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Abstrakt

Kwas rozmarynowy (KR) jest naturalnym polifenolem obecnym w wielu roslinach z rodziny jasnotowatych
(Lamiaceae), takich jak rozmaryn, szalwia, melisa czy mieta. Dzieki swojej zlozonej strukturze chemicznej
wykazuje szerokie spektrum dzialania biologicznego. W artykule przedstawiono przeglad literatury dotycza-
cej zastosowant KR w medycynie, kosmetyce oraz innych dziedzinach, w tym przemyslowych. Szczegdlng
uwage poswiecono jego wlasciwosciom przeciwzapalnym, przeciwutleniajacym, neuroprotekcyjnym, prze-
ciwnowotworowym, przeciwbakteryjnym i immunomodulujacym. Pokazano potencjalne zastosowanie KR
w medycynie (terapie wielu choréb), w kosmetologii (zastosowanie w pielegnacji skéry oraz w ochronie
przeciwslonecznej), w przemysle spozywczym (naturalny konserwant) i w rolnictwie (biopestycyd i biosty-
mulator). Artykul omawia réwniez nowoczesne metody biotechnologicznej produkcji KR, w tym kultury ko-
morkowe, korzenie transformowane oraz biosynteze mikrobiologiczng. Wyniki badan przedklinicznych sa
bardzo obiecujace, jednak potrzeba dalszych badan nad skutecznoscia i bezpieczeristwem stosowania KR
u ludzi. Zwiazek ten ma potencjal, by sta¢ sie waznym skladnikiem terapii wspomagajacych, suplementéw
diety, kosmetykéw i ekologicznych srodkéw ochrony roslin.

Slowa kluczowe: kultury roslinne in vitro, kwas rozmarynowy, medycyna, polifenole, przemysl spozywczy,
rolnictwo
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Abstract

Rosmarinic acid (KR) is a polyphenol present in many plants of the light family (Lamiaceae), such as rose-
mary, sage, lemon balm and mint. Due to its chemical structure, it exhibits a wide spectrum of biological
activities. The article presents a literature review of its applications in medicine, cosmetics and other fields,
including industrial. Special attention was paid to its anti-inflammatory, antioxidant, neuroprotective, anti-
cancer, antimicrobial and immunomodulatory properties. The potential use of KR in the treatment of many
diseases, in cosmetology (use in skin care and sun protection), in the food industry (natural preservative),
and in agriculture (biopesticide and biostimulant) is shown. The article also discusses modern methods of
biotechnological production of KR, including cultures in vitro. The results of preclinical studies are very
promising, but further research is needed on the efficacy and safety of KR in humans. The chemical has the
potential to become an important ingredient in adjunctive therapies, dietary supplements, cosmetics and

organic plant protection products.

Keywords: agriculture, food industry, in vitro plant cultures, medicine, polyphenols, rosmarinic acid

WPROWADZENIE

Kwas rozmarynowy (KR) jest jednym z naj-
wazniejszych i najlepiej poznanych zwigzkéw
fenolowych, wystepujacych przede wszystkim
w roslinach z rodziny Lamiaceae. Zwiazek ten
zostal po raz pierwszy wyizolowany w 1958
roku przez Scarpatiego i Oriente z liSci rozmary-
nu (Scarpati i Oriente 1958, za Petersen i Sim-
monds 2003). Ze wzgledu na obecnos$¢ dwdéch
ukladéw katecholowych KR wykazuje silne wla-
Sciwosci antyoksydacyjne, przewyzszajace inne
popularne zwiagzki fenolowe, jak kwas ferulowy
czy kwas chlorogenowy (Sevgi i in., 2015).

KR pelni wiele funkcji biologicznych w rosli-
nach, m.in. chroni przed stresem oksydacyjnym,
promieniowaniem UV i infekcjami patogendw.
Wiele z wlasciwosci kwasu rozmarynowego przy-
cigga coraz wieksze zainteresowanie ze strony
lekarzy oraz przemyslu farmaceutycznego i ko-
smetycznego, poniewaz w licznych badaniach
wykazano dzialanie przeciwzapalne, przeciwu-
tleniajace, neuroprotekcyjne, przeciwnowotwo-
rowe, przeciwdrobnoustrojowe, przeciwwiruso-
we, immunomodulujgce oraz hepatoprotekcyjne.

Obecnie KR jest przedmiotem intensywnych
badan medycznych w kontekscie jego potencjal-
nych zastosowan w leczeniu choréb przewleklych
i cywilizacyjnych, takich jak choroba Alzheimera,
Parkinsona, cukrzyca typu 2, czy choroby ukla-
du sercowo-naczyniowego. KR znajduje réwniez
szerokie zastosowanie w kosmetologii — jako

skladnik produktéw anti-aging, preparatéw prze-
ciwtradzikowych i $rodkéw lagodzacych podraz-
nienia skéry. Ze wzgledu na swoje wlasciwosci
przeciwdrobnoustrojowe oraz zdolnos$¢ do ha-
mowania oksydacji lipidéw, kwas rozmarynowy
jest rowniez wykorzystywany w przemysle spo-
zywczym jako naturalny konserwant.

W przedstawianej pracy oméwiono aktual-
ny stan wiedzy na temat dzialania biologicznego
i potencjalnych zastosowari KR w medycynie,
kosmetyce, rolnictwie oraz technologii biomate-
rialéw. Wspomniano réwniez o biotechnologicz-
nych metodach produkcji tego zwiazku.

BUDOWA CHEMICZNA, WYSTEPOWANIE
I MECHANIZM DZIALANIA KWASU
ROZMARYNOWEGO

Budowa chemiczna i wlasciwosci
fizykochemiczne

Kwas rozmarynowy to ester kwasu kawowe-
go i 3,4-dihydroksyfenylopirogronowego (Rys. 1).
Zwiazek ten jest latwo rozpuszczalny w metano-
lu, etanolu i DMSO, natomiast slabo w wodzie.
Wystepuje w postaci zolttawego proszku o cha-
rakterystycznym aromacie. W warunkach fizjo-
logicznych jest stosunkowo stabilny, ale moze
ulegaé degradacji pod wplywem s$wiatla UV, wy-
sokiej temperatury i ekstremalnych wartosci pH.

Struktura KR zawiera dwie grupy katecho-
lowe (Rys. 2), ktére odpowiadaja za jego wy-
soka aktywnos$¢ przeciwutleniajaca — moga
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Ryec. 1. Struktura chemiczna kwasu rozmaryno-
wego. Zrédlo: Wikipedia, domena publiczna

one neutralizowaé wolne rodniki poprzez od-
danie atoméw wodoru lub poprzez chelatowa-
nie jonéw metali przej$Sciowych, takich jak Fe?*
i Cu?'. Calkowita aktywnos¢ przeciwutleniajaca
KR, zmierzona przy uzyciu testu odbarwiania
B-karotenu, wykazala, ze kwas rozmarynowy
ma najwyzsza aktywnosc przeciwutleniajaca —
98,92%, sposrod badanych kwaséw fenolo-
wych (Sevgi i in., 2015). Ponadto KR wykazal
maksymalny potencjal wséréd innych badanych
kwasow fenolowych w testach dzialania che-
latujacego i wychwytywania wolnych rodni-
kéw 2,2-difenylo-1-pikrylohydrazylowych (test
DPPH, Sevgi i in., 2015).

Wystepowanie w roslinach

Kwas rozmarynowy odkryto w ponad 160
gatunkach roslin, przede wszystkim w rosli-
nach z rodzin Lamiaceae i Boraginaceae (Guan
iin., 2022), jednak jego wysokie stezenia znale-
ziono jedynie w kilku powszechnie stosowanych
w lecznictwie surowcach roslinnych (Tab. 1).

Zawarto$¢ KR moze sie réznié¢ w zaleznosci
od gatunku, fazy rozwojowej rosliny, warunkéw
srodowiskowych oraz metody ekstrakcji (Flet-
cheriin., 2010; Le$nik i in., 2021; Yeddes i in.,
2019). Dlatego coraz czesciej do produkcji KR
wykorzystuje sie hodowle in vitro. Te metody
stanowig bardzo dobra alternatywe dla ekstrak-
¢ji z materialu roslinnego lub syntezy chemicz-
nej KR, ktéra ze wzgledu na swoja zlozonosé
nie jest w stanie odpowiedzie¢ na rosnacy popyt
rynkowy (Zhuang i in., 2016). Jest to zwiazane
z bardzo zréznicowang aktywnoscia biologicz-
na kwasu rozmarynowego, zaréwno w tkan-

kach roslinnych, jak i organizmach zwierzecych
(Tab. 2).

