulares de glutatión a través de la regulación de la ex-
presión de la enzima limitante en su síntesis58. Asimis-
mo, en lo que respecta a la prevención del cáncer de
mama, podría deberse a su potente capacidad de inhi-
bir la actividad de la aromatasa evitando de esta forma
la conversión de andrógenos en estrógenos78.

No obstante, los flavonoides no constituyen un gru-
po homogéneo de compuestos y las mismas propieda-
des que caracterizan su actividad antioxidante, deter-
minan que puedan presentar efectos prooxidantes.
Los mecanismos moleculares que determinan la acti-
vidad de los flavonoides en ese sentido, se basan en la
formación de un radical aroxilo lábil o de un complejo
flavonoide hierro redox lábil. En el primer caso, la au-
tooxidación del radical aroxilo genera anión superóxi-
do (0

2
-) que, siguiendo la secuencia conocida, genera

el dañino radical hidroxilo (HO.). Estos mecanismos
pueden constituir la base de las acciones mutagénicas
y citotóxicas descritas para algunos flavonoides79.

Debe destacarse que las propiedades prooxidantes
y mutagénicas de los flavonoides se hallan unidas a la
acción de eliminar radicales libres que tienen estos
compuestos. Sin embargo, lo que determina el carác-
ter antioxidante o prooxidante de esta reacción inicial
es, como ya se mencionó previamente, la

estabilidad/labilidad redox del compuesto radical for-
mado a partir del flavonoide original. La autotooxida-
ción del radical aroxilo o la formación de compuestos
ternarios entre el ADN, el cobre y los flavonoides, son
posibles explicaciones de la mutagenicidad mediada
por los flavonoides80; ahora bien, dichas acciones sólo
parecen producirse cuando las dosis de flavonoides
utilizadas son muy altas81-82.
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