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Streszczenie

Wprowadzenie. Berberyna jest metabolitem ro§linnym nalezacym do grupy alkaloidow izochinoli-
nowych o silnej aktywnos$ci biologicznej i farmakologicznej. Szeroko obecna jest w roslinach leczniczych,
zwlaszcza z rodzaju Berberis. Obecnie berberyna cieszy si¢ duzym zainteresowaniem ze wzgledu na
dziatanie przeciwnowotworowe wynikajace z inhibicji/stymulacji wielu szlakéw biochemicznych.

Wyniki i wnioski. Badania wykazaly, ze berberyna ma rowniez dziatanie przeciwcukrzycowe, prze-
ciwbakteryjne, przeciwwirusowe. Jest to naturalny lek do zastosowan klinicznych w réznych chorobach
i stanach patologicznych, takich jak miazdzyca, rak, choroba Alzheimera, cukrzyca, PCOS, infekcje bakte-
ryjne i wirusowe itp. Dlatego tez rosngca liczba prac na temat berberyny wymaga podsumowania wiedzy
i trendow badawczych. Wiele prac koncentruje si¢ na nowych strategiach terapeutycznych opartych na
nowych formutach lub poszukiwaniu nowych aktywnych pochodnych. Aktywno$¢ berberyny jest bardzo
wazna w odniesieniu do uwrazliwiania i wspomagania terapii przeciwnowotworowej w polaczeniu
z dobrze znanymi, ale w niektorych przypadkach nieskutecznymi terapeutykami. W obecnych czasach
obserwuje si¢ ciggly wzrost liczby naturalnych produktéw pochodnych i zainteresowanie nimi, dlatego
berberyna moze by¢ potencjalnym zrédlem przysztych odkry¢ i rozwoju lekéw. Wciaz jednak potrzebne
sa dalsze badania. Obecnie zwigzek ten jest oceniany w wielu waznych badaniach klinicznych i jest jedna
z najbardziej obiecujacych i intensywnie badanych substancji naturalnych. Gléwnym celem niniejszego
przegladu jest podsumowanie wiedzy dotyczacej berberyny — mato znanego sktadnika roslin, ale o szero-
kim zakresie wtasciwos$ci farmakologicznych. W niniejszej pracy omoéwiona zostata berberyna z uwagi na
jej wystepowanie, tradycyjne wykorzystanie, wtasciwosci farmakologiczne i antyoksydacyjne.

Stowa kluczowe: berberyna, bioaktywno$¢, alkaloid

Wprowadzenie

Rosliny wytwarzaja wiele roznych produktow metabolizmu — wtornych metaboli-
tow — takich jak alkaloidy, terpenoidy i polifenole [25]. Alkaloidy o silnej aktywnosci
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biologicznej od wiekow byly stosowane w medycynie tradycyjnej jako ekstrakty ro-
$linne. Obecnie, dzigki nowym metodom badawczym, aktywne zwiazki w ekstraktach
moga by¢ identyfikowane i projektowane do nowych zastosowan. Jednym z nich jest
berberyna, ktora obecnie cieszy si¢ duzym zainteresowaniem ze wzgledu na niezwykle
obiecujacg aktywnos$¢ biologiczng i farmakologiczng [21].

Berberyna jest zaliczana do alkaloidéw protoberberynowych (lub tetrahydropro-
toberberyn), ktore sktadaja si¢ z tetracyklicznego szkieletu pierscieniowego opartego
na uktadzie dibenzo[a.g]chinolizydyny, jak pokazano na ryc. 1. Majg podstawowy
szkielet benzyloizochinoliny pochodzacy z utleniania fenolu i sprzegania z grupa N-
metylowg izochinoliny, tworzac ,,mostek berberynowy”. Pod wzgledem chemicznym
definiuje sie ja jako 5,6-dihydro-9,10-dimetoksy-benzo[g]-1,3-benzodiokso[5,6-
a]chinolizyne [25].

