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STRESZCZENIE

Produkowane przez rosliny metabolity wtérne stanowia bogata grupe zwiazkow, z kto-
rych wiele wykazuje dzialanie bioaktywne. Z tego wzgledu sa wykorzystywane miedzy
innymi w przemysle farmaceutycznym, kosmetycznym i spozywczym. Problem stanowi ni-
ska wydajnos¢ pozyskiwania tych zwiazkéw z roslin rosnacych w warunkach naturalnych.
Poszukiwane sa wiec metody stymulacji syntezy metabolitow roslinnych. W ostatnich latach
ukazalo sie szereg artykuléw naukowych dotyczacych zastosowania metali jako zwiazkéw
stymulujacych, tzw. elicytorow. W niniejszej publikacji przedstawiono przyklady zastoso-
wania metali takich jak miedz (Cu), cynk (Zn), kadm (Cd) oraz wybranych nanoczasteczek
jako elicytoré6w stymulujacych biosynteze roslinnych zwiazkéw bioaktywnych.

WPROWADZENIE

Sposréd pieciu krélestw na ktore systematyka dzieli organizmy, rosliny cha-
rakteryzuja sie najwiekszym bogactwem chemicznym. Szacuje sie, ze w tym kré-
lestwie syntetyzowanych jest ponad 130 000 réznych zwiazkéw chemicznych,
co stanowi ponad 70% wszystkich rodzajéw zwiazkéw produkowanych natu-
ralnie przez organizmy [1]. Wiele z metabolitéw roslinnych wykazuje dziatanie
bioaktywne, nie tylko w samych roélinach, ale réwniez w innych organizmach
wlaczajac ludzi. Z tego wzgledu stanowia cenny element diety, sa wykorzysty-
wane przy produkgji suplementéw, a takze w przemysle farmaceutycznym i
kosmetycznym [2]. Jednym z istotnych probleméw przy pozyskiwaniu zwiaz-
koéw bioaktywnych jest ich stosunkowo niski poziom w tkankach roslinnych.
W zwiazku z tym poszukuje si¢ wydajnych i bezpiecznych metod stymulacji
biosyntezy zwigzkéw chemicznych przez roéliny. Jedna z obiecujacych metod
jest traktowanie roslin metalami pelnigcymi funkcje elicytorow.

Czeé¢ metali, takich jak miedz (Cu), cynk (Zn) i Zzelazo (Fe), musi by¢ dostar-
czana do organizmow dla ich prawidlowego funkcjonowania. Ich deficyt moze
prowadzi¢ do zaburzenn w metabolizmie, wlaczajac synteze zwigzkéw bioak-
tywnych. Z drugiej strony nadmiar metali w srodowisku negatywnie wplywa
na wzrost i rozwdj roslin. Szczegdlnie niekorzystny wplyw wykazuja metale
zbedne takie jak kadm (Cd), otéw (Pb) i glin (Al), ktére nie pelnia w organizmie
fizjologicznych funkcji i zazwyczaj sa toksyczne juz w stosunkowo niskich steze-
niach [3]. Zbyt wysoki poziom wybranych metali w glebie jest odbierany przez
roéliny jako czynnik stresowy. W odpowiedzi rodliny uruchamiajg mechanizmy
obronne obejmujace synteze metabolitéw wykazujacych dziatanie ochronne.
Niniejszy artykul stanowi przeglad badan dotyczacych stymulujacego wplywu
wybranych metali na biosynteze roslinnych metabolitéw wtérnych, ze szczego6l-
nym uwzglednieniem zwiazkéw o dziataniu prozdrowotnym.

STYMULUJACY WPEYW METALI NA BIOSYNTEZE
WYBRANYCH METABOLITOW ROSLINNYCH

MIEDZ

Miedz (Cu) jest mikroelementem niezbednym do prawidlowego funkcjono-
wania roslin. Zawartos¢ tego metalu w komoérkach roslinnych oscyluje w grani-
cach 1-30 mg/kg suchej masy. Metal ten pelni wiele istotnych funkcji m.in. jako
skladnik wielu enzyméw niezbednych do prawidlowego przebiegu fotosyntezy
oraz uczestniczacych w przemianach zwiazkéw azotowych i cukréw. W przy-
padku niedoboru tego mikroelementu mozna zaobserwowac szereg zmian obej-
mujacych dla przykladu pojawienie sie plam nekrotycznych, zmiane barwy lisci
oraz nieprawidtowosci w formowaniu organéw generatywnych [4].

Wyniki badan wskazuja, ze Cu moze stymulowac biosynteze szeregu meta-

bolitéw roslinnych. Dla przykladu metal ten wykorzystano w badaniach nad
potencjalem przeciwutleniajacym portulaki pospolitej (Portulaca oleracea) (Ryc.
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Rycina 1. Zdjecia roélin wraz z wypisanymi wybranymi zwigzkami bioaktywny-
mi indukowanymi przez Cu. Portulaca oleracea, zdjecie wykonane przez Jo Forbsa.
(B) Andrographis paniculata, zdjecie wykonane przez Debashisa Chowdhury. (C)
Angelica archangelica, zdjecie wykonane przez Svete Yastrebova. (D) Celastrus pa-
niculatus, zdjecie wykonane przez Milind Girdhari. Zdjecia pozyskano z platfor-
my Global Biodiversity Information Facility (https://www.gbif.org).

