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SUMMARY

Resveratrol is a naturally occurring polyphenol from the stilben group. It was first isolated in 1940 from the roots of the white hel-
lebore. It is produced by plants in response to stress, cuts, infections or strong UV radiation. It affects the resistance of plants to
pathogens through its fungicidal action. It is found in red wine, chocolate products, peanuts, vegetables, and a variety of berries.
Resveratrol is often the main ingredient in plants and fruits used in folk Chinese and Japanese medicine. Resveratrol has been stud-
ied by the international MONICA project monitoring mortality, morbidity and risk factor reduction associated with cardiovascular
disease and has been performed in 21 countries at 38 centers. Resveratrol has a variety of potentially life-prolonging properties:
cardioprotective, neuroprotective and anti-cancer. It is believed that due to its beneficial properties and non-toxicity, it should be
part of a daily, varied and balanced diet.
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STRESZCZENIE

Resweratrol jest naturalnie wystepujgcym polifenolem z grupy stilbenow. Po raz pierwszy zostat wyizolowany w 1940 roku z korzeni
ciemiezycy biatej. Wytwarzany jest przez rosliny w odpowiedzi na stres, skaleczenie, infekcje lub silne promieniowanie UV. Wplywa
na odpornos¢ roslin na patogeny poprzez jego dziatanie grzybobdjcze.

Wystepuje w czerwonym winie, wyrobach czekoladowych, orzechach ziemnych, warzywach i réznorodnych owocach jagodowych.
Resweratrol jest czesto glownym sktadnikiem roslin i owocow stosowanych w ludowej medycynie chiniskiej i japoriskiej. Byt on przed-
miotem badan miedzynarodowego projektu MONICA, monitorujgcego umieralnosé, zachorowalnosé i redukcje czynnikow ryzyka
zwiqzanych z chorobami uktadu krqzenia, przeprowadzonego w 21 krajach, w 38 osrodkach. Resweratrol posiada zréznicowane
wlasciwosci potencjalnie mogqce przedluzyc zycie: kardioprotekcyjne, neuroprotekcyjne i przeciwnowotworowe. Uwaza sie, ze dzieki
jego korzystnym wlasciwosciom i brakowi toksycznosci powinien by¢ elementem codziennej, zroznicowanej i zbilansowanej diety.

Stowa kluczowe: resweratrol, dziatanie antyoksydacyjne, przeciwzapalne, przeciwnowotworowe, kardioprotekcyjne

Wstep spoteczenistwa takimi produktami i rosnacy popyt

Nauka nieustannie poszukuje nowych substan- na suplementy diety np. obnizajace poziom cukru
cji mogacych przedtuzy¢ zycie i uchroni¢ przed lub wspomagajace prace serca. Surowce roslinne sa
zwiekszona zapadalnos$cia na choroby cywilizacyjne, Zrddltem takich substancji, warto wiec przypomniec,
w tym nowotworowe. Obserwujemy zainteresowanie zZe szereg obecnie stosowanych lekow wywodzi sie
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z surowcow roslinnych, np. morfina z opium lub stomy
makowej, chinina z kory chinowca, a prekursorem
aspiryny sa salicylany z kory wierzby. Niektore sub-
stancje wyizolowane kilkadziesiat lat temu nadal sa
przedmiotem badan, posiadajq interesujace wlasciwo-
$ci m.in. dla kardiologii, diabetologii czy pulmonologii.

Resweratrol to naturalnie wystepujacy polife-
nol z grupy stilbendéw, wytwarzany przez ro§liny
w odpowiedzi na stres, uszkodzenie, infekcje pato-
genow (dziala grzybobdjczo) lub promieniowanie
UV. Znaleziono go w czerwonym winie, ale wiecej
jest go w liSciach winogron niz owocach. Najwicksza
rozpoznawalno$¢ przyniost resweratrolowi projekt
MONICA (Multinational MONItoring of trends and
determinants in CArdiovascular diseases), w kto-
rym wykazano jego pozytywne dzialanie na organizm
cztowieka. Dzieki wlaSciwo$ciom antyoksydacyjnym
i hamujacym rozwdj proceséw nowotworowych po-
zostaje czesto badana substancja, istotng zaréwno
w profilaktyce, jak i we wspomaganiu leczenia.

