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and therapeutic effects

Streszczenie. Ostropest plamisty (Silybum marianum (L.) Gaertn.) jest obecnie jednym
z wazniejszych gatunkow roslin leczniczych uprawianym na plantacjach zielarskich. Surowcem
zielarskim ostropestu jest owoc (Silybi mariani fructus) zawierajacy kompleks flawonolignanow
okreslanych jako sylimaryna. Sylimaryna wykazuje dziatanie ochronne i regenerujace wzgledem
uszkodzonych komorek watroby. Dziatanie ochronne sylimaryny wiaze si¢ z jej aktywnoS$cia
antyoksydacyjna, przeciwzapalna, przeciwwirusows, a takze odtruwajaca. Zwiazek ten wptywa
réwniez na syntez¢ RNA i DNA. Sylimaryna jest obecnie szeroko stosowana jako $rodek
terapeutyczny w leczeniu wielu ostrych i przewlektych chorob watroby. Ostatnie badania
dowodza, ze sylimaryna jest skutecznym lekiem przeciwwirusowym w przypadku wirusa zapalenia
watroby typu C (HCV). Wskazywana jest takze jako obiecujacy $rodek przeciwnowotworowy,
przeciwcukrzycowy i nefroochronny. W lecznictwie i kosmetologii zastosowanie ma takze olej
Z nasion ostropestu, bogaty w cenne kwasy thuszczowe, fosfolipidy i witaming E.

Stowa kluczowe: rosliny lecznicze, sylimaryna, schorzenia watroby, aktywno$¢ antyoksydacyjna

WSTEP

Produkty lecznicze pochodzenia ro$linnego sa waznym elementem wspotczesnej
farmacji. W dzisiejszych czasach obserwuje si¢ ozywienie zainteresowania grupa lekow
ziotowych w postaci standaryzowanych ekstraktow, migdzy innymi ze wzgledu na liczne
efekty uboczne i wysokie koszty opatentowanych lekow chemicznych. Zapewnienie
bezpieczenstwa, jakosci i skuteczno$ci lekow ziotowych stato si¢ ostatnio kluczowa



16 R. NURZYNSKA-WIERDAK, J. DYDUCH, A. SAWICKA, H. LABUDA, H. BUCZKOWSKA

kwestig w krajach uprzemystowionych i rozwijajacych sie. Poprzez standaryzacj¢ i ocen¢
dziatania aktywnych zwigzkow roslinnych preparaty ziotowe staja si¢ nowoczesnym,
bezpiecznym i skutecznym $rodkiem leczniczym [Rafieian-Kopaei 2012, Jamshidi-Kia
iin. 2018]. Cennym zrodtem substancji aktywnych wykorzystywanych do produkcji
farmaceutycznej jest ostropest plamisty (Silybum marianum [L.] Gaertn.), nalezacy do
rodziny astrowatych (Asteraceae). Nazwa synonimows, chociaz praktycznie nieuzywana,
jest Carduus marianus L. [Andrzejewska i Skinder 2006]. Rodzaj Silybum obejmuje dwa
gatunki: Silybum eburneum Coss. et Dur., o zielonych lisciach, oraz Silybum marianum
L. Gaertn., o lisciach bialo-zielonych. Nazwa rodzajowa pochodzi od greckiego stowa
silybon (lub silybos), oznaczajacego kepe [Alemardan i in. 2013], co nawigzuje do po-
kroju mtodych roslin. Niektorzy wyodrebniaja dwie odmiany ostropestu: S. marianum
var. marianum o kwiatach purpurowych i S. marianum var. albiflora tworzacej biate
kwiaty [Sharaf i in. 2011]. W stanie naturalnym ostropest plamisty wystepuje w basenie
Morza Srodziemnego, od Potwyspu Pirenejskiego az po Iran, a takze na Maderze, Wy-
spach Kanaryjskich, w Potocnej Afryce oraz Azji Zachodniej i Srodkowej (Indie, Paki-
stan) [Strzelecka i Kowalski 2000, Alemardan i in. 2013]. Jego whasciwosci lecznicze
wykorzystywane sa na catym Bliskim Wschodzie [Azaizeh i in. 2003, Chambreau i Mac-
laren 2007]. Obecnie jako forma dzika spotykany jest w czeséci srodkowej i potudniowe;j
Europy, Australii oraz w Azji Mniejszej. Dziko rosnace rosliny na stanowiskach natural-
nych spotka¢ mozna takze w Afryce i Nowej Zelandii, Ameryce Potnocnej i Potudniowej
[Senderski 2007, Van Wyk i Wink 2008, Alemardan i in. 2013].