Biodostepnosc kwasu rozmarynowego

Wyniki badan wskazuja, ze podawanie czy-
stego KR nie jest, z terapeutycznego punktu
widzenia, najlepsza metoda, poniewaz w prze-
ciwieristwie do diterpenéw syntetyzowanych
w rozmarynie, kwas rozmarynowy ma niskg bio-
dostepnosé po podaniu doustnym (np. u szczu-
réw ok. 1%, Wangiin., 2017). Jednak podawanie
KR na przyklad w polaczeniu z luteoling i apige-
ning (rosliny rozmarynu zawierajga wysokie ste-
zenia wszystkich trzech zwiazkéw) lub z innymi
skladnikami zwiekszalo biodostepnosé do 90%
(Guncheva i in., 2020).

Wilasnie ze wzgledu na tak niska biodostep-
no$é czystego kwasu rozmarynowego (KR),
opracowywane s3 systemy wigzania i kontro-
lowanego uwalniania jego czasteczek w orga-
nizmach zwierzecych (Coiai i in., 2021). Wiek-
szo$¢ przykladéw w literaturze opiera sie na
zastosowaniu mikro- lub nanoukladéw bazu-
jacych na naturalnych, biodegradowalnych po-
limerach (Rys. 2). Sa one nietoksyczne, niere-
aktywne wobec ludzkich tkanek, a takze moga
by¢ rozkladane lub metabolizowane i wydalane
z organizmu w naturalnych procesach metabo-
licznych (Casanova i in., 2016).

Sposréd naturalnych polimeréw najczesciej
badanym materialem kapsulkujacym jest biode-
gradowalny i hydrofilowy chitozan (CS). Zapew-
nia ochrone substancji aktywnych a mikroperel-
ki chitozanowe pozostajg stabilne w kontakcie
z plynami fizjologicznymi. KR byl réwniez wia-
zany w nanoczgstkach chitozanowych, wyko-
rzystywanych do dostarczania substancji aktyw-
nych na poziomie blon Sluzowych. Nanono$niki
wykazaly brak cytotoksycznosci i dobra aktyw-
nos$¢ przeciwutleniajacg. Wykazano ich skutecz-
nos$é¢ m.in. w terapii choréb oczu zwigzanych ze
stresem oksydacyjnym (da Silva i in., 2016) oraz
jako systemy dostarczania KR do nablonka jeli-
towego w celu zwalczania patogenéw (Madure-
ira i in., 2015). KR byl laczony takze z chitoza-
nem i grafenem (Chhabra i in., 2020). Kolejnym
waznym nosnikiem sg cyklodekstryny (CD), cy-
Kliczne oligosacharydy o hydrofobowym wne-
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Ryec. 2. Przyklady systeméw nosnikowych kwasu rozmarynowego

Tab. 1. Zawartosci kwasu rozmarynowego w wybranych surowcach leczniczych (za Fecka i in., 2002,
zmienione)

Gatunek Surowiec Zawartosé [%]

Karbieniec pospolity (Lycopus europaeus L.) ziele 3,7-4,2
Melisa lekarska (Melissa officinalis L.) liscie 0,12-6,5
Mieta pieprzowa (Mentha piperita L.) liscie 0,31
Pachnotka zwyczajna (Perilla frutescens L.) liscie 01-78
Glowienka pospolita (Prunella vulgaris L.) ziele 6,1 -7,4
Lebiodka pospolita (Origanum vulgare L.) Rozmaryn ziele 0,12 -6,8
lekarski (Rosmarinus officinalis L.) liscie 0,2-43
Szalwia lekarska (Salvia officinalis L.) liscie 0,2-4,2
Tymianek pospolity (Thymus vulgaris L.) ziele 0,43
Macierzanka piaskowa (Thymus serpyllum L.) Jiele 0,11 -0,45

Tab. 2. Mechanizmy biologicznego dzialania kwasu rozmarynowego

Typ dzialania Mechanizm
Antyoksydacyjne Neutralizacja ROS, aktywacja SOD, GPx, katalazy, hamowanie peroksydacji lipidéw
(1 MDA)
Przeciwzapalne Hamowanie NF-«B, redukcja TNF-a, IL-1p, IL-6, blokada COX-2 i LOX
Neuroprotekcyjne Ochrona przed stresem oksydacyjnym, aktywacja BDNF/CREB,

Przeciwdrobnoustrojowe Uszkodzenie blon bakterii i grzybéw, hamowanie biofilmu i adhezji

Metaboliczne Poprawa wrazliwosci na insuline, aktywacja AMPK, obnizenie glikemii i lipidéw

Epigenetyczne Modulacja mikroRNA, metylacja DNA w komdérkach nowotworowych
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trzu i hydrofilowej powloce, zdolne do tworze-
nia komplekséw z KR. Badania wykazaly, ze
czasteczki KR umieszczone wewnatrz CD maja
wiekszg rozpuszczalnosé, stabilnosé i aktyw-
no$¢ przeciwutleniajgca (Celik i in., 2011; Fa-
teminasab i in., 2020). Takze kulki alginianowe
byly wykorzystywane jako nosniki KR, zwlasz-
cza do enkapsulacji ekstraktéw roslinnych (Co-
iai i in., 2021). Ciekawe zastosowanie zapropo-
nowali Ge i in., (2018), ktérzy stworzyli jadalne
folie zelatynowe, do ktérych kowalencyjnie przy-
laczono KR. Folie te wykazywaly wysoka odpor-
nos$é na UV, trwalo$¢ mechaniczng i aktywnosé
antybakteryjng utrzymujaca sie przez 3 miesiace.

Sposréd  syntetycznych polimeréw  stoso-
wanych jako nanonos$niki KR, Kim i in., (2010)
opracowali mikrosfery polikaprolaktonu (PCL)
zawierajace KR. Kremy zawierajace te mikrosfe-
ry zapewnialy lepsza trwalo$¢ KR w poréwnaniu
do kremdéw zawierajacych wylacznie wolny KR.

Etosomy to uklady pecherzykowe zlozone
z fosfolipidéw, etanolu oraz duzej ilosci wody. Sa
one bardzo elastyczne i moga latwo przenikac
do glebszych warstw skéry. Zaréwno etosomy,
jak i liposomy zachowaly wlasciwosci antyoksy-
dacyjne i hamowaly aktywnos$é kolagenaz i ela-
staz. Oba systemy istotnie zwiekszaly przenika-
nie KR przez skore, jednak etosomy okazaly sie
znacznie skuteczniejsze w dostarczaniu zwigzku
do glebokich warstw skéry (Yiicel i in., 2019).

Kolejng odmiang nos$nikéw sa elastyczne
liposomy (ultra-deformable liposomes, ULs),
uzyskiwane przez dodanie aktywatorow brze-
gowych. Te zawierajace kwasy tluszczowe wy-
kazuja wysoka skutecznos$é penetracji skory.
Wykazano, ze ULs wigzaly sie z powierzchnig
skoéry, po czym nastepowalo uwolnienie leku
i jego dalsze przenikanie do wnetrza skéry
(Subongkot i in., 2021).

Stale nanoczastki lipidowe (SLNs), zbudo-
wane z lipidéw stalych w temperaturze ciala
i pokojowej, stanowig inng forme enkapsulacji
KR. Ich sklad i wlasciwosci czynig je idealny-
mi nosnikami dla wrazliwych zwigzkéw bioak-
tywnych — chronig przed degradacja chemiczng
i ulatwiajg ich stosowanie réznymi drogami po-
dania (Coiai i in., 2021). KR zostal umieszczony
w SLNs zbudowanych z witepsolu (mieszanina

mono-, di- i triglicerydéw pochodzenia natural-
nego) oraz wosku karnauba. W warunkach sy-
mulowanego przewodu pokarmowego uwolnio-
no 40-60% KR, przy zachowanej aktywnosci
antyoksydacyjnej (Coiai i in., 2021). SLNs zwig-
zane z KR znalazly réwniez zastosowanie w te-
rapii choréb neurodegeneracyjnych. KR, poza
dzialaniem przeciwzapalnym i antyoksydacyj-
nym, ma takze wlasciwosci neuroprotekcyj-
ne. Donosowe podanie tych czgstek pokazalo,
ze system SLNs zawierajacy KR jest obiecuja-
ca strategig terapeutyczng w leczeniu choroby
Huntingtona, dzieki mozliwosci nieinwazyjnego
dostarczania leku z nosa do mézgu (Chauhan
iin., 2021).

Wiekszo$é przykladéw nosnikéw stoso-
wanych do enkapsulacji lub unieruchamiania
kwasu rozmarynowego (KR) dotyczy systemow
polimerowych lub lipidowych, natomiast no$ni-
ki nieorganiczne sg znacznie rzadziej badane.
Niemniej jednak, biorac pod uwage potencjalne
zastosowania KR jako naturalnego przeciwutle-
niacza lub dodatku przeciwdrobnoustrojowego
w takich galeziach przemyshu jak opakowania
zywnosci, kosmetyki czy farmacja, bionanosys-
temy oparte na nieorganicznych nanoczastkach
moga oferowac wiele korzysci.

