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PHARMACOLOGICAL ACTIVITIES OF SAPONINS

SUMMARY

Saponins belongs to the group of natural products, widely dis-
tributed mainly amongst plants. They are reported to occur in
over 500 species of plants. Chemically, saponins are glycosides
consisting a sugar moiety and non-sugar aglycone. Depend-
ing on the number of sugar chains attached to the aglycone,
mono-, bi- and tridesmoside are distinguished. According to the
structure of aglycone, saponins are classified as triterpenoid and
steroid substances. All saponins have surface-active properties.
They dissolved in water to form colloidal solutions and a stable
foam upon shaking. Saponins exhibit a wide range of biological
properties. Many have pharmacological properties and are use in
phytotherapy and also in the cosmetic industry. Moreover many
studies in vitro and in vivo exhibited their anti-inflammatory,
antimutagenic, antiviral, antibacterial, antifungal and antitumour
activities. The antitumour activity is the most promising because of
its possible future therapeutically application, since many cancer
cell lines are more vulnerable to saponins than normal cells.
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Budowa saponin i wlasciwosci
fizykochemiczne

Saponiny to ogdélnie znana grupa zwiazkéw szeroko
rozpowszechnionych w Srodowisku naturalnym. W kro-
lestwie ro$lin mozna je znalez¢ w ponad 500 gatunkach
(1-4). Nazwa saponiny definiuje grupe substancji, ktore
zawieraja w swojej strukturze cze$¢ aglikonu — sapoge-
niny (sapogenol) i glikonu — sacharydu (cukru). Nazwa
wywodzi sie od facifiskiego stowa sapo, oznaczajacego
mydlo, co zwiazane jest z whaSciwoSciami do tworzenia
piany w kontakcie tych substancji z woda. Wytwarzanie
w roztworach wodnych obfitej i trwalej piany jest efek-
tem tego, ze zwiazki te maja, miedzy innymi wysoka
zdolno§¢ obnizania napigcia powierzchniowego, dzieki
swojej strukturze amfifilowej (2, 4).

Saponiny maja szerokie i réznorodne wiasciwosci,
takie jak stodki i gorzki smak (5-7), pieniace i emulgu-
jace (8), farmakologiczne i lecznicze (9), hemolityczne
(10, 11), jak réwniez przeciwdrobnoustrojowe i owa-
dobdjcze (11). Znalazly one zastosowanie w wyrobach
cukierniczych, napojach oraz kosmetykach (8, 12, 13),
a takze jako produkty farmaceutyczne (11).

W piSmiennictwie znajduje sie wiele prac przegla-
dowych, w ktérych autorzy podejmuja trud sklasyfi-
kowania saponin. Niektdrzy z nich koncentruja sie¢ na
wlasciwosciach fizykochemicznych lub biologicznych,
inni klasyfikuja je ze wzgledu na droge biosyntezy oraz
sposob wydzielania (11, 14-17). Te prace przedstawiaja
klasyfikacje saponin w sposob zwigzly, dajac niewiele
informacji dotyczacych tej grupy zwiazkéw oraz podziatu
ze wzgledu na ich budowe chemiczna. Saponiny og6lnie
dzieli si¢ na dwie gtéwne grupy: triterpenowe oraz stero-
idowe. Woéwczas jako kryterium podziatu stosowany jest
rodzaj i liczba pierscieni wchodzacych w sktad aglikonu.
Obie grupy stanowia pochodne zawierajace 30 atoméw
wegla w czasteczee, ktérego prekursorem jest oksydo-
skwalen (18). Grupy te r6znig si¢ tym, iz triterpenowe
saponiny maja najczesciej aglikon typu o-amyryny o 30
atomach wegla, natomiast steroidowe saponiny maja
rdzen steranu o 27 atomach wegla z bocznym ugrupowa-
niem cyklicznym w pozycji C17. Poszczeg6lne saponiny
(triterpenowe i steroidowe) rdznig si¢ liczbg i potoze-
niem grup funkcyjnych, liczba i miejscem wystepowania
wigzan oraz rodzajem i liczba cukréw (19, 20).