Ostropest plamisty znajduje si¢ w grupie najwazniejszych roslin leczniczych pozy-
skiwanych z upraw, przede wszystkim w krajach potudniowej i $rodkowej Europy, Ame-
ryki Pomocnej i Poludniowej oraz Australii [Rutkowski 2006]. Uprawy ostropestu
w Polsce zlokalizowane sg gtownie w centralnej i potnocnej czgséci kraju [Andrzejewska
i Skinder 2006]. Obecnie, oprocz wykorzystania w przemysle farmaceutycznym ekstrak-
tu z owocow ostropestu zawierajagcego aktywny kompleks flawonolignanéw, olej ttoczo-
ny z nasion stosowany jest do nawilzenia i regeneracji skory [Glinka i Gora 2000, Gazak
i in. 2007, Subramaniam i in. 2008, Nikbakhit i in. 2011, Hoffmann 2016]. W niektérych
krajach Europy ostropest spozywany jest w stanie $§wiezym: kietki i cate roéliny. Prazone
nasiona ostropestu wykorzystywane sg jako substytut kawy [Hussain i in. 2010, Aliyas
2017]. Ostropest plamisty jest gatunkiem diploidalnym z liczbg 2n = 2x = 34 chromoso-
mow, o kariotypie sktadajacym si¢ z 6 par chromosoméw metacentrycznych, 10 par
chromosomoéw submetacentrycznych i 1 pary chromosoméw akrocentrycznych [Kamel
2004, Asghari-Zakaria i in. 2008, Alemardan i in. 2013]. Sktad kompleksu flawonoligna-
now zalezy od genotypu [Samu i in. 2004, Nyiredy i in. 2008]. Martin i in. [2006] poda-
ja, iz udato si¢ pozyska¢ w uprawie lokalnej odmiany ostropestu w Nowej Zelandii
nawet 18 g - kg ! sylimaryny, podczas gdy odmiany niemieckie zawieraja jej 6 g - kg>.
Podobne wyniki uzyskano w badaniach nad genotypem pochodzacym z Chile [Hevia
i in. 2007]. Dzikie populacje ostropestu z roznych regiondéw geograficznych stanowia
cenng pule genowa, ktora mozna wykorzysta¢ do polepszenia plonu surowca [Alemar-
dan i in. 2013]. Martinelli i in. [2017] opisali dwa stabilne chemotypy charakteryzujg-
ce sie duzg zawarto$cig zarowno sylikrystyny i sylibininy (chemotyp A), jak i sylidia-
niny (chemotyp B).
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SUROWIEC ZIELARSKI OSTROPESTU (Silybi mariani fructus)

Surowcem ostropestu sg dojrzate owoce, pozbawione puchu kielichowego — Silybi
mariani fructus syn. Cardui mariae fructus [Kohlmiinzer 2007, Bacler-Zbikowska
i Drobnik 2011]. Ostropest kwitnie od konca czerwca do potowy sierpnia, a owocem jest
ciemna, duza nietupka opatrzona zottoszarym puchem lotnym umozliwiajgcym rozsie-
wanie. Nielupki klasyfikowane sg jako owoce pojedyncze (powstajace tylko z jednej
zalazni), suche i niepekajace [Kwiatkowski iin. 2002]. Owoce ostropestu s3 jednocze-
$nie materiatem siewnym. Sa bardzo zréznicowane pod wzglgdem wielkosci, ksztattu,
barwy, a takze zdolnosci kietkowania [Marazzoni i Bombardelli 1995, Martinelli i in.
2016, Giuliani i in. 2018]. Ciemna barwa w petni dojrzatych owocow wynika z obecno-
$ci skondensowanych tanin. Zawarto$¢ garbnikow jest jednak stosunkowo niska, co Sta-
nowi korzys¢ ze wzgledu na mozliwo$¢ wykorzystania owocOw ostropestu i pozostatosci
poekstrakcyjnych w sektorze pasz i zywno$ci [Giuliani i in. 2018]. Istnieje ponadto za-
lezno$¢ migdzy przebiegiem pogody a wystepowaniem owocow o jasnej okrywie, czemu
sprzyjaja zwickszona ilo$¢ opadow i niska temperatura [Kwiatkowski i in. 2002, Dyduch
i Najda 2007]. W Polsce ostropest wprowadzono do uprawy w latach siedemdziesigtych
ubiegtego stulecia, a obecnie na plantacjach zielarskich uprawiana jest krajowa odmiana
‘Silma’, charakteryzujaca si¢ wysokg plennoscia nietupek (ok. 1,5 t - ha™'), matym udzia-
fem owocow niewybarwionych w plonie, zawartoscig flawonolignanéw na poziomie
3,39% w przeliczeniu na sylibing, ograniczong masa wegetatywng oraz wyrownanym,
niewysokim tanem, co znacznie ulatwia sprz¢t mechaniczny [Lewandowski 1992, Hasan-
loo i in. 2005, Seidler-Lozykowska 2009, Kucharski 2010].

KOMPLEKS AKTYWNY OWOCOW OSTROPESTU

Nietupki ostropestu zawierajg kompleks flawonolignanéw okreslanych wspdlng na-
zwa sylimaryna w ilosci 1,0-3,05% [Ram i in. 2005, Sanchez-Sampedro i in. 2005,
Kohlmiinzer 2007, Andrzejewska i in. 2011]. Strukturalnie substancja ta stanowi pota-
czenie fragmentu 3-hydroksyflawonu taksyfoliny z alkoholem koniferylowym i zlokali-
zowana jest w perykarpie nietupek [Hasanloo i in. 2008, Radjabian i in. 2008, Giuliani i in.
2018]. Jest to typ potaczenia znany przy tworzeniu sie lignanéw [Kohlmiinzer 2007]. Syli-
maryna wykazuje dziatanie antyhepatotoksyczne, wptywa regenerujaco na uszkodzone
komorki watroby. W jej sktad wchodzg nastepujace sktadniki: sylibina, zwana rowniez
silibining (w dwoch formach diastereoizomerycznych A i B oraz jej izomer izosylibina A
i B), sylidianina, sylikrystyna oraz taksyfolina (rys. 1) [Marazzoni i Bombardelli 1995,
Alikaridis i in. 2000, Kurkin i in. 2001, Carrier 2003, Kurkin 2003, Lee i Liu 2003, Sersen
i in. 2006, Szatek i in. 2006, Lea i in. 2007, Nyiredy i in. 2008, Rai i in. 2011].

