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|| Abstract

Betulin belongs to the pentacyclic triterpenes of the lu-

pine type. It was isolated for the first time in 1788 from 

the bark of a birch tree. The content of betulin in birch 

bark ranges from 9 to 30%. Betulin and betulinic acid 

have, among others, anti-allergic, anti-inflammatory 

and antiviral properties. Currently, these compounds 

have been tested for antitumor properties as well. The 

paper highlights the chemical structure and biological 

properties of betulin and its derivatives which make 

these compounds useful as cosmetic ingredients.
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|| Streszczenie

Betulina należy do triterpenów pentacyklicznych typu 
lupanu. Po raz pierwszy wyizolowana została w 1788 
roku z kory brzozy brodawkowatej. Zawartość betuli-
ny w korze brzozy waha się od 9 do 30%. Betulina oraz 
kwas betulinowy wykazują m.in. działanie przeciwaler-
giczne, przeciwzapalne oraz przeciwwirusowe. Obecnie 
bada się te związki również pod względem właściwości 
antynowotworowych. W pracy zwrócono uwagę na bu-
dowę chemiczną oraz właściwości biologiczne betuliny 
i jej pochodnych, które powodują, że związki te znajdują 
zastosowanie jako składniki kosmetyków. 

Słowa kluczowe: betulina, kwas betulinowy, lupeol, 
pochodne betuliny, aktywność biologiczna, kosmetyki
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|| Wstęp

Betulina została po raz pierwszy przypadkowo wyizo-
lowana z kory brzozy brodawkowej (Betula verrucosa) 
przez Lowitza w 1788 roku. Jest to jedna z pierwszych 
substancji naturalnych uzyskanych z roślin. W kla-
syfikacji chemicznej betulina należy do triterpenów 
pentacyklicznych typu lupanu, jednej z najliczniej-
szych grup substancji w przyrodzie. Złożony szkielet 
węglowodorowy tej cząsteczki zbliżony jest do budo-
wy steroidów. W skład budowy cząsteczki betuliny 
wchodzą cztery pierścienie sześcioczłonowe i jeden 

pięcioczłonowy. Wszystkie pierścienie betuliny uło-
żone są względem siebie w konfiguracji trans. Związek 
ten posiada dwie grupy hydroksylowe przy atomie 
węgla C-3 i C-28 oraz grupę izopropenylową przy C-19. 
Wiązanie podwójne w grupie izopropenylowej odpo-
wiedzialne jest za reaktywność związku [2]. Pochodne 
betuliny różnią się podstawnikami przy atomie węgla 
C-17, kwas betulinowy posiada grupę karboksylową, 
lupeol – metylową (rys. 1) [1, 2].

Cechą, która wyróżnia je, jako potencjalne pre-
paraty lecznicze, jest brak toksyczności zarówno 
w warunkach in vitro, jak i in vivo [1].

|| Źródła pozyskiwania betuliny  

i jej pochodnych

W małych ilościach betulinę można wyizolować 
z wielu gatunków roślin, np.: z kory leszczyny (Cory-

lus avellana), z kilku gatunków olchy (Alnus) oraz z gra-
bu (Carpinus betulus). Kwas betulinowy oraz betulinę 
można wyizolować z kłączy wodnej rośliny Nelumbo 

nucifera. Betulinę pozyskuje się w skali przemysłowej 
z dwóch gatunków brzozