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SUMMARY

Comfrey root – Symphyti radix has been present in medicine since ancient times. Nowadays, European Medicine Agency (EMA) 
restricts its only for external use, in short therapies not exceeding 10 days. The last decade has been characterized by the progress in 
research on the chemical composition and metabolism of biologically active compounds present in the root and leaves. The result 
is the presence of herbal medicinal products containing comfrey root extracts with reduced content or free of toxic pyrrolizidine 
alkaloids on the European market of herbal products. Moreover, the medicinal properties of leaves from another Symphytum spe-
cies, namely Russian comfrey, are also in the use. The results of clinical trials indicate the beneficial effects of plant raw materials 
obtained from comfreys in musculoskeletal system disorders – comfrey root and skin inflammations – leaves of Russian comfrey. The 
paper presents the history of use, chemical composition, therapeutic effect and toxicity of comfrey, as well as characterizes clinical 
trials on products containing comfrey extracts from root and leaves.
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STRESZCZENIE

Korzeń żywokostu lekarskiego – Symphyti radix – jest wykorzystywany w lecznictwie od starożytności. Obecnie Europejska Agencja 
Leków (EMA) ogranicza jego stosowanie jedynie do stosowania zewnętrznego, w okresie nie dłuższym niż 10 dni. W ostatniej 
dekadzie nastąpił rozwój badań nad składem chemicznym oraz metabolizmem związków czynnych biologicznie występujących 
w korzeniu i liściach. Ich rezultatem jest obecność na europejskim rynku produktów ziołowych, roślinnych produktów leczniczych 
z wyciągami z korzenia żywokostu o zaniżonej zawartości lub całkowicie pozbawionych toksycznych alkaloidów pirolizydynowych. 
Ponadto wykorzystywane są właściwości lecznicze liści innego gatunku z rodzaju Symphytum, mianowicie żywokostu rosyjskiego. 
Wyniki przeprowadzonych badań klinicznych wskazują na korzystne efekty surowców roślinnych pozyskiwanych z żywokostów 
w schorzeniach układu mięśniowo-szkieletowego – korzenie żywokostu lekarskiego oraz stanach zapalnych skóry – liście żywokostu 
rosyjskiego. W pracy przedstawiono historię stosowania, skład chemiczny, działanie lecznicze oraz toksyczność żywokostu lekarskiego 
oraz opisano badania kliniczne produktów zawierających wyciągi z korzeni i liści żywokostów. 

Słowa kluczowe: Symphytum officinale, skład chemiczny, badania kliniczne, toksyczność, produkty roślinne

Wprowadzenie
Żywokost lekarski (Symphytum officinale L.) jest 

rośliną leczniczą od tysięcy lat wykorzystywaną w me-
dycynie tradycyjnej. Dioskurides już około 60 r. n.e. 

stosował wyciąg z rozdrobnionego korzenia żywoko-
stu na „przepukliny i krwioplucie” oraz zewnętrznie 
„na rany i stany zapalne”. Do XVII wieku wskazania 
do stosowania korzenia znacznie rozszerzono, uznając 
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go za skuteczne panaceum w schorzeniach układu 
oddechowego, układu pokarmowego oraz złamaniach 
kości, stłuczeniach, nadmiernych krwawieniach men-
struacyjnych, zakrzepach i hemoroidach (1). Zakres 
stosowania wewnętrznego korzenia żywokostu do koń-
ca XX wieku obejmował nieżyt żołądka i jelit, chorobę 
wrzodową żołądka i dwunastnicy, uszkodzenia błony 
śluzowej układu pokarmowego oraz stany zapalne 
zlokalizowane w obrębie górnych i dolnych dróg od-
dechowych, w tym choroby płuc (2).

Frost i wsp. (3) donoszą, że liść i korzeń żywokostu, 
zarówno wysuszone, jak i świeże, są stosowane przez 
75% brytyjskich zielarzy w dolegliwościach bólowych 
i stanach zapalnych zlokalizowanych w układzie kostno- 
-mięśniowym, w tym będących wynikiem urazów, 
tj. złamaniach i pęknięciach kości, stłuczeniach obja-
wiających się zasinieniem i obrzękiem oraz stanach 
pooperacyjnych.

Obecnie, ze względu na wykrycie hepatotoksycz-
nych alkaloidów pirolizydynowych (PA) stosowanie 
produktów z korzenia żywokostu jest ograniczone 
jedynie do aplikacji zewnętrznej na nieuszkodzoną 
skórę (4). 