Francuski paradoks

W wielu krajach Europy obserwowano korelacje
miedzy spozywaniem produktéw bogatych w tluszcze
zwierzece a wysoka SmiertelnoScia spowodowana
chorobami uktadu krazenia, u podioza ktérych jest
miazdzyca. Zjawisko to wystepuje w znacznie mniej-
szym stopniu w potudniowe] Francji, co zostalo na-
zwane francuskim paradoksem (ang. French paradox).
Przyczyna tego zjawiska w krajach basenu Morza
Srédziemnego jest zwyczaj regularnego spozywania
przez mieszkaficow umiarkowanej ilosci czerwone-
go wina, zawierajacego oprocz antocyjandéw m.in.
resweratrol, ktéry znaczaco wptywa na obnizenie
wskaznika Smiertelnosci z powodu schorzen sercowo-
-naczyniowych (1).

Najwieksze badanie epidemiologiczne trwajace po-
nad 10 lat i dostarczajace informacji o stanie zdrowia
populacji w Europie zostato zorganizowane przez
WHO (World Health Organization) na poczatku lat
80. XX wieku. Miedzynarodowy projekt MONICA
bazowal na monitorowaniu trendoéw umieralnosci, za-
chorowalnosci i redukeji czynnikéw ryzyka zwiagzanych
z chorobami uktadu krazenia. Projekt zostat przepro-
wadzony w 21 krajach, w tym w 38 oSrodkach, réwniez
na terenie Polski. Grupe badawcza stanowily zaréwno
kobiety, jak i mezczyzni w wieku od 25 do 64 lat (2).

Otrzymane wyniki wykazaly, ze wskaznik §miertel-
nosci we Francji jest bardziej zblizony do stwierdza-
nego w Japonii i Chinach, r6zny od obserwowanego
w USA lub Wielkiej Brytanii. U mieszkaficow USA
i Wielkiej Brytanii odnotowano réwniez zblizony po-
ziom cholesterolu we krwi (wyzszy), co jest skutkiem

diety bogatej w duza ilo$¢ ttuszczéw nasyconych.
Problem ten w szczegdlnosci dotyczyt kobiet.

Wzieto pod uwage rowniez pozostate czynniki mo-
gace mie¢ wptyw na wyniki badania, takie jak: palenie
papierosow, wskaznik BMI (ang. body mass index)
oraz ci$nienie krwi. Wykazano, ze nie powodowaty
one istotnie statystycznej roznicy w poréwnaniu z po-
zostatymi krajami.

Poczatkowo wysnuto wniosek, ze przyczyna francu-
skiego paradoksu jest wplyw diety typowej dla Francji.
Kraj stynie z wysokiego spozycia pieczywa, warzyw,
owocOw i sera oraz wina, bedacego podstawa kuchni
§rédziemnomorskiej. Wyniki z 17 krajow (3) po-
twierdzily, Ze istnieje korelacja miedzy konsumpcja
wina, a produktami zawierajacymi tluszcze zwierzece.
To przyczynito si¢ do podjecia dalszych badan, aby
potwierdzi¢ obserwacje zwigzane z potencjalnie ko-
rzystnym wplywem spozywania czerwonego wina. Jako
miejsce analiz wybrano m.in. Tuluze, miejscowos$¢
w regionie specjalizujacym si¢ w produkcji wina oraz
stynacym z niskiego wskaZnika Smiertelnosci z powodu
choréb uktadu sercowo-naczyniowego. Na podstawie
uzyskanych wynikéw stwierdzono, ze sktadnikiem ma-
jacym istotny wptyw na wlasciwoSci kardioprotekcyjne
wina jest resweratrol.

Wystepowanie, budowa i wlasciwosci

Po raz pierwszy resweratrol wyizolowano ponad
80 lat temu (w 1940 roku) (4) z korzeni ciemiezycy
biatej (Veratrum album L.), a nastgpnie w 1963 roku
z korzeni rdestowca ostrokonczystego (Reynoutria
japonica Houtt.), uprawianego gléwnie w Chinach
i Japonii.