Wykazano, ze duza powierzchnia wlasciwa
i warstwowa struktura nanoglinek (takich jak
montmorylonit), a takze ksztalt nanorurek ha-
loizytu, sprzyjaja adsorpcji olejkéw eterycznych
(EOs, Coiai i in., 2021). Co istotne, nanoglina
byla szeroko stosowana jako nosnik dla olej-
kéw eterycznych i polifenoli w zastosowaniach
takich jak opakowania zywnosci czy rolnictwo,
na przyklad dla tworzenia systeméw kontrolo-
wanego uwalniania zapachu, m.in. w zwalcza-
niu szkodnikéw (Saucedo-Zuniga i in., 2021).

Wsréd nieorganicznych materialéw o struk-
turze warstwowej szczegdlna uwage zaslugu-
ja warstwowe podwdjne wodorotlenki (LDH),
znane takze jako hydrotalkity (lub hydrotalcyty).
LDH sa bardzo skuteczne w adsorpcji i interka-
lacji zwiazkéw organicznych, a takze w ich kon-
trolowanym uwalnianiu i ochronie przed czyn-
nikami zewnetrznymi a ogranicza ich migracje
i umozliwia zastosowanie w systemach kontro-
lowanego uwalniania. Dodatkowo, modyfika-
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cja LDH zwiazkami organicznymi poprawia ich
kompatybilno$¢ z matrycami polimerowymi, co
czyni je interesujacymi dodatkami do kompozy-
téw polimerowych (Coiai i in., 2021). Co cieka-
we, polifenole wyizolowane z resztek po produk-
cji olejéw (naturalne przeciwutleniacze a takze
$rodki przeciwdrobnoustrojowe), moga by¢ wig-
zane ze zmodyfikowanym LDH i wykorzystane
jako napelniacz do kompozytéw utworzonych
z poli(bursztynianu butylenu) (PBS), wytwarza-
nych metoda polimeryzacji in situ (Sisti i in.,
2019). Wlasciwosci antybakteryjne tak otrzyma-
nych materialéw oceniano wobec Staphylococ-
cus aureus i Escherichia coli — typowych bakte-
rii wywolujacych zatrucia pokarmowe.

KR moze byé takze sieciowany w proce-
sie polimeryzacji, tworzac czasteczki poli(KR).
Czastki poli(KR) moga uwalnia¢ KR w $rodo-
wisku kwasnym, obojetnym i zasadowym, wy-
kazuja aktywnos$¢ antyoksydacyjna podobng do
wolnego KR i sa o ok. 60% mniej cytotoksyczne
dla komérek ssaczych niz monomeryczny KR.
Hamuja takze o-glukozydaze, co wskazuje na
mozliwo$é zastosowania ich w leczeniu cukrzy-
cy (Sahiner i in., 2019).

ZASTOSOWANIA KWASU ROZMARYNOWEGO
W MEDYCYNIE

W zastosowaniach medycznych stosuje sie
zwyKle trzy drogi podawania kwasu rozmaryno-
wego. Po doustnym podaniu ekstraktu KR osia-
ga on maksymalne stezenie w osoczu juz po
~0,5 godz., po czym szybko ulega metabolizmo-
wi (metylacji do metylo-KR) i wydaleniu z mo-
czem (Hitl i in., 2021). Po podaniu KR na skére
u szczuréw stwierdzono ok. 60% biodostepnosci
oraz dwa szczyty stezenia, co sugeruje m.in. kra-
zenie jelitowo-watrobowe. Natomiast po podaniu
dozylnym okres péltrwania wynosil ok. 2 godz.,
a najwyzsze stezenia KR obserwowano w plu-
cach, sledzionie, sercu i watrobie (Ritschel i in.,
1989). Przewaga wydalania nerkowego i udzial
aktywnej sekrecji w eliminacji KR wskazuja na
skuteczne usuwanie zwigzku i niewielkie ryzyko
akumulacji, co sprzyja bezpiecznemu stosowa-
niu terapeutycznemu (Tab. 3).

Choroby neurodegeneracyjne
i neuropsychiatryczne

Kwas rozmarynowy wykazuje silne dziala-
nie neuroprotekcyjne, ktére wynika z jego wla-
Sciwosci przeciwutleniajacych, przeciwzapal-
nych, antyapoptotycznych oraz zdolnosci do
modulowania neuroprzekaznictwa i neuroge-
nezy. W ostatnich latach rosnie zainteresowa-
nie jego potencjalnym zastosowaniem w lecze-
niu choréb neurodegeneracyjnych, takich jak
choroba Alzheimera (AD), Parkinsona (PD),
stwardnienie zanikowe boczne (ALS), a takze
w zaburzeniach neuropsychiatrycznych — de-
presji, lekach czy zaburzeniach poznawczych.

Choroba Alzheimera (AD) charakteryzuje
sie nagromadzeniem B-amyloidu, splatkéw neu-
rofibrylarnych, stresem oksydacyjnym i prze-
wleklym stanem zapalnym w médzgu. Kwas
rozmarynowy (KR) wykazuje wobec tych pro-
ces6w obiecujace dzialanie neuroprotekcyjne —
m.in. hamuje aktywnos$¢ acetylocholinoesterazy
oraz tworzenie blaszek amyloidowych. Sugeruje
sie, ze za to dzialanie odpowiedzialna moze byc¢
specyficzna struktura czasteczki KR, zawieraja-
ca dwa pierscienie 3,4-dihydroksyfenylowe (Hao
i Friedman 2016). KR przejawia réwniez dziala-
nie ochronne wobec neuronéw narazonych na
stres oksydacyjny, ktéry odgrywa istotng role
w patogenezie choroby Alzheimera. W badaniu
na myszach KR, zapobiegal m.in. uszkodzeniom
bialek i zaburzeniom pamieci wywolanym przez
AB i nadtlenoazotyn (ONOO-). Warto jednak za-
znaczy¢, ze KR nie poprawial funkcji poznaw-
czych u zdrowych myszy, co sugeruje, ze jego
dzialanie ochronne na pamie¢ ogranicza sie do
sytuacji, gdy wystepuje stres oksydacyjny lub
inne czynniki patologiczne zwigzane z chorobg
Alzheimera (Hao i Friedman 2016). Wspomaga-
jace dzialanie kwasu rozmarynowego moze byc¢
takze wynikiem neuroprotekcyjnego dzialania
przeciwko toksycznosci indukowanej przez bial-
ko amyloidu (AB). Stwierdzono, ze takie dziala-
nie KR moze mieé zwigzek z hamowaniem wy-
twarzania ROS (reaktywne formy tlenu, ang.
reactive oxygen species), a tym samym perok-
sydacji lipidéw blon. Sugeruje to, ze tradycyjne
stosowanie tej przyprawy w leczeniu stwardnie-
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Tab. 3: Zastosowania terapeutyczne kwasu rozmarynowego

czerniak

indukcja apoptozy, dzialanie
epigenetyczne

Obszar Przyklad choroby Mechanizm dzialania Etap badan
Neurologia Choroba Alzheimera, Neuroprotekcja (hamowanie A, wzrost in vitro, in vivo
Parkinsona, depresja BDNF, redukcja stresu oksydacyjnego)
Metabolizm Cukrzyca typu 11 2, Poprawa wrazliwosci na insuline, in vivo
otylosé aktywacja AMPK, redukcja glikemii (modele zwierzece)
i lipidéw
Onkologia Rak jelita, pluca, piersi, | Hamowanie proliferacji, angiogenezy, in vitro, in vivo

(linie komérkowe
i modele mysie)

Auto-immunologia

RZS, toczen, nieswoiste

Hamowanie NF-KB, MAPK, selektywna

in vivo

zapalenia jelit apoptoza limfocytow T, immunomodulacja | (modele zwierzece)
Hepatologia Uszkodzenia watroby, Obnizenie transaminaz, stresu in vivo

nerek, zotgdka oksydacyjnego, stanu zapalnego

i zwléknienia

Dermatologia Tradzik, fotostarzenie, Antyoksydacja, hamowanie MMP, in vitro, kliniczne

hiperpigmentacja tyrozynazy, zmniejszenie IL-6 i TNF-a (kosmetyki)
Kardiologia Nadci$nienie, Zwiekszenie NO, hamowanie ICAM-1/ in vivo

miazdzyca, zawal serca | VCAM-1, redukcja przerostu miesnia (zwierzeta)

nia zanikowego bocznego moze mieé¢ podloze
farmakologiczne (Faridzadeh i in., 2022)

Kwas rozmarynowy, podobnie jak wiele
zwigzkéw polifenolowych, wykazuje dzialanie
przeciwdepresyjne, zwigzane ze zwiekszonym
poziomem BDNF (neurotroficzny czynnik po-
chodzenia mézgowego, ang. brain-derived neu-
rotrophic factor; stymulujacy wzrost neuronéw).
Mieszanka zidl, zawierajacych kwas rozmaryno-
wy, tradycyjnie stosowana w chiriskiej medycy-
nie ludowej w leczeniu objawéw depresyjnych,
znacznie zwiekszala ekspresje wielu gendow
w hipokampie, a takze oslabiala zachowania po-
dobne do depresji w przewleklym nieprzewidy-
walnym lagodnym stresie (CUMS) u szczuréw
(Moosavi i in., 2015)

KR ma réwniez potencjal w terapii choro-
by Parkinsona, w ktérej uszkodzenie neuro-
néw dopaminergicznych prowadzi do zaburzen
motorycznych. W badaniach wykazano, ze KR
ogranicza degeneracje neurondéw istoty czar-
nej, redukujac poziomy a-synukleiny i popra-
wiajgc koordynacje ruchowa (Rahbardar i Hos-
seinzadeh, 2020). Mechanizmy te zwigzane sg

z hamowaniem aktywacji szlaku NF-xB oraz
zmniejszeniem produkcji NO przez mikrogle;j.