Utrzymująca się popularność preparatów z wy-
ciągami Symphytum officinale, pomimo doniesień 
o zagrożeniach zdrowotnych związanych z PA, wynika 
częściowo z krytycznego podejścia do metod badaw-
czych, oceniających bezpieczeństwo ich stosowania. 
Problemy związane z błędną identyfikacją surowców 
roślinnych, bezpośrednie i pozbawione głębszej anali-
zy przenoszenie wyników badań z modelu zwierzęcego 
na organizm ludzki (5) czy obserwowane różnice 
w poziomie wchłaniania alkaloidów pirolizydynowych 
w zależności od drogi podania (6) powodują, że for-
mułowane wnioski nie opisują rzeczywistego ryzyka 
związanego z zewnętrznym stosowaniem surowca. 

Celem pracy jest przedstawienie aktualnej wiedzy 
o korzeniu żywokostu lekarskiego w kontekście jego 
skuteczności i bezpieczeństwa stosowania w oparciu 
o zebrane doniesienia naukowe.

Obecne zalecenia
W 2001 roku amerykańska Agencja Żywności 

i Leków (FDA), opierając się na doniesieniach o he-
patotoksyczności korzenia żywokostu, nakazała wy-
cofanie z rynku produktów zawierających ten suro-
wiec (7). Obecnie, Europejska Agencja Leków (EMA) 
w raporcie z 2015 roku dopuszcza na rynek europejski 
produkty z wyciągami z korzenia żywokostu jedynie 
do stosowania zewnętrznego na nieuszkodzoną skórę. 
Jednocześnie uznaje za bezpieczną dzienną dawkę 
alkaloidów pirolizydynowych 0,007 μg/kg, z zastrze-
żeniem odnośnie do okresu przyjmowania surowca 

w krótkotrwałych terapiach do 10 dni (4). Jest to zna-
cząca zmiana w porównaniu ze stanowiskiem z 2012 
roku, w którym EMA ograniczała stosowanie surowca 
do 4-6 tygodni w roku. W niektórych krajach, takich 
jak Niemcy, Austria czy Węgry, są zarejestrowane 
produkty lecznicze z korzeniem żywokostu, których 
nie dotyczą wymienione limity czasu stosowania. Jest 
to wynikiem obniżonej i kontrolowanej w wyciągach 
z korzenia żywokostu zawartości alkaloidów pirolizy-
dynowych, a nawet niekiedy całkowicie ich pozbawio-
nych w rezultacie zastosowania zmodyfikowanego pro-
cesu technologicznego ich wytwarzania. Jakkolwiek, 
w niektórych doniesieniach informowano o spadku 
aktywności przeciwzapalnej ekstraktów z surowca 
jako wyniku stosowania wymienników kationowych, 
eliminujących alkaloidy pirolizydynowe (8).

W Polsce dostępne są jedynie produkty z prze-
tworami z korzenia żywokostu o statusie produktów 
kosmetycznych. Jednocześnie, sklepy zielarskie ofe-
rują wysuszony korzeń i liść żywokostu oraz olej ży-
wokostowy o niekontrolowanej zawartości alkaloidów 
pirolizydynowych, które w zależności od potrzeb i wie-
dzy (lub braku wiedzy) konsumenta mogą być wyko-
rzystane zarówno zewnętrznie, jak i wewnętrznie (liść 
i korzeń). Liść żywokostu lekarskiego nie posiadając 
monografii EMA, w świetle obowiązujących na terenie 
UE regulacji nie powinien być uwzględniany jako sub-
stancja roślinna. Jednak na rynkach niektórych krajów 
europejskich dostępna jest maść Traumaplant zawie-
rająca 10% soku pozbawionego obecności alkaloidów 
pirolizydynowych ze świeżych części nadziemnych 
innego gatunku żywokostu, mianowicie żywokostu 
rosyjskiego – Symphytum x uplandicum. 

Toksyczność
Podstawowym ograniczeniem leczniczego stoso-

wania korzenia żywokostu jest hepatotoksyczność 
alkaloidów pirolizydynowych. Związki te są meta-
bolizowane przez cytochrom P450 do N-tlenków lub 
dehydroretronecyny, silnie toksycznego metabolitu 
pirolowego o właściwościach alkilujących, prowa-
dzących do uszkodzeń śródbłonka naczyń krwiono-
śnych wątroby i innych narządów. W przebiegu ostrej 
lub przewlekłej toksyczności jest możliwe dalsze en-
zymatyczne przekształcanie N-tlenków alkaloidów 
do wysoko reaktywnych związków elektrofilowych, 
wykazujących zdolność do akumulacji w organizmie 
i wiążących się ze strukturami komórkowymi (9). 
Szereg wyników badań potwierdza hepatotoksyczność, 
genotoksyczność i mutagenność alkaloidów pirolizy-
dynowych (9, 10). W modelach zwierzęcych obser-
wowano stymulację powstawania zmian nowotworo-
wych w wielu narządach, głównie wątrobie, płucach, 
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nerkach, pęcherzu moczowym oraz na skórze (10), 
brak jednak jednoznacznych dowodów na indukcję 
procesów nowotworzenia i powstawania guzów u lu-
dzi jako rezultatu stosowania wyciągów roślinnych, 
zawierających alkaloidy pirolizydynowe.

