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Streszczenie: Wśród produktów naturalnych aktywnych biologicznie licznie 
reprezentowane są laktony. Cząsteczki te wykazują niezwykłe zróżnicowanie 
budowy – od pierścieni 4-6 członowych do struktur makrocyklicznych  
i szerokie spektrum aktywności. Niniejszy przegląd literatury prezentujący 
różnorodną aktywność biologiczną laktonów obejmuje głównie publikacje, 
które ukazały się w ciągu ostatnich pięciu lat. 

Słowa kluczowe: β-lakton, α-metyleno-γ-butyrolakton, aktywność biologiczna. 

Wstęp 
Laktony należą do dobrze znanych związków organicznych. Wykazują one 

różnorodne działanie biologiczne, np. właściwości przeciwnowotworowe, 
przeciwwirusowe, przeciwbakteryjne, przeciwzapalne i inne. Są wśród nich także 
liczne substancje zapachowe i smakowe. W ostatnich latach nasila się tendencja 
do poszukiwania substancji aktywnych w przyrodzie. Stosując testy biologiczne, 
wyodrębnia się związki czynne, identyfikuje, a następnie opracowuje metody 
syntezy, które pozwalają modyfikować strukturę wiodącą, określić zależność 
właściwości biologicznych od budowy związku i zaprojektować nowe analogi 
o silniejszym lub odmiennym działaniu. 

Aktywność przeciwnowotworowa 
Właściwości przeciwnowotworowe wykazują laktony makrocykliczne, 

oraz liczne związki bicykliczne o wieloczłonowym pierścieniu skondensowanym 
z pierścieniem α-metyleno-γ-butyrolaktonu. 

Laktony makrocykliczne stanowią fragment epotilonów stosowanych 
w leczeniu nowotworów piersi, jajników, jąder oraz trzustki. Epotilony są 
wtórnymi metabolitami glebowych miksobakterii Sporangium cellulosum. Leki 
te indukują agregację tubuliny, formację multipolarnych wrzecion, a w kon-
sekwencji powodują zatrzymanie mitozy w fazie G2. Takie właściwości 
wykazują epotilon A (1) oraz B (2) [1-3]. Antybiotykami o działaniu cyto-
statycznym zawierającymi ugrupowanie laktonowe są aktynomycyny wytwarzane 
przez kultury Actinomycetes antibioticus. Działanie aktynomycyn polega na 
wywołaniu zmian w cyklu komórkowym, powodujących spowolnienie przecho-
dzenia komórek przez fazę S i zatrzymanie podziału w fazie G2. Takie 
właściwości wykazuje np. aktynomycyna D (3) [4,5]. Antybiotyk ten zbudowany 
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jest z dwóch cyklopentapeptydów, w których wiazanie laktonowe łączy grupę 
hydroksylową treoniny z grupą karboksylową waliny. 

Właściwości przeciwnowotworowe wykazują także germakranolidy, w których 
α-metyleno-γ-butyrolakton jest skondensowany z nienasyconym lub nasyconym 
dziesięcioczłonowym ketonem. Do tej grupy należą kalealakton C (4) izolowany 
z Calea urticifolia oraz germakranolid 5 wyodrębniony z nasion Carpesium 
triste, wykazujące aktywność cytostatyczną wobec komórek ludzkiej białaczki. 
W leczeniu nowotworów układu krwionośnego oraz jelita grubego aktywność 
wykazują inne germakranolidy  michaolid A (6) oraz krassumolid A (7), 
wyizolowane z koralowców rodziny Labophytum. W obydwu przypadkach 
mechanizm toksyczności dla komórek nowotworowych jest obecnie badany [6]. 
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Inhibicja enzymów 
Podstawione laktony o pierścieniu czteroczłonowym wykazują często 

zdolność hamowania enzymów. Wymienić tu można lipstatynę (8) wyizolowaną 
ze Streptomyces toxytricini oraz jej nasycony analog tetrahydrolipstatynę (9). 
Oba związki są inhibitorami lipazy trzustkowej, co sprawia iż znajdują zasto-
sowanie w leczeniu otyłości [7,8]. Są składnikami Orlistatu®, preparatu na 
otyłość, który blokuje enzymy trawienne, w wyniku czego tłuszcze z pożywienia 
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nie ulegają hydrolizie i nie są wchłaniane w przewodzie pokarmowym [9]. 
Opisana aktywność jest związana z obecnością w strukturze tych związków 
reaktywnego pierścienia β-laktonowego, który acyluje grupę hydroksylową 
seryny w centrum katalitycznym lipazy. Podobnym działaniem charakteryzuje 
się wibralakton (10) [10]. 
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Właściwości przeciwbakteryjne 
Działanie przeciwbakteryjne, głównie bakteriostatyczne wykazują substancje, 

w których ugrupowanie laktonowe występuje w małym pierścieniu, pięcio- lub 
czteroczłonowym. 