Szczegdlnie interesujace sg nowe doniesie-
nia dotyczace dzialania neuroprotekcyjnego KR
w kontekscie starzenia sie mézgu i stresu oksy-
dacyjnego. Zwigzek ten aktywuje endogenne
systemy obrony antyoksydacyjnej oraz zmniej-
sza poziomy peroksydacji lipidéw (Rahbardar
i Hosseinzadeh, 2020).

Choroby metaboliczne i ukladu krazenia

Kwas rozmarynowy znajduje zastosowa-
nie w terapii choréb metabolicznych, takich jak
cukrzyca typu 1 i 2, insulinoopornosé, otylosc,
a takze w profilaktyce i leczeniu choréb ukladu
sercowo-naczyniowego. Jego wielokierunkowe
dzialanie wynika z wlasciwosci przeciwutlenia-
jacych, przeciwzapalnych oraz zdolnosci do mo-
dulowania sygnalizacji metabolicznej na pozio-
mie komérkowym i genowym.

KR wykazuje obiecujace dzialanie przeciw-
cukrzycowe, szczegdlnie w odniesieniu do cu-
krzycy typu 1. Badania na modelach zwierzecych
dostarczajg istotnych dowoddéw na jego skutecz-
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nos$¢ w lagodzeniu hiperglikemii i poprawie
wrazliwoéci na insuline (Ngo i in., 2018). W ba-
daniu przeprowadzonym przez Runtuwene i in.,
(2016) wykazano, ze podawanie kwasu rozma-
rynowego przez 7 dni znaczaco lagodzilo efekt
hipoglikemiczny u szczuréw z cukrzycg typu 1
wywolana streptozotocyna, w sposéb zalezny
od dawki. Ponadto, KR zwiekszal wrazliwosé
na insuline oraz wychwyt glukozy u szczuréw
z cukrzyca typu 2 wywolana dieta wysokotlusz-
czowa. Mechanizm dzialania KR w cukrzy-
cy typu 1 wydaje sie wielokierunkowy. Jednym
z Kluczowych efektéw jest zmniejszenie ekspre-
sji karboksykinazy fosfoenolopirogronianowe;j
(PEPCK) w watrobie, co sugeruje hamowanie
glukoneogenezy watrobowej. Mechanizmy te
zwigzane s3 z aktywacja szlaku AMPK (regulu-
jacego réownowage energetyczna w komérkach)
oraz zwiekszong ekspresja transporteréw glu-
kozy GLUT-4 (Ngo i in., 2018). Ponadto, KR wy-
kazuje silne wlasciwosci antyoksydacyjne, co
moze chroni¢ komérki B trzustki przed stresem
oksydacyjnym zwigzanym z hiperglikemig (Ngo
i in., 2018). Sugeruje to jego potencjalne zasto-
sowanie w prewencji cukrzycy.

W kontekscie otylosci KR wplywa korzystnie
na profil lipidowy — obniza stezenie cholestero-
lu calkowitego, LDL i triglicerydéw, a zwigksza
poziom HDL (Vasileva i in., 2021). Obserwo-
wano takze hamowanie ekspresji genéw odpo-
wiedzialnych za lipogeneze, takich jak SREBP-
-1c i FAS, oraz indukcje lipolizy (Wang i in.,
2019b). W badaniach na myszach karmionych
dieta wysokotluszczowag kwas rozmarynowy
ograniczal przyrost masy ciala i zmniejszal roz-
miar adipocytéw.

KR wykazuje réwniez dzialanie kardiopro-
tekcyjne — chroni $rédblonek naczynii krwiono-
$nych przed uszkodzeniem oksydacyjnym, po-
prawia funkcje naczyn poprzez zwiekszenie
biodostepnosci tlenku azotu (NO) oraz hamowa-
nie ekspresji czasteczek adhezyjnych (ICAM-1,
VCAM-1). W modelach nadci$nienia wykazano,
ze KR obniza cis$nienie tetnicze i hamuje prze-
rost mie$nia sercowego (Murino Rafacho i in.,
2017). Dodatkowo, KR hamuje agregacje ply-
tek krwi i zmniejsza ryzyko zakrzepicy, co suge-
ruje jego potencjal jako srodka profilaktycznego

w chorobie wiericowej. W badaniach na szczu-
rach z niedokrwieniem mies$nia sercowego KR
zmniejszal wielko$¢ obszaru zawalu, prawdo-
podobnie poprzez aktywacje szlakéw PI3K/Akt
i ERK1/2 (zaangazowanych w regulacje proce-
séw zwigzanych ze wzrostem, przezyciem i réz-
nicowaniem komorek) oraz zmniejszenie apop-
tozy (Cuevas-Durdn i in., 2017).

Podsumowujac  powyzsze doniesienia,
mozna stwierdzié, ze KR dziala kompleksowo
na uklad metaboliczny i sercowo-naczyniowy,
a jego suplementacja moze stanowié uzupel-
nienie klasycznej terapii w cukrzycy, miazdzycy,
nadcis$nieniu i otylosci.

Choroby nowotworowe

Intensywnie badane sg przeciwnowotworo-
we wlasciwosci kwasu rozmarynowego — wyka-
zuje on dzialanie antyproliferacyjne, proapop-
totyczne i przeciwmetastatyczne wobec wielu
typéw nowotworéw (m.in. piersi, jelita grubego,
pluc, skory, trzustki i prostaty). Liczne badania
na modelach zwierzecych i liniach komodrko-
wych potwierdzaja jego potencjal w hamowa-
niu rozwoju i progresji nowotworéw (Nadeem
i in.,, 2019). KR hamuje takze angiogeneze —
w komoérkach $rédblonka (HUVEC) ograniczal
tworzenie naczyn, a takze zmniejszal uwalnia-
nie interleukiny IL-8 i ekspresje czynnika VEGF
(czynnik wzrostu $rédblonka naczyniowego,
ang. vascular endothelial growth factor) indu-
kowang stresem oksydacyjnym (Huang i Zheng
2006). Dodatkowo KR wykazywal dzialanie pro-
apoptotyczne — np. indukowal apoptoze poprzez
zaburzenie wewngtrzkomornej réwnowagi nu-
kleotydéw (Nadeem i in., 2019).

KR wplywa na szlaki sygnalowe komoérek
nowotworowych — np. w komérkach raka jelita
grubego obnizal ekspresje HIF-1a (czynnik in-
dukowany przez hipoksje, ang. hypoxia induci-
ble factor-1, uwazany za jeden z najwazniejszych
czynnikéw promujacych angiogeneze nowotwo-
rowa) i hamowal metabolizm glukozy (Krszyna
i Stoklosa, 2005; Xu i in., 2016). Zaobserwowa-
no tez dzialanie przeciwprzerzutowe: w modelu
raka pluc KR zmniejszal liczbe i mase guzéw
poprzez hamowanie kinaz ERK (extracellular
signal-regulated kinases, odpowiadajace za na-
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mnazanie komoérek, Xu i in., 2010), a w nowo-
tworach ukladu pokarmowego hamowal telome-
raze i szlak Wnt/p-kateniny (Wang i in., 2019a).

KR jest rowniez silnym przeciwutlenia-
czem, co pozwala na neutralizacje stresu oksy-
dacyjnego zwigzanego z progresja nowotworow.
Zwiazek ten moze takze dzialac¢ jako inhibitor
enzymoOw uczestniczacych w procesach karcy-
nogenezy, takich jak COX-2 (cyklooksygenaza-2)
i LOX (lipooksygenaza) (Rasool i in., 2015).

Szczegblnym zainteresowaniem cieszy sie
stosowanie KR w terapiach skojarzonych. W po-
laczeniu z kurkuming, kwercetyng lub klasycz-
nymi cytostatykami (np. cisplatyng) obserwowa-
no efekt synergistyczny, przejawiajacy sie wyzsza
skutecznoscia leczenia i mniejsza toksycznoscia
dla komérek prawidlowych (Huang i in., 2024).

Podsumowujac, przeciwnowotworowe dzia-
lanie KR polega m.in. na hamowaniu podzialéw
komorek (zatrzymanie cyklu komérkowego), in-
dukgcji ich apoptozy, ograniczaniu angiogenezy
i przerzutéw, a takze na modulowaniu ekspresji
genéw i mikroRNA zwigzanych z nowotworze-
niem (Hussein i in., 2024).