Problemami w badaniach toksyczności alkaloidów 
pirolizydynowych są duża zmienność międzygatun-
kowa procesów metabolizmu i wrażliwość osobnicza 
na alkaloidy pirolizydynowe. Wśród zastosowanych 
modeli zwierzęcych dominują wrażliwe na alkaloidy 
pirolizydynowe myszy, szczury (11) oraz kurczaki (12). 
Inne gatunki zwierząt laboratoryjnych, takie jak świnki 
morskie, króliki, chomiki, wykazują wysoką odporność 
na działanie tych związków (13). 

Odnotowane wcześniej przypadki zatruć u ludzi były 
spowodowane doustnym przyjmowaniem produktów 
ziołowych, zawierających alkaloidy pirolizydynowe, 
i skutkowały konsekwencjami zdrowotnymi, takimi 
jak marskość wątroby w przebiegu ostrych zatruć oraz 
choroba zarostowa żył wątrobowych przy długotrwałym 
kontakcie (14-17). Należy podkreślić, że ujawnione 
klinicznie przypadki zatruć nie zawsze wskazywały 
na żywokost lekarski (Symphytum officinale) jako czyn-
nik etiologiczny. Ze względu na duże podobieństwo 
morfologiczne korzenie bardziej toksycznych gatun-
ków, takich jak żywokost rosyjski (Symphytum x uplan-
dicum) czy żywokost szorstki (Symphytum asperum), 
były błędnie identyfikowane jako Symphytum offici-
nale (5). Ponadto w niektórych preparatach, oprócz 
deklarowanego w składzie żywokostu lekarskiego, były 
obecne jako zanieczyszczenia inne surowce zawierające 
alkaloidy pirolizydynowe (17). Wartym podkreślenia 
jest fakt wykazania wielokrotnie niższej zawartości 
alkaloidów pirolizydynowych w liściach żywokostu 
rosyjskiego w porównaniu z korzeniami. W publikacji 
opisującej przypadek zatrucia kapsułkami żywoko-
stowo-pepsynowymi Ridker i wsp. (18) podkreślają 
brak możliwości jednoznacznej identyfikacji surowca 
i jego odmiany. Podobnie w cytowanej w kontekście 
toksyczności żywokostu lekarskiego pracy Zuckerman 
i wsp. (14) opisywano zatrucie nieokreślonym „tradycyj-
nym lekiem ziołowym” z rozpoznaniem jako składnika 
Senecio latifolius z rodziny Compositae, charaktery-
zującym się znacząco wyższą zawartością alkaloidów 
pirolizydynowych w porównaniu z żywokostem.

W świetle powyższych doniesień, zgodnie z zalece-
niami EMA należy zachować szczególną ostrożność 
i świadomość ryzyka związanego z wewnętrznym sto-
sowaniem korzenia żywokostu. Dotychczas brak jest 
danych o toksyczności alkaloidów pirolizydynowych 
przy podaniu na skórę wyciągu z korzenia żywokostu. 

W badaniach na szczurach wskazano na bezpieczeń-
stwo stosowania wyciągów z żywokostu w preparatach 

dermatologicznych, uzyskując przy aplikacji na skórę 
20-50-krotnie niższe stężenia alkaloidów pirolizy-
dynowych i ich N-tlenków w moczu, w porównaniu 
z podaniem per os. Jakkolwiek potwierdza to fakt 
przenikania alkaloidów przez skórę, to jednak należy 
podkreślić, że obserwowana zawartość związków 
w moczu wyniosła jedynie 0,1-0,4% zastosowanej 
dawki (19). Podobne wyniki uzyskano w przepro-
wadzonych przez Jedlinszki i wsp. (6) badaniach 
oceny przenikania likopsaminy przez błony syntetycz-
ne (0,1-0,72% po 72 godz.) i ludzki naskórek (0,04-
0,22%). Wskazują one jednoznacznie, że wymagane 
przez EMA limity są praktycznie niemożliwe do prze-
kroczenia przy zewnętrznym stosowaniu surowca.

W dyskusji o toksyczności żywokostu lekarskiego 
często pomija się korzystny, synergistyczny wpływ po-
zostałych związków obecnych w surowcu. Większość 
badań była prowadzona na wyizolowanych alkalo-
idach (6, 12, 19), a nie wyciągach roślinnych je za-
wierających. Doniesienia o właściwościach hepato-
ochronnych obecnego w liściu i korzeniu żywokostu 
w stosunkowo wysokich stężeniach kwasu rozmary-
nowego (20) sugerują potrzebę badania surowych 
wyciągów pod kątem ich potencjalnych efektów ni-
welowania toksyczności alkaloidów.

