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Streszczenie

Wysokie stezenie cholesterolu we krwi jest uwazane za czynnik ryzyka rozwoju miazdzycy,
ktéra zwigksza prawdopodobienstwo zdarzen sercowo-naczyniowych. Leczenie hiperchole-
sterolemii czesto opiera si¢ na farmakoterapii, powszechnie wdrazane sg leki z grupy statyn.
W redukeji poziomu cholesterolu przydatne sg takze surowce pochodzenia naturalnego. W ni-
niejszym artykule dokonano przegladu aktualnych publikacji naukowych (PubMed, Google
Scholar) zwigzanych z wplywem wybranych substancji pochodzenia naturalnego na profil
lipidowy. Monakolina K, berberyna, owoc pomaranczy bergamotKki i lis¢ karczocha stanowia
bezpieczng i skuteczng alternatywe dla lekéw z grupy statyn badz innych, ktérych zadaniem
jest redukcja poziomu cholesterolu. Stanowi¢ moga réwniez element wspomagajacy farmako-
terapie hipercholesterolemii. Przeglad dostepnych danych potwierdza, ze sprzyjaja redukeji
poziomu cholesterolu i nie wykazujg istotnych dziatan niepozadanych.

Summary

High blood cholesterol levels are generally considered as a risk factor for the development
of atherosclerosis, which increases the likelihood of cardiovascular events. Treatment of hy-
percholesterolemia is often based on pharmacotherapy, with statin drugs commonly used.
Natural raw materials are also useful in reducing cholesterol levels. A review of current
scientific publications (PubMed, Google Scholar) related to the effect of selected natural
substances on the lipid profile was conducted. Monacolin K, berberine, bergamot orange
fruit and artichoke leaf are safe and effective alternatives to statin drugs or other drugs that
reduce cholesterol levels. They can also be a supporting element in pharmacotherapy of
hypercholesterolemia. A review of available data confirms that they help reduce cholesterol
levels and do not show significant adverse effects.
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Korzystny profil lipidowy pozwala na zmniejszenie ryzyka wystapienia zda-
rzen sercowo-naczyniowych. W normalizacji stezenia cholesterolu we krwi reko-
menduje si¢ zmiane stylu Zycia, w tym diety. Cze¢sto konieczne okazuje si¢ wdro-
zenie farmakoterapii. Celem niniejszego artykutu jest przedstawienie surowcow
pochodzenia naturalnego, ktérych dzialanie moze by¢ pomocne w profilaktyce
i terapii hipercholesterolemii. Dokonujac przegladu aktualnie dostepnych publi-
kacji naukowych, skupiono si¢ na wnioskach z badan prowadzonych na ludziach.

Cholesterol to substancja niezbedna do prawidtowego funkcjonowania organi-
zmu. Wchodzi w skfad bion lipidowych, otoczek mielinowych komdrek nerwowych
czy z6kci, jest prekursorem witaminy D i hormonéw steroidowych. To tylko nie-
ktore jego funkcje. Cholesterol jest produkowany w organizmie w wielu tkankach.
Wytwarzajg go gléwnie komorki watrobowe, jelitowe i komdrki skdry. Najwieksza
jego ilo$¢ powstaje w watrobie. Jest to tzw. cholesterol endogenny. Cholesterol eg-
zogenny dostarczany jest z pozywieniem. Substancja ta nie jest rozpuszczalna w su-
rowicy krwi. Jej transport w organizmie jest mozliwy dzigki taczeniu si¢ z biatkami.
W postaci zwigzkéw kompleksowych z biatkami, tzw. lipoprotein, cholesterol jest
dystrybuowany droga krwi w organizmie [1].