Choroby zapalne i autoimmunologiczne

Przewlekly stan zapalny lezy u podloza wie-
lu powaznych schorzen, zwlaszcza autoimmu-
nologicznych (Duan i in., 2019). Dzieki silnym
wlasciwosciom przeciwzapalnym kwas rozma-
rynowy jest obiecujacym zwigzkiem wspoma-
gajacym leczenie takich chordb, jak reuma-
toidalne zapalenie stawéw (RZS), luszczyca,
toczen, nieswoiste zapalenia jelit czy stward-
nienie rozsiane.

W modelu RZS u myszy stwierdzono, ze po-
danie KR zmniejsza obrzek i destrukcje stawow.
Analiza histopatologiczna wykazala, ze myszy
leczone KR zachowaly prawie normalng archi-
tekture tkanek blony maziowej, podczas gdy
u myszy kontrolnych obserwowano ciezkie za-
palenie blony maziowej (Youn iin., 2003). W ba-
daniach in vitro wykazano, ze KR selektywnie
indukuje apoptoze aktywowanych limfocytéw T
(odpowiedzialnych za przewlekly stan zapalny)
przy jednoczesnym oszczedzeniu nieaktywnych
limfocytéw. Taka selektywnosé sugeruje, ze KR
moglby thumié patologiczne reakcje immunolo-

giczne w RZS bez ogdlnego oslabienia ukladu
odpornosciowego (Hur i in., 2007). W luszczycy
i atopowym zapaleniu skéry KR lagodzi objawy
skoérne, takie jak rumien, zluszczanie i Swigd —
czesciowo poprzez redukcje aktywnosci masto-
cytéw i eozynofiléw (Ueda i in., 2002).

KR wykazuje réwniez wlasciwosci immu-
nomodulujace — wplywa na réwnowage miedzy
limfocytami Th1/Th2 i Th17/Treg, co ma klu-
czowe znaczenie w chorobach autoimmunolo-
gicznych. W badaniach in vivo obserwowano
zmniejszenie naciekéw limfocytarnych w watro-
bie i $ledzionie oraz normalizacje parametréow
hematologicznych u myszy z toczniem (Rasko-
vi¢ i in., 2014). W nieswoistych zapaleniach jelit
KR dziala ochronnie na blone sluzowag jelita, ha-
mujac stres oksydacyjny, apoptoze komoérek na-
blonkowych oraz poprawiajac integralnosé ba-
riery jelitowej. Dodatkowo moduluje mikrobiote
jelitowa, zwiekszajac udzial bakterii o dzialaniu
przeciwzapalnym (Yiiin., 2020).

W chorobach neurozapalnych (np. stward-
nienie rozsiane) KR moze hamowac aktywnosé
mikrogleju i cytokin prozapalnych w osrodko-
wym ukladzie nerwowym, co przeklada sie na
poprawe funkcji motorycznych i zmniejszenie
demielinizacji (Ghasemzadeh Rahbardar i Hos-
seinzadeh, 2020).

Podsumowujac, dzialanie kwasu rozmary-
nowego na choroby o podlozu zapalnym, polega
na hamowaniu kluczowych szlakéw sygnaliza-
cyjnych, odpowiedzialnych za rozwdj zapalenia
oraz obnizenie aktywacji enzyméw prozapal-
nych, ktére prowadza do syntezy prostaglandyn
i tlenku azotu. Kwas rozmarynowy wspomaga
réwniez dobrostan mikroflory jelitowej i komo-
rek organizmu, stabilizujgc ich dzialanie i spo-
walniajac rozwdj choroby. Wszystkie te cechy
kwasu rozmarynowego sprawiaja, ze zwiazek
ten posiada duzy potencjal terapeutyczny w le-
czeniu oraz wspomaganiu terapii schorzen prze-
wleklych o podlozu zapalnym.

Dzialanie przeciwdrobnoustrojowe
1 przeciwwirusowe

Kwas rozmarynowy ma szerokie spektrum
dzialania przeciwdrobnoustrojowego (Alagawa-
nyiin., 2017). Mechanizmy obejmujg uszkadza-
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nie blon patogenéw, hamowanie ich enzymoéw
metabolicznych oraz modulowanie odpowiedzi
immunologicznej gospodarza.

Wykazano przeciwbakteryjne dzialanie KR —
szczegdlnie silne wobec Staphylococcus aureus
(w tym MRSA), Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa, Helicobacter pylori i Listeria mo-
nocytogenes. KR uszkadza blone komoérkowa
bakterii, zaburza réwnowage jonowa i inaktywu-
je enzymy, a takze hamuje tworzenie biofilméw
(Ekambaram i in., 2016; Wang i in., 2024).

KR dziala przeciwgrzybiczo gléwnie na
drozdzaki Candida (np. C. albicans — zaburza
integralno$¢ blony, hamuje tworzenie strzepek
i biofilmu; Swari i in., 2020) oraz wykazuje ak-
tywnos$é wobec plesni (Aspergillus) i dermatofi-
téw (Trichophyton; Taher i in., 2021). Obecnosé
innych skladnikéw (np. karwakrol, tymol) moze
synergistycznie nasila¢ dzialanie przeciwgrzy-
bicze ekstraktéw z wysoka zawartoscig KR, co
wskazuje na potencjal takich ekstraktéw jako
ekologicznych fungicydéw (Taher i in., 2021).

Aktywnosé przeciwwirusowa KR obejmuje
zaréwno wirusy RNA, jak i DNA. Badania wy-
kazaly jego dzialanie na przyklad wobec wiru-
sa opryszczki pospolitej (HSV-1, Kumari i Vaid
2024), wirusa grypy A (Jheng i in., 2022), wi-
rusa zapalenia watroby typu B (HBV, Burkard
iin., 2025), wirusa Zika i Dengi (Sujitha i Muru-
gesan 2025) czy koronawiruséw, w tym SARS-
-CoV-2 (Elebeedy i in., 2021). KR hamuje infek-
cje wirusowe (utrudnia fuzje wirusa z komérka
i replikacje wirusowego genomu) oraz lagodzi
wywolany nimi stan zapalny, co ulatwia zwalcze-
nie choroby (Guan i in., 2022). Ponadto dziala
synergistycznie z niektérymi antybiotykami i le-
kami przeciwwirusowymi — pozwala to obnizy¢
ich dawki i skutki uboczne. Na przyklad z am-
picyling czy wankomycyna KR skuteczniej eli-
minuje biofilmy S. aureus. Wobec narastajace;j
opornosci drobnoustrojéw na leki, KR jest obie-
cujacym kandydatem na naturalny srodek prze-
ciwdrobnoustrojowy (Burkard i in., 2025).

Hepatoprotekcja i ochrona narzadow
migzszowych

Kwas rozmarynowy (KR) wykazuje silne wla-
Sciwosci ochronne wzgledem narzadéw miaz-

szowych, ze szczegdlnym uwzglednieniem wa-
troby. Dzialanie hepatoprotekcyjne KR zostalo
potwierdzone w wielu modelach uszkodzenia
watroby wywolanego przez czynniki toksyczne,
metaboliczne oraz infekcyjne, takie jak CCly,
paracetamol, etanol, dieta wysokotluszczowa
czy zakazenie HBV (Guan i in., 2022). W mode-
lach zwierzecych KR redukowal poziomy enzy-
méw watrobowych (ALT, AST, ALP), ograniczal
peroksydacje lipidéw oraz zwiekszal poziom
glutationu i aktywno$¢ enzymdéw antyoksyda-
cyjnych (Ghasemzadeh Rahbardar i Hossein-
zadeh, 2020, Raskovic¢ i in., 2014). Dodatkowo
obnizal ekspresje markeréw zapalnych i prze-
ciwdzialal apoptozie hepatocytéw. KR zapo-
biegal takze zwldknieniu watroby, hamujac
aktywacje komoérek gwiazdzistych i ekspresje
kolagenu typu I oraz TGF-$1 (El-Lakkany i in.,
2017). W badaniach in vivo wykazano, ze dlugo-
trwala suplementacja KR chroni przed stlusz-
czeniem watroby i poprawia metabolizm lipi-
déw (Balachander i in., 2018).

Poza watroba, KR wykazuje wlasciwosci ne-
froprotekcyjne — chroni nerki przed toksycznym
dzialaniem cisplatyny, gentamycyny i cukrzycy.
Mechanizmy ochronne obejmuja redukcje stre-
su oksydacyjnego, hamowanie stanu zapalnego
oraz ograniczenie martwicy cewek nerkowych
(Xiangiin., 2022). W ukladzie pokarmowym KR
chroni blone $luzowa zoladka przed uszkodze-
niami wywolanymi przez etanol, leki przeciwbé-
lowe (NLPZ) czy stres. Zmniejsza wydzielanie
kwasu solnego, wzmacnia bariere sluzéwkowg
oraz zwieksza aktywnos$¢ enzymow ochronnych
(Wang i in., 2021, Czerwinska i Radziejewska
2024). W sercu KR ogranicza rozleglosé uszko-
dzeni niedokrwienno-reperfuzyjnych, zmniejsza
stres oksydacyjny i poprawia funkcje skurczo-
wa miesnia sercowego (Han i in., 2017). Zwia-
zek ten wplywa réwniez ochronnie na komorki
siatkéwki (Sen i Kasikci 2023) i uklad oddecho-
wy (Luo i in., 2022), co sugeruje jego szeroki
potencjal cytoprotekcyjny.