Ryc. 1. Chemiczna struktura berberyny [PubChem]
Fig. 1. Chemical structure of berberine [PubChem]

Berberyna jest organicznym zwigzkiem chemicznym nalezacym do grupy alkalo-
idow benzyloizochinolinowych, wystepujacym w wielu roslinach leczniczych, ktore sa
szeroko stosowane w tradycyjnej medycynie chinskiej od setek lat [5, 20]. Rosliny
lecznicze, takie jak ktacze Coptidis i berberysu, sa gtdéwnymi naturalnymi zrodtami
berberyny. Rosliny te wystepuja w Ameryce Potnocnej Potudniowej, Europie, Afryce
i Azji, i od dawna sg stosowane i cenione przez wiele cywilizacji za ich whasciwosci
lecznicze. Berberyna wystepuje gtownie w korzeniach, korze i todygach, ale roéwniez
w kwiatach i gorzkich owocach tych roslin. Berberyna jest badana od ponad o$miu
dekad, a pierwszy przeglad na temat jej izolacji i whasciwosci chemicznych zostat opu-
blikowany w 1926 roku [26]. Berberyna moze by¢ pozyskiwana zaréwno na drodze
ekstrakcji z naturalnych Zrodet tego alkaloidu lub otrzymywana na drodze syntezy
chemicznej. Do tej pory do ekstrakcji alkaloidéw stosuje si¢ rozne techniki ekstrakcji,
takie jak: ekstrakcja Soxhleta, ekstrakcja rozpuszczalnikiem na gorgco, ekstrakcja ply-
nem w stanie nadkrytycznym czy tez ekstrakcja wspomagana ultradzwiekami lub pro-
mieniowaniem mikrofalowym [20]. Oferowane na rynku suplementy berberyny to
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przede wszystkim naturalne ekstrakty, w ktorych stosujac odpowiednie rozpuszczalni-
ki, uzyskuje si¢ berberyn¢ w postaci soli [32]. Mozliwe jest otrzymanie berberyny
m.in. w postaci soli chlorkowych i siarczanowych. Obie formy berberyny wykazuja
taka samg aktywno$¢, jesli chodzi o wlasciwosci glownej czesci czasteczki, czyli ber-
beryny, gdyz w organizmie po rozpuszczeniu czasteczka — zaréwno siarczan, jak
i chlorowodorek berberyny — dysocjuje na dwie niezalezne czgéci: berberyng — gtowna
cze$é zwigzku wykazujaca aktywno$¢ oraz chlorek lub siarczan. Berberyna w czystej
postaci ma niska biodostepnos¢, natomiast sole (zwlaszcza siarczan berberyny) sg re-
komendowane jako tatwiej biodostepne. Pojawiaja si¢ rowniez badania dotyczace
zwiekszania biodostepnosci berberyny poprzez np. wytwarzanie nowych pochodnych
[8, 19]. Sol chlorkowa lub siarczanowa berberyny jest powszechnie stosowana do ce-
16w klinicznych [31]. Alkaloidy s zwykle zasadowe i bezbarwne, a berberyna to in-
tensywnie zotty, bezwonny proszek o kwasnym odczynie. Wyrdznia jg charaktery-
styczny alkaloidowy gorzki smak [20]. Jest bardzo stabo rozpuszczalna w wodzie,
etanolu i metanolu, jednak jej sole sg stosunkowo lepiej rozpuszczalne [13].