1A). Portulaka pospolita jest rosling o wlasciwosciach lecz-
niczych. Od starozytnosci byla stosowana w leczeniu szere-
gu dolegliwosci m.in. zmian skérnych, goraczki, czerwonki,
biegunki, choréb nerek i watroby. Roslina ta wykazuje dzia-
tanie przeciwgoraczkowe, przeciwkaszlowe, moczopedne,
hipolipidemiczne (obnizajace poziom lipidéw), przeciw-
wrzodowe, przeciwzapalne oraz przeciwdrobnoustrojo-
we [5]. Swoje wlasciwosci zawdziecza obecnosci kwaséw
tluszczowych omega-3, galotanin, kemferolu, kwercetyny
i apigeniny, karotenoidéw, flawonoidéw, monoterpenéw
oraz innych zwigzkéw fenolowych [5-6]. Wyniki badan
nad potencjalem przeciwutleniajacym portulaki pokazaty,
ze traktowanie Cu indukuje biosynteze pieciu zwigzkow
nalezacych do grupy monolignanéw i monoterpenéw
przedstawionych w tabeli 1 [6]. Bazylia pospolita (Oci-
mum basilicum) jest powszechnie stosowanym w kuchni
ziotem, ktére oprécz waloréw smakowych charakteryzuje
sie réwniez wlasciwosciami prozdrowotnymi. Roélina ta
produkuje olejki eteryczne bogate w eugenol, linalol, epi-
a-kadinol, a-bergamot, y-kadinen, germakren-D i kamfore.
W celu zwiekszenia efektywnosci pozyskiwania cennych
skladnikéw zbadano wptyw Cu na sklad olejkoéw eterycz-
nych bazylii. Zastosowanie Cu jako elicytora w odpowied-
nich stezeniach zwigkszylo poziom syntezy sktadnikéw
olejkéw eterycznych takich jak metyloeugenol, eugenol,
fenylopropanoidéw (Tab. 1) [7]. Na szczeg6lna uwage za-
stuguje eugenol, ktéry znalazt zastosowanie w stomatologii,
gdzie wykorzystywane sa jego wlasciwosci antyseptyczne i
znieczulajace. Dodatkowo zwigzek ten wykazuje dzialanie
rozkurczowe, znieczulajace, przeciwbakteryjne i przeciw-
wirusowe [8].
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| kwas syryngowy
kwas waniliowy

beta-ekdyzon
antocyjany

-

Rycina 2. Zdjecia roslin wraz z wypisanymi wybranymi zwigzkami bioaktywny-
mi indukowanymi przez Zn. Athrixia phylicoides, zdjecie wykonane przez bruce_
crouc. (B) Hypoxis hemerocallidea, zdjecie wykonane przez Petera Vosa. (C) Pfaffia
glomerata, zdjecie wykonane przez Eduarda Luisa Beltrocco. Zdjecia pozyskano z
platformy Global Biodiversity Information Facility (https:/ /www.gbif.org).

Cu jako czynnik stresowy, zwiekszajacy synteze roslin-
nych metabolitéw wtérnych zostal wykorzystany réwniez
w przypadku badan nad rosling nalezaca do gatunku bro-
dziuszka wiechowata (Andrographis paniculata) (Ryc. 1B).
Jest to cenna roslina, ktéra zawdziecza swoje wlasciwosci
prozdrowotne obecnosci jednego z laktonéw diterpeno-
wych - andrografolidu, ktérego wzér zostal przedstawio-
ny w tabeli 1. Zwigzek ten posiada m.in. wlasciwosci he-
patoprotekcyjne, przeciwnowotworowe, przeciwzapalne,
przeciwbakteryjne. Zastosowanie Cu jako elicytora miato
na celu zwiekszenie wydajnosci syntezy andrografolidu.
Wyniki bezsprzecznie wskazywaly na zalezny od dziatania
Cu wzrost syntezy ww. metabolitu [9].

Zastosowanie Cu jako stymulatora syntezy metabolitéw
wtérnych zostalo rowniez zbadane na przykladzie rosliny
z gatunku dziegiel litwor (Angelica archangelica) (Ryc. 1C).
Gléwnym metabolitem wtérnym ww. roéliny jest skopo-
letyna (Tab. 1) o dziataniu przeciwzapalnym, przeciwsta-
rzeniowym oraz antyangiogennym. Zbadano wptyw Cu w
réznych stezeniach przy zmiennych warunkach $wietlnych.
Wyniki jednoznacznie wskazywaty wzrost stezenia skopo-
letyny w roslinach poddanych dzialaniu tego metalu [10].

Celastrus paniculatus (Ryc. 1D) jest zagrozong wyginie-
ciem roéling z rodziny dlawiszowatych. Jej prozdrowotne
wlasciwosci sg wykorzystywane do leczenia wielu choréb
takich jak trad, choroby skoéry, zapalenie stawow, paraliz,
depresja, astma oraz choroby nowotworowe. Swoje dziata-
nie przeciwutleniajace, przeciwzapalne i przeciwnowotwo-
rowe roslina ta zawdziecza obecnosci zwigzkéw z grupy al-
kaloidéw takich jak celastryna, panikulatyna, celapagina i
celapanina. Wykazano, ze traktowanie roslin Cu stymuluje
biosynteze metabolitéw wtérnych, co objawiato si¢ miedzy
innymi podwyzszonym poziomem zwigzkéw fenolowych

[11].
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Tabela 1. Wptyw miedzi (Cu) na poziom wybranych zwigzkéw bioaktywnych w rodlinach. Wzory strukturalne wybranych zwigzkéw chemicznych zostaly pozyskane w
platformy Pubchem https:/ / pubchem.ncbi.nlm.nih.gov. Symbol 1 oznacza zalezny od Cu wzrost poziomu danego zwigzku.