Drugim rodzajem podziatu saponin jest klasyfikacja
ze wzgledu na rodzaj glikonu. W zaleznosci od liczby
fancuchow cukrowych wehodzacych w sktad czasteczki
wyrdznia sie: monodesmozydy, bidesmozydy oraz tride-
smozydy, zawierajace odpowiednio 1, 2 lub 3 taficuchy
cukrowe. Cze$¢ niecukrowa saponin stanowi uktad
ztozony z 4 do 6 cyklicznych pierScieni weglowych, a
glikon z 1 do 3 prostych lub rozgalezionych tancuchéw
monosacharydowych, w ktorych moze wystgpowac od
1 do 6 czasteczek cukru prostego (21, 22). Najczesciej
wystepujacymi cukrami w saponinach sa: D-glukoza,
D-galaktoza, L-ramnoza, L-arabinoza, D-ksyloza,
L-fukoza, rzadziej kwas glukuronowy i D-galakturonowy.
Czes¢ cukrowa i cze$¢ niecukrowa potaczone sg ze soba
przewaznie wigzaniem eterowym, rzadziej estrowym,
natomiast czesto grupy hydroksylowe czesci cukrowej
sa zacylowane (22).

Saponiny ze wzgledu na obecno$¢ czesci polarnej
(glikon) oraz niepolarnej (aglikon) sa zwigzkami amfi-
filowymi, co przektada si¢ na ich bardzo wazne wtasci-
wosci fizyczne, a mianowicie wysoka zdolno§¢ do obni-
Zania napigcia powierzchniowego roztworéw wodnych.
Dzigki temu w kontakcie z woda moga tworzy¢ obfita,
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stabilng pian¢ oraz emulgowac ttuszcze (21). Ogolnie,
saponiny dobrze rozpuszczajq si¢ w wodzie, wykazujac
najczesciej odeczyn kwasny ze wzgledu na obecnoS¢ grup
karboksylowych w czesci aglikonowe;.

Saponiny wykazuja zdolno$¢ faczenia si¢ ze sterola-
mi, miedzy innymi z cholesterolem bton komdrkowych
(23). Swoiste whasciwosci saponin, takie jak oddzialywa-
nie z blonami komérkowymi, czy taczenie ze sterolami,
a takze cholesterolem, prowadzi do ich czg¢Sciowego
uszkodzenia i zwigkszenia przenikalnosci.

Wiasciwosci farmakologiczne

Saponiny ro$linne ze wzgledu na swoje wtasciwosci
farmakologiczne znalazly zastosowanie w przemysle
farmaceutycznym oraz medycynie. Stanowia one na-
turalne zZrédto substratéw do syntezy lekéw steroido-
wych oraz hormondw (progesteronu oraz pochodnych
kortyzonu).

Aktywnos¢ hemolityczna

Triterpenowe monodesmozydy i saponiny steroidowe
wykazuja duza zdolno$¢ do hemolizowania erytrocytow,
lecz wlasciwosci te uzaleznione sa od struktury agli-
konu. Oleszek (2) podaje, iz bi- i tridesmozydy moga
wywiera¢ efekt biologiczny wylacznie po przeksztal-
ceniu do monodesmozydéw, na co réwniez zwracali
uwage inni autorzy (21, 23, 24). Wykazano, ze saponiny
triterpenowe o aglikonie typu kwasu oleanolowego
(np. escyna) lub hederageniny (np. hederyna) maja naj-
wieksza aktywno$¢ hemolityczna, natomiast zwiazki tri-
terpenowe o aglikonie tetracyklicznym typu dammara-
nu nie wykazuja wlasciwosci hemolitycznych. Baumann
i wsp. (24) opisuja wyniki badan, w ktérych wykazano,
iz blona erytrocytéw zniszczona przez oddzialywanie
saponin nie ulega odtworzeniu, a warstwa lipidowa nie
scala si¢ po usunigciu saponin z roztworu.

Oda i wsp. (10) opisuja aktywnos$¢ hemolityczna
saponin uzyskanych z 47 ro§lin. Wskazuja oni na
zalezno$¢ pomiedzy wlaSciwoSciami immunostymu-
lujacymi, a wlasciwoSciami hemolitycznymi saponin,
jednakze zwracaja uwage, ze wlaSciwosci te nie sg ze
sobg powiazane. Autorzy sugeruja, Zze poziom aktyw-
nosci hemolitycznej jest zwigzany z rodzajem czeSci
glikonowej oraz obecnoScig taficucha cukrowego.
Wtasciwosci takie wykazywaly saponiny z czeScia
acylowa lub pierScieniem zawierajacym atom tlenu.
Silna aktywno$¢ hemolityczna wykazuje escyna wy-
izolowana z kasztanowca (Aesculus hippocastanum)
oraz z glozyny (Zizyphus jujuba Mill.).