Resweratrol wystepuje rowniez w orzechach
ziemnych, warzywach i r6znorodnych owocach ja-
godowych, m.in. owocach morwy, zurawiny, boréwki
czernicy i brusznic, boréwki amerykanskiej, czarnej
porzeczki, truskawek, a takze malin i aronii, obecny
jest réwniez w wyrobach czekoladowych. Jest czestym
sktadnikiem roslin stosowanych w ludowej medycynie
chinskiej i japonskiej: Cassia quinaquangulata, C. gar-
rettiana, Reynoutria japonica oraz Ficus barteri (5).
Jednakze za najlepsze Zrodio resweratrolu uwaza
sie winogrona, szczegdlnie owoce szczepu Pinot
Noir (6), oraz czerwone wino. Resweratrol spetnia
role substancji obronnej (fitoaleksyna), ktéra synte-
tyzowana jest przez roSliny w odpowiedzi na uszko-
dzenie tkanki, a zwlaszcza po ataku patogennych
grzybow, np. szarej plesni i bakterii. Przeciwdziata
on réwniez skutkom innych czynnikow stresowych,
takich jak nadmiar promieniowania UV, niedo-
bor wody lub ekspozycja na ozon (7). Zawartosé
resweratrolu w ro§linie po zadziataniu czynnika
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indukujacego osiaga maksimum po 24 godzinach
i obniza si¢ po 42-72 godzinach (1).

Proces syntezy zwigzku (ryc. 1) katalizowany jest
syntaza stilbenowa (ang. stilbene synthase — STS),
ktéra wykorzystuje jako substraty trzy czasteczki ma-
lonylo-CoA oraz jedna czasteczke p-kumarylo-CoA.
Otrzymanym potproduktem jest tetraketon, ktory ule-
ga cyklizacji w reakcji kondensacji aldolowej z uprzed-
nim wydzieleniem czterech czasteczek dwutlenku
wegla (CO,) i czterech czasteczek koenzymu A (8).
W dalszych etapach w wyniku réznych modyfikacji
(glikozylacji, metylacji, oligomeryzacji, izomeryzacji
i izoprenylacji) powstaje resweratrol i pochodne (9).

o o

|
CoA /

malonylo-CoA p-kumaroilo-CoA

trans-resweratrol

Ryec. 1. Reakcja syntezy trans-resweratrolu

Resweratrol (3,5,4’-trihydroksystilben) to organicz-
ny zwiazek chemiczny, ktéry nalezy do polifenolowych
pochodnych stilbenu. Struktura chemiczna podobna
jest do syntetycznego dietylostilbestrolu estrogeno-
wego (4,4’-dihydroksy-trans-a, B-dietylostilbenu), za-
liczanego do fitoestrogendéw, hormondw roslinnych
majacych dziatanie podobne do estrogenu (1).

Resweratrol moze wystepowaé¢ w dwoch formach
(izomery geometryczne): cis i trans (ryc. 2a, b), ktore
roznig sie od siebie wlasciwoSciami fizykochemicz-
nymi. Naturalnie wystepuje izomer trans i tylko on
wykazuje aktywnoS$¢ biologiczna. Izomer trans moze
przeksztalci¢ sie w forme cis m.in. w wyniku promie-
niowania UV, fermentacji lub wysokiego pH. W mate-
riale ro§linnym stabilniejszy jest izomer trans, dlatego
wykorzystywany jest on w celach badawczych.

HO OH
X
HO NN
L O ®
OH OH
a. cis-resweratrol b. trans-resweratrol

Ryec. 2a, b. Formy izomeryczne resweratrolu: a. cis, b. trans

trans-Resweratrol dobrze rozpuszcza si¢ w rozpusz-
czalnikach organicznych, takich jak etanol, DMSO
(dimetylosulfotlenek) i DMF (dimetyloformamid),
stabo w roztworach wodnych (10).