Gatunek rosliny

Bazylia pospolita
(Ocimum basilicum)

1 sktadnik6éw olejkow eterycznych

eugenol

Wzér strukturalny

Zrodto

Dziegiel litwor
(Angelica archangelica))

1 skopoletyny

[10]

skopoletyna

CYNK

Cynk jest mikroelementem wchodzacym w sklad licz-
nych biatek wlaczajac czynniki transkrypcyjne uczestnicza-
ce w regulacji ekspresji genoéw oraz szereg enzymow np. po-
limeraze RNA, dysmutaze ponadtlenkowa, dehydrogenaze
alkoholowg, czy anhydraze weglanowa. Odpowiedni po-
ziom Zn jest istotnych dla prawidlowego przebiegu proce-
su fotosyntezy, transkrypcji oraz metabolizmu weglowoda-
noéw, lipidéw i biatek [12]. Badania z ostatnich lat wykazaty,
Ze traktowanie roslin tym pierwiastkiem moze réwniez sty-
mulowac synteze zwigzkéw bioaktywnych.

Athrixia phylicoides (Ryc. 2A) nazywana , krzewem her-
bacianym” jest czesto stosowana jako napar przez afrykan-
skie grupy etniczne np. Zulu, Soto, Venda i Xhosa. Roslina
ta znalazla zastosowanie przy fagodzeniu objawoéw licznych
dolegliwosci takich jak béle glowy, kaszel, nadci$nienie, cu-
krzyca, zranienia, béle brzucha, biegunka i wymioty. Rosli-
na zawiera szereg zwigzkéw bioaktywnych, miedzy innymi
flawonoidy i olejki eteryczne [13]. Przeprowadzono ana-
lize sktadu chemicznego roslin Athrixia phylicoides, ktérych
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liscie byty traktowane roztworami Zn, Fe, Mg i Cu. Wyniki
pokazaly, ze metale generalnie moduluja poziom metabo-
litbw wtérnych, zaréwno pod wzgledem iloéciowym jak i
jakosciowym. W przypadku traktowania Zn zaobserwowa-
no wzrost poziomu beta-myrcenu i o-cynemu - skladnikéw
olejkoéw eterycznych [14].

Zalezne od dzialania Zn zmiany w metabolizmie wtér-
nym zaobserwowano réwniez w roélinach z gatunkéw
Hypoxis hemerocallidea (Ryc. 2B) i Pfaffia glomerata (Ryc. 2C)
[15-16]. Hypoxis hemerocallidea to nalezaca do rodziny przy-
klekowatych roélina wystepujaca w potudniowej Afryce
nazywana ,afrykanskim ziemniakiem”. Od wiekéw jest
uzywana w medycynie tradycyjnej do leczenia miedzy in-
nymi infekcji uktadu moczowego, zaburzeni w pracy serca
i ukladu nerwowego. Badania na zwierzetach laboratoryj-
nych wskazuja na przeciwcukrzycowe i przeciwzapalne
dzialanie ekstraktéow roslinnych. Wykazano réwniez jej
dzialanie przeciwbakteryjne i przeciwutleniajgce. Jednym
z wazniejszych zwigzkéw bioaktywnych wystepujacych w
H.hemerocallidea jest hypoksozyd (ang. hypoxoside). Zwiazek
ten jest w organizmie ludzi przeksztalcany do ruperolu cha-
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Tabela 2. Wplyw cynku (Zn) na poziom wybranych zwigzkéw bioaktywnych w roslinach. Wzory strukturalne wybranych zwigzkéw chemicznych zostaly pozyskane w
platformy Pubchem https:/ / pubchem.ncbi.nlm.nih.gov. Symbol 1 oznacza zalezny od Zn wzrost, a symbol | - spadek poziomu danego zwiazku.

Gatunek rosliny Efekt

Wzér strukturalny

Hypoxis hemerocallidea  Tkwasu galusowego,
Tkwasu p-hydroksybenzoesowego,
1 kwasu protokatechowego, o
Tkwasu syryngowego
Tkwasu waniliowego

Przy nizszych stezeniach
Tkwasu salicylowego

[16]

kwas waniliowy

kwas hydroksy-benzoesowy

Stevia rebaudiana

1 glikozydoéw stewiolowych:
stewiozyd, rebaudiozyd
A, BiC, dulkozyd

n [20]

Hoa 0.0 By
gy
4O

rebaudiozyd A

rakteryzujacym sie wysoka aktywnoscia antyoksydacyjna
[17]. Traktowanie roslin H. hemerociallidea roztworami Zn w
pieciu réznych stezeniach stymulowalo synteze zwiazkéow
fenolowych. Zaobserwowano podwyzszony poziom kwa-
su galusowego, kwasu p-hydroksybenzoesowego, kwasu
protokatechowego, kwasu syryngowego i kwasu wanilio-
wego. Traktowanie Zn indukowato réwniez wzrost pozio-
mu kwasu salicylowego, ale efekt ten byt widoczny tylko
przy zastosowaniu wyzszych stezeri metalu. W odpowiedzi
na dzialanie nizszego stezenia odnotowano spadek pozio-
mu tego zwigzku. Ponadto Zn hamowat synteze kwasu ka-
wowego i kwasu chlorogenowego. W roélinach traktowa-
nych metalem generalnie zaobserwowano réwniez znacz-
nie nizszy poziom hypoksozydu [16].
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Pfaffia glomerata jest nazywana brazylijskim Zeriszeniem.
Ekstrakty pozyskiwane z tej roéliny moga wykazywac dziata-
nie przeciwbakteryjne, przeciwzapalne i przeciwbdlowe. Zain-
teresowaniem naukowcow cieszy sie wystepujacy w tej rosli-
nie f-ekdyzon, zwigzek nalezacy do grupy fitoekdysteroidéw.
Funkgja tych zwigzkéw w roélinach nie jest do korica poznana,
ale sugeruje sie, ze moga odgrywac role w ochronie przed ro-
slinozercami i wykazywa¢ dzialanie antyoksydacyjne [15,18].
Traktowanie roslin nalezacych do gatunku Pfaffin glomerata
Zn generalnie stymulowalo aktywnos¢ jej systemu antyoksy-
dacyjnego, wlaczajac akumulacje antocyjanéw i B-ekdyzonu.
Zwiekszona akumulacje antocyjanéw zaobserwowano zaréw-
no w przypadku hodowli hydroponicznych jak i hodowli gle-
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bowych. Z kolei stymulacje biosyntezy -ekdyzonu wykazano
tylko w przypadku hodowli glebowych [15].