W 1998 r. ukazata si¢ publikacja opisujaca badania
z zastosowaniem mieszaniny saponin otrzymanych
z Maesa lanceolata (25). Mieszanina triterpenowych
saponin wykazywata bardzo wysoka aktywnos$¢ hemo-

lityczna. Powodowata ona 50% hemolize erytrocytow
ludzkich (1% zawiesina w buforze fosforanowym) przy
uzyciu roztworu o stezeniu 1,6 ug/ml. Apers i wsp. (26)
réwniez przebadali saponiny pozyskane z Maesa lance-
olata. Wyizolowano 10 saponin i zbadano ich aktywnos¢
hemolityczna. Po przeanalizowaniu otrzymanych wyni-
koéw stwierdzono, ze whasciwoSci hemolityczne saponin
zwiazane s3 z usytuowaniem cze$ci maesasaponin w
pozycji C-22. WhasciwoSci hemolityczne wykazali row-
niez Voutquenne i wsp. (27). Saponiny uzyskano z
kory todygi pometii (Pometia ridleyi z rodziny Mydlen-
cowatych). Do badan uzyto mieszaniny saponin i 10%
zawiesiny erytrocytow owcy w buforze fosforanowym.
Uzyskano 70% hemolize przy zastosowaniu roztworu
saponin o stezeniu 25 ug/ml.

Ahn iwsp. (28) zajmowali si¢ badaniem efektu bloko-
wania aktywnos$ci adhezyjnej komorek (anti-cell) przez
saponiny wyizolowane z Bupleurum falcatum L. oraz ich
relacji z whaSciwoSciami hemolitycznymi. Saikosaponi-
ny A, D i E wykazywaly silny efekt przeciwadhezyjny
komorek oraz silne whasciwosci hemolityczne. Autorzy
sugeruja, ze mechanizm aktywnosci przeciwadhezyjnej
komorek jest podobny do aktywnosci hemolityczne;j.

Wiasciwosci przeciwzapalne

Wiele saponin wyizolowanych z surowcéw roslin-
nych wykazuje wlaSciwosci przeciwzapalne. Just i wsp.
(29) wyizolowali biodesmozydowa fruticesaponine B,
z nierozgalteziona czeScia cukrowa, z przewiercienia
(Bupleurum fruticescens L.). Zwiazek ten wykazywat
wysoka aktywnoS¢ przeciwzapalna. Proby przeprowa-
dzone zostaly na myszach z odma. Autorzy sugeruja,
ze wlaSciwoSci przeciwzapalne zwiazane sa z budowa
chemiczng saponin. Przeprowadzone badania in vivo,
z zastosowaniem octanu 13-tetradekanoiloforbolu
(TBA), wykazaly wtasciwoSci przeciwzapalne zar6wno
w stosunku do obrzegku ucha, jak réwniez w stosunku
do przewlektego zapalenia skéry. Stwierdzono, ze
jedynie dwie saponiny powoduja wyrazna redukcje
zapalenia skory z réwnoczesng infiltracja neutrofili.

Escyna zmieszana z triterpenowymi saponinami,
otrzymanymi z Aesculus hippocastanum L., wedtug Sir-
tori (30) wykazuje zaréwno wiasciwosci przeciwzapalne,
przeciwobrzekowe, jak i poprawiajace krazenie krwi.

Dwie triterpenowe saponiny wyizolowane z kory
todygi Kalopanax pictus (Araliaceae), kalopanaks-
saponina A i piktozyd A, réwniez odznaczaly si¢
wladciwoSciami przeciwzapalnymi po podaniu droga
pokarmowa w dawce 50 mg/ml.