W zaleznodci od sktadu chemicznego lipoproteiny charakteryzuje go rézna gestos¢
i wielko$¢. Najmniejszymi czasteczkami cholesterolu s te o najwigkszej gestosci, tworza
one frakcje HDL. HDL-cholesterol zawiera od 5 do 20% cholesterolu. Frakcja lipoprotein
LDL o niskiej gestosci zawiera od 45 do 55% cholesterolu. Czasteczki LDL transportu-
ja cholesterol do tkanek organizmu, z kolei lipoproteiny HDL dostarczajg t¢ substancje
do watroby. W zdecydowanej wigkszosci badan klinicznych i epidemiologicznych do-
wiedziono, ze wysoki poziom cholesterolu HDL wigze si¢ z mniejszym ryzkiem rozwoju
miazdzycy, natomiast wysoki poziom frakcji LDL jest czynnikiem sprzyjajacym tej cho-
robie. Normy cholesterolu LDL uzaleznione sg od poziomu ryzyka sercowo-naczyniowe-
go. U 0s6b zdrowych z niskim ryzykiem za aktualng norme uwaza si¢ stezenie we krwi:

e cholesterolu catkowitego — nieprzekraczajace 190 mg/dl,

e cholesterolu HDL - wyzsze niz 50 mg/dl i 40 mg/dl odpowiednio u mezczyzn
i kobiet,

e cholesterolu LDL - nizsze niz 115 mg/d],

e trojglicerydéw — ponizej 150 mg/dl na czczo lub ponizej 175 mg/dl nie na
czczo [2]. Wartosci te odpowiadaja rekomendacjom Europejskiego Towarzy-
stwa Kardiologicznego opublikowanym w 2021 r. (2021 ESC Guidelines on
cardiovascular disease prevention in clinical practice).

Nie tylko stezenie cholesterolu w surowicy krwi ma znaczenie w rozwoju miaz-

dzycy, istotnym czynnikiem jest takze stres oksydacyjny. Wolne rodniki odpowia-
daja za utlenianie LDL-cholesterolu, co jeszcze bardziej nasila proces tworzenia si¢
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blaszki miazdzycowej. Na postepujace zwezenie $wiatla tetnic wplyw maja zaburze-
nia funkgji §rédblonka naczyniowego, ogélnoustrojowy proces zapalny, wzmozona
aktywacja trombocytéw i nieprawidlowy przebieg procesu rozpuszczania skrzepu
w naczyniach [3].

W celu zmniejszenia poziomu cholesterolu zaleca si¢ modyfikacje diety. Szcze-
goélnym ograniczeniom powinny podlega¢ izomery trans nienasyconych kwaséw
tluszczowych, obecne w wyrobach cukierniczych i pokarmach typu fast food.
Zmiana stylu zycia powinna obejmowac¢ takze redukcje masy ciala, wprowadzenie
aktywnosci fizycznej, ograniczenie spozycia alkoholu.

Leczenie hipercholesterolemii czgsto opiera sie na farmakoterapii, w ramach
ktorej powszechnie wdrazane sg leki z grupy statyn. Ich stosowanie podlega ogra-
niczeniom z uwagi na przeciwwskazania i mozliwe dzialania niepozadane, a takze
negatywny stosunek pacjentéw do nich. Chorzy czesto odmawiajg zazywania lekow
z grupy statyn ze wzgledu na pojawiajace sie u 10-15% os6b bole migsniowe [4].
Co istotne, wedtug aktualnych doniesien nawet 21,9% pacjentéw odmawia przyj-
mowania lekéw z grupy statyn [5]. Do innych lekéw stosowanych w hipercholeste-
rolemii naleza: ezetymib, sekwestany kwaséw zéiciowych, pochodne kwasu niko-
tynowego, pochodne kwasu fibrynowego i inhibitory proproteinowej konwertazy
subtylizyny/ keksyny typu 9 [6].