Ze wzgledu na liczne problemy zdrowotne wynikajace
ze nadmiernego spozycia sacharozy, czyli tzw. cukru biale-
go, poszukuje sie jego zdrowszych substytutéw. Jednym z
powszechnie stosowanych stodzikéw roslinnych jest stewia
pozyskiwania z roélin Stevia rebaudiana Bertoni. Za stodki
smak stewii odpowiedzialne sg glikozydy stewiolowe wia-
czajac stewiol, stewiolbiozyd, stewiozyd rebaudiozydy,
dulkozyd. Zwiazki zawarte w stewii zmniejszaja wchlania-
nie glukozy, zwiekszaja wrazliwos¢ komoérek na insuline,
wykazuja dzialanie przeciwbakteryjne i przeciwwirusowe,
a w przypadku osob cierpiacych na nadci$nienie dziata hi-
potensyjnie [19]. Stewia jest uprawiana w wielu krajach wia-
czajac Kanade, Australie, Chiny, Japonie, Koree i Malezje.
Ze wzgledu na wprowadzenie upraw tej rosliny réwniez w
Iranie zainteresowano sie mozliwosciami bardziej wydajnej
biosyntezy glikozydéw stewiolowych. Przeprowadzono
badania pokazujace, ze opryskiwanie lisci stewii roztwora-
mi Zn i Fe ponad dwukrotnie zwieksza ogélny poziom gli-
kozydéw stewiolowych. Zalezng od metali indukcje biosyn-
tezy zaobserwowano w przypadku wszystkich badanych
glikozydéw - stewiozydy, rebaudiozydy A, rebaudiozydu
B, rebaudiozydy C i dulkozydu [20].

Glukozynolany to grupa liczaca okoto 120 zwiazkéw,
wystepujacych w roslinach z rodzaju kapustowcéw (Bras-
sicaceae). Pochodne zwiazkéw nalezacych do tej grupy,
w szczeg6lnosci izotiocyjaniany, moga aktywowaé enzy-
my fazy Il sprzyjajac procesom detoksykacji organizmu
ludzi. Ponadto bioaktywne pochodne glukozynolanéw
hamujg transkrypcje receptoréw estrogenowych i w ten
spos6b moga przyczyniac sie do obnizenia ryzyka rozwo-
ju hormonozaleznego raka piersi. Z drugiej jednak strony
przyjmowanie znacznych ilosci glukozynolanéw moze
przyczyniac¢ sie¢ do zaburzenh w funkcjonowaniu tarczycy
[21]. Badania na kapuscie (Brassica oleracea) rosnacej na
glebie charakteryzujacych sie podwyzszonym poziomem
Zn i Cd wykazaly, ze obydwa metale indukowaly znaczny
wzrost catkowitego poziomu glukozynolanéw. W rosli-
nach traktowanych metalami zaobserwowano podwyz-
szony poziom szeregu réznych zwiazkéw nalezacych do
tej grupy, ale szczegdlnie wysoka indukcje odnotowano w
przypadku sinigryny [22]. Wzory strukturalne wybranych
zwigzkow indukowanych przez Zn zostaly przedstawione
w Tabeli 2.