Struktura chemiczna sylibiny zostata ustalona przez Peltera and Hansela w 1968 r.,
jakkolwiek ostateczna konfiguracja w pozycjach C-2 i C-3 zostata odkryta przez tych
samych badaczy w 1975 r. Sylibina, nazywana tez flawobing, syliweryna, sylimaryng, ma
wzor czgsteczkowy CasH22010 1 mase czasteczkowg 482,4141. W strukturze silybiny
wyroznia si¢ dwie gtowne jednostki. Pierwsza oparta jest na taksyfolinie — flawononolu
z grupy flawonoidow. Druga to jednostka fenylopropanoidow, ktora w tym przypadku
jest alkoholem koniferilu. Te dwie jednostki potaczone sa w jedng strukture pierscieniem
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oksiranowym [Bijak 2017]. Sylibina uznawana jest za najsilniej dziatajacy sktadnik tego
kompleksu [Kartowicz-Bodalska i Bodalski 2007, Rahimi iin. 2011]. Zheljazkov i in.
[2006] podajg nastepujaca zawarto$¢ w nictupkach poszczegdlnych sktadnikow aktywnych:
0,26-0,36% taksyfolina, sylidianina 0,69-0,99%, sylibina 1,31-1,78% oraz izosylibina
0,27-0,39%. AbouZid i in. [2016] stwierdzili, ze taksyfolina wykazuje najnizsza korelacj¢
w stosunku do innych sktadnikow sylimaryny, natomiast sylibinina A jest dodatnio skore-
lowana z sylibining B. Poppe i Petersen [2016] sugeruja natomiast, ze tworzenie sylikrysty-
ny i sylidianiny jest silnie uzaleznione od dostgpnych stezen taksyfoliny. Badania Martnelli
iin. [2016] wskazuja z kolei na silny zwigzek mi¢dzy r6znymi flawonolignanami oraz bar-
dzo silng korelacje pomiedzy catkowitg zawarto$cig sylimaryny i izosylibiny A, co moze
wskazywa¢ na centralng role izosylibiny A w szlaku biosyntezy sylimaryny. Wedlug pol-
skich norm jako$ciowych surowiec ostropestu powinien zawiera¢ nie mniej niz 1,5% syli-
maryny w przeliczeniu na sylibing, strata masy po suszeniu nie powinna wynosi¢ wigcej niz
8%, a popiotu catkowitego — nie wiccej niz 8% [Farmakopea Polska XI 2017]. Zrodtem
sylimaryny mogg tez by¢ liscie ostropestu zawierajace takie ilosci tego sktadnika, ze wydaj-
nos¢ z uprawy jest lepsza niz w przypadku owocoéw. Ponadto ekstrakcja tych sktadnikow z
lisci jest tafisza i prostsza [Omar i in. 2012].

Oprécz kompleksu flawonolignanow surowiec ostropestu zawiera kwercetyne, hi-
staming, tyraming, fitosterole, garbniki, $luzy, kwasy organiczne, zwiazki mineralne
(ok. 5%), wode (do 7%), witaminy C i K [Baranowska i in. 2003, Malekzadeh i in.
2011]. W sktad materiatu zapasowego wchodzg gtéwnie: olej (18—-31%), a w nim 42—
54% kwasu linolowego oraz 21-36% kwasu oleinowego [Alemardan i in. 2013], biatko
(25-30%), cukry (37,7%), btonnik (4,5%) oraz sterole (0,63%) z tokoferolem (0,038%)
[Aliyas 2017]. Podstawowym aminokwasem biatka nasion ostropestu jest kwas glutami-
nowy (18%), a udzial aminokwasow egzogennych wynosi $rednio 22 g w 100 g biatka
ogo6tem [Sadowska 2006].