W badaniu przeprowadzonym przez Trela
i Waterhouse (11) zarejestrowano widma absorpcyjne
obu izomeréw w etanolowych roztworach w zakresie
UV i wyznaczono molowe wspotczynniki absorpcji
jako Emax = 1,26 x 10* I/mol cm przy A = 288 nm
oraz Emax = 3 x 10*1/mol cm przy A = 308 nm, odpo-
wiednio dla cis- i trans-resweratrolu (12). Otrzymane
widma UV przedstawiono na wykresie odpowiednio
dla obu izomerdw cis i trans (ryc. 3).
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Rye. 3. Widma absorpcyjne izomeréw cis i trans (11)

W badaniach resweratrolu wykorzystano takze
metody teoretyczne, nazywane in silico.

Obliczono rozktad gestosci elektronowej w cza-
steczce trans-resweratrolu (ryc. 4). Na tej podstawie
stwierdzono, ze najwicksza reaktywnoS¢ powinna
przejawia¢ grupa OH w pozycji 4’ w pierScieniu B,
a mniejsza grupy hydroksylowe w pozycji meta
w pierscieniu A (12).

Dzieki badaniom struktury molekularnej czasteczki
z wykorzystaniem metody ab initio, modeli matema-
tycznych i wynikow badan krystalograficznych dowie-
dziono, ze obydwa pierScienie A i B szkieletu stilbe-
nowego wystepuja prawie w tej samej plaszczyznie,
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Ryc. 4. Struktura chemiczna frans-resweratrolu z numeracja
atomow wegla

co potwierdzita analiza widm absorpcyjnych w pod-
czerwieni oraz ramanowskich (12).

Dziatanie biologiczne

Wzrastajaca tendencja do zapadalnosci na cho-
roby cywilizacyjne, m.in. cukrzyce, miazdzyce i nad-
ci$nienie tetnicze, sktania koncerny farmaceutyczne
do szukania nowych form walki z tymi schorzeniami.
Szeroki zakres dziatan biologicznych resweratrolu
spowodowal wzrost zainteresowania tg czasteczka
producentow suplementéw diety. Resweratrol obniza
poziom wolnych rodnikéw, dziata antyoksydacyjnie,
przeciwutleniajaco, przeciwdrobnoustrojowo, chemo-
prewencyjnie, antykarcynogennie, neuroprotekcyjnie,
usprawnia krazenie mézgowe, a takze hepatoprotek-
cyjnie, kardioprotekcyjnie, wplywa na dtugos¢ zycia.
Jest on obecny w réznych postaciach preparatow, od
kapsutek po krople. Na rynku aptecznym wystepuje
gléwnie jako sktadnik ekstraktu z winogron oraz ko-
rzenia rdestowca ostrokonczystego, surowca, z ktérego
juz w 1963 roku go wyizolowano (4).

Zainteresowanie resweratrolem, ktore wzrosto
po zakonczonym projekcie MONICA, spowodowane
bylo jego whasciwosciami kardioprotekeyjnymi, ktore
sa korzystne w przypadku zwigkszenia sie grupy osob
starszych w spoteczefistwie europejskim.

W grudniu 2020 roku Agencja Oceny Technologii
Medycznych i Taryfikacji wydata opinie stwierdzaja-
ca, ze choroba niedokrwienna serca jest najczestsza
przyczyna zgonoéw (23% choréb uktadu sercowo-
-naczyniowego), a tuz za nig wystepuja niewydolno$é
serca (22%) oraz miazdzyca (20%). W 2001 roku od-
notowano 48% zgonéw w Polsce, ktére spowodowane
byly chorobami serca i naczyn krwiono$nych (13).

Uwaza sie, ze dzialanie kardioprotekcyjne reswe-
ratrolu polega na hamowaniu agregacji ptytek krwi
oraz procesu zapalnego poprzez zmniejszenie synte-
zy reaktywnych form tlenu i podatnoSci lipoprotein
o niskiej gestosci (ang. low-density lipoprotein — LDL)
na utlenienie (8). Dochodzi réwniez do wzrostu po-
ziomu cholesterolu HDL (ang. high-density lipoprote-
in) oraz zmniejszenia poziomu LDL, prowadzacego
do powstawania blaszek miazdzycowych.