KADM

W odréznieniu od miedzi i cynku, Cd nie pelni w rosli-
nach funkgji fizjologicznych. Metal ten charakteryzuje sie
wysoka mobilnoscia i toksycznoscia. Ekspozycja roslin na
Cd prowadzi do zahamowania kietkowania nasion, obni-
zonego wzrostu, zaburzenia homeostazy mineralnej, obni-
zonej wydajnosci fotosyntezy, nadprodukgji reaktywnych
form tlenu (RFT), uszkodzeri blon komérkowych, biatek i
DNA [23]. Z drugiej jednak strony szereg badan pokazuje,
ze nawet niskie stezenia Cd stymulujg mechanizmy obron-
ne roélin, wilaczajac zwiekszona biosynteze metabolitow
wtoérnych w roslinach leczniczych.
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Do cenniejszych roslin o wlasciwosciach leczniczych
nalezy barwinek rézowy (Catharantus roseus) (Ryc. 3A).
Ta jednoroczna roslina o wysokosci 30-60 cm i biatych,
ré6zowych lub czerwonych kwiatach pochodzi z Madaga-
skaru. Barwinek rézowy jest wykorzystywany w wielu
regionach $wiata w medycynie tradycyjnej. Dla przy-
ktadu w Indiach i Wietnamie ekstrakty z catych roslin
stosuje sie do leczenia cukrzycy, a w Afryce Potudnio-
wej i Zimbabwe suszone lub zagotowywane korzenie
do tagodzenia dolegliwosci ukladu pokarmowego. Naj-
powszechniej wykorzystywane jest jednak jej dziatanie
przeciwnowotworowe. Wykazano, ze barwinek ré6zowy
zawiera szereg alkaloidéw, z ktérych czesé¢ wykazuje
hamujace dziatanie na podzialy komoérkowe. Dziatanie
to znalazlo zastosowanie zaréwno w medycynie trady-
cyjnej, jak i konwencjonalnych terapiach przeciwnowo-
tworowych. Do najbardziej rozpoznawalnych alkaloidéw
o dzialaniu przeciwnowotworowym syntetyzowanych
przez barwinka rézowego naleza winkrystyna i win-
blastyna [24]. Problemem przy pozyskiwaniu substancji
bioaktywnych z barwinka jest ich stosunkowo niska za-
warto$¢. Szacuje sig, ze z 500 kg suchego surowca moz-
na pozyskaé przecietnie jeden gram winkrystyny. Z tego
wzgledu gram winkrystyny lub winblastyny moze kosz-
towa¢ nawet kilkanascie tysiecy dolaréw [25]. Badania
wykazaly, ze biosynteza metabolitéw wtérnych w bar-
winku moze by¢ indukowana poprzez traktowanie roslin
Cd. W wymienionych badaniach pokazano, ze sposréd
78 zidentyfikowanych metabolitéw 58 wykryto jedynie w
ro$linach eksponowanych na dziatanie tego metalu. Do
wykrytych zwigzkéw nalezaly miedzy innymi alkaloidy
koronaridyna, nikotyna i widorozyna oraz skfadniki
olejkow eterycznych wigczajac geraniol i cytral. Szereg
innych alkaloidéw zostat zidentyfikowany zaréwno u ro-
slin kontrolnych jak i w roslinach poddanych dziataniu
Cd, jednak w tym drugim wypadku ich poziom byl zna-
czaco wyzszy. W roslinach traktowanych tym metalem
odnotowano podwyzszony poziom katarantyny, taber-
soniny, windoliny, windolininy i izowindolininy [26].
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Rycina 3. Zdjecia roélin wraz z wypisanymi wybranymi zwigzkami bioaktyw-
nymi indukowanymi przez Cd. Catharantus roseus, zdjecie wykonane przez Mi-
chaela Easley. (B) Rauvolfia serpentina, zdjecie wykonane przez Aniruddha Sin-
ghamahapatra. (C) Fagonia indica, zdjeci wykonane przez Altafa Habiba. Zdjecia
pozyskano z platformy Global Biodiversity Information Facility (https://www.
gbif.org).
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Intensywna eksploatacja roslin leczniczych doprowadzita
do znacznego zmniejszenia ich liczebnosci i wpisania wielu
gatunkow na liste zagrozonych. Z tego wzgledu poszukuje sie
metod, ktére moglyby zwiekszy¢ efektywnosé pozyskiwania
skladnikéw bioaktywnych z roslin bez wplywania na liczeb-
noé¢ ich naturalnych populacji. Jedna z takich metod jest ho-
dowla roslin o leczniczych wlasciwosciach w kulturach in vitro.
Ten sposéb hodowli roslin zastosowano miedzy innymi przy
badaniach wplywu metali na poziom metabolitéw wtérnych
w rauwolfii zmijowej (Rauvolfia serpenting), fagonii indyj-
skiej (Fagonia indica) i czosnku pospolitym (Allium sativum)
[27-29]. Rauwolfia zmijowa byta wykorzystywana juz w ajur-
wedzie, tradycyjnej medycynie hinduskiej liczacej ponad 2500
lat. Stosowano ja miedzy innymi przy leczeniu nadci$nienia,
bezsennosci i zaburzen psychicznych. Jej uspakajajace i hipo-
tensyjne (obnizajace ciénienie) dzialanie zostato potwierdzone
przez badania naukowe. W 1952 roku wyizolowano jeden z
gtéwnych skladnikéw bioaktywnych syntetyzowanych przez
rauwolfie - rezerpine, ktéra znalazta zastosowanie w lekach
na nadci$nienie [27,30]. Badania prowadzone w kulturach in
vitro rauwolfii zmijowej wykazaly, ze Cd w znaczny sposéb
zwiekszat biosynteze rezerpiny. Dodanie do pozywki, w kt6-
rej hodowane byty eksplantaty rauwolfii CdCL, indukowato
réwniez synteze innego alkaloidu - ajmalicyny wykazujacej
ochronne dzialanie na uktad naczyniowo-sercowy. Stymuluja-
cy wptyw Cd byl najsilniejszy przy stosunkowo niskim steze-
niu (0.15 mM). Z kolei przy wyzszych stezeniach zaobserwo-
wano hamujacy wplyw tego metalu na wzrost kultur [27]. W
przypadku fagonii indyjskiej wykazano, ze traktowanie kul-
tur in vitro CdCl, i AICl, indukuje wzrost poziomu catkowitych
zwiazkow fenolowych oraz flawonoidoéw. Analizy poziomu
poszczegolnych zwigzkéw nalezacych do grupy flawono-
idoéw, wskazaty na zalezny od metali wzrost biosyntezy miry-
cetyny, apigeniny i kemferolu [28]. Mirycetyna ma szerokie
spektrum wiasciwosci prozdrowotnych. W niskich stezeniach
zwiazek ten wykazuje silne dzialanie przeciwutleniajace chro-
nigc DNA przed zaleznymi od dzialania RFT uszkodzeniami.
Ponadto wskazuje si¢ miedzy innymi na jej dziatanie przeciw-
nowotworowe, przeciwzapalne, przeciwalergiczne, hipoten-
syjne i spowalniajace rozw6j schorzen neurodegeneracyjnych
takich jak choroba Alzheimera i Parkinsona [31]. W przypadku
apigeniny badania na modelach zwierzecych wskazuja na jej
potencjat przy leczeniu cukrzycy i w terapiach przeciwnowo-
tworowych. Zwiazek ten wspomaga réwniez pamie¢ i zdolno-
Sci poznawcze [32]. Z kolei spozywanie produktéw bogatych
w kemferol jest skorelowane z obnizonym ryzykiem zawalu,
kéw. Dodatkowe badania przeprowadzone na zwierzetach
laboratoryjnych i na ludzkich liniach komérkowych wskazuja
na mozliwos¢ wykorzystania kemferolu przy leczeniu choréb
neurodegeneracyjnych, cukrzycy i infekcji [33]. Kolejna wazna
roéling lecznicza jest czosnek pospolity (Allium sativum) stoso-
wany od wiekéw zaréwno do modyfikowania smaku dar, jak
i przy leczeniu szeregu dolegliwosci wlaczajac przezigbienie,
goraczke, kaszel, zapalenie ucha i zranienia. Jednym z gtéw-
nych zwiazkéw bioaktywnych wystepujacych w czosnku jest
alliina wykazujaca miedzy innymi dziatanie przeciwutleniaja-
ce, przeciwwirusowe i przeciwzapalne [34]. Wyniki badari na
kulturach in vitro czosnku pokazaty, ze Cd znaczaco stymu-
luje biosynteze alliiny w kalusie, zarodkach somatycznych,
lisciach i korzeniach [29].
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Inng metoda pozyskiwania roslinnych metabolitow
wtérnych sa hodowle zawiesin komoérkowych. W do-
$wiadczeniach na zawiesinie komérkowej bazylii pospo-
litej (Ocimum basilicum) zaobserwowano zalezny od Cd i/
lub Ag wzrost poziomu szeregu substancji bioaktywnych
wlaczajac kwas cyrkoriowy, kwas rozmarynowy, rutyne i
izokwercytyne. Zaleznos¢ ta odnotowano przy zastosowa-
niu nizszych stezen metali (5-25 pM) [35]. Sposrdd licznych
zwiazkéw o dziataniu bioaktywnym wystepujacych w ba-
zylii, rutyna i kwercytyna obnizaja ci$nienie krwi i pobu-
dzajq prace serca, z kolei kwas cyrkoriowy i rozmarynowy
maja dzialanie przeciwutleniajace. Ponadto kwas cyrkorio-
wy moze przyczynia¢ sie do obnizenia poziomu glukozy
we krwi [36]. Wzory strukturalne wybranych zwigzkow
indukowanych przez Cd zostaty przedstawione w Tabeli 3.