Da Silva i wsp. (31) wyizolowali saponiny steroido-
we z liSci Agave attenuate (Agavaceae). Saponiny te
powodowaly zahamowanie stanu zapalnego w pota-
czeniu z niepozadanym efektem hemolitycznym.
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Triterpenowa saponina lonicerozyd C wyizolowa-
na z Loniceroside japonica Thun. podawana in vivo
w dawkach 50-200 mg/kg m.c. myszom z obrzekiem
uszu, spowodowata zahamowanie obrzeku w grani-
cach 15-31% (32). Kim i wsp. (33) analizowali z kolei
przeciwkomplementarng aktywno$¢ zen-szenia (Panax
ginseng). Ginsenozyd R i chikusetsusaponina I'V wy-
kazywaty wysoka aktywno$¢ przeciwkomplementarna.
W kolejnej publikacji autorzy sugeruja, ze aktywnos§¢
przeciwzapalna jest relatywna z wlasciwoS$ciami prze-
ciwkomplementarnymi w granicach 15-31% (34).

Aktywnos¢ przeciwgrzybicza

Przetestowano mieszaning saponin wyizolowa-
nych z Maesa lanceolata pod wzgledem ich wihasci-
wosci grzybostatycznych (hamujacych wzrost i roz-
woj grzybow) (35). Zastosowano roztwOr saponin o
stezeniu 50 wg/ml. Uzycie takiego stezenia saponin
powodowalo znaczne ograniczenie wzrostu grzybow:
Epidermophyton floccosum, Microides interdigitalis
oraz Trichophyton rubrum. Natomiast zahamowanie
wzrostu Candida albicans oraz Microsporum canis
zaobserwowano przy zastosowaniu saponin o stezeniu
100 pg/ml, a z kolei wzrost Microsporum langeroni byt
hamowany przez saponiny o stezeniu 250 ug/ml.

Ma i wsp. (36) wykazali, ze 7 z 14 saponin wyizolo-
wanych z Panax notoginseng hamuje ruchliwos¢ zoospor
Aphanomyces cochlioides. Li i wsp. (37) analizowali
aktywnoS$¢ przeciwgrzybicza trzech saponin otrzyma-
nych z Colubrina retusa L. Badania zostaly przepro-
wadzone w stosunku do Candida albicans, Crytococcus
neoformans oraz Aspergillus fumigatus. Jujubogenina
wykazata niewielki efekt ograniczenia wzrostu trzech
badanych szczepow grzybow (MIC = 50 pg/ml).

Steroidowe saponiny uzyskane z Yucca schidigera
powodowaly zahamowanie wzrostu réznych szcze-
pow drozdzy i grzybow rozwijajacych sie w zywnoSci
oraz dermatofitow (38). Testowano frakcje saponin,
zawierajaca gtéwnie monodesmodazy i stwierdzono,
ze hamuja one rozwdj badanych grzybéw w granicach
stezen 31,3-125 pg/ml.

Mshvildadze i wsp. (39) przeprowadzili badania w
kierunku aktywnoSci przeciwgrzybiczej oraz przeciw-
pierwotniakowej z uzyciem o$miu saponin wyizolowa-
nych z liSci bluszczu (Hedera colchica). Hederagenina,
nalezaca do saponin triterpenowych, wykazywala naj-
wieksza aktywnoS¢ sposrdd saponin bluszczu. Zaobser-
wowano réwniez, ze liczba, rodzaj oraz sekwencja czesci
cukrowej maja wplyw na aktywnos¢ przeciwgrzybicza.

Przebadano takze wtasSciwosci przeciwgrzybicze
saponin triterpenowych wyizolowanych z nasion Che-
nopodium quinna (40). Okazato sie, Ze jedynie surowa
frakcja saponin o stezeniu 50 wg/ml hamowata wzrost

Candida albicans, natomiast poszczegdlne saponiny
wlasdciwosci takich nie mialy lub wykazywaty niewiel-
ka aktywnoS$¢ przeciwgrzybicza. Autorzy sugeruja, ze
moze by¢ to zwigzane z efektem synergistycznego
oddziatywania pomiedzy saponinami.