Olej z nasion ostropestu zawiera fosfolipidy i jest zrédtem naturalnej witaminy E,
znacznie lepiej absorbowanej przez komorki organizmu czlowieka niz jej odpowiednik
syntetyczny [Hadolin i in. 2001]. Fathi-Achachlouei i Azadmard-Damirchi [2009]
podaja dla oleju ostropestu nastepujaca zawartos¢ tokoferoli, odpowiednio a-, B-, y-,
i 5-tokoferol: 187 — 465, 10 — 51,9 — 12i 18 — 80 ug - g * oleju. Antyoksydanty ostro-
pestu, w tym silimaryna i witamina E, poprawiaja aktywno$¢ cytochromu P450 — licz-
nych i wielofunkcyjnych biatek enzymatycznych katalizujgcych biosynteze zwigzkow
endogennych, glownie lipidow i ich pochodnych i przeciwdziataja rozwojowi chorob
watroby [Loguercio i Federico 2003, Wojdyto i in. 2007, Hasanloo i in. 2008], a takze
wykazujg dziatanie zapobiegajace powstawaniu i rozwojowi nowotworéw [Bokemeyer
i in. 1996]. Harrabi i in. [2016] dowiedli, ze olej ostropestu tunezyjskiego charakteryzuje
si¢ bardzo niskg zawarto$cig cholesterolu w poréwnaniu z odmianami iranskimi i jordan-
skimi, przy czym zawarto$¢ steroli zalezy od stopnia dojrzatosci nasion. W fazie peinej
dojrzatosci dominujacym sterolem jest B-sitosterol (46,50 + 0,8%), a wraz z rozwojem
zwieksza si¢ takze ilo$¢ kampesterolu i stigmasterolu. Olej z nasion ostropestu plamiste-
go ma charakterystyczny uklad sterolowy, poréwnywalny z okre§lonym dla oliwy i oleju
kukurydzianego oraz charakterystyczny wzor profilu triacylogliceroli — podstawowych
sktadnikéw thuszczéw [Harrabi i in. 2015]. Sklad trojglicerydow, ustalony jako pomiar
jakosci i czystosci olejow roslinnych, jest coraz czedciej stosowany w przemysle spo-
zywezym dla potwierdzenia autentycznosci i oceny wartosci odzywczej oleju.
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Sktad chemiczny owocow ostropestu, a w zwlaszcza zawarto$¢ sylimaryny daje moz-
liwos¢ wykorzystania ich w piekarnictwie. Sadowska [2006] podaje, ze dodatek owocow
ostropestu w ilosci do 1,4 g na 250 g ciasta nie wptywa na zmian¢ cech sensorycznych
oraz fizykochemicznych pieczywa pszennego.
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Rys. 1. Wzory strukturalne substancji biologicznie aktywnych sylimaryny [Minakhmetov i in.
2001, Kvasnicka i in. 2003, Kren i Walterova 2005, Shibano i in. 2007, Wallace i in. 2008, Wang
i in. 2009, Alemardan i in. 2013].

Ryc. 1. Structural formulas of biologically active substances of silymarin [Minakhmetov et al.
2001, Kvasnicka et al. 2003, Kren i Walterova 2005, Shibano et al. 2007, Wallace et al. 2008,
Wang et al. 2009, Alemardan et al. 2013]
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EFEKTY TERAPEUTYCZNE STOSOWANIA SUROWCA OSTROPESTU

Aktywnos$¢ hepatochronna. Efektem dziatania sylimaryny jest ochrona watroby
przed czynnikami toksycznymi oraz wspomaganie procesOw regeneracji w uszkodzonym
narzadzie [Marazzoni i Bombardelli 1995, Niedworok i in. 1999, Fraschini i in. 2002].
Dziatanie ochronne wystepuje na kilku poziomach, a jego mechanizmy sa réznorodne,
jest to mianowicie dziatanie przeciwutleniajace, przeciwzapalne, przeciwwirusowe, ha-
mowanie wnikania toksyn do wnegtrza komorek watrobowych oraz procesow witdknienia
[Dvorak iin. 2003, Ptasznik 2004, Patel i in. 2010, Polyak 2010, Raskovic i in. 2011,
Awan 2014]. Sylimaryna wptywa rowniez na syntez¢ RNA i DNA. Ponadto zachowuje
integralno$¢ bton hepatocytow i utrudnia wnikanie substancji toksycznych lub ksenobio-
tykéw. Sylimaryna dziata zatem zaréwno hepatoprotekeyjnie, jak i regenerujaco. Mecha-
nizm dziatania polega na redukcji wolnych rodnikéw wytworzonych przez toksyny
uszkadzajace btony komoérkowe oraz inhibicj¢ poprzez zewnetrzng modyfikacje btony
komoérkowej hepatocytow. Ze wzgledu na swoj fenolowy charakter sylimaryna jest zdol-
na do oddawania elektronéw w celu stabilizacji wolnych rodnikow i reaktywnych form
tlenu. Wptywa rowniez na wewnatrzkomérkowy glutation, ktory zapobiega lipoperoksy-
dacji bton komérkowych [Patel i in. 2010, Raskovic i in. 2011, Awan 2014]. Hagymasi
i in. [2002] stwierdzili, ze sylimaryna poprawia obronny system antyoksydacyjny organi-
zmu i moze by¢ pomocna w leczeniu cholestazy — zastoju zotci w watrobie i drogach
z6tciowych. Sylimaryna jest mieszaning siedmiu gtéwnych sktadnikow: taksyfoliny,
sylibininy, silydianiny, sylibiny A, sylibiny B, izosyliny A i izosiliny B [David i in.
2003, Anthony i Saleh 2012]. Taksyfolina wskazywana jest jako niezwykle skuteczny
sktadnik sylimaryny, jednoczesnie niewykazujgcy cytotoksycznosci [Anthony i Saleh
2013]. Zwiazek ten jest jedynym izomerem sylimaryny, ktéry nie nalezy do grupy flawo-
lignanow 1 jest zwigzany z kwercetyna, wykazujac silne dziatanie przeciwutleniajace.
Anthony i1 Saleh [2013] wspominajg, ze podawanie ekstraktow z ostropestu moze
wzmacnia¢ dziatanie przeciwutleniajace sylimaryny stosowanej jako suplement diety
i poprawia¢ jej skutecznosé.