Skład chemiczny
Surowce otrzymywane z Symphytum officinale cha-

rakteryzują się zróżnicowanym składem chemicznym, 
który pomimo długiego okresu ich stosowania w lecz-
nictwie wciąż pozostaje w pełni nierozpoznany.

Związkiem wyróżniającym żywokost na tle innych ga-
tunków roślin jest alantoina – pochodna mocznika. Jej 
zawartość w korzeniu wynosi od 0,6 do 2,55% (4, 21), 
a niekiedy osiąga nawet 4,7% (22). Brak jest jedno-
znacznych danych o zawartości alantoiny w liściach. 
Foster (23) podaje, że wynosi ona 0,3%, a Sousa 
i wsp. (24) oraz Teixeira i Duarte (25) wskazują 
na wielokrotnie niższą zawartość alantoiny w liściach 
w porównaniu z korzeniem (odpowiednio 1 mg/g 
i 7-25,5 mg/g oraz 2,6-7,8 mg/g i 13,2-17,7 mg/g). W bada-
niach akumulacji alantoiny w różnych częściach rośliny 
zawartość w młodych liściach, zebranych w okresie 
letnim, była wielokrotnie wyższa (około 130 mg/g), 
w porównaniu z korzeniem (około 7 mg/g) (26).

Zidentyfikowany w korzeniu żywokostu przez 
Hiermann i Writzel (27) glikopeptyd o masie cząstecz-
kowej około 9000 Da posiada właściwości przeciwza-
palne. Jest on zbudowany z 16 aminokwasów (w tym 
8 egzogennych, mianowicie: treoniny, waliny, izoleucy-
ny, leucyny, fenyloalaniny, lizyny, histydyny, argininy) 
oraz fruktozy, glukozy, galaktozy i arabinozy obecnych 
w stosunku ilościowym 2:2:1:1. 
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Związkiem dominującym w zespole kwasów fe-
nolowych jest opisany przez Grabias i Swiatek (28) 
kwas rozmarynowy, którego zawartość w wyciągach 
wodnych z surowca wynosiła 0,85-1,27 mg/g (29, 30), 
do 1,94 mg/g w wyciągu wodno-etanolowym (31, 32). 
Ponadto, w zespole fenolokwasów Sowa i wsp. (31) 
w wyciągu wodno-etanolowym stwierdzili obecność 
kwasu kawowego (0,00187 mg/g), p-hydroksybenzoeso-
wego (0,00723 mg/g), chlorogenowego (0,0008 mg/g) 
i p-kumarowego (0,00062 mg/g), natomiast Tahirovic 
i wsp. (29) w wyciągu wodnym kwasów: chlorogeno-
wego (1,27 mg/g), galusowego (0,05 mg/g) i kawowe-
go (0,15 mg/g). Ponadto Savic i wsp. (30) w wyciągu 
wodnym wskazują na obecność kwasu elagowego 
i kwasu 5-O-feruloilochinowego. Jednak oznaczone 
przez autorów pracy (31) wysokie zawartości kwasów 
fenolowych w surowcu (w tym 7,4% kwasu elago-
wego i 12,8% kwasu rozmarynowego w przeliczeniu 
na wyciąg suchy) oraz użyta metoda ekstrakcji (apa-
rat Soxhleta, ekstrahent – woda) wydają się mało 
wiarygodne. 

W ostatnich latach kontynuowano badania nad 
kwasami fenolowymi metodą HPLC-DAD-QTOF- 
-MS/MS, wskazując na obecność w wyciągu wodno-
-etanolowym z korzenia żywokostu szeregu estrowych 
pochodnych kwasu kawowego, mianowicie izomerów 
kwasów salwianolowych/izosalwianolowych A, B i C, 
stanowiących trimery i tetramery kwasu kawowe-
go (33, 34). W wyniku przeprowadzonej przez Trifan 
i wsp. (35) izolacji z surowca powyższych związków 
skorygowano ich struktury w oparciu o widma MS 
i NMR, ostatecznie zaliczając je do lignanów, pochod-
nych kwasu kawowego, mianowicie: rabdosyny (0,14-
0,89 mg/g) tetrameru kwasu kawowego – oraz dwóch 
trimerów kwasu kawowego – globoidnan A (0,27-
1,93 mg/g) i B (0,13-0,99 mg/g) (32, 35) (ryc. 1). W ze-
spole związków lignanowych wymieniane są również 

dwa inne lignany, mianowicie komfreina A i ternifo-
liuslignan D. 

W korzeniu żywokostu pochodzenia rumuńskiego 
Paun i wsp. (36) stwierdzili metodą HPLC-UV/Vis 
obecność w niskich stężeniach flawonoidów: ruty-
ny (7,85 mg/kg), luteoliny (1,11 mg/kg), kwercety-
ny (1,50 mg/kg), kemferolu (1,49 mg/kg) i apigeniny.