Wiasciwosci przeciwbakteryjne

Wielu autoréw opisuje wlasciwosci przeciwbakteryj-
ne saponin. Cuellar i wsp. (41) odnotowuja dziatanie
przeciwbakteryjne saponozydéw uzyskanych z tojesci
zwyczajnej (Lysimachia vulgaris) i rozestanej (L. num-
mularia) w stosunku do Escherichia coli, Mycobacte-
rium tuberculosis, Neisseria gonorrhoeae, Pseudomonas
aeruginosa, Salmonella typhi, Staphylococcus aureus i
Streptococcus pyogenes. Natomiast Sparg (11) oraz
Konishi (42) zbadali aktywnoS$¢ przeciwbakteryjna
saponin: nudikaucyny A, B i C oraz guaiacyny D wy-
ekstrahowanych z Hedyotis nudicaulis wobec Bacillus
subtilis. Wszystkie cztery saponiny wykazywaly silne
dziatanie przeciwbakteryjne. Autorzy zwracaja uwage
na fakt, Ze saponiny tetraglikozydowe sa silniejszymi
czynnikami przeciwbakteryjnymi w poréwnaniu z
saponinami triglikozydowymi.

Wiasciwosci cytotoksyczne

Wiele opublikowanych prac wskazuje na zwiazek
pomiedzy budowa saponin a ich dziataniem cytotok-
sycznym. Milgate i Roberts (43), a takze Atopkina i
wsp. (44) podaja, iz zalezno$¢ ta jest konsekwencja
tego, ze liczba, rodzaj oraz uktad przestrzenny tancu-
chow cukrowych, jak réwniez liczba podstawnikow w
czesci niecukrowej czasteczki saponiny, determinujg
jej hydrofilowo$¢ oraz zdolno$¢ do wigzania z btong
komoérkowa lub zdolno$é przenikania do wnetrza
komorek. Saponina steroidowa furkraestatyna, wyizo-
lowana z etanolowego ekstraktu z liSci Furcraea foetida
L. zostata przebadana w stosunku do mutacji ekspres;ji
biatka p-53 fibroblastéw myszy pod wzgledem ich
selektywnej cytotoksycznosci (45). Furkraestatyna
zawiera hekogenine aglikonowa z czeScia heksasa-
charydowa zawierajaca: D-galaktoze, L-ramnoze i
cztery czasteczki D-glukozy. Obniza ona zdolno§é
do ekspresji mutacji biatka p-53 komérek w dawce
ED,,4 ug/ml. Furkraestatyna jest rowniez opisywana
jako czynnik cytotoksyczny w stosunku do komorek
macierzystych (ED, =9,6 ug/ml). Sapogenina escyny
kasztanowca (Aesculus hippocastanum) — hipoeskulina
oddziatuje cytotoksycznie na komorki rakowe nabton-
ka nosowo-gardtowego, przy czym sama saponina
takich wtasciwosci nie wykazywata (46). Liiwsp. (47)
zaobserwowali, Ze efekt cytotoksyczny na biataczkowe
limfocyty T-Jurkat powoduja awicyny akacji (Acacia
victoriae), ale dopiero po indukcji apoptozy.
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Jedna z najlepiej opisanych i poznanych pod wzgle-
dem cytotoksycznym oraz dzialania przeciwnowotwo-
rowego (szczegOlnie na raka jelita grubego) jest grupa
saponin wyizolowanych z soi. Niektorzy sugeruja, ze
saponiny moga tworzy¢ kompleksy z kwasami zotcio-
wymi w jelitach, co wplywa na zmniejszenie ryzyka
rakotworczego oddziatywania metabolitow choleste-
rolu i kwaséw thuszczowych w koncowych odcinkach
jelit (48). Oh i Sung (49) przeprowadzili badania, w
ktérych wykazali hamujace dziatanie saponin sojowych
na komorki ludzkiego raka jelita grubego (HT-29).
Autorzy wskazuja, ze molekularny mechanizm dzia-
fania tych saponin polega na obnizeniu ekspres;ji i
aktywnoSci kinazy biatkowej C i zaleznych od niej
szlakow sygnalizujacych. Inni badacze (50) wyizolowali
saponiny o wtaSciwoSciach przeciwnowotworowych
z roflin: glediczii japoniskiej ( Gleditschia japonica),
agawy kantalowej (Agave cantala) oraz szparagow
(Asparagus curillus) (50).