Warto podkresli¢, ze tak jak wspomniano na poczatku
rozdziatu, Cd jest metalem nie petnigcych funkcji biologicz-
nych, charakteryzujacym sie stosunkowo wysoka toksycz-
nosciag nawet w niskich stezeniach. Z tego wzgledu, przy
pozyskiwaniu substancji bioaktywnych z roslin traktowa-
nych tym metalem szczegdlng uwage nalezatoby zwrocié
na ich potencjalne skazenie. Istotne znaczenie moze mie¢
organ, z ktérego pozyskiwane sa substancje chemiczne. W
wiekszosci wypadkéw Cd jednak jest akumulowany w ko-
rzeniach, a stosunkowo niewielkie jego ilosci transportowa-
ne sa do lidci, czy owocéw [37]. Ponadto do obnizenia za-
wartosci Cd w koricowych produktach przyczyni¢ sie moga
odpowiednie metody ekstrakeji i oczyszczania.

NANOCZASTECZKI

Nanotechnologia jest rosngcg w popularnosé dziedzing
nauki, ktéra obejmuje tworzenie i wykorzystanie nanoma-
terialéw. Nanoczasteczki (NP - ang. nanoparticles), defi-
niowane zazwyczaj jako czastki o rozmiarach od 1 do 100
nm, znalazly zastosowanie m.in. w energetyce, medycynie,
rolnictwie czy ochronie srodowiska [38]. Nanotechnologia
jest stosowana réwniez w badaniach biologicznych. Wyniki
badan ostatnich lat pokazuja, ze nanoczasteczki moga by¢
wykorzystywane jako elicytory w komérkach roélinnych.

Jednym z rodzajéw nanoczasteczek wykorzystywanych
jako elicytory sa nanoczasteczki miedzi (CuNP). Pomidor
zwyczajny (Solanum lycopersicum) to popularna roslina jadalna
o wielu wtasciwosciach prozdrowotnych. Swoje wlasciwosci
przeciwutleniajace zawdziecza bogactwu zwigzkow takich jak
witamina C, likopen, glutation, fenole oraz flawonoidy. Za-
stosowanie CulNP stymulowalo reakcje stresowa w pomido-
rze, co skutkowato zwiekszonym poziomem syntezy karote-
noidéw i flawonoidow [39]. CuNP zostaty réwniez wykorzy-
stane w celu zwiekszenia syntezy olejkow eterycznych miety
pieprzowej (Mentha piperita). Olejki eteryczne pozyskiwane
z miety pieprzowej zawieraja sktadniki o dzialaniu przeciw-
grzybiczym czy wspomagajacym uklad oddechowy. Naleza
do nich miedzy innymi mentol, menton oraz estry mentylowe
iich pochodne [40]. Bakopa drobnolistna (Bacopa monnieri) jest
roéling bogata w saponiny, alkaloidy, fenole oraz flawono-
idy. Obecnos¢ tych zwiazkéw nadaje bakopie drobnolistnej
charakter rosliny o wlasciwosciach prozdrowotnych. W ludo-
wej medycynie indyjskiej wykorzystywane sa jej wlasciwosci
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Tabela 3. Wptyw kadmu (Cd) na poziom wybranych zwigzkéw bioaktywnych w roslinach. Wzory strukturalne wybranych zwigzkéw chemicznych zostaly pozyskane w
platformy Pubchem https:/ / pubchem.ncbi.nlm.nih.gov. Symbol 1 oznacza zalezny od Cd wzrost poziomu danego zwigzku.
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uspokajajace, przeciwdepresyjne, przeciwzapalne, przeciwbé-
lowe i immunostymulujace. Zastosowanie CulNP w stezeniach
mieszczacych sie w zakresie tolerancji roliny, zwiekszato zna-
czaco poziom metabolitbw wtérnych o potencjale prozdro-
wotnym - alkaloidéw, saponin, catkowitych zwigzkéw feno-
lowych i flawonoidow [41].