Korzeń żywokostu jest zaliczany do surowców ślu-
zowych (około 29%), stanowiących mieszaninę poli-
sacharydów, zbudowanych z kwasu galakturonowego, 
glukozy, galaktozy i arabinozy o zawartości kwasów 
uronowych na poziomie 9,36% (37, 38).

Ponadto, w korzeniu żywokostu wykazano obecność 
saponin triterpenowych – leonozydu A, B, D, kaulo-
zydu (39) oraz symfytoksyny A (40), tanin katechi-
nowych (około 2,4%), aminokwasów, witamin (22), 
związków mineralnych – wapnia (0,052 mg/l), magne-
zu (0,054 mg/l), cynku (0,079 mg/l) oraz toksycznego 
niklu (0,050 mg/l) i ołowiu (0,354 mg/l) (41), a także 
bogatego zespołu 34 kwasów tłuszczowych – głównie 
kwasów dekanowych (34).

Zespół związków alkaloidowych w korzeniu i li-
ściu żywokostu stanowią alkaloidy pirolizydynowe, 
których toksyczność jest warunkowana obecnością 
nienasyconego wiązania pomiędzy węglami C-1 i C-2 
w pierścieniu necyny oraz funkcją estrową boczne-
go łańcucha (10). Badania przeprowadzone metodą 
LC-HRMS/MS wyciągu wodno-etanolowego z ko-
rzenia żywokostu wykazały obecność 20 alkaloidów 
pirolizydynowych i ich pochodnych, tj.: intermedy-
ny, likopsaminy, 7-acetylopochodnych intermedyny 
i likopsaminy oraz ich N-tlenków, N-tlenków echi-
midyny, symfytyny, symladyny, 3’-acetylosymfytyny 
i symladyny, 7-saracynylo-9-trachelantyloretronecyny, 
7-saracynylo-9-wiridifloryloretronecyny oraz wolnych 
symfytyny, symladyny, dihydrointermedyny i dihydroli-
kopsaminy i ich stereoizomerów. Spośród 16 badanych 

Ryc. 1. Wzory strukturalne nowych lignanów pochodnych kwasu kawowego zidentyfikowanych w korzeniu żywokostu.  
A – globoidnan A, B – globoidnan B, C – rabdosyna 
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korzeni żywokostu, pochodzących z europejskich 
aptek, w 8 dominowały N-tlenki acetylointermedy-
ny i acetylolikopsaminy (0,967-2,673 mg/g), a w 7 
N-tlenek likopsaminy (0,528-1,873 mg/g). Alkaloidy – 
intermedyna, likopsamina oraz acetylointermedyna 
i acetylolikopsamina, charakteryzujące się silniejszym 
efektem hepatotoksycznym, we wszystkich analizowa-
nych surowcach były obecne w wielokrotnie niższych 
stężeniach (0,003-0,151 mg/g) (32). Nie potwierdzo-
no występowania wcześniej wykrytych lazjokarpiny, 
mioskopiny, symwirydyny oraz echimidyny (5, 9, 10), 
która ze względu na bardzo podobne widma masowe 
w późniejszych badaniach okazała się N-tlenkiem 
symwirydyny (42).

Liście żywokostu zawierają znacznie mniejsze ilości 
alkaloidów pirolizydynowych (wg EMA w korzeniu 
1380-8320 μg/g do 15-55 μg/g w liściach) (43, 44) 
i mogłyby stanowić w praktyce klinicznej bardziej 
bezpieczny surowiec. Niewiele jest jednak badań 
dotyczących ich składu chemicznego. W wyciągu me-
tanolowym wykazano wysoką zawartość kwasu galu-
sowego (6,93 mg/g suchego wyciągu) (45). Ponadto są 
obecne w wyższych stężeniach niż w korzeniu – kwas 
kawowy (0,29 mg/g), rozmarynowy (1,15 mg/g) i ga-
lusowy (0,20 mg/g) (29).

W nasionach wykazano obecność alantoiny 
i flawonoidów (odpowiednio 16,60 i 28,1 μg/g) (46) 
oraz frakcji lipofilowej (57,6%), z wielonienasy-
conymi kwasami tłuszczowymi, w tym kwasem 
ϒ-linolenowym (16%) (47). 

Działanie lecznicze
Spośród wymienionych powyżej związków udział 

w efektach leczniczych surowca przypisuje się przede 
wszystkim alantoinie, kwasowi rozmarynowemu, gli-
kopeptydowi, śluzom i związkom garbnikowym. 