Wykazano, iz po spozyciu resweratrolu widoczne
jest rozszerzenie naczyn krwionoSnych, spowodowane

zwiekszeniem produkeji tlenku azotu, oraz dziatanie
przeciwzakrzepowe, przeciwmiazdzycowe, zapobie-
gajace udarom serca i udarom moézgu (14). Ulega
rowniez zwiekszeniu wydolno$¢ i przeptyw w naczy-
niach krwionoSnych oraz nastepuje regulacja ciSnienia
tetniczego krwi. Badanie potwierdzajace wzrost prze-
ptywu krwi po spozyciu resweratrolu przeprowadzono
na grupie 30 os6b przyjmujacych dawke 600 mg/dzien
i jego efekty byly widoczne juz po uptywie 60 minut
od podania (8).

Resweratrol jako polifenol ma wtasciwoSci prze-
ciwutleniajace, wynika to z obecnos$ci fenolowych
grup funkcyjnych w obu pierscieniach A i B (14).
Dzigki jego obecnosci w czerwonym winie potencjat
antyoksydacyjny win czerwonych jest znacznie wyzszy
(powyzej 150 000 nmol/100 g) niz bialych (ponizej
100 000 nmol/100 g) (14).

Cenionym efektem resweratrolu jest jego dziala-
nie hamujace proliferacje komorek nowotworowych.
Przypuszcza sig, ze zwiazek przyczynia sie¢ do zmniej-
szenia objetoSci guzow oraz zahamowania ekspresji
genow odpowiedzialnych za rozwdj proceséw nowo-
tworowych. Badania potwierdzajace jego dziatanie
powoduja wzrost zainteresowania suplementacja re-
sweratrolu jako Srodka uzupetniajacego diete pacjen-
téw z chorobg nowotworowa.

Stosowany jest on takze przez osoby otyle jako
Srodek wplywajacy na rownowage energetyczna. Fakt
ten jest szczegOlnie istotny z uwagi na wzrastajacy
problem nadwagi w wysokorozwinietych krajach,
powodujacy liczne problemy zdrowotne ich mieszkan-
cow. Dane opublikowane przez Narodowy Fundusz
Zdrowia mowia, ze 70% spoteczenstwa polskiego cho-
ruje na nadwage i otytos¢. Niejednokrotnie pacjenci
z nadwagg maja jednocze$nie schorzenia kardiologicz-
ne. Resweratrol posiadajacy kardioprotekcyjne dziata-
nie, udokumentowane wieloma badaniami, moze by¢
potencjalnym Srodkiem stosowanym w uzupelnianiu
diety tych os6b. Przeprowadzono badanie in vivo,
ktére potwierdzito dziatanie obnizajace ci$nienie krwi
u otylych myszy (15). Aktualnie kontynuowane sa
badania majace na celu sprawdzenie skutecznosci
stosowania tego polifenolu w celu zmniejszenia masy
ciata u 0s6b z BMI >30 kg/m, oraz u pacjentow
z cukrzyca (8).

Korzystne dziatanie resweratrolu w leczeniu oty-
foSci wynika z aktywacji biatka SIRT1 nalezacego
do sirtulin i regulujacego apetyt, ktore aktywuje pro-
staglandyne PGC-1-a indukujaca powstawanie glu-
kozy w watrobie (1).

Dodatkowo stwierdzono, ze resweratrol wply-
wa na regulacje poziomu cukru, w szczegdlnoSci
u 0s6b z cukrzycg typu 2 oraz u pacjentéw chorych
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na hiperlipidemig, oraz na nasilanie dziatania watro-
bowej kinazy biatkowej AMPK (1). Stwierdzono, ze
im wigksza dawka substancji zostata przyjeta przez
pacjenta, tym osiagano wickszy efekt terapeutycz-
ny (8). Dodatkowo, zaobserwowano brak hiperglike-
mii w trakcie przeprowadzanych badafn oraz zwiek-
szenie wrazliwoSci na insuling przy jednoczesnym
braku zmian funkcji komoérek B-trzustki (8). Chociaz
resweratrol posiada wlasciwosci obnizajace poziom
glukozy we krwi, to niezbedne jest prowadzenie dal-
szych badaf, w szczeg6lnoSci mogacych ocenié¢ diu-
goterminowe efekty.