W redukcji poziomu cholesterolu przydatne sg takze surowce pochodzenia na-
turalnego. Na czolo tej grupy wysuwa si¢ monakolina K, ktérej zrodlem jest sfer-
mentowany czerwony ryz. Substancja ta, strukturalnie tozsama z lowastatyna, tak
jak inne leki z grupy statyn hamuje aktywno$¢ reduktazy 3-hydroksy-3-metylo-
-glutarylo-koenzymu A (HMG-CoA), a tym samym ogranicza biosynteze chole-
sterolu w watrobie. Chociaz monakolina K i lowastatyna maja takg sama strukture,
ich profile farmakokinetyczne i biodostepnos¢ sg rézne. Lowastatyna podawana
jest jako pojedynczy skladnik aktywny o 31% biodostepnosci u ludzi, podczas gdy
monakolina K jest tylko jednym z kilku skfadnikéw ekstraktu z czerwonego ryzu,
ktore wzajemnie moga zmienia¢ swdj profil farmakokinetyczny [7]. Monakolina K
stosowana jest w terapii juz od lat 90. ubiegtego wieku. W 2011 r. Europejski Urzad
do spraw Bezpieczefistwa Zywnosci (European Food Safety Authority, EFSA) na
podstawie dowodéw naukowych zatwierdzil zalecenie zdrowotne dotyczace przyj-
mowania 10 mg monakoliny K w celu kontrolowania poziomu cholesterolu w su-
rowicy krwi. W 2022 r. Komisja Europejska ograniczyla stosowanie monakolin
w suplementach diety do 3 mg na dobe [8].

Wedlug wnioskéw sformutowanych na podstawie badan klinicznych co-
dzienne stosowanie 10 mg monakoliny K przez 6-8 tygodni moze obnizac
poziom cholesterolu catkowitego w osoczu o 15-25%. Ponadto redukcji ulega
HS-CRP. U pacjentéw odnotowywano poprawe funkeji srédbtonka naczynio-
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wego, a takze redukcje poziomdw apolipoproteiny B oraz metaloproteinaz ma-
cierzy pozakomoérkowej 2 i 9. Monakoling charakteryzuje dobry profil bezpie-
czenstwa. Podczas préb zglaszano jedynie tagodne boéle migsniowe. Do takich
dziatan niepozadanych dochodzito u 0séb, ktére nie tolerowaly nawet minimal-
nych dawek statyn [9].

W przegladzie systematycznym obejmujacym dane z lat 2012-2023 dokona-
no analizy 12 randomizowanych badan, w ktérych tacznie uczestniczylo 769 oséb
w wieku powyzej 18 lat. Jedenascie z nich oceniono jako badania wysokiej jako-
$ci pod wzgledem metodologicznym. Monakoline K stosowano w ilosci od 2 do
10 mg dziennie nie dtuzej niz przez 12 tygodni. We wszystkich badaniach wykaza-
no korzystny wplyw tej substancji na redukcje cholesterolu catkowitego i choleste-
rolu LDL niezaleznie od dawki i okresu suplementacji. Tylko w trzech badaniach
uczestnicy zglosili dzialania niepozadane. W podsumowaniu stwierdzono, ze sto-
sowanie preparatow zawierajagcych monakoline K wigze si¢ nie tylko z redukcja
cholesterolu catkowitego i trdjglicerydéw, ale i z obnizeniem poziomu glukozy
w surowicy krwi na czczo. U pacjentéw odnotowywano nizsze ci$nienie tetnicze.
Wszystko to wplywalto na zmniejszenie $miertelnosci pacjentéw z zespotem meta-
bolicznym [10].

Nalezy podkresli¢, ze nawet male dawki monakoliny K moga skutecznie
zmniejszy¢ poziom cholesterolu. Podawanie badanym (18 oséb) 2 mg monakoli-
ny K dziennie przez 8 tygodni pozwolilo na obnizenie stezenia cholesterolu LDL
0 0,96 mmol/l. Obserwowano takze spadek cholesterolu catkowitego i apolipopro-
teiny B oraz zmniejszenie ci$nienia tetniczego krwi. Nie odnotowano zadnych dzia-
tan niepozadanych [11].

Ekstrakt z czerwonego ryzu jako odwracalny inhibitor reduktazy HMG-CoA
moze by¢ korzystnie faczony z innymi nutraceutykami w celu zwiekszenia wyda-
lania lipidéw w jelitach (sterole rodlinne, blonnik rozpuszczalny, probiotyki, gluko-
mannan), zwigkszenia wychwytu cholesterolu przez watrobe (biatka sojowe, ber-
beryna) lub indukowania wydalania cholesterolu LDL (kwas chlorogenowy, biatka
sojowe, berberyna) [12].