Ginsenozydy Rh,i Rg,, wyizolowane z korzenia
zen-szenia, podawano dozylnie lub doustnie myszom.
Ginsenozyd Rg, zmniejszat zdolnos¢ do adhezji komo-
rek czerniaka B16-BL6 do btony podstawowej oraz
obnizat czesto$¢ przerzutow komorek rakowych do
ptuc (50, 51). Natomiast ginsenozyd IH-901 hamowat
zdolnos$¢ metastatyczng nowotworowych linii HL-60,
PC-14 i Hep 62 in vitro i in vivo (52). Dzialanie prze-
ciwnowotworowe tych saponin przypisywane jest ich
wlasciwo§ciom ograniczenia inwazyjnosci i tworzenia
przerzutéw réznych typéw komodrek. Ginsenozydy
Rh, i Rh, to przyktady innych saponin otrzymanych
z zefi-szenia. Saponiny te wplywaja na komorki guza
powodujac ograniczenie jego wzrostu. Mechanizm
przeciwnowotworowego oddziatywania tych zwiazkéw
zwigzany jest prawdopodobnie z indukcja roznicowania
komorek rakowych. Saponiny te réwniez powodowaly
roznicowanie komorek biataczki szpikowej (HL-60)
w granulocyty, przypuszczalnie poprzez modulacje
aktywnosci biatkowej kinazy C (PKC) (53).

Saponiny powoduja takze oddziatywanie immuno-
logiczne, ktore polega na zwigckszeniu aktywnosci ko-
morek NK, a takze podwyzszeniu produkc;ji interfero-
nu i interleukiny 2. Wzrost aktywnosci cytotoksycznej
limfocytéw T, aktywacja makrofagdw oraz zwickszenie
fagocytozy komodrek nowotworowych wptywa takze na
odpowiedz uktadu immunologicznego. Oddzialywanie
takie wykazuja, m.in. saponiny sojowe, ginsenozydy
Rg,, Rh, (Panax ginseng), a takze saponiny AS I (astra-
galusaponina 1) z Astragalus sp. (51, 53).

Szczegdlne znaczenie w przemysle farmaceutycznym
maja roSliny, ktore moga stanowi¢ potencjalne Zrédto
surowcow wyjsciowych do syntezy kortykosteroidéw
oraz hormondw ptciowych. W poszukiwaniu prekurso-

row kierowano si¢ przede wszystkim struktura zwiaz-
ku, a mianowicie, czy zawiera grupy hydroksylowe w
czasteczce w pozycji 31 11 lub czy mozliwe jest tatwe
przeksztatcenie danego zwiazku tak, aby zawierat te
ugrupowania. Sposrdd saponin wybrano diosgening i
biotogening, wystepujace w roslinach z rodzaju Diosco-
rea (pochrzyn, ignam, jams), hekogening, manogening
oraz gitogenine z gatunkéw z rodzaju Agave, sarsasa-
pogening i smilagening z rodzaju Smilax (kolcorosl,
sarsaparyla), saementogening z rodzaju Strophanthus
(strofant). Poczatkowo wykorzystywano roSlinne me-
tabolity w syntezie kortyzonu; uzyskane z jednoli$cien-
nych roélin z rodziny Liliaceae, Amaryllidaceae oraz
Dioscreaceae. Bardzo duzym zainteresowaniem cie-
szyly si¢ gatunki z rodzaju Dioscreaceae, ze wzgledu
na obecno$¢ diosgeniny, ktdra jest jednym z gléwnych
zwiazkow stuzacych do syntezy glikokortykosteroidow
(54). Odnotowano réwniez aktywnoS¢ cytotoksyczna w
stosunku do komoérek nowotworowych, a takze wtasci-
wosci przeciwzapalne diosgeniny (55, 56).

Podsumowanie

Saponiny to zwiazki o bardzo szerokim spektrum
dziatania i mozliwoSciach aplikacyjnych. Przeprowa-
dzone badania wykazaly aktywnos$¢ zaréwno prze-
ciwgrzybicza, przeciwbakteryjna, przeciwpierwotnia-
kowa, przeciwzapalna, a takze przeciwnowotworowa.
Aktywno$¢ przeciwnowotworowa szczegllnie budzi
duze nadzieje, poniewaz saponiny stanowia jedna
z alternatywnych grup zwiazkéw o potencjalnych
mozliwo$ciach zastosowania w terapii przeciwnowo-
tworowej. Obecnie saponiny, ze wzgledu na mozli-
woS¢ wykorzystania ich jako prekursoréw w syntezie
hormondw plciowych oraz kortykosteroidéw, staly sie
podstawowym Zrédltem otrzymywania rdzenia stero-
idowego w przemysle farmaceutycznym.
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