Ksantatyna (11), bicykliczny lakton wyizolowany z Xanthium pensylvanicum, 
Xanthium strumarium i innych gatunków z rodzaju Xanthium przejawia 
aktywność wobec Staphylococcus aureus, w tym szczepów metycylinoopornych 
MRSA [11,12]. Właściwości przeciwbakteryjne wykazują również α-metyleno-γ-
butyrolaktony skondensowane z pierścieniem dziesięcioczłonowym. Do tej grupy 
należą: tawulina (12), dentyna A (13), tanachina (14), izospecyformina (15), 
wyodrębnione z Tanacetum argyrophyllum, wykazujące aktywność przeciwko 
S. aureus, Escherichia coli oraz Bacillus subtilis [13]. Przeciwko bakteriom 
Gram+, Bacillus subtilis ATCC 6633 aktywność wykazuje nokardiolakton (16). 
Ten dwupodstawiony trans-β-lakton wyizolowano z chorobotwórczego szczepu 
Nocardia [14]. 
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Aktywność przeciwwirusowa 
Właściwości przeciwwirusowe wykazują skondensowane układy policykliczne 

zawierające pierścień α-metyleno-γ-butyrolaktonowy. Należą do nich centa-
urepensyna (chlorohyssopifolina A) (17), chlorojaneryna (18), 13-acetylo-
solstitialina A (19), wyizolowane z nadziemnych części Centaurea solstitialis. 
Stosowane są głównie w leczeniu infekcji wirusowych górnych dróg oddecho-
wych, chorobach układu pokarmowego oraz opryszczki wywoływanej przez 
HPV 2 (wirus opryszczki narządów płciowych) [15]. 
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Działanie przeciwmalaryczne 
Malaria jest groźną chorobą zakaźną przenoszoną przez komary widliszki, 

a wywoływaną przez pierwotniaki rodzaju Plasmodium. Cierpi na nią wielu 
mieszkańców krajów tropikalnych, szczególnie południowo-wschodniej Azji 
oraz zachodniej Afryki. Właściwości przeciwmalaryczne wykazuje artemizynina 
(20), seskwiterpenowy lakton występujący w Artemisia annua [16-18].  

Spośród wielu hipotez dotyczących mechanizmu działania artemizyniny, 
żadna nie została w pełni potwierdzona. Wiadomo jedynie, że istotnym ze 
względu na działanie przeciwmalaryczne elementem struktury artemizyniny jest 
obecność układu nadtlenkowego. Co więcej, wiadomo, że wpływ na aktywność 
tego laktonu wywierają jony Fe2+ pochodzące z hemoglobiny. Jedna z hipotez 
zakłada, że w wyniku reakcji zachodzących między jonami Fe2+ i artemizyniną, 
powstaje znaczna ilość reaktywnych form tlenu, co w konsekwencji prowadzi do 
„przeciążenia” zabezpieczeń antyoksydacyjnych pasożyta [16-19]. 
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Właściwości przeciwzapalne 
Niektóre laktony wykazują właściwości przeciwzapalne. Należy do nich 

seskwiterpenowy lakton helenalina (21), wyodrębniona z Arnica Montana 
i Arnica chamissonis ssp. foliosa. Przez wiele lat ekstrakt alkoholowy z arniki 
zawierający helenalinę oraz jej pochodne był stosowany w tradycyjnej medycynie  
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w leczeniu krwiaków, chorób reumatycznych oraz powierzchownych stanów 
zapalnych skóry. 

Helenalina jest inhibitorem czynnika transkrypcyjnego NF-κB, który odgrywa 
kluczową rolę w regulacji odpowiedzi immunologicznej na infekcje. Lakton ten 
wpływa na białka NF-κB obecne w komórkach T i powoduje uruchomienie 
mitochondrialnego szlaku apoptozy oraz zatrzymanie cyklu komórkowego 
w fazie G2/M, co w konsekwencji przyczynia się do znacznego osłabienia 
odpowiedzi immunologicznej [20]. 
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Aktywność przeciwpasożytnicza 
Wywoływane przez pasożyty choroby, takie jak trypanosomoza czy leiszmanioza 

są głównym zagrożeniem zdrowia mieszkańców krajów rozwijających się i przy-
czyniają się do ogromnej liczby zgonów rocznie.  

Aktywność przeciw świdrowcom z rodziny Trypanosoma wykazuje wspomnia-
na już wcześniej helenalina (21), natomiast psylostachyina (22) i peruwina (23) 
stosowane są na wiciowce z rodzaju Leishmania [21-23]. 
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Zapach i smak 
Dobrze znanymi naturalnie występującymi chiralnymi związkami zapacho-

wymi są γ- i δ-laktony. Podczas gdy γ-laktony są ważnymi składnikami zapacho-
wymi wielu owoców, δ-laktony nadają także zapach produktom mlecznym oraz 
innym produktom należącym do żywności fermentowanej [24]. 