Metaanaliza 14 randomizowanych badan klinicznych obejmujacych dane uzy-
skane od 3159 os6b wykazala, ze polaczenie ekstraktu z czerwonego ryzu i berbe-
ryny (3 mg monakoliny K i 500 mg berberyny dziennie) jest w stanie znaczaco po-
prawic stezenie cholesterolu LDL w surowicy (obnizy¢ je o 23,6 mg/dl), cholesterolu
HDL (podwyzszy¢ je o 2,7 mg/dl), tréjglicerydéw (obnizy¢ je o 14, 2 mg/dl) oraz
glukozy (obnizy¢je o 2,52 mg/dl). Z kolei wlaczenie do terapii ezetymibem ekstrak-
tu z czerwonego ryzu i berberyny u pacjentdw z nietolerancja statyn pozwolilo na
zmniejszenie frakcji LDL o okolo 35% i trojglicerydéw o okoto 25% w poréwnaniu
z warto$ciami wyjsciowymi [13].
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Kolejna metaanaliza pieciu randomizowanych badan klinicznych z udziatem
339 uczestnikow wykazala, ze podawanie wylacznie owocu berberysu (Berberis vul-
garis) réwniez znaczaco obniza poziom catkowitego cholesterolu (o 23,58 mg/dl),
tréjglicerydow (o 29,16 mg/dl) i cholesterolu LDL ($rednio o 13,75 mg/dl), pod-
czas gdy zmiany w poziomie cholesterolu HDL nie byly istotne statystycznie [14].
Picie 200 ml soku z berberysu przez 8 tygodni pozwolilo na znaczace zmniejsze-
nie ci$nienia krwi, stezenia glukozy we krwi na czczo oraz stezenia calkowitego
cholesterolu i trojglicerydéw. Wzrost aktywnosci peroksydazy I w grupie inter-
wencyjnej potwierdzil zdolno$¢ nutraceutyku do hamowania stresu oksydacyj-
nego [15].

Randomizowane, podwojnie zaslepione badanie z udzialem 143 oséb z hi-
percholesterolemig mialo na celu ocene skutecznosci i bezpieczenistwa preparatu
zawierajacego monakoliny K i KA (10 mg) oraz ekstrakty z berberysu (500 mg,
Berberis aristata) i ostropestu plamistego (105 mg, Silybum marianum). W grupie
interwencyjnej odnotowano znaczacy spadek poziomu cholesterolu catkowitego
0 20,5%, trojglicerydow o 17,7% i cholesterolu LDL o 27,8%. Zaobserwowano row-
niez redukcje glukozy w surowicy krwi o 12% [16].

Préba, w ktorej stosowano wylacznie polaczenie berberyny z ostropestem pla-
mistym, obejmowata 102 pacjentéw z dyslipidemia. Badani przyjmowali 588 mg
ekstraktu z Berberis aristata i 105 mg ekstraktu z Silybum marianum 2 razy dzien-
nie przez 3 miesigce. Nastepnie przerwano podawanie nutraceutyku i placebo na
2 miesigce i wznowiono terapie, ktorg kontynuowano przez kolejne 3 miesigce. Od-
notowano zmniejszenie pozioméw calkowitego cholesterolu, tréjglicerydéw i cho-
lesterolu LDL oraz zwigekszenie poziomu cholesterolu HDL po 3 miesigcach w po-
réwnaniu z grupg placebo. Po przerwaniu podawania nutraceutyku profil lipidowy
pogorszyl si¢ i ponownie ulegt poprawie w kolejnych 3 miesigcach przyjmowania
go przez pacjentow [17].