Naturalne zrédla berberyny

Berberyna zostala wykryta, wyizolowana i 0znaczona ilo§ciowo z r6znych rodzin
i rodzajow roslin, w tym Annonaceae (Annickia, Coelocline, Rollinia i Xylopia), Ber-
beridaceae (Berberis, Caulophyllum, Jeffersonia, Mahonia, Nandina i Sinopodophyl-
lum), Menispermaceae (Tinospora), Papaveraceae (Argemone, Bocconia, Chelido-
nium, Corydalis, Eschscholzia, Glaucium, Hunnemannia, Macleaya, Papaver
i Sanguinaria), Ranunculaceae (Coptis, Hydrastis i Xanthorhiza) oraz Rutaceae (Evo-
dia, Phellodendron i Zanthoxyllum). Rodzaj Berberis jest dobrze znany jako najbar-
dziej rozpowszechnione naturalne Zrédto berberyny. Kora B. vulgaris zawiera ponad
8 % alkaloidow, w tym berberyna stanowi okoto 5 %. Berberyna jest rowniez szeroko
obecna w korze, li§ciach, gatazkach, klaczach, korzeniach i todygach kilku gatunkéw
roslin leczniczych, w tym Argemone mexicana (argemon meksykanski), Berberis ari-
stata (berberys indyjski), B. aquifolium (mahonia pospolita), B. heterophylla, B. bea-
niana, Coscinium fenestratum, C. chinensis, C. japonica, C. rhizome, Hydratis cana-
densis (gorzknik kanadyjski), Phellodendron amurense (korkowiec amurski), P.
chinense (korkowiec chinki), Tinospora cordifolia (guduchi), Xanthorhiza simplicissi-
ma (zotcien amerykanski) [20].

Badania wykazaty, ze kora i korzenie sg bogatsze w berberyng w poréwnaniu
z innymi czesciami roslin [29]. W rodzinie Papaveraceae, Chelidonium majus (glistnik
Jaskolcze ziele) jest kolejnym waznym ziolowym zroédlem berberyny. Coptidis rhizoma
i berberys, sg natomiast naturalnymi zrédtami o najwickszej zawarto$ci berberyny.
Berberysy, takie jak Berberis aristata, B. aquifolium, B. asiatica, B. croatica, B. thun-
bergii i B. vulgaris, to krzewy uprawiane glownie w Azji i Europie, a ich kora, owoce,
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liscie i korzenie sg czesto szeroko stosowane W medycynie ludowej. Dane literaturowe
wskazuja, ze maksymalne stgzenie berberyny zidentyfikowano w Kkorzeniach
(1,6 + 4,3 %) i w wickszosci gatunkoéw Berberis. Rosliny, ktore rosng na niskich wy-
sokosciach, zawieraja wigcej berberyny w poréwnaniu z ros§linami rosnagcymi na wyz-
szych wysokosciach. Jednak nie mozna w petni ustali¢ korelacji migdzy zawarto$cia
berberyny w poszczegdlnych gatunkach a pora roku. Badania poréwnawcze dotyczace
stezenia berberyny zawartej w roznych gatunkach tego samego rodzaju wykazaty np.
wyzsza zawarto$¢ ogolng berberyny w B. asiatica (4,3 %) w poroéwnaniu z B. lycium
(4,0 %), i B. aristata (3,8 %). Badania wykazaly wyzszg zawartos¢ berberyny w korze-
niu B. aristata (2,8 %) w poréwnaniu z B. asiatica (2,4 %). Odnotowano sezonowg
zmienno$¢ stezenia berberyny, np. maksymalna wydajno$¢ berberyny dla B. pseudum-
bellata zostata uzyskana w letnich zbiorach i wynosita 2,8 % w Kkorzeniach i 1,8 %
w korze todygi, w przeciwienstwie do tej odnotowanej w korzeniach B. aristata, gdzie
stezenie berberyny (1,9 %) jest wyzsze dla zbioréw zimowych. Roznice te moga by¢
spowodowane wieloma czynnikami, wsrod ktorych wyrdzniajg sie: (i) rdéznice we-
wnatrzgatunkowe, (ii) lokalizacje¢ i/lub (iii) zastosowane techniki analityczne. Jesli
chodzi o zawarto$¢ berberyny w owocach berberysu (Berberis vulgaris L.) literatura
podaje, ze wynosi ona 1,18 % (0,49 mg/ml) w ekstrakcie catkowitym [9, 13, 15, 20,
23, 29].