Ze wzgledu na te wlasciwosci, KR jest rozpa-
trywany jako skladnik terapii wspomagajacych
lub oslonowych, w procesach uszkadzajacych na-
rzady wewnetrzne, jak choroby autoimmunolo-
giczne, dzialanie alkoholu czy stosowanie lekéw.
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Dzialanie adaptogenne i przeciwstarzeniowe

Kwas rozmarynowy dziala jako adaptogen —
ulatwia przystosowanie organizmu do stresu
fizycznego, psychicznego i $rodowiskowego.
Dzieki wlasciwosciom antyoksydacyjnym, prze-
ciwzapalnym i neuroprotekcyjnym zwieksza od-
porno$¢ organizmu na czynniki szkodliwe i spo-
walnia procesy starzenia (Kurkin 2013).

KR reguluje aktywnos$é osi podwzgérze—
przysadka—nadnercza (HPA, hypothalamic-pi-
tuitary-adrenal axis), co przeklada sie na stabi-
lizacje poziomu Kkortyzolu i poprawe reakcji na
stres. W modelach zwierzecych stwierdzono, ze
KR zmniejsza objawy stresu przewleklego, po-
prawia pamieé operacyjna i zdolnos$é¢ uczenia
sie oraz ogranicza bezsennos$cé i niepokdj (Kim
iin., 2022; Priya i in., 2025).

Przeciwstarzeniowe dzialanie KR obejmu-
je redukcje stresu oksydacyjnego (neutralizacja
ROS i ochrona DNA, lipidéw oraz bialek przed
uszkodzeniem), ochrone telomeréw i wspo-
maganie naprawy DNA, a takze spowalnianie
starzenia komorek poprzez obnizenie marke-
réw starzenia i pobudzanie autofagii (usuwanie
uszkodzonych organelli i bialek). W badaniach
na fibroblastach ludzkich KR przedluzal ich zy-
wotnos$é, opdznial pojawienie sie morfologicz-
nych cech starzenia i zwickszal aktywnosé enzy-
méw antyoksydacyjnych. W skérze wplywal na
zwiekszenie syntezy kolagenu, elastyny i kwa-
su hialuronowego, co przeklada sie na dziala-
nie odmladzajace i regeneracyjne (Nadeem i in.,
2019; Sutkowska i in., 2021). Ponadto KR po-
prawial funkcje mitochondriéw, redukowal pro-
dukcje ROS i uszkodzenia bialek oraz zapobie-
gal spadkowi potencjalu blony mitochondrialnej
(Caiiin., 2022; Kalvala i in., 2021). Dzieki temu
wspomagal energetyke komorek i ich zdolnosé
do regeneracji.

W kontekscie zapobiegania chorobom wie-
ku starczego, takim jak neurodegeneracje,
miazdzyca, cukrzyca typu 2 czy zwyrodnienie
plamki zoltej, KR moze odgrywacd istotng role
jako skladnik profilaktyki prozdrowotnej i su-
plementéw anti-aging (Ghasemzadeh Rahbar-
dar i Hosseinzadeh 2020; Liu i in., 2022; Sen
i Kasikci 2023).

ZASTOSOWANIA KWASU ROZMARYNOWEGO
W KOSMETOLOGII

Kwas rozmarynowy (KR) zyskal duze zainte-
resowanie w kosmetologii ze wzgledu na swo-
je wlasciwosci przeciwutleniajace, przeciwza-
palne, przeciwbakteryjne, fotoprotekcyjne oraz
wplyw na starzenie sie skoéry. Jako skladnik
preparatéw do pielegnacji skéry i wloséw wy-
korzystywany jest w produktach przeciwstarze-
niowych, przeciwtradzikowych, ochronnych i la-
godzacych.

Dzialanie przeciwstarzeniowe i antyoksydacyjne

KR chroni komoérki skéry przed stresem
oksydacyjnym indukowanym przez promie-
niowanie UV, zanieczyszczenia srodowiskowe
oraz procesy metaboliczne. Neutralizuje wolne
rodniki (ROS), zmniejsza peroksydacje lipidéw
i chroni przed degradacjg kolagenu oraz elasty-
ny (Kasamatsu i in., 2024; Macedo i in., 2025;
Sutkowska i in., 2021).

W badaniach in vitro wykazano, ze KR zwiek-
sza aktywnos¢ enzymdw antyoksydacyjnych w fi-
broblastach skéry oraz hamuje ekspresje me-
taloproteinaz macierzy zewnatrzkomoérkowej,
odpowiedzialnych za rozpad bialek podporowych
skéry (Nisa i in., 2024). W efekcie KR moze spo-
walniaé¢ pojawianie sie zmarszczek, poprawiac
jedrnoscé skéry i dzialaé przeciwstarzeniowo.

Dzialanie przeciwtradzikowe
i przeciwbakteryjne

Dzieki wlasciwos$ciom przeciwdrobnoustro-
jowym, KR znalaz! zastosowanie w leczeniu tra-
dziku pospolitego (Acne vulgaris), ograniczajac
rozwdj bakterii takich jak Cutibacterium acnes
i Staphylococcus epidermidis (Tsai i in., 2015).
Dodatkowo, KR redukuje stany zapalne skoéry
towarzyszace zmianom tradzikowym, zmniej-
szajac zaczerwienienie i obrzek (Koch i in.,
2024). KR reguluje takze wydzielanie sebum
przez hamowanie aktywnosci 5-a-reduktazy
i modulacje receptoréw androgenowych w ko-
moérkach lojowych (Brown 2022). Efektem jest
zmniejszenie przetluszczania sie skory i liczby
zaskérnikéw.
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Dzialanie fotoprotekcyjne

Kwas rozmarynowy dziala jako naturalny
filtr przeciwsloneczny — pochlania promienio-
wanie UV, zwlaszcza w zakresie UVB i cze-
Sciowo UVA, oraz chroni DNA komodrek skéry
przed uszkodzeniami wywolanymi przez pro-
mieniowanie ultrafioletowe. W badaniach na
modelach skérnych KR zmniejszal rumieri po-
sloneczny i zapobiegal powstawaniu przebar-
wient (Mahendra i in., 2019). Dlatego KR moze
by¢ dodawany do kremdéw i emulsji przeciwslo-
necznych jako skladnik wzmacniajacy ochrone
UV (Przybylska-Balcerek i Stuper-Szablewska
2019). Ze wzgledu na dzialanie przeciwzapal-
ne, znajduje réwniez zastosowanie w produk-
tach lagodzacych po opalaniu (Huerta-Madro-
naliin., 2021; Candido i in., 2022).

Dzialanie wybielajace i depigmentacyjne

KR wykazuje dzialanie rozjasniajace skoére
i redukujace przebarwienia poprzez hamowanie
aktywnosci tyrozynazy — Kluczowego enzymu
bioragcego udzial w syntezie melaniny (Lin i in.,
2011). Obniza réwniez ekspresje genow syntezy
melaniny, co zmniejsza ilo$¢ barwnika w mela-
nocytach (Ortega i in., 2023). Dlatego KR stoso-
wany miejscowo w preparatach kosmetycznych
powoduje rozjasnienie przebarwieni poslonecz-
nych, piegéw oraz zmian pozapalnych (Klos
i Chlubek 2022, Wawrzyiiczak, 2023).

Pielegnacja skory wrazliwej i naczynkowej
Kwas rozmarynowy lagodzi objawy nadre-
aktywnosci skory, takie jak pieczenie, $wiad, za-
czerwienienie i uczucie napiecia. Dziala kojaco
na skére atopowa i alergiczna, a takze zmniej-
sza rumien w przebiegu tradziku rézowatego
(Chajra i in., 2015). W badaniach Klinicznych
wykazano, ze stosowanie kremu z KR przez 4
tygodnie zmniejsza widoczno$é teleangiektazji
i poprawia komfort skéry (Salazar i in., 2025).
KR wzmacnia $ciany naczyn wlosowatych,
ogranicza ich kruchos$c¢ i przepuszczalnos$é oraz
zmniejsza miejscowy stan zapalny. Dzieki tym
wlasciwos$ciom stosowany jest w dermokosme-
tykach dla cery naczynkowej oraz sklonnej do
podraznieni (Contardi i in., 2021). Jego dziala-
nie przeciwutleniajgce dodatkowo chroni ko-

morki skéry przed uszkodzeniami wywolanymi
przez wolne rodniki i promieniowanie UV, kté-
re moga nasilaé¢ objawy nadwrazliwosci (Gupta
iin., 2023).