Alantoina stymuluje regenerację tkanek, 
wzrost komórek nabłonka i powstawanie ziarniny. 
Jednocześnie działa keratolitycznie, przeciwzapal-
nie i nawilżająco, przyśpieszając usuwanie martwej 
tkanki, co skutkuje łagodzeniem bólu. Pomimo sze-
rokiego zastosowania w farmacji i kosmetyce, wciąż 
nie jest znany mechanizm działania leczniczego tego 
związku. W badaniach prowadzonych na zwierzę-
tach wykazano, że w grupie leczonej preparatem 
zawierającym alantoinę redukcja liczby komórek 
zapalnych i stymulacja odkładania kolagenu zacho-
dziły szybciej niż po zastosowaniu placebo, a proces 
gojenia ran prowadził do formowania bardziej zorga-
nizowanej tkanki o strukturze zbliżonej do zdrowej 
skóry. Ograniczanie stanu zapalnego przez alanto-
inę zachodzi prawdopodobnie poprzez hamowanie 
chemotaksji komórek prozapalnych w obrębie rany 

oraz zmiatanie i zapobieganie uwalnianiu wolnych 
rodników i reaktywnych form tlenu, odpowiedzial-
nych za stres oksydacyjny i uszkodzenia tkanek. 
Dowiedziono, że alantoina przyśpiesza gojenie ran 
poprzez stymulację proliferacji fibroblastów, two-
rzenia ziarniny, a także syntezy i reabsorpcji kola-
genu (48). Stwierdzono, że stosowanie preparatów 
zawierających jedynie alantoinę jest mniej efektywne 
w porównaniu ze stosowaniem wyciągu z korzenia 
żywokostu lekarskiego (49), co świadczy o znaczącej 
roli pozostałych składników ekstraktu.

W licznych modelach doświadczalnych udowod-
niono, że kwas rozmarynowy i jego pochodne wyka-
zują szerokie spektrum aktywności biologicznej, od 
działania przeciwutleniającego poprzez przeciwza-
palne do przeciwwirusowego i przeciwbakteryjnego 
oraz przeciwnowotworowego (50). W mechanizmie 
działania przeciwzapalnego jest wymieniane zmiata-
nie i blokowanie produkcji wolnych rodników i reak-
tywnych form tlenu (ROS) oraz hamowanie syntezy 
prostaglandyn i innych prozapalnych białek (m.in. 
PGE2, IL-6, IL-4, IL-1β, IFN-γ, COX-2, NO). Kwas 
rozmarynowy wykazuje ponadto ochronny wpływ 
na skórę, obniżając produkcję i wydzielanie IL-6 
oraz reaktywnych form tlenu (ROS), zapobiegając 
uszkadzającemu keratynocyty działaniu promie-
niowania UVB (50, 51). Działanie przeciwzapal-
ne, związane z inhibicją uwalniania IL-1β i prze-
ciwutleniające (testy DPPH, FRAP) na poziomie 
nieco niższym niż kwasu rozmarynowego, wykaza-
no dla oligomerów kwasu kawowego – rabdosyny 
i globoidnanów A i B (35). 

Aktywność przeciwnowotworowa kwasu rozma-
rynowego wiąże się z hamowaniem indukowanej 
przez TNF-α apoptozy, produkcji ROS i aktywacji 
NF-κβ (52). Xu i wsp. (53) wykazali, że związek ten 
ogranicza metastazę komórek nowotworu piersi 
do kości.

W kontekście obecności hepatotoksycznych alka-
loidów pirolizydynowych interesujące są doniesienia 
o działaniu hepatoprotektywnym kwasu rozmarynowe-
go. Badania in vitro oraz in vivo wykazały blokowanie 
procesów włóknienia wątroby, związane przypusz-
czalnie z inhibicją ekspresji TGF-β1 (transformują-
cego czynnika wzrostu β1) i CTGF (czynnika wzrostu 
tkanki łącznej) oraz hamowania aktywacji komórek 
gwiaździstych wątroby (HSC) (20). 

Działanie przeciwzapalne wykazuje obecny w ko-
rzeniu żywokostu glikopeptyd, hamując uwalnianie 
prostaglandyn, przede wszystkim PGE2, PGI2, me-
tabolitów lipooksygenazy (12-HETE) i kwasu arachi-
donowego, poprzez selektywne obniżanie ekspresji 
fosfolipazy A2 (27).
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Obecne w surowcu śluzy tworzą warstwę ochron-
ną na skórze oraz błonach śluzowych, zapewniając 
ochronę przed czynnikami zewnętrznymi, natomiast 
garbniki katechinowe działają ściągająco, przeciwza-
palnie oraz hamują mikrokrwawienia. 