Owoce berberysu jako zrodlo berberyny w diecie

Owoce Berberis vulgaris L. (berberys zwyczajny) byly wykorzystywane przez
rézne grupy etniczne jako zywno$¢. By¢ moze ze wzgledu na ostry, gorzki smak ber-
beryny tylko jagody tych roslin byly spozywane jako produkty spozywcze. Owoce
berberysu w postaci dzemdéw i innych przetworéw, syropéw i win byly powszechnie
spozywane w czasach §redniowiecznych w Anglii i Europie Zachodniej. Berberys byt
i jest nadal popularnym towarem spozywczym na Bliskim Wschodzie i glowna ro$ling
uprawng w poludniowym Iranie. W kuchni iranskiej i perskiej cate suszone jagody
berberysu, tradycyjnie nazywane Zereshk, dodawane sg do gulaszu i §wigtecznych
potraw z ryzu. W Iranie przyblizona ilo§¢ suszonych jagdd berberysu spozywanych
tygodniowo waha si¢ od 0,5 do 1 g. Berberys zwyczajny jest rowniez konserwowany
w postaci dzemow i galaretek, podczas gdy sok z berberysu jest spozywany ze wzgledu
na jego whasciwos$ci oczyszczajace i obnizajace cisnienie krwi. Suszone owoce berbe-
rysu sg rowniez popularnym produktem spozywczym w Gruzji. W tym kraju owoce
z B. vulgaris, lokalnie znane jako kotsakhuri, sg dodawane do potraw migsnych i uzy-
wane jako przyprawa. Dzikie jagody Berberis asiatica pochodzace z Himalajow, sg
przetwarzane na rézne produkty spozywcze, w tym dzemy oraz sokKi i stanowig sposob
na poprawe lokalnej gospodarki. Jagody Berberis boliviana zostaty ocenione jako na-
turalny dodatek barwiacy do jogurtu [29].
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Tradycyjne wykorzystanie roslin zawierajacych berberyne w leczeniu

W rodzinie Berberidaceae rodzaj Berberis obejmuje ok. 450 ~ 500 gatunkow,
ktore stanowig gtowne naturalne zrodlto berberyny [29]. Te bogate w berberyne rosliny
byly stosowane od wiekow w tradycyjnych lekach chinskich, ajurwedyjskich i rdzen-
nych Amerykanow [20]. Rosliny z tego rodzaju sa stosowane przeciwko stanom zapal-
nym, chorobom zakaznym, cukrzycy, zaparciom i innym schorzeniom. Najstarsze
dowody na stosowanie owocow berberysu (Berberis vulgaris) jako $rodka oczyszcza-
jacego krew zostaly zapisane na glinianych tabliczkach w bibliotece asyryjskiego cesa-
rza Asurbanipala w 650 r. p.n.e. W Azji szerokie zastosowanie todygi, kory, korzeni
roslin bogatych w berberyne, w szczegdlnosci gatunkow Berberis, ma ponad 3000 lat
historii. Co wigcej, byly one wykorzystywane jako surowiec lub wazny skladnik
w medycynie ajurwedyjskiej i tradycyjnej medycynie chinskiej. W Ajurwedzie gatunki
Berberis byly tradycyjnie stosowane w leczeniu infekcji ucha, oka i jamy ustnej, dla
przys$pieszenia gojenia ran, leczenia hemoroidow, niestrawnosci i czerwonki lub
w leczeniu chordéb macicy i pochwy. Byly rowniez stosowane W celu zmniejszenia
otylosci i jako antidotum na leczenie ukaszenia skorpiona lub we¢za. Ekstrakty i wywa-
ry berberyny sg tradycyjnie wykorzystywane przeciwko réznym mikroorganizmom,
w tym bakteriom, wirusom, grzybom, pierwotniakom, robakom w ajurwedyjskich,
chinskich i bliskowschodnich lekach ludowych [29]. Korzenie Hydrastis canadensis L.
(rodzina Ranunculaceae), znany réwniez jako goldenseal, byly stosowane przez
rdzennych Amerykandw jako silny §rodek przeciwzapalny, srodek gojacy rany i lecza-
cy biegunke. W Iranie prawie wszystkie czesci B. vulgaris byly uzywane w medycy-
nie. Na przyktad licie byly stosowane miejscowo w leczeniu infekcji skory i otaré.
Wywary przygotowane z kory todyg i korzeni byty stosowane w leczeniu reumatoidal-
nego zapalenia stawow i poprawy motoryki przewodu pokarmowego. Napary przygo-
towane z suszonych jagod i lisci byty uzywane w leczeniu biegunki [18].