Do najbardziej znanych oraz najczęściej wykorzystywanych w przemyśle spo-
żywczym δ-laktonów należy między innymi δ-nonalakton (24). Charakteryzuje 
się on kremowym, słodkim, kokosowym i mlecznym zapachem. Występuje 
przede wszystkim w owocach tropikalnych, a jego niewielką ilość można znaleźć 
m. in. w maśle oraz mleku. 

Podobnymi właściwościami odznacza się δ-dekalakton (25), o kremowym, 
słodkim, mlecznym, kokosowo-brzoskwiniowym aromacie, występujący głównie 
w owocach mango, kokosie oraz malinie. δ-Undekalakton (26) natomiast 
charakteryzuje się kremowym, woskowym, owocowym, kokosowo–brzoskwi-
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niowym zapachem. Jego głównym źródłem jest kokos, zaś w mleku i maśle 
znajduje się niewielka ilość tego związku. 

Spośród laktonów pięcioczłonowych γ-nonalakton (27) charakteryzuje się 
słodkim, kokosowym, woskowym zapachem, a jego obecność stwierdzono 
w chlebie i brzoskwiniach. Jego homolog γ-dekalakton (28) o zapachu słodkim, 
woskowym, owocowym z nutą brzoskwiniową występuje w truskawkach [25, 26]. 
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Laktony są także znane jako komponenty smakowe i zapachowe napojów 

alkoholowych przede wszystkim whisky (29), wina (30) oraz koniaku (31). 
Charakterystyczny zapach słynnego, japońskiego sake jest spowodowany 
obecnością sotolonu (32) [24]. 
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W przemyśle perfumeryjnym stosowany jest lakton jaśminowy (33). 

Charakteryzuje się on słodkim, kwiatowym, trwałym zapachem. Występuje 
głównie w kwiatach ogrodowych takich jak jaśmin czy tuberoza [26,27]. 
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Laktonem jest także kumaryna (34). Ten bicykliczny lakton zawierający 
pierścień aromatyczny jest stosowany w wielu produktach przemysłu perfu-
meryjnego nadając im ostry zielony aromat. Sam lakton charakteryzuje się 
zapachem siana. Jest on dość szeroko rozpowszechniony w przyrodzie. Występuje 
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głównie w takich roślinach jak: tonka wonna, nastrzyk lekarski, marzanka wonna 
oraz turówka wonna. Prócz perfumerii, kumaryna znalazła szerokie zastosowanie 
w medycynie, głównie w kardiologii jako składnik leków rozszerzających 
naczynia krwionośne. Podobne właściwości wykazują również pochodne 
kumaryny: furanokumaryny i piranokumaryny. Sama kumaryna jest bowiem 
wycofywana ze składu leków, jak i produktów spożywczych z powodu 
toksycznego działania na wątrobę [28]. 

Prócz laktonów mono- i bicyklicznych na uwagę zasługują również laktony 
wielkopierścieniowe. Jednym z ważniejszych przedstawicieli tej grupy jest 
egzaltolid (35). 
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Jego obecność nadaje kompozycji zapach piżmowy, słodki, balsamiczny. 
Występuje on w olejkach roślinnych (np. olejku arcydzięglowym). Wielo-
pierścieniowe laktony są jednocześnie cennymi składnikami zapachowymi 
i utrwalaczami wielu kompozycji perfumeryjnych. 

Podsumowanie 
Przyroda jest niewyczerpanym źródłem substancji biologicznie czynnych. 

Chemia produktów naturalnych przeżywa obecnie renesans, gdyż dzięki 
postępowi w technikach separacji, metodach analitycznych oraz testach biolo-
gicznych możliwe jest wyodrębnianie substancji obecnej w badanym materiale  
w niewielkich ilościach. Dostępność związku umożliwia badanie mechanizmu 
działania oraz zależności aktywności biologicznej od struktury. Zaprezentowane 
w artykule przykłady pozwalają sądzić, że reaktywne ugrupowanie laktonowe 
odgrywa kluczową rolę w oddziaływaniu z innymi biocząsteczkami (enzymami, 
receptorami), którego skutkiem jest obserwowana czynność biologiczna. 
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Lactones as biologically active compounds 

Abstract: Among natural, biologically active products, numerous lactones 
can be found. These molecules exhibit highly diversified structures-starting 
from 4-6 membered rings, up to macrocyclic structures, and show a wide 
spectrum of activities. This review covers mainly publications from the last 
five years and presents different bioactivities of lactones 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 