Preparat o identycznym skltadzie stosowany byt u 175 pacjentéw z nietoleran-
cja duzych dawek statyn, u ktérych wystepowala dyslipidemia. Randomizowane
badanie rozpoczeto od zaprzestania podawania statyn na 1 miesigc, nastepnie
wprowadzono potowe dawki statyn i dotgczono do nich nutraceutyk, ktory po-
dawano w ilosci 2 tabletek dziennie przez 6 miesigcy. Zaobserwowano, ze poziom
catkowitego cholesterolu, cholesterolu LDL oraz tréjglicerydéw nie zmienit sie
pomimo zastgpienia polowy dawki statyn kombinacjg rodlinng. W grupie kon-
trolnej, w ktdrej stosowano tylko potowe dawki statyn, parametry lipidowe ulegly
pogorszeniu [18]. U pacjentéw z cukrzyca typu 1 nutraceutyk pozwalat nie tylko
na poprawe profilu lipidowego, ale i na zmniejszenie dawek insuliny niezbednych
do kontroli glikemii [19]. Inne badania potwierdzaja korzystny wptyw berbery-
ny u otylych pacjentéw z cukrzycg typu 1 i zespotem metabolicznym. Polaczenie
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berberyny z sylimaryna mialo na celu zwigkszenie jej biodostgpnosci. Znaczaca
poprawa w badaniu obejmujacym 136 oséb dotyczyla stezenia glukozy we krwi
na czczo i insuliny, wskaznika opornosci na insuline, catkowitego cholesterolu,
cholesterolu HDL i LDL, trojglicerydéw, kwasu moczowego, BMI, obwodu talii,
stosunku obwodu talii do obwodu bioder [20]. Korzystne dziatanie na profil lipi-
dowy stwierdzono réwniez dla polaczenia berberyny z ekstraktem z karczocha.
Po dwoch miesigcach stosowania nutraceutyku redukcja poziomu cholesterolu
catkowitego w surowicy krwi osiagneta 19%, cholesterolu LDL - 16%, a trojglice-
rydéw - 15% [21].

W badaniach przeprowadzonych na 131 osobach, ktére spozywaly 1280 mg
standaryzowanego ekstraktu z li$ci karczocha przez 12 tygodni, wykazano, ze chole-
sterol calkowity ulegl redukcji o 4,2%, natomiast w grupie kontrolnej wzrést o 1,9%.
Nie zaobserwowano istotnych réznic w poziomach cholesterolu LDL i HDL oraz
trojglicerydéw [22]. W innym badaniu randomizowanym, podwdjnie zadlepionym,
przeprowadzonym na 92 osobach z nadwaga i hipercholesterolemia, pacjenci przez
8 tygodni przyjmowali 250 mg ekstraktu z liSci karczocha 2 razy dziennie. Zaob-
serwowano znaczny wzrost poziomu cholesterolu HDL oraz zmniejszenie poziomu
cholesterolu LDL i cholesterolu calkowitego [23]. W 2018 r. dokonano metaanalizy
majacej na celu okreslenie, w jakim stopniu podawanie lisci karczocha redukuje po-
ziom cholesterolu. Po przeszukaniu kilku baz danych wybrano 9 randomizowanych
badan, w ktérych lacznie udzial wziety 702 osoby. Wykazano spadek poziomu cho-
lesterolu catkowitego w surowicy krwi o 17,6 mg/dl, cholesterolu LDL o 14,9 mg/dl,
trojglicerydéow o 9,2 mg/dl. Nie zaobserwowano wplywu na stezenie cholesterolu
HDL [24].