W medycynie Yunani Berberis asiatica miatl wiele zastosowan, takich jak lecze-
nie astmy, zottaczki, pigmentacji skory i tagodzenie bolu zgbow, a takze do eliminacji
stanéw zapalnych i obrzgkow oraz do leczenia wrzodoéw. Odwary z korzeni i todygi
kory pochodzacej z Berberis aristata, B. chitria i B. lycium (indyjskie gatunki Berbe-
ris), byly stosowane jako domowe sposoby leczenia zapalenia spojéwek lub innych
chorob oczu, zapalenia watroby i §ledziony, krwotokdw, zoltaczki i choréb skory, ta-
kich jak wrzody. Z drugiej strony, wywar z berberysu indyjskiego zmieszanego z mio-
dem byt wykorzystywany réwniez w leczeniu zo6ttaczki. Dodatkowo donoszono o sto-
sowaniu wywaru z berberysu indyjskiego i Emblic myrobalan zmieszanego z miodem
w leczeniu zaburzen uktadu moczowego, takich jak bolesne oddawanie moczu. Co
wiegcej, byl on stosowany w leczeniu biegunki i zwalczaniu pasozytow jelitowych od
czasow starozytnych. Inne zgloszone zastosowanie dla roslin zawierajacych berberyne
jest zwigzane z uzywaniem ich jako $rodka $ciagajacego w celu obnizenia napigcia



10 Gabriela Sokolowska, Agata Jablonska-Trypué, Monika Naumowicz

skory. Zaobserwowano réwniez pozytywny wplyw na blony $luzowe gornych drog
oddechowych i uktadu pokarmowego oraz zwigzane z tym dolegliwosci. W Ameryce
Potudniowe;j liscie i kora gatunkéw z rodzaju Berberis sa stosowane w tradycyjnej
medycynie na chorobe wysokogorska, infekcje i goraczke. Rodzaj Mahonia obejmuje
kilka gatunkow, ktore zawieraja berberyng. Wsrod nich M. aquifolium byt tradycyjnie
stosowany na rézne schorzenia skory. Ze wzgledu na obecno$¢ gtownego alkaloidu
(berberyna) gatunek ten jest znany w medycynie azjatyckiej jako przejawiajacy aktyw-
nos¢ przeciwdrobnoustrojowg. Coptidis rhizoma (ktacza Coptis chinensis), kolejna
roslina zawierajaca berberyne, jest stynnym ziotem bardzo czgsto stosowanym w tra-
dycyjnej medycynie chinskiej do eliminacji toksyn, "zespotow wilgotnego ciepta",
"oczyszczania ognia" i "oczyszczania watroby z goraca" [20].