Badania aktywno$ci oraz mozliwo$ci stosowania sylimaryny prowadzone sg na roz-
nych modelach uszkodzenia watroby, w tym powodowanych etanolem. Aktualne dane
wskazujg, ze stosowanie sylimaryny u pacjentow z alkoholowa marsko$cia watroby moze
tagodzi¢ obrazenia, przy czym leczenie sylimaryng nie wptywa na $miertelno$¢ [Vargas-
Mendoza i in. 2014]. Badania Polyak i in. [2010] dotyczace oceny dziatania kompleksu
sylimaryny dowiodty, ze najwicksza aktywno$¢ w tym wzgledzie wykazywaty: taksyfoli-
na, izosylibina A, izosylibina B, sylibina A, sylibina B oraz sylibinina — mieszanina syli-
biny A i B. Wyniki tych badan wskazuja, ze zwigzki sylibiny i jej pochodnych moga
wptywac na przebieg HCV u niektorych pacjentéw. Sylimaryna byla i jest obecnie sze-
roko stosowana jako $rodek terapeutyczny dla wielu ostrych i przewlektych choréb wa-
troby. Ostatnie badania dowodzg rowniez, ze sylimaryna jest skutecznym lekiem prze-
ciwwirusowym w przypadku zapalenia watroby typu C (HCV) [Wagoner i in. 2010].

Nietlupki ostropestu wykorzystywane sa do produkeji lekéw o dziataniu ochronnym
przeciw szkodliwemu dziataniu na watrobe réznych substancji toksycznych wystepuja-
cych w muchomorze sromotnikowym (falloidyna, a-amanityna), alkoholu, a takze silnie
dziatajacych lekow — cytostatykow [Schonfeld i in. 1997, Pares i in. 1998, Abenavoli
i in. 2010] Sylimaryna jest uznanym dzisiaj lekiem skutecznie ochraniajgcym komorki
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watroby [El-Samaligy i in. 2006, Zholobenko i Modriansky 2014]. Dziatanie substancji
aktywnych ostropestu moze mie¢ znaczenie takze dla ochrony komoérek watroby przed
szkodliwym dziataniem nanoczastek, struktur o wielkosci ponizej 100 nm, naturalnie
wystepujacych w srodowisku oraz pojawiajacych sie na skutek dziatalnosci cztowieka.
Narazenie na nanoczastki w Srodowisku pracy moze wystgpowac: w sektorze badan
i rozwoju nanotechnologii, przemysle chemicznym, farmaceutycznym i kosmetycznym,
gateziach przemystu zajmujgcych sie materiatami w postaci pytéw, przemysle spawalni-
czym oraz innych procesach z ich udzialem [Swidwinska-Gajewska i Czerczak 2007].
Nanostruktury stanowig nowe wyzwanie toksykologiczne [Elsaesser i Howard 2012]. Ich
wplyw na zdrowie czlowieka nie jest jeszCze W pelni wyjasniony. Z badan na szczurach
wynika, ze nanoczgstki zlota moga wchtania¢ si¢ droga oddechowa oraz z przewodu
pokarmowego. Miejscem kumulacji nanoobiektow ztota u zwierzat laboratoryjnych sa
gléwnie watroba i $ledziona. [Yah 2013, Swidwinska-Gajewska i Czerczak 2017]. Ab-
delhalim i Jarrar [2012] stwierdzili, Zze nanoczastki ztota, wchodzac w interakcje
Z biatkami, szczeg6lnie z enzymami, zaburzajg mechanizmy antyoksydacyjne, prowadzac
w dalszej kolejnosci do zwigkszenia stresu oksydacyjnego, zaniku hepatocytow
i martwicy komoérek watroby. Ahmadzadeh i in. [2017], oceniajac doustne podawanie
nanoczgsteczek ztota i sylimaryny szczurom laboratoryjnym, wykazali, ze sylimaryna
zmniejsza toksyczno$¢ wywotana nanoczastkami ztota u zwierzat z cukrzycg i moze by¢
rozwazana w zastosowaniach klinicznych. Autorzy podkreslaja, ze wyniki te moga by¢
takze pomocne dla osob narazonych na dziatanie nanomateriatow.

Aktywno$¢ antyoksydacyjna. Sylibina, oprocz dziatania antyhepatotoksycznego,
ma wilasciwosci przeciwutleniajace, zardéwno dla watroby, jak i dla skory [Lutomski
2001, Kurkin 2003, Gandhi i in. 2012]. Hadaruga i Hadaruga [2009] podaja, ze zarowno
handlowy standardowy roztwor sylimaryny (2 mg - ml™), jak i ekstrakt z owocow Sily-
bum marianum maja dobra aktywno$¢ antyoksydacyjng oceniang metoda DPPH. Sylima-
ryna okazata si¢ skutecznym przeciwutleniaczem w réznych testach in vitro [Zarban
i Masood 2008, Koksal i in. 2009, Shaker i in. 2010]. Wyniki tych badan sugeruja, ze
oprocz dzialan terapeutycznych sylimaryne mozna stosowaé rowniez w celu minimali-
zowania lub zapobiegania utlenianiu lipidow w produktach farmaceutycznych, opdzniania
tworzenia toksycznych produktow utleniania, utrzymywania wartosci odzywczej i przedhuza-
nia okresu trwatosci srodkow farmaceutycznych. Abdelazim [2017] wykazal, ze aktywnos¢
antyoksydacyjna i przeciwdrobnoustrojowa sylimaryny zalezy od jej stezenia. Odpowiednio
skoncentrowana sylimaryna, zdaniem tego autora, moze by¢ zastosowana w przemysle spo-
zywczym jako naturalny przeciwutleniacz oraz srodek przeciwdrobnoustrojowy.