Ostatnio, szczegdlnie w obliczu pandemii
COVID-19, istotnym stato si¢ poszukiwanie nowych
substancji dziatajacych przeciwwirusowo. Przypuszcza
sig, ze resweratrol moze wptywaé na replikacje wirusa
HIV wywolujacego AIDS, wirusa cytomegalii (CMV)
oraz wirusa opryszczki (HSV). Ponadto moze byé
elementem wspomagajacym w leczeniu niealkoholo-
wego stluszczeniowego zapalenia watroby (NFLD),
w prewencji osteoporozy i w leczeniu chorob neu-
rodegeneracyjnych, m.in. choroby Alzheimera oraz
stwardnienia rozsianego (8).

Znaczna roznorodno$¢ oraz wielokierunkowos§¢
dziatania resweratrolu pozwala na stwierdzenie, ze
zwiazek ten powinien by¢ wlaczony do diety pacjen-
tow, a jego wlasciwoSci potencjalnie moga przyczynié
si¢ do poprawy zdrowia oraz zmniejszenia zapadal-
nosci na liczne choroby cywilizacyjne.

Mechanizm dziatania

Mechanizm dziatania resweratrolu pomimo wie-
lu badan wciaz pozostaje niedoktadnie wyjasniony.
Uwaza si¢, ze szybki metabolizm zwiazku moze
zmniejszac jego pozytywny wplyw na organizm czlo-
wieka. Pomimo iz zwiazek ten posiada istotne wtasci-
wosci lecznicze, trudno jest okresli¢ jego efekty przy
wieloletniej suplementacji.

Stwierdzono, ze np. za dziatanie kardioprotekcyjne
odpowiada hamowanie peroksydacji lipidéw i zmniej-
szenie poziomu utlenionego LDL. Resweratrol odgry-
wa istotna role w zahamowaniu powstawania kaskady
wolnych rodnikéw i stresu oksydacyjnego oraz wply-
wa na aktywno$¢ cyklooksygenaz: COX-1 i COX-2.
COX-1 odpowiada za dzialanie przeciwzapalne, jej
zadaniem jest synteza kwasu arachidonowego, pro-
staglandyn, prostacyklin, produktow dziatania lipo-
oksygenazy i tromboksanu (1). Posiada istotng role
w prawidlowym funkcjonowaniu organizmu poprzez
cytoprotekcje w obrebie przewodu pokarmowego,
utrzymanie prawidtowego przeptywu krwi przez nerki
i agregacje plytek krwi (16). Przeprowadzono badanie,
w ktorym wykazano hamujacy wplyw na prostaglandyny

PGE2 (17), katalizowane przez COX w leukocytach
krwi obwodowej. Martin i wsp. (18) przeprowadzili
badanie in vivo na szczurach, u ktérych resweratrol
znacznie zmniejszyt ilo§¢ prozapalnej prostaglandy-
ny PGD2. Dodatkowo wykazano, ze za mechanizm
przeciwzapalny odpowiada hamowanie cytokin, takich
jak TNF-a (ang. tumor necrosis factor-o.) i IL-1§
(interleukina-1p) (19).

Aktywnos$¢ antynowotworowa resweratrolu pozo-
staje nadal elementem badaf i obserwacji. W wyniku
badan in vivo umieszczanie resweratrolu na skorze
zwierzat zmniejszato czesto$¢ wystepowania chemicz-
nie indukowanego raka skdry (8). Po podaniu reswe-
ratrolu zauwazono redukcje objetosci guzéw nowo-
tworowych u zwierzat laboratoryjnych oraz zahamo-
wanie ekspresji genéw zwiazanych z rozwojem raka,
np. poprzez wplyw na gen supresorowy BRCA (8).
Przypuszcza sig, ze za mechanizm antykancerogenny
odpowiada zahamowanie aktywnosci biatka p53, od-
powiedzialnego za apoptoze komoérek oraz enzyméw
Bax i kaspaz, indukujacych zajscie powyzszej reakcji,
a takze obnizenie stezenia cykliny D1 i E, biatek Bcl-2,
Bcl-X,| (ang. B-cell leukemia/lyphoma) oraz IAP (ang.
inhibitor of apoptosis proteins) (14), rowniez hamowa-
nie aktywnosci polimerazy DNA i wielu czynnikéw
transkrypcyjnych oraz biatkowych kinaz tyrozynowych.