Dzialanie farmakologiczne berberyny

W ostatnich dziesigcioleciach badania nad berberyng nie tylko potwierdzity zna-
czenie jej stosowania w tradycyjnej medycynie chinskiej, gdzie byla stosowana w roz-
nych chorobach, ale takze udowodnily jej aktywno$¢ przeciwnowotworowa i skutecz-
no$¢ w zaburzeniach neurologicznych i metabolicznych [23, 31]. Alkaloid ten ma
niezwykle wlasciwosci bioaktywne i farmakologiczne, takie jak dziatanie przeciw-
grzybicze, przeciwzapalne, przeciwutleniajace, przeciwhipercholesterolemiczne, prze-
ciwcukrzycowe i przeciwdrobnoustrojowe [2, 26, 30]. Wspotczesne badania wykazaty,
ze dziatanie berberyny oparte jest na réznych mechanizmach. Jest to naturalny lek do
zastosowan klinicznych w réznych chorobach i stanach patologicznych, takich jak:
miazdzyca, rak, choroba Alzheimera, cukrzyca, PCOS (zespdt policystycznych jajni-
kow), infekcje bakteryjne i wirusowe itp. Berberyna wykazuje szereg dobroczynnych
wiasciwos$ci m.in. na uktad nerwowy. Jest uwazana Srodek terapeutyczny zapobiegaja-
cy chorobie Alzheimera i opdzniajacy jej rozwoj poprzez ograniczenie roli czynnikow
ryzyka (nadcisnienie tetnicze, cukrzyca, dyslipidemia), a takze poprawe zespotu meta-
bolicznego zwigzanego z chorobg Alzheimera [6, 7, 15]. Berberyna zmniejsza liczbe
przylegajacych monocytéw do komorek $rodbtonka i hamuje cytokiny prozapalne
indukowane przez hiperglikemie i zaangazowane w rozwoj blaszek miazdzycowych [4,
5, 31]. Berberyna rowniez moze poprawia¢ funkcje serca poprzez zwigkszenie st¢zenia
wapnia w komorkach migsnia sercowego [1]. Stwierdzono, ze berberyna wptywa na
poziom cholesterolu we krwi [13], moze réwniez tagodnie obnizaé¢ ci$nienie tetnicze
krwi i poziom glukozy we krwi. Badania pokazaly, ze berberyna moze by¢ potencjal-
nym lekiem stuzgcym do leczenia otylo$ci poprzez zmniejszenie adipogenezy i lipoge-
nezy, jak rowniez zmniejsza liczbg 1 wielko$¢ kropelek lipidow w adipocytach [1, 11].
Berberyna dziala podobnie jak insulina, zwigksza wykorzystanie glukozy w tkankach,
powodujac spadek jej stezenia we krwi. Co wigcej, berberyna oddzialuje na enzym
AMPK, ktory obecny jest w wickszosci komorek. Berberyna aktywuje AMPK w adi-
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pocytach i komorkach mig$niowych oraz zmniejsza akumulacje ttuszczu i poprawia
wrazliwo$¢ na insuling. Ma korzystny wplyw na kontrol¢ poziomu glukozy we krwi
W leczeniu pacjentow z cukrzycg typu 2 i nie ma powaznych dziatan niepozadanych,
z wyjatkiem tagodnego do umiarkowanego dyskomfortu zotadkowo-jelitowego [18].
Berberyna moze wplywaé na poprawe owulacji u kobiet z PCOS, a takze poprawia
wskaznik ciagz w leczeniu IVF (zaptodnienie in vitro). Wykazano, ze berberyna obniza
poziom androgenéw, testosteronu i wskaznika wolnych androgenéw u kobiet z PCOS
[9, 10]. Berberyna wykazuje dziatanie antybakteryjne i bakteriobdjcze, dlatego nazy-
wana jest czasami ro$linnym antybiotykiem. Dziata rowniez na niektore grzyby, m.in.
Penicilium, Candida, Cryptococcus i Aspergillus oraz przeciw pierwotniakom. Berbe-
ryna wspomaga réwniez uktad immunologiczny poprzez zapobieganie przyklejaniu sig
komorek chorobotworczych do ludzkiego nabtonka. Badania in vivo na zwierzetach
i badania kliniczne wykazaly niska toksyczno$¢ i niewiele skutkéw ubocznych berbe-
ryny [10]. Dodatkowo, badania toksycznosci in vitro wykazaly, ze nie ma ona znacza-
cego dziatania genotoksycznego, mutagennego ani cytotoksycznego [9]. Warto jednak
pamigtaé, ze nie wszystkie skutki uboczne stosowania berberyny zostaly w peini po-
znane, pomimo ze jest ona stosowana od tysigcy lat.