Badania nad działaniem leczniczym żywokostu le-
karskiego są w ostatnich latach intensywnie rozwijane, 
wykazano m.in. aktywność przeciwzapalną, antyno-
cyceptywną i przeciwutleniającą wyciągów alkoholo-
wych z korzenia. W badaniach in vivo prowadzonych 
na myszach i szczurach stwierdzono, że siła działania 
przeciwzapalnego wyciągu z korzenia żywokostu po-
dawanego per os w modelu indukowania karageniną 
obrzęku łapy jest statystycznie znacząca w porówna-
niu z placebo i zależna od dawki. W pierwszej fazie 
formowania obrzęku aktywność przeciwzapalna prze-
wyższała działanie diklofenaku (54). Sowa i wsp. (31) 
wykazali w modelu in vitro stymulujący wpływ na pro-
liferację fibroblastów ludzkiej skóry (HSF) wyciągu 
wodno-etanolowego z korzenia żywokostu, wiążąc go 
z właściwościami przeciwutleniającymi i zdolnością 
redukcji wolnych rodników. Aktywację, na zbliżonym 
poziomie proliferacji komórek mysich fibroblastów 
skóry 3T3, odnotowano dla wyciągów wodnego i eta-
nolowego z liści żywokostu, jakkolwiek silniejszą ak-
tywność przeciwutleniającą wykazał wyciąg etanolowy 
o wyższej zawartości związków fenolowych (31, 55).

Badania aktywności biologicznej dziko rosnących 
roślin z Półwyspu Bałkańskiego wskazują na hamo-
wanie aktywności enzymatycznej wyciągu etanolowe-
go z liści żywokostu, w tym inhibicję α-amylazy (1,86 
mmol ACAE/g) i α-glukozydazy (11,47 mmol 
ACAE/g), kilkukrotnie silniejszą niż kwiatu bzu 
czarnego (Sambuci flos). Aktywność obydwu enzy-
mów jest związana z rozwojem cukrzycy i syndromu 
metabolicznego. Jednocześnie wykazano cytotoksycz-
ność wyciągu wobec linii komórek nowotworowych 
Hep2c (nowotworu szyjki macicy) i RD (mięsaka 
prążkowanokomórkowego), odpowiednio w stęże-
niach 27,43 i 11,56 μg/ml, potwierdzając jego poten-
cjalne działanie przeciwnowotworowe (56). 

Badania kliniczne
Skuteczność preparatów z wyciągami z żywokostów 

oceniono w licznych badaniach klinicznych produktów 
zawierających ekstrakty z części podziemnych (ko-
rzenie) i z części nadziemnych (liście, ziele) żywoko-
stu lekarskiego (Symphytum officinale) oraz z części 
nadziemnych żywokostu rosyjskiego (Symphytum x 
uplandicum). Sformułowane cele kliniczne dotyczyły 
m.in. skuteczności w schorzeniach układu mięśniowo-
-szkieletowego: bólach mięśni, urazach stawów, w tym 
stawu skokowego (4 badania kliniczne), osteoartrozie 

kolana (2), ostrych dolegliwościach bólowych ple-
ców (2), łokciu tenisisty (1), zapaleniu ścięgien koń-
czyn górnych (1) oraz stymulacji procesu gojenia 
ran, uszkodzeń naskórka – otarciach (2), owrzodze-
niach żylakowych nóg (2) i rumieniu spowodowanym 
promieniowaniem UV (1) zarówno u dorosłych, jak 
i u dzieci. W przeprowadzonych badaniach pacjenci 
nie zgłaszali działań niepożądanych, a nieliczne obser-
wowane obejmowały m.in. zmiany skórne o podłożu 
alergicznym (4, 22, 57, 58). Jako leków/terapii refe-
rencyjnych użyto leków syntetycznych o zbliżonych 
wskazaniach stosowania do ocenianego zakresu sku-
teczności, takich jak diklofenak (59), antybiotyki (60) 
i indometacyna, podawanych na skórę w postaci żelu 
lub maści, kortykosterydy w iniekcjach domięśniowych 
oraz krioterapia (58).

W większości badań prowadzonych w odniesieniu 
do związków/terapii referencyjnych wykazano porów-
nywalną lub wyższą skuteczność preparatów zawiera-
jących wyciągi z żywokostu lekarskiego. Jednak należy 
podkreślić fakt, że większość badanych produktów 
charakteryzowała się obniżoną zawartością alkaloidów 
pirolizydynowych, uzyskaną w wyniku zastosowania 
zmodyfikowanego procesu produkcyjnego. Natomiast 
w badanych wyciągach nie określono zawartości związ-
ków biologicznie czynnych odpowiedzialnych za efekty 
lecznicze. Badania obejmowały komercyjnie dostępne 
produkty z żywokostem i w większości były finanso-
wane przez ich producentów, co mogło wskazywać 
na wysokie ryzyko stronniczości. Frost i wsp. (58) 
w krytycznym przeglądzie 26 badań klinicznych, oce-
niających skuteczność i bezpieczeństwo stosowania 
korzenia żywokostu, oszacowali dla większości z nich 
ryzyko stronniczości jako wysokie, z niskim jedynie 
w przypadku dwóch badań.