Interesujace efekty otrzymano w badaniu na pa-
cjentach ze zdiagnozowanym nowotworem jelita gru-
bego i po resekcji guza. Przez okres 14 dni otrzy-
mywali oni ekstrakty z winogron w dawce dziennej
0,073-0,114 mg, ktéra pomimo niewielkiej iloSci spo-
wodowala znaczne zahamowanie ekspresji genow
nowotworowych (8). Nastepnie powtoérzono dziatanie
przy wiekszych dawkach 500 mg i 1 g i otrzymano
dawkozalezne wyniki — przy dawce 1 g obserwowano
znaczace zmniejszenie proliferacji komodrek nowo-
tworowych. Podjeto tez badania na osobach zdrowych
przyjmujacych przez 29 dni 500 mg i 5,0 g reswera-
trolu. Po przebadaniu probek krwi obserwowano
zmniejszenie produkcji czynnikéw wzrostu IGF-1
(ang. insulin-like growth factor 1) oraz IGRBP-3 (ang.
insulin-like growth factor-binding protein 3), mogacych
powodowaé rozwdj nowotworu.

Badania potwierdzajace wplyw resweratrolu na re-
dukcje proliferacji komérek nowotworowych przyczy-
niaja si¢ do popularnosci suplementacji u oséb, u kto-
rych zdiagnozowano obecno$¢ nowotworu, a dziatanie
to wymaga dalszych obserwacji i badan klinicznych.

Uzasadnieniem stosowania resweratrolu w scho-
rzeniach uktadu nerwowego jest zdolno§¢ hamowa-
nia wolnych rodnikéw oraz ostabienie toksycznosci
B-amyloidu w komérkach hipokampu, spowodowane;j
aktywacja kinazy C (1).
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Metabolizm

Resweratrol po spozyciu wchtaniany jest w Swietle
jelita cienkiego w ok. 70%, skad trafia do krwi, a na-
stepnie do hepatocytow. Wowcezas ulega hydroksylacji
przy udziale cytochromu P450, a nastepnie biotrans-
formacji do glukuronianu lub siarczanu (VI) trans-
-resweratrolu (8). Czas potowicznego rozpadu prze-
biegajacy w watrobie wynosi od 8 do 14 minut (20),
a szybki jego rozklad powoduje, ze absorbowany jest
w niewielkich iloSciach. Z organizmu wydalany jest
wraz z z6lcia, katem i moczem.

Obecnie trwaja badania nad zwigkszeniem wchia-
niania tego zwiazku. Przypuszcza sie, ze resweratrol
w obecnosci piperyny (8), alkaloidu wystepujacego
w pieprzu czarnym, wchlania sie znaczaco lepiej,
a jego zwiekszona ilo§¢ w organizmie silniej wptywa
m.in. na dziatania kardioprotekcyjne.

Toksycznosé

Dzieki duzemu zainteresowaniu resweratrolem
konieczne byto sprawdzenie jego wplywu na organizm
cztowieka nie tylko pod katem pozytywnego dziatania,
ale réwniez jego toksycznoSci w celu potwierdzenia
bezpieczefstwa jego stosowania.

Crowell i wsp. (21) opublikowali wyniki badaf in vivo
na szczurach, otrzymujacych rozne dawki resweratrolu
dziennie: 0,3; 1 lub 3 g przez 4 tygodnie, co odpowiada
21;701 210 g spozywanym przez cztowieka o Sredniej
wadze 70 kg. Z dziatan niepozadanych odnotowano
wystepowanie nefrotoksycznosci, a otrzymany procent
SmiertelnoSci w przeprowadzonym badaniu wynosit
5% (2 osobniki na 40 przypadkow) wylacznie przy
wickszych dawkach, nierealnych do spozycia przez
cztowieka. Przyjmowanie 0,3 g dziennie nie wywotato
zadnych skutkéw ubocznych (22).

W 2009 roku Williams i wsp. (23) potwierdzili
bezpieczefistwo stosowania resweratrolu w badaniach
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Podsumowanie
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