Pomimo stabej biodostgpnosci, ograniczajacej jej zastosowanie, berberyna jest
obecnie oceniana w wielu waznych badaniach klinicznych, co zacheca do glebszego
zbadania mechanizmow jej dziatania i poszukiwania nowych zastosowan. Najbardziej
obiecujace jest przeciwnowotworowe zastosowanie berberyny. Polega ono gtéwnie na
hamowaniu proliferacji komérek nowotworowych i angiogenezy guza, indukowaniu
apoptozy komodrek nowotworowych i opdznianiu transferu komorek nowotworowych.
Berberyna nie tylko posiada udokumentowang aktywnos$¢ proapoptotyczng, ktéra znaj-
duje si¢ w centrum zainteresowania, ale takze wydaje si¢ by¢ bardzo waznym i obiecu-
jacym zwigzkiem w skojarzonym leczeniu nowotworéw [34]. Niemniej jednak pro-
blem moze stanowi¢ dobdr odpowiednio duzej dawki, ktora pozwoli na uzyskanie
skutecznego dziatania berberyny na komodrki nowotworowe u ludzi. Uczulenie i elimi-
nacja lekoopornosci to bardzo obiecujace trendy w badaniach nad berberyna. Co wig-
cej, berberyna wykazuje niskg toksyczno$¢ wobec zdrowych komorek, co czyni ja
bezpieczng do uzytku klinicznego i dowodzi jej aktywnosci w zaburzeniach bioche-
micznych [14, 20]. Ze wzgl¢du na niskg biodostepnos¢ i stabe parametry farmakokine-
tyczne, rozpoczgto badania nad nowymi formami podawania berberyny i jej nowymi
aktywnymi pochodnymi [17, 23]. Trzeba jednak zaznaczy¢, ze na rynku nie ma lekow
z berberyng. Wszystkie zarejestrowane preparaty to suplementy diety.

Antyoksydacyjne dzialanie berberyny

W normalnych warunkach organizm utrzymuje rownowage migdzy czynnikami
antyoksydacyjnymi i prooksydacyjnymi (reaktywne formy tlenu — RFT i reaktywne
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formy azotu-RFN). Brak réwnowagi migdzy pro- i przeciwutleniaczami wystgpuje
w przypadku zwigkszonego stresu oksydacyjnego. Stres oksydacyjny narasta poprzez
kilka mechanizmoéw: wzrost produkcji reaktywnych form tlenu, spadek poziomu en-
zymow (m.in. katalazy, peroksydazy glutationowej, dysmutazy ponadtlenkowej) zaan-
gazowanych w blokowanie dziatania zwigzkow prooksydacyjnych i/lub zmniejszenie
ilosci zmiataczy wolnych rodnikéw. Badanie eksperymentalne wykazato wptyw berbe-
ryny na peroksydacje lipidow po wywotaniu chemicznej kancerogenezy u matych
zwierzat (szczurow). Zaobserwowano wzrost peroksydacji lipidow po indukcji kance-
rogenezy, ale takze jego znaczace odwrdcenie po podaniu berberyny (30 mg/kg). Ber-
beryna wykazuje zatem wilasciwosci przeciwutleniajace ze wzgledu na wptyw na pe-
roksydacje lipidow. Inne mechanizmy zaangazowane w antyoksydacyjng rolg
berberyny to: zmiatanie RFT/RFN, wigzanie jonéw metali katalizujacych procesy utle-
niania niektorych substancji, usuwanie wolnego tlenu, zmniejszanie destrukcyjnosci
jonow ponadtlenkowych i tlenku azotu lub zwigkszenie dzialania przeciwutleniajacego
niektérych substancji endogennych. Dziatanie przeciwutleniajace berberyny byto po-
rownywalne z dziataniem witaminy C, silnego przeciwutleniacza. Wzrost poziomu
cukru we krwi prowadzi do stresu oksydacyjnego nie poprzez generowanie reaktyw-
nych form tlenu, ale poprzez upos$ledzenie mechanizméw antyoksydacyjnych. Poda-
wanie berberyny szczurom z cukrzyca zwickszyto aktywno$¢ dysmutazy ponadtlen-
kowej i obnizyto poziom dialdehydu malonowego, bedacego markerem peroksydacji
lipidéw. Ten przeciwutleniajacy efekt berberyny moze wyjasni¢ poprawe funkcji nerek
w nefropatii cukrzycowe;j. Stres oksydacyjny odgrywa wazng rol¢ w patogenezie wielu
chordb. Korzystny wplyw berberyny przypuszczalnie wynika gtéwnie z jej roli prze-
ciwutleniajacej [20].