Z kolei nanoczasteczki zelaza (FeNP) zostaty wykorzystane
w celu zwigkszania syntezy fenoli, flawonoidéw oraz gliko-
zydow stewiolowych w stewii (Stevia rebaudiana). Z obserwa-
cji wynikato, Zze w odpowiednich stezeniach moga by¢ wyko-
rzystane jako elicytory [42]. FeNP wykorzystano réwniez w
celu zwiekszenia syntezy hioscyjaminy i skopolaminy, ktére
sa waznymi alkaloidami tropanowymi. Alkaloidy te wykazuja
silne dziatanie na uktad nerwowy i z tego wzgledu s niezwy-
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kle pozadane w medycynie [43]. Odpowiednie stezenia FeNP
stymulowaly synteze hioscyjaminy i skopolaminy w lulku
(Hyoscyamus reticulatus), jednak zbyt wysokie stezenia i zbyt
dtugi czas ekspozycji wykazywaty charakter toksyczny [44].

Réwniez nanoczasteczki srebra (AgNP) znalazly zasto-
sowanie jako elicytory. Gorzki melon (Momordica charan-
tia L.) jest rosling o wiasciwosciach przeciwcukrzycowych,
przeciwzapalnych, przeciwbakteryjnych i owadobéjczych.
Wymienione wlasciwosci sa wykorzystywane w tradycyj-
nej medycynie indyjskiej. Melon gorzki zawiera wiele me-
tabolitow wtérnych m.in. zwiazki fenolowe, triterpeny,
saponiny, kwasy oleanolowe i alkaloidy. W celu zwigksze-
nia syntezy wyzej wymienionych zwigzkéw wykorzystano
AgNP jako elicytory, ktére skutecznie stymulowaly synteze

https:/ / postepybiochemii.ptbioch.edu.pl/



Tabela 4: Wplyw nanoczasteczek metali (MeNP) na poziom wybranych zwigzkow bioaktywnych w roslinach.

Rodzaj i stezenie MeNP Gatunek rosliny

CuNP . .
Pomidor zwyczajny

500, 250, (Solanum lycopersicon)

125,50 mg/1 yeop

CuNP Mieta pieprzowa

05, (Mentha piperita)

1,15g/1 P

CulNP Bakopa drobnolistna

5,10, 20, 30, 40, 50, 75, 100 mg/1 (Bacopa monnieri)

FeNP Stewia

45,90,135 pg/1 (Stevia rebaudiana)

FelNP Lulek

0, 450, (Hyoscyamus reticulatus)

900, 1800, 3600 mg/1 yoscy

AgNP Gorzki melon

1,510 mg/1 (Momordica charantia)

Efekt
1 poziomu karotenoidéw i flawonoidéw [39]

1 poziomu olejkéw eterycznych oraz
zwigzkéw w nich zawartych mentol, menton, [40]
mentofuran, piperyton, octan mentylu

1 poziomu alkaloidéw, saponin, catkowitych

zwigzkéw fenolowych i flawonoidéw [41]
1 poziomu glikozydow stewiolowych [42]
1 poziomu skopolaminy i histocyjaminy [44]
1 poziomu zwiazkow fenolowych, triterpenéw, [45]

saponin, kwasow oleanolowych, alkaloidéw

metabolitow wtérnych oraz zwiekszaty aktywnos¢ prze-
ciwutleniajaca rosliny [45]. Dzialanie wybranych nanocza-
steczek zostalo podsumowane w Tabeli 4.

MOLEKULARNE MECHANIZMY ZWIEKSZONE]
BIOSYNTEZY METABOLITOW WTORNYCH

Badania dotyczace stymulujacego wplywu metali na bio-
synteze zwigzkéw bioaktywnych w roslinach leczniczych
rozpoczeto stosunkowo niedawno - wiekszos¢ z cytowa-
nych w tekécie artykulow zostala opublikowana w przecia-
gu ostatnich trzech lat. Doniesienia dotycza gtéwnie zmian
w poziomie zwigzkéw bioaktywnych lub toksycznego
wplywu metali. Niewiele natomiast wiadomo na temat mo-
lekularnych mechanizméw prowadzacych do obserwowa-
nej akumulacji metabolitéw o dziataniu prozdrowotnym.