Aktywno$¢ immunomodulujaca. Ekstrakt z owocOw ostropestu wykazuje silne
dzialanie immunomodulujace [Amirghofran i in. 2000, Gharagozloo i in. 2010]. Meeran
i in. [2006] opisali immunosupresyjna aktywno$¢ sylimaryny wywotang promieniowa-
niem ultrafioletowym u doswiadczalnych gryzoni. Diugotrwate podawanie sylimaryny
wplywa na poprawe odporno$ci poprzez zwigkszenie poziomu limfocytow T, interleukin
i redukcje wszystkich typow immunoglobulin [Meeran i in. 2006, Kumar i in. 2011].
W celach leczniczych stosowane sg rozne preparaty kompleksowe sylimaryny, niekiedy
z dodatkiem innych zwigzkéw wspomagajacych lub majacych dziatanie zotciopedne,
ktorego sylimaryna nie wykazuje [Kohlmiinzer 2007].
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Aktywno$¢ przeciwnowotworowa. W literaturze medycznej mozna odnalez¢ do-
niesienia na temat dziatania przeciwnowotworowego ostropestu, ktorego ekstrakty hamu-
ja mnozenie si¢ komorek rakowych [Greenlee i in. 2007, Hogan in. 2007, Sagar 2007,
Deep 2010]. Ekstrakty z ostropestu zapobiegaja mi¢dzy innymi rakowi prostaty, peche-
rza, jajnika, pluc oraz piersi [Singh i Agarawal 2002, Shalan i in. 2005]. Badania Won i
in. [2018] przeprowadzone in vitro i in vivo dowiodly, Ze sylimaryna hamuje prolifera-
cj¢ komorek raka jamy ustnej HSC-4 i promuje apoptoze. Katiyar i in. [1997] wykazali,
ze sylimaryna dziata ochronnie na komorki skory, zapobiegajac powstawaniu czerniaka.
Kalla i in. [2014] dowiedli silnej aktywnoS$ci antyproliferacyjnej sylimaryny w stosunku
do linii komérkowych raka ptuc i sutka, dodajac, ze zwigzek ten moze byé pomocny
w opracowaniu terapii przeciwnowotworowej. Montgomery i in. [2016] wykazali aktyw-
nos¢ przeciwnowotworowg oraz efekty synergiczne kurkuminy i sylimaryny. Leczenie
skojarzone prowadzito do hamowania proliferacji komoérek raka okrgznicy i zwickszonej
apoptozy w poréownaniu z komorkami traktowanymi pojedynczym zwiazkiem. Hajigha-
semlou i in. [2014] okreslili inhibicyjny wptyw sylimaryny na dwie linie komorkowe
raka sutka (BT-474, SK-BR-3). Autorzy wnioskuja, ze sylimaryna zwicksza obumieranie
komoérek w obu liniach komoérkowych i moze by¢ stosowana razem z innymi lekami
przeciwnowotworowymi w celu uzyskania lepszych wynikow.

Wyizolowana sylibina ma dziatanie przeciwnowotworowe i stabilizujgce funkcje
bton komorkowych [Wesotowska i in. 2007]. Indukuje apoptoze komorek raka prostaty,
redukuje inwazj¢ raka watroby oraz jest inhibitorem angiogenezy raka jamy ustnej [Bha-
tia i in. 1999, Kroll i in. 2007, Amado i in. 2011, Kauntz i in. 2012]. Stabilizuje blony
komorkowe, chroni trzustke, watrobe, nerki przed toksycznym dziataniem etanolu,
chlorku wegla oraz dziataniami niepozgdanymi lekéw [Schonfeld i in. 1997]. Badania in
vitro wykazaty zahamowanie wzrostu ludzkich komérek nowotworu sutka i jajnika pod
wplywem sylibiny, przy jednoczesnym stosowaniu doksorubicyny lub cisplatyny. Po-
twierdzono synergizm dzialania sylibininy oraz doksorubicyny, cisplatyny i karboplaty-
ny, hamujacy wzrost ludzkich komorek estrogenozaleznego i estrogenoniezaleznego raka
sutka [Pyrzanowska i in. 2006]. Sylimaryna i sylibina wykazuja silne dziatanie antyan-
giogenne i antyproliferacyjne na linie komdrkowe raka jelita grubego, co moze stanowié
alternatywng opcje leczenia przeciwnowotworowego [Yang i in. 2003, Eo i in. 2015].

Aktywno$¢ przeciwdrobnoustrojowa. Ekstrakty z ostropestu wykazuja dobra ak-
tywno$¢ przeciwko opornym szczepom bakterii, jak metycylinooporny Staphylococcus
aureus (MRSA), oporny szczep Escherichia coli czy Enterococcus faecalis [Bajwa i in.
2016]. Sylimaryna dziata przeciwdrobnoustrojowo w stosunku do bakterii Gram-dodatnich
(Bacillus subtilis, B. cereus, S. aureus) i Gram-ujemnych (E. coli, Pseudomonas aerugino-
sa), grzybow plesniowych z rodzaju Aspergillus i Penicillium oraz grzybow drozdzoidal-
nych (Geotericum candidum), przy czym jej aktywno$¢ zwigksza si¢ wraz ze wzrostem
stezenia [Abdelazim 2017]. Wyniki badan Mojgan i Roya (2016) wskazuja, ze minimalne
stezenie hamujace (MIC) sylimaryny wobec 10 badanych klinicznych szczepow bakterii
Gram-ujemnych wynosi 128 ug - ml™l. Autorzy sugeruja, ze sylimaryna nie jest korzyst-
nym lekiem do leczenia patogennych bakterii Gram-ujemnych. Z kolei badania Radhika
i in. [2017] dowodza, ze sylimaryna wykazuje dobre dziatanie przeciwdrobnoustrojowe
w stosunku do mikroorganizméw prochnicowych oraz ze sylibinina ma rowniez znaczacy
Wplyw przeciwdrobnoustrojowy na patogeny jamy ustnej. Sylimaryng i sylibining mozna
zatem stosowac jako odpowiedni lek do zwalczania prochnicy zgbow oraz infekcji endo-
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dontycznych [Radhika i in. 2017]. Badania Lee i in. [2012] wskazuja, ze sylibinina jest
skutecznym srodkiem przeciwko bakteriom prochnicotwdrczym i patogenom przyzgbia,
szczegolnie bakteroidom, oraz ze sylibinina w potaczeniu z innymi antybiotykami moze
by¢ korzystna mikrobiologicznie, a nie antagonistyczna. Ponadto Ahmad i in. [2015]
wykazali, ze ekstrakt chloroformowy z czgéci nadziemnych ostropestu jest skuteczny
przeciwko Escherichia coli, Vibrio cholerae i Shigella spp. i moze by¢ wziety pod uwa-
ge jako potencjalne zrodto naturalnych antybiotykow.

Aktywno$¢ przeciwzapalna. Svobodova i in. [2006] w badaniach nad ostropestem
potwierdzili, ze sylimaryna moze by¢ wykorzystana w leczeniu uszkodzen i stanow za-
palnych skory indukowanych promieniowaniem UVA. Ponadto przyspiesza gojenie ran
powstatych w wyniku oparzen [Toklu i in. 2007]. Badania Balian i in. [2006] dowodza,
ze metanolowy ekstrakt z lisci oraz z kalusa lisci Silybum marianum ma silne dziatanie
przeciwzapalne, ktore moze zahamowac ostre stany zapalne wywolane przez karagening
lub formaling. Dehmlow i in. [1996] opisali dziatanie Sylibininy, ktora hamowata synteze
leukotrienu B4 (IC50 15 pumol - ) w izolowanych szczurzych komérkach Kupffera, ale
nie miala wptywu na tworzenie prostaglandyny E2 w stezeniach do 100 pmol - 17X, Mi-
nonzio [1988] okreslit aktywnos¢ przeciwzapalng sylibiny w ludzkich leukocytach wielo-
jadrzastych in vitro. Mechanizm dzialania przeciwzapalnego obejmOwat hamowanie
tworzenia nadtlenku wodoru. Akramas i in. [2015], badajac aktywnos$¢ wielosktadniko-
wego preparatu roslinnego zawierajacego sylimaryne, dowiedli jego dziatania przeciwar-
tretycznego, porownywalnego z dziataniem leku syntetycznego. Autorzy wykazali takze
w testach na zwierzetach efekt przeciwzapalny i antyoksydacyjny badanego produktu,
wskazujac potrzebe kontynuacji badan w testach klinicznych.

Inne aspekty aktywnosci biologicznej ostropestu. Sylimaryna dziata antyoksyda-
cyjnie i neuroprotekcyjnie na centralny uktad nerwowy [Kittur i in. 2002, Nencini i in.
2007, Galhardi i in. 2009]. Nazir i in. [2018] wykazali, ze ekstrakt z owocow Silybum
marianum ma dziatanie przeciwutleniajace, hamuje enzymy cholesterazy w warunkach in
vitro i wywiera silne dziatanie przeciw amnezji in vivo. Autorzy wskazuja, ze ekstrakt
ostropestu moze by¢ nowym zrodlem izolacji fitozwigzkow przydatnych w poznaniu
i leczeniu zaburzen pamigci, takich jak choroba Alzheimera czy stwardnienie rozsiane
(SM). Breschi i in. [2002] wykazali, ze sylimaryna jest Srodkiem ochronnym w leczeniu
zaburzen astmatycznych. Preparaty z ostropestu sa bezpieczne, dobrze tolerowane i nie
powodujg powaznych skutkow ubocznych u ludzi, z wyjatkiem tagodnych reakcji zotad-
kowo-jelitowych i alergicznych [Bhattacharya 2011]. Badania kliniczne dowodza, ze
sylimaryna jest zwigzkiem mato toksycznym i bezpiecznym [Dixit i in. 2007, Krepkova
i Sokolskaya 2007, Zan i in. 2013].