INNE ZASTOSOWANIA KWASU
ROZMARYNOWEGO: PRZEMYSL
SPOZYWCZY, ROLNICTWO, BIOMATERIALY

Oprécz zastosowan medycznych i kosme-
tycznych, ktérym poswiecono wiekszosé arty-
kulu, kwas rozmarynowy (KR) znajduje szero-
kie zastosowanie w przemysle spozywczym,
rolnictwie i technologii biomaterialéw, gléwnie
dzieki swoim wlasciwosciom przeciwutleniaja-
cym, przeciwdrobnoustrojowym i stabilizuja-
cym (Tab. 4).

Przemysl spozywczy

Kwas rozmarynowy pelni funkcje natural-
nego konserwantu — przeciwdziala utlenianiu
tluszczow i psuciu sie produktéw spozywczych,
szczegdlnie tych o wysokiej zawartosci lipidéw,
takich jak oleje, wedliny czy sery dojrzewajace
(Veenstra i Johnson 2021; Yeddes i in., 2025).
Moze zastapi¢ syntetyczne przeciwutleniacze,
takie jak BHA (butylohydroksyanizol) czy BHT
(butylohydroksytoluen), bedac uznanym za sub-
stancje bezpieczng dla zdrowia (GRAS — Ge-
nerally Recognized as Safe) (Fiume i in., 2018;
Marchev i in., 2021). KR wydluza takze trwa-
lo$¢ zywnosci, hamujgc psucie i rozwéj drob-
noustrojéw (Yang i in., 2023). Stosowany jest
w formie ekstraktéw roslinnych (np. z rozmary-
nu, melisy) w pieczywie, margarynach, produk-
tach mleczarskich i napojach funkcjonalnych
(Bacenetti i in., 2018). KR moze réwniez wply-
wacd korzystnie na mikrobiom jelitowy i dzialaé
jako skladnik zywnosci prozdrowotnej — tzw.
nutraceutykow. W suplementach diety wyste-
puje jako przeciwutleniacz wspomagajacy pra-
ce watroby, ukladu sercowo-naczyniowego i od-
pornosciowego (Sahiner i in., 2022).

Zastosowania rolnicze

Kwas rozmarynowy dziala przeciwgrzybi-
czo, repelencyjnie i biostymulujaco, dlatego te-
stuje sie go w ekologicznych $rodkach ochrony
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Tab. 4. Pozamedyczne zastosowania kwasu rozmarynowego

Obszar

Zastosowanie

Mechanizm dzialania

Przemysl spozywczy

Naturalny konserwant przeciwdzialajacy
utlenianiu tluszczéw; skladnik
nutraceutykéw i suplementéw diety

Dzialanie przeciwutleniajace,
przeciwdrobnoustrojowe; status GRAS
(bezpieczny dla zdrowia)

Rolnictwo

Biopestycyd, repelent, biostymulator —
ochrona przed patogenami roslinnymi,
poprawa zdrowia gleby i mikrobiomu

Hamowanie wzrostu patogenéw,
aktywnos¢ antyoksydacyjna
i przeciwgrzybicza, stymulacja

mikroorganizméw

Biomaterialy i opatrunki

spozywczych

Skladnik bioaktywnych opatrunkéw,
powlok antybakteryjnych implantéw,
biodegradowalnych opakowan

Dzialanie przeciwbakteryjne,
przeciwzapalne i antyoksydacyjne,
wspomagajace gojenie ran i stabilnosé
materialéow

roslin (Meliniiin., 2023). Preparaty zawierajace
KR wykazaly skutecznos¢ w ochronie réznych
gatunkéw roslin uprawnych (m.in. salaty, pomi-
dora, winorosli) przed chorobami grzybowymi
(Dagostin i in., 2010; Freitas 2021). Ekstrak-
ty z roslin o wysokim stezeniu KR moga dzia-
la¢ jako biopestycydy lub co najmniej repelenty
przeciw wielu szkodnikom, zastepujac bardziej
toksyczne syntetyczne preparaty (Craciunescu
2022; Dunan i in., 2023; Jahanian i in., 2024).
KR wplywa réwniez na poprawe zdrowia gleby
i aktywno$é mikrobiologiczna ryzosfery, wspie-
rajac rozwdj korzystnych bakterii i grzybéw mi-
koryzowych (Zeng i in., 2013; Greff i in., 2023).

Biomaterialy i opatrunki aktywne

Dzieki dzialaniu przeciwdrobnoustrojowe-
mu, przeciwzapalnemu i przeciwutleniajacemu
KR jest coraz czesciej wykorzystywany w tech-
nologii biomaterialéw, zwlaszcza bioaktywnych
opatrunkow oraz hydrozeli o przedluzonym uwal-
nianiu KR. Zastosowanie hydrozelu zawieraja-
cego KR, jako opatrunku do leczenia ran, przy-
spieszalo ich gojenie, hamowalo rozwdj bakterii
i redukowalo lokalny stan zapalny (Caliari i Bur-
dick 2016; Ghobril i Grinstaff 2015; Sepe i in.,
2025). KR stosowany jest takze jako skladnik po-
wlok przeciwbakteryjnych w implantach ortope-
dycznych i stomatologicznych (Bian i in., 2023;
Jeong i in., 2021; Nawaz i in., 2024;), oraz do-
datek w biodegradowalnych opakowaniach spo-
zywczych (Ordofiez i in., 2022, Zeid i in., 2019).

Ogromna zaleta kwasu rozmarynowego jest
jego potencjal w zastosowaniach interdyscy-
plinarnych. Polaczenie wlasciwosci biologicz-
nych z mozliwoscia stabilnego wbudowania tego
zwigzku w matryce materialowe czyni go atrak-
cyjnym skladnikiem w nowoczesnych produk-
tach spozywczych, rolniczych i medycznych.

PRODUKCJA I BIOTECHNOLOGICZNE
POZYSKIWANIE KWASU ROZMARYNOWEGO

Produkcja kwasu rozmarynowego (KR) na
skale przemyslowa opiera sie na metodach eks-
trakcji z surowcéw roslinnych, jednak coraz
wieksze znaczenie zyskuja innowacyjne techni-
ki biotechnologiczne pozwalajace na jego pozy-
skiwanie z kultur in vitro, korzeni transformo-
wanych i mikroorganizméw modyfikowanych
genetycznie (Rys. 3).

Ekstrakcja z materiatu roslinnego

Najbardziej tradycyjna metoda pozyskiwa-
nia kwasu rozmarynowego jest ekstrakcja z lisci
i pedéw roslin bogatych w ten zwiazek, takich
jak Rosmarinus officinalis, Melissa officinalis,
Salvia officinalis, Mentha piperita i inne z ro-
dziny Lamiaceae. Do ekstrakcji stosuje sie roz-
puszczalniki polarne (etanol, metanol, aceton,
woda). Obecnie opracowano znacznie wydaj-
niejsze metody ekstrakcji, przy uzyciu ultradz-
wiekéw (UAE), mikrofal (MAE), ekstrakcji nad-
krytycznym COZ2, czy przyspieszonej ekstrakcji
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rozpuszczalnikiem (PLE, pressurized liquid
extraction). KR jest wrazliwy na wysoka tempe-
rature i promieniowanie UV, dlatego istotne jest
stosowanie odpowiednich warunkéw ekstrak-
¢ji i przechowywania ekstraktu (Del Bafio i in.,
2003). Jednak, ze wzgledu na coraz wieksze za-
potrzebowanie na kwas rozmarynowy, trzeba
bylo opracowacé bardziej wydajne metody pro-
dukcji tego zwigzku.

Hodowle in vitro i korzenie transformowane

W celu zwigkszenia stabilnosci i standa-
ryzacji produkcji KR, opracowano szereg sys-
temow kultur in vitro. Badania wykazaly, ze
wszystkie typy kultur in vitro - pedy, korzenie,
korzenie wlo$nikowate, kalus i kultury zawie-
sinowe zawierajg KR. Jest to bardzo korzystne,
poniewaz bardzo czesto produkty wtérne, obec-
ne w uorganizowanych tkankach, sa nieobecne
w niezréznicowanych komodrkach, takich jak
komorki zawiesinowe i kalus (Petersen 2013).
Obecnie stosuje sie przede wszystkim kultury
kalusa i zawiesinowe komorek, umozliwiaja-
ce szybka proliferacje i produkcje metabolitow
wtornych w warunkach kontrolowanych, oraz
kultury korzeni wlo$nikowatych (tzw. ,hairy ro-
ots”), otrzymywane z wykorzystaniem Agrobac-
terium rhizogenes, ktére wykazuja wysoka sta-
bilno$é, pozwalajac na osiagniecie zawartosci
KR znacznie wyzszej niz w roslinach macierzy-
stych, uprawianych w warunkach naturalnych
(Khoshsokhaniin., 2022; Kozlowskaiin., 2024;
Tada i in., 1996). Przy pierwszych prébach bio-
technologicznej produkcji KR przy uzyciu kul-
tur zawiesiny komoérek pochodzacych z C. blu-
mei, otrzymano ok. 13-15% suchej masy KR
(Zenkiin., 1977). Podejmowano réwniez préby
uzycia kultur komérek innych roslin, takich jak
Ocimum basilicum, Anthoceros agrestis, Salvia
officinalis, Anchusa officinalis, Salvia miltior-
rhiza, czy Lavandula vera (Matkowski 2008).
Najlepszy wynik uzyskano dla komérek S. offici-
nalis hodowanych w 5% sacharozie, uzyskujac
zadziwiajaca wydajnosd, siegajaca 36% suchej
masy komérek (Kim i in., 2015). Zastosowanie
elicytoréw (np. kwasu jasmonowego, chitozanu,
cyklodekstryny oraz srebra koloidalnego) po-
zwala na znaczace, nawet kilkukrotne, zwiek-

szenie produkcji KR w kulturach komérkowych
(Gongalves i in., 2019; Grabkowska i in., 2025;
Kim i in., 2025; Nordine 2025).