Proces ten przesledzono jednak w przypadku elicytoréw
grzybowych. Patogeny grzybowe stanowia bardzo istotny
biotycznych czynnik stresowy, przyczyniajacy sie do obnize-
nia wzrostu i mniejszego plonu wielu upraw na $wiecie. W
odpowiedzi na atak patogenéw grzybowych rosliny urucha-
miaja mechanizmy obronne wlaczajac akumulacje zwiazkéw
ochronnych, w wielu wypadkach wykazujacych prozdrowot-
ne dziatanie réwniez u ludzi. Podjeto wiec proby, tak jak w
przypadku metali, wykorzystania elicytoréw grzybowych do
zwiekszenia produkcji niektérych metabolitow. Pierwszym
etapem szlaku przekazywania sygnaléow prowadzacym do
stymulacji biosyntezy zwigzk6é6w bioaktywnych jest rozpozna-
nie czasteczek patogenu grzybowego (np. oligosacharydéw,
chityny, chitosanu, czy specyficznych bialek) przez odpowied-
nie receptory takie jak biatka wigzace beta-glukan (GBP, ang.
beta-glucan binding protein), czy biatka wiazace chityne (CEBiP,
ang. chitin-binding protein). Nastepny etap obejmuje akumula-
gje czasteczek sygnalnych - jonéw wapnia (Ca?*), tlenku azotu
(NO), reaktywnych from tlenu (RFT) i hormonéw roslinnych
wiaczajac kwas jasmonowy, kwas salicylowy, etylen i kwas
abscysynowy. W odpowiedzi aktywowane zostaja czynniki
transkrypcyjne i geny. Dla przykladu wykazano, ze czes$é z
wymienionych powyzej czasteczek sygnalnych posredniczy w
aktywacji czynnikow transkrypcyjnych CriWEKY1 i WRKY70,
ktore z kolei indukuja ekspresje genéw zaangazowanych w
metabolizm wtdérny roslin leczniczych [46].
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Podobnie proces prowadzacy do akumulacji zwigzkéw o
dzialaniu prozdrowotnym moégtby przebiega¢ w przypadku
odpowiedzi na dzialanie metali. Wprawdzie nie zidentyfi-
kowano dotad specyficznych dla metali receptoréw, jednak
sugeruje sie, Ze pierwsza odpowiedzZ na stres metalowy za-
chodzi w blonie komoérkowej. Ze struktura ta zwigzane sa
liczne biatka sygnalne aktywowane przez metale np. kinazy
zalezne od wapnia (CDPK, ang. calcium dependent protein
kinases) i kinazy aktywowane mitogenami (MAPK ang. mi-
togen acitvated protein kinases). Istotng role w przekazywaniu
sygnalu odgrywa réwniez oksydaza NADPH. Ten zwigzany
z btona komérkowa enzym generuje anionorodnik ponad-
tlenkowy (O,"), ktéry ulega nastepnie dysmutacji do nadtlen-
ku wodoru (H,0,). Obydwie czasteczki, O,"i H,O,, naleza do
reaktywnych form tlenu i sa uwazane za czgsteczki sygnalne.
Metale indukuja réwniez wzrost poziomu innych czasteczek
sygnalnych - np.: tlenku azotu i hormonéw roslinnych. Su-
geruje sie, ze sygnal o obecnosci metali w §rodowisku jest
dalej amplifikowany przez elementy ukladu antyoksydacyj-
nego, w gtéwnej mierze przez glutation [47, 48]. Ostatnim
etapem przekazywania sygnalow jest aktywacja czynnikéw
transkrypcyjnych i zmiany w ekspresji genéw. W przypad-
ku odpowiedzi na metale wskazuje sie na udziat czynnikéw
transkrypcyjnych nalezacych do rodzin bZIP, HSF, MYB i
WRKY. Wykazano réwniez, ze ekspozycja na metale pro-
wadzi do wzrostu ekspresji genéw powigzanych z metabo-
lizmem wtérnym. Dla przyktadu wzrost ekspresji genéw
zaangazowanych w metabolizm flawonoidéw odnotowano
u ryzu zwyczajnego, lucerny siewnej i kuningamii chinskiej,
a genéw zaangazowanych w metabolizm terpenoidéw u ko-
strzewy trzcinowej [48, 49]. Opisane informacje dotyczace
aktywowanych przez metale szklakéw przekazywania sy-
gnaléw prowadzacych do zwiekszonej biosyntezy metaboli-
tow wtérnych pochodza z badari na roslinach modelowych.
Z kolei w literaturze brakuje informacji na temat zaleznej od
metali sygnalizacji komérkowej poprzedzajacej akumulacje
zwigzkéw bioaktywnych w roslinach leczniczych.

PODSUMOWANIE

Nadmiar metali w srodowisku jest odbierany przez rosli-
ny jako czynnik stresowy. W konsekwengji rosliny zwiekszaja
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biosynteze substancji o dziataniu ochronnym wiaczajac wy-
brane zwiazki fenolowe, terpenoidy, alkaloidy, czy zwiaz-
ki siarkoorganiczne. Wiele z tych zwigzkéw stanowi cenny
surowiec wykorzystywany np. w przemysle spozywczym,
farmaceutycznym, czy kosmetycznym. Zastosowanie meta-
li takich jak Cu, Zn, Cd oraz nanoczastek (np. CuNP, FeNP,
AgNP) jest obiecujaca metodg, ktéra umozliwia zwiekszenie
wydajnosci pozyskiwania metabolitéw rodlinnych o dziataniu
prozdrowotnym. Warto jednak zaznaczy¢, Ze zaréwno metale
niezbedne takie jak Cu i Zn, jak i metale zbedne takie jak Cd, w
nadmiarze wywierajg toksyczny wplyw na rosliny i moga pro-
wadzi¢ do zahamowania ich wzrostu. Z tego wzgledu istotne
jest opracowanie odpowiednich metod hodowli uwzglednia-
jacych optymalne stezenia stosowanych metali.
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SUMMARY

Secondary metabolites produced by plants are a rich group of bioactive compounds with many health-promoting properties, which can be
used in various sectors of industry including pharmaceutical and cosmetic industries. One of the problems with application of plant derived
compounds are their low levels in plant tissues. Thus, new methods aiming at stimulation of the biosynthesis of plant metabolites are being
investigated. In recent years several articles on the use of metals as elicitors have been published. Present review presents the examples of the
application of copper (Cu), zin (Zn), cadmium (Cd) and selected nanoparticles as elicitors.
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