Proby kliniczne dotyczyly takze zestawienia w terapii ziela karczocha z poma-
rancza bergamotka. Ekstrakty z surowcéw byly standaryzowane pod katem zawar-
tosci polifenoli. W randomizowanym, podwdjnie zaslepionym badaniu z udzialem
90 oséb po 12 tygodniach podawania 700 mg ekstraktu z karczocha i 375 mg eks-
traktu z bergamotki zaobserwowano zmniejszenie poziomu tréjglicerydéw, cho-
lesterolu calkowitego oraz frakeji cholesterolu LDL w poréwnaniu do grupy kon-
trolnej. Obnizyly si¢ takze poziomy apolipoproteiny B 100, apolipoproteiny AL
oraz HS-CRP. Zaobserwowano poprawe reaktywnosci srodblonka naczyniowego.
W konkluzji autorzy uznali, iz ekstrakty z pomaranczy bergamotki i karczocha sa
bezpieczng i skuteczng metoda leczenia szerokiego spektrum zaburzen kardiometa-
bolicznych [25]. Korzystne wyniki dla analogicznego pofaczenia surowcéw odnoto-
wano w 2-miesiecznej probie z udziatem 60 0s6b z nadwaga. W grupie przyjmujacej
600 mg ekstraktu z pomaranczy bergamotki i 100 mg ekstraktu z karczocha obnizyt
sie cholesterol catkowity i frakcja LDL. Zaobserwowano réwniez zmniejszenie ob-
wodu brzucha i tkanki tluszczowej trzewnej [26].
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Sam ekstrakt z owocu pomaranczy bergamotki w ilo$ci 1000 mg (2 razy dziennie
po 500 mg) w grupie 64 badanych powodowal istotne zmniejszenie poziomu cho-
lesterolu catkowitego i cholesterolu LDL. Odnotowano réwniez zmniejszenie ilo$ci
tkanki tluszczowej trzewnej w grupie interwencyjnej [27]. Warto podkresli¢, ze po-
marancza bergamotka nie tylko wplywa korzystnie na profil lipidowy, ale i dziala
antyoksydacyjnie, co sprzyja profilaktyce miazdzycy. Dwanascie artykuléw zakla-
syfikowanych do metaanalizy w wyniku przegladu baz PubMed, Embase, Cochrane
Library i Google Scholar potwierdza korzystne dziatanie bergamotki: zmniejszenie
catkowitego poziomu cholesterolu o 12,3-31,3% oraz obnizenie stezenia choleste-
rolu LDL o 7,6-40,8 % i stezenia trojglicerydow o 11,5-39,5%. W 8 badaniach od-
notowano réwniez wzrost poziomu cholesterolu HDL [28].

Wysoki poziom cholesterolu jest powszechnie uwazany za czynnik ryzyka roz-
woju miazdzycy, ktora zwigksza prawdopodobienstwo zdarzen sercowo-naczynio-
wych. Monakolina K, berberyna, owoc pomaranczy bergamotki i li§¢ karczocha
stanowig bezpieczng i skuteczng alternatywe dla lekéw z grupy statyn badz in-
nych, ktérych zadaniem jest zmniejszenie poziomu cholesterolu. Surowce roslin-
ne wykazujg dzialanie plejotropowe, poza tym, ze optymalizuja poziom lipidéw,
posiadajg wlasciwosci antyoksydacyjne i przeciwzapalne, ponadto pozwalaja na
zmniejszenie masy ciala i poprawe procesu trawienia. Najlepiej udokumentowa-
nym w badaniach na ludziach surowcem pochodzenia naturalnego, redukujacym
poziom cholesterolu, jest monakolina K. Jej efekty obserwowano nie tylko dla ty-
powej, dotychczas zalecanej dziennej dawki rownej 10 mg, ale i dla dawki mniej-
szej, nieprzekraczajacej 3 mg. Istota fitoterapii jest komponowanie ziél, ktérych
sktadniki moga wzajemnie wzmacnia¢ swoje dzialanie. Dlatego przedmiotem préb
klinicznych stalo si¢ faczne stosowanie kilku hipolipemicznych surowcéw natu-
ralnych. Wyniki potwierdzaly skutecznos¢ takich potaczen. Nalezy bada¢ réwniez
inne surowce roslinne, ktérych sklad chemiczny sugeruje potencjalne dzialanie po-
legajace na obnizaniu poziomu cholesterolu.

Surowce roslinne przedstawione w opracowaniu sprzyjaja zmniejszaniu pozio-
mu cholesterolu i nie wykazujg istotnych dzialan niepozadanych, dlatego nalezy
promowa¢ ich stosowanie. Jest to zgodne z rekomendacja Swiatowej Organizacji
Zdrowia (WHO) dotyczacg implementowania naturalnych metod leczenia do aktu-
alnie przyjetych procedur medycznych [29].

Autor pragnie podzigkowad za pomoc w redakcji artykutu Pani Katarzynie Zyzak
- Specjaliscie z Dziatu Rozwoju z Laboratorium Medycyny Naturalnej Bonimed
oraz Pani Malgorzacie Kulig-Skrybetice.
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