Podsumowanie

Berberyna jest czwartorzedowsa solg amoniowa z grupy alkaloidow benzyloizo-
chinolinowych, ktora jest obecna w wielu roslinach leczniczych, szeroko stosowanych
w tradycyjnej medycynie chinskiej od setek lat. Wspotczesne badania wykazaty, ze
berberyna wykazuje szereg efektow farmakologicznych na drodze r6znych mechani-
zmow. Jest to naturalny lek do zastosowan klinicznych w réznych chorobach i stanach
patologicznych, takich jak miazdzyca, rak, choroba Alzheimera, cukrzyca, PCOS, in-
fekcje bakteryjne 1 wirusowe itp. Ma bardzo niska toksycznos¢ w zwyktych dawkach
i ujawnia korzysci kliniczne bez wigkszych skutkow ubocznych. Moze by¢ potencjal-
nym zroédtem przysztych odkry¢ i rozwoju lekéw. W obecnych czasach obserwuje si¢
ciagly wzrost i zainteresowanie naturalnymi produktami pochodnymi. Ponadto tatwo
jest wprowadzi¢ naturalne produkty zawierajace berberyne do diety, poniewaz sg one
na tyle powszechne, Zze mozna je stosowa¢ profilaktycznie. Wciaz jednak potrzebne sa
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dalsze badania, aby w pelni zrozumie¢ skutecznos¢ i dawkowanie berberyny w bada-
niach klinicznych.
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BERBERINE - BIOACTIVE COMPOUND OBTAINED FROM MEDICINAL PLANTS
Summary

Background. Berberine is a plant metabolite belonging to the isoquinoline alkaloid group with potent
biological and pharmacological activity. It is widely present in medicinal plants, especially in the genus
Berberis. Currently, berberine is of great interest due to its anticancer activity resulting from the inhibi-
tion/stimulation of multiple biochemical pathways.

Results and conclusions. Studies have shown that berberine has also antidiabetic, antimicrobial, anti-
viral effects. It is a natural drug for clinical applications in various diseases and pathological conditions,
such as atherosclerosis, cancer, Alzheimer's disease, diabetes, PCOS, bacterial and viral infections, etc.
Therefore, a growing number of papers on berberine calls for a summary of knowledge and research
trends. Many papers focus on new therapeutic strategies based on new formulations or the search for new
active derivatives. Berberine activity is very important for the sensitization and support of anticancer
therapy in combination with well-known, but in some cases ineffective, therapeutics. Nowadays, there is a
continuous growth and interest in natural derivatives, therefore, berberine could be a potential source for
future discoveries and drug development. However, further research is still needed. Currently, the com-
pound in question is being evaluated in a number of important clinical trials and is one of the most promis-
ing and intensively researched natural substances. The main aim of this review is to summarize the
knowledge concerning berberine, a plant constituent that is not much known, but has a wide range of
pharmacological properties. In this work, berberine is discussed in terms of its occurrence, traditional use,
pharmacological and antioxidant properties.

Keywords: : berberine, bioactivity, alkaloid