Biosynteza i inzynieria metaboliczna

Aby jeszcze zwiekszyé wydajnos$é produkgji
kwasu rozmarynowego, wykorzystano fakt, ze
szlak biosyntezy KR jest precyzyjnie regulowa-
ny na poziomie transkrypcyjnym i moze by¢é mo-
dyfikowany genetycznie. Biosynteza kwasu roz-
marynowego w roslinach zachodzi na drodze
sprzezenia dwdch szlakéw fenylopropanoido-
wych — szlaku kwasu fenylooctowego i szlaku
kwasu tyrozynowego. Modyfikacje szlaku bio-
syntezy KR koncentruja sie na nadekspresji ge-
néw: PAL (amoniakoliaza fenyloalaniny), 4CL
(ligaza 4-kumaroilo-CoA), TAT (aminotransfe-
raza tyrozynowa), HPPR (reduktaza p-hydrok-
syfenylo-pirogronianu) i RAS (syntaza kwasu
rozmarynowego) oraz ich integracji z promo-
torami silnej ekspresji (Xiao i in., 2011). Sys-
tem CRISPR/Cas takze cieszy sie rosnaca
popularnoscia jako skuteczna technologia edy-
cji genomu, ktéra moze zostaé zastosowana
w przypadku biosyntezy KR. Zhou i in., (2018)
potwierdzili kluczowa role enzymu RAS w bio-
syntezie KR, a takze przetestowali skutecznosé
systemu CRISPR/Cas do edycji genomu u Sa-
Ivia miltiorrhiza. Wykorzystanie transkryptomi-
ki i metabolomiki pozwala na dokladng analize
odpowiedzi komoérek na elicytory oraz warunki
stresowe (Moghadam i in., 2023). W ten sposéb
mozna kierunkowo modyfikowac ekspresje ge-
néw biosyntezy KR, uzyskujac wieksza wydaj-
nos¢ w krétszym czasie.

Dobre wyniki wydajnosci produkcji kwasu
rozmarynowego mozna uzyskaé rowniez sto-
sujac immobilizacje komérek (np. w alginianie
sodu). Umozliwia to wydluzenie zycia komorek,
stabilizacje produkcji metabolitow oraz latwiej-
sze oczyszczanie produktu (Chircov i in., 2022;
Syklowska-Baranek i in., 2023). Dodatkowo
systemy bioreaktoréw z recyrkulacja pozywki
i cigglym odbiorem metabolitu (np. KR) znacza-
co poprawiaja efektywnosé bioprocesu (Murthy
iin., 2024; Vermaiin., 2021).

Jeszcze innym podejsciem biotechnolo-
gicznym jest wprowadzanie genéw biosyntezy
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Ryec. 3. Produkcja kwasu rozmarynowego metodami tradycyjnymi i biotechnologicznymi

kwasu rozmarynowego do mikroorganizmow,
np. do Escherichia coli czy drozdzy Saccharo-
myces cerevisiae (Wang i in., 2023; Zhou i in.,
2022; Zhuang i in., 2016). Zastosowanie tech-
nik inzynierii genetycznej pozwala na rekon-
strukcje pelnego szlaku biosyntezy KR w ko-
morkach gospodarza a wprowadzenie silnie
ekspresyjnych promotoréw, optymalizacja ko-
donéw i integracja kluczowych gendéw szlaku,
pozwala na istotne zwiekszenie wydajnosci bio-
syntezy (Liu i in., 2025). Ponadto mikrobiolo-
giczna produkcja KR moze by¢ dostosowana
do systeméw fermentacji cigglej lub zautoma-
tyzowanej (fed-batch), co obniza koszty i zwiek-
sza wydajno$¢ (Wang i in., 2023). Niestety,
projektujac takie systemy biosyntezy mikrobio-
logicznej, trzeba wziaé pod uwage optymaliza-
cje réwnowagi metabolitéw posrednich oraz
stabilno$¢ plazmidéw i ekspresji genéw pod-
czas dlugotrwalej hodowli. Takze toksycznosc
KR wobec samych komoérek gospodarza moze
zakléci¢ wydajna produkcje kwasu rozmaryno-
wego. Niezbedne moze okazaé sie utworzenie
np. systemu transportu KR do pozywki w celu
zmniejszenia stezenia wewnatrzkomoérkowego
(Wang i in., 2023).

Wyniki doswiadczenn wskazuja, ze wdroze-
nie zaawansowanych strategii optymalizacyj-
nych pozwala zwiekszy¢ produkcje KR nawet
kilkunastokrotnie. Przemyslowe zastosowanie
kultur in vitro i mikrobiologicznych systemoéw
ekspresiji staje sie realng alternatywa dla eks-
trakcji kwasu rozmarynowego z materialu ro-
slinnego.

PODSUMOWANIE

Kwas rozmarynowy (KR) jest naturalnym
zwigzkiem polifenolowym o wyjatkowo szero-
kim spektrum dzialania biologicznego. Jego
struktura chemiczna, zawierajaca dwie grupy
ortodihydroksyfenylowe, odpowiada za wysoka
aktywnos$¢ antyoksydacyjna i liczne wlasciwo-
Sci terapeutyczne. KR wystepuje powszechnie
w roslinach z rodziny Lamiaceae i moze by¢ po-
zyskiwany zaréwno tradycyjng metoda ekstrak-
cji, jak i nowoczesnymi technikami biotechnolo-
gicznymi, co czyni go powszechnie dostepnym
zwiazkiem.

W medycynie KR wykazuje silne dzialanie
neuroprotekcyjne, przeciwzapalne, hepatopro-
tekcyjne, przeciwnowotworowe, a takze wspie-



394

Mateusz Walus, Alicja Sobkowiak, Danuta Solecka

ra leczenie choréb metabolicznych i ukladu
sercowo-naczyniowego. Dzieki zdolnosciom do
hamowania szlakéw zapalnych (NF-xB, MAPK),
neutralizowania wolnych rodnikéw oraz wply-
wu na neuroprzekazniki i ekspresje czynnikéow
troficznych, moze byé skutecznie wykorzysty-
wany jako wsparcie w leczeniu choréb przewle-
klych o podlozu zapalnym, neurodegeneracyj-
nym i autoimmunologicznym.

W kosmetologii KR znajduje zastosowanie
jako substancja anti-aging, przeciwtradzikowa
i fotoprotekcyjna. Chroni komérki skéry przed
uszkodzeniami oksydacyjnymi, dziala przeciw-
bakteryjnie oraz rozjasnia przebarwienia, co
czyni go cenionym skladnikiem dermokosme-
tykéw do pielegnacji cery problematycznej, sta-
rzejacej sie i wrazliwej. KR ma réwniez istotne
znaczenie w przemysle spozywczym (jako natu-
ralny konserwant i przeciwutleniacz), w rolnic-
twie (biopestycyd i stymulator wzrostu), a takze
w technologii biomaterialéw (opatrunki, hydro-
zele, powloki antybakteryjne).

Dlatego kwas rozmarynowy wydaje sie
wszechstronnym, bezpiecznym i efektywnym
zwigzkiem naturalnym o ogromnym potencjale
aplikacyjnym. Choé wiekszo$¢ dowodéw pocho-
dzi z badan przedklinicznych, kierunek badan
wskazuje na duze mozliwosci zastosowan KR
jako substancji czynnej w produktach farmaceu-
tycznych, kosmetycznych, spozywczych i tech-
nologicznych przyszlosci. Jednak konieczne sg
dalsze badania kliniczne oceniajgce biodostep-
nos$é¢ KR, optymalna dawke terapeutyczng oraz
mozliwe interakcje z réznymi lekami. KR pozo-
staje jednak obiecujgcym kandydatem na przy-
klad do zastosowania jako skladnik suplemen-
téw diety, wspierajacych terapie onkologiczne.

OSWIADCZENIA AUTOROW

Wszyscy autorzy deklarujg wklad w powsta-
wanie artykulu, zaakceptowali kolejnos¢ auto-
réow i ostateczna wersje artykulu oraz deklaruja
brak konfliktu intereséw.
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