Ostropest mozna réwniez uzna¢ za $rodek ochraniajacy nerki, chociaz nie jest on
powszechnie stosowany w tym celu w praktyce Klinicznej. Badania na modelach zwie-
rzecych cukrzycy i chemioterapii sugeruja interesujagce mechanizmy chronigce nerki.
Testy przedkliniczne oraz proby in vitro wskazuja, ze sylibinina moze zmniejsza¢ uszko-
dzenia nerek powodowane zazwyczaj przez cytostatyki lub zapobiega¢ tego typu uszko-
dzeniom [Greenlee i in. 2007, Karimi i in. 2011]. Ekstrakty z ostropestu ochraniajg nerki
przed uszkodzeniem popromiennym [Greenlee i in. 2007]. Badania kliniczne wskazuja,
ze antyoksydacyjny kompleks aktywny ostropestu moze by¢ korzystny w leczeniu cu-
krzycy, m.in. poprzez zmniejszenie insulinoopornosci, a takze zapobieganie nastepstwom
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choroby, takim jak neuropatia i retinopatia [Greenlee i in. 2007, Karimi i in. 2011, Ra-
fieian-Kopaie i Nasri 2012, Voroneanu i in. 2016]. Wyniki powyzszych badan wskazuja,
ze sktadniki aktywne ostropestu beda w niedtugim czasie prawdopodobnie stosowane
znacznie czgsciej i W szerszym zakresie niz tylko w leczeniu chorob watroby.

Surowiec ostropestu znalazt tez zastosowanie w dermatologii i produkcji kosmetycz-
nej [Marazzoni i Bombardelli 1995, Glinka i Géra 2000, Wolski i in. 2003]. Olej z na-
sion ostropestu bogaty w cenne kwasy tluszczowe jest dobrg baza do produkcji kremow.
Sylimaryna wykazuje dziatanie ochronne na btony §luzowe przed wolnymi rodnikami.
Krem na bazie oleju z ostropestu znacznie zmniejsza zaczerwienienie skory, rozjasnia
cere oraz zwigksza zdolnosci regeneracyjne [Wolski i in. 2003]. Olej z ostropestu zawie-
ra niezbedne fosfolipidy oraz jest zrodtem naturalnej witaminy E, ktora jest znacznie
lepiej absorbowana przez komorki organizmu cztowieka niz jej odpowiednik syntetyczny
[Hadolin i in. 2001]. Antyoksydanty, w tym sylimaryna i witamina E, poprawiajg aktyw-
no$¢ enzymoéw cytochromu P450, przeciwdziatajac rozwojowi chordb watroby [Loguer-
cio i Federico 2003, Wojdyto i in. 2007, Hasanloo i in. 2008, a takze wykazuja dziatanie
zapobiegajace powstawaniu i rozwojowi nowotworow [Bokemeyer i in. 1996].

PODSUMOWANIE

Ostropest plamisty jest jedng z wazniejszych dzisiaj roslin uprawianych na planta-
cjach zielarskich, odznaczajacg si¢ wielokierunkowym dziataniem leczniczym. Owoce
ostropestu (Silybi mariani fructus) sa znane i cenione zarowno W etnomedycynie, jak
i wspélczesnej fitofarmakologii. Wskazywane sg takze inne czesci rosliny jako poten-
cjalne zrodlo substancji aktywnych. Ekstrakt z owocoéw ostropestu (sylimaryna) i jego
sktadniki aktywne (gtéwnie sylibinina) dzialajg przeciwutleniajgco i hepatochronnie,
skutecznie w leczeniu zatrucia toksynami, zapalenia, marsko$ci i zwtdoknienia watroby;
stymulujg regeneracje uszkodzonych komorek watroby. Wyniki najnowszych badan
wskazuja takze na mozliwo$¢ zastosowania ekstraktow z ostropestu w leczeniu astmy, cu-
krzycy, choréb neurodegeneracyjnych i nowotworowych. Olej z nasion ostropestu plami-
stego, bogaty w niezbedne kwasy tluszczowe, sterole i witamine E, znajduje zastosowanie
w farmacji i kosmetologii, moze by¢ tez atrakcyjnym produktem zywno$ciowym.
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Zrédlo finansowania: Badania byly finansowane przez MNiSW w ramach dziatalnosci statutowej
Katedry Warzywnictwa i Roslin Leczniczych UP w Lublinie.

Summary. Milk thistle (Silypbum marianum [L.] Gaertn.) is currently one of the most important
species of medicinal plants grown on herbal plantations. Herbal raw material of milk thistle is the
fruit (Silybi mariani fructus) containing a complex of flavonolignans called silymarin. Silymarin
has a protective and regenerative effect on damaged liver cells. The protective effect of silymarin
is related to its antioxidant, anti-inflammatory, antiviral and detoxifying activity. This compound
also affects the synthesis of RNA and DNA. Silymarin has been widely used as a therapeutic agent
for many acute and chronic liver diseases. Recent studies show that silymarin is an effective antivi-
ral drug in the case of hepatitis C virus (HCV). It is also indicated as a promising anticancer,
antidiabetic and nephro-protective agent. Medicine and cosmetology also use oil from milk thistle
seed, rich in valuable fatty acids, phospholipids and vitamin E.
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