Pierwszym z nich było randomizowane (n = 120), 
wieloośrodkowe badanie z podwójnie ślepą próbą 
wobec placebo skuteczności leczenia ostrego bólu 
pleców z użyciem maści zawierającej 35% wyciągu 
z korzenia żywokostu lekarskiego S. officinale (1:2 
etanol 60% [v/v]) w miejscowej aplikacji na skórę 
3 razy dziennie w ilości 4 g każdorazowo. Zmiany 
nasilenia bólu w aktywnym znormalizowanym ru-
chu i spoczynku (ang. active standardised movement) 
oceniano w skali wzrokowo-analogowej (VAS) pod-
czas 4 wizyt pacjentów grupy badanej w odniesieniu 
do grupy kontrolnej, w przeciągu 5 dni. Wykazano 
znaczącą skuteczność maści żywokostowej w oparciu 
o obserwowany spadek natężenia bólu w aktywnym 
ruchu, średnio o 95,2% (vs placebo 37,8%), oraz 
w spoczynku o 97,4% (vs placebo 39,6%) (61).

W drugim randomizowanym badaniu z podwójnie 
ślepą próbą w grupie dzieci w wieku 3-12 lat (n = 108) 
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stosowanie kremu zawierającego 10% wyciągu ze 
świeżych części nadziemnych żywokostu rosyjskie-
go (Symphytum x uplandicum) skracało proces go-
jenia średnio o 4,1 dnia w porównaniu z prepara-
tem o niższej zawartości wyciągu (1%). Wykazano 
statystycznie istotną różnicę w szybkości gojenia rany. 
Nie odnotowano żadnych działań niepożądanych, 
w tym reakcji alergicznych i podrażnień (62).

Badaniami klinicznymi objęto roślinne produk-
ty lecznicze dostępne na europejskich rynkach, 
m.in. niemieckim, mianowicie Kytta-salbe i Kytta-
balsam – zawierające 35% wyciągu z korzenia ży-
wokostu lekarskiego oraz Traumaplant o zawartości 
10% wyciągu z części nadziemnych żywokostu ro-
syjskiego. Są one klasyfikowane w grupie produk-
tów roślinnych o tradycyjnym zastosowaniu. EMA 
w oparciu o przedstawione wyniki badań klinicznych 
nie wydała zgody na zmianę kategorii produktów 
tzn. na produkty o ugruntowanym zastosowaniu, 
stwierdzając, że brak standaryzacji i określenia za-
wartości związków biologicznie czynnych decydują-
cych o działaniu przeciwzapalnym i w konsekwencji 
przeciwbólowym nie gwarantuje ich powtarzalnej 
skuteczności terapeutycznej. Podsumowując, EMA 
uznaje stosowanie produktów leczniczych z korzenia 
żywokostu lekarskiego w leczeniu objawowym ura-
zów i stłuczeń, natomiast nie przyznaje im statusu 
produktów o ugruntowanym zastosowaniu w lecze-
niu reumatycznego zapalenia stawów, bólu mięśni 
i stawów, kontuzji sportowych.

Podsumowanie

Surowce roślinne otrzymywane z żywokostu le-
karskiego – korzeń i liść, zawierają szereg związków 
biologicznie czynnych o działaniu przeciwzapalnym 
i antyoksydacyjnym. Na tle wcześniejszych donie-
sień badania ostatnich lat poszerzyły dane o składzie 
chemicznym korzenia żywokostu, wykazując obec-
ność lignanów z grupy pochodnych kwasu kawowego 
o potwierdzonych właściwościach przeciwzapalnych. 
Należy podkreślić fakt, że od wykrycia obecności he-
patotoksycznych alkaloidów pirolizydynowych, bada-
nia żywokostów, w tym również żywokostu rosyjskiego, 
były przede wszystkim ukierunkowane na ustalenie 
zakresów bezpieczeństwa stosowania. 

Na polskim rynku produktów ziołowych nie ma pre-
paratów zawierających wyciągi z korzenia żywokostu 
lekarskiego przeznaczonych do stosowania zewnętrz-
nego o statusie produktów leczniczych. Natomiast 
surowce pozyskiwane z S. officinale (korzeń i liść) 
są dostępne jako pojedyncze zioła w sklepach zielar-
skich oraz są składnikami produktów o charakterze 
kosmetyków. Ponadto, w sklepach zielarskich dużą 
popularnością cieszą się oleje żywokostowe o nie-
oznaczonej zawartości alkaloidów pirolizydynowych. 
Bezpieczne stosowanie produktów z żywokostu lekar-
skiego, w warunkach krajowych, powinno uwzględniać 
informacje o sposobie stosowania i jego czasie, a więc 
tylko stosowania zewnętrznego, ograniczonego jedno-
razowo do 10 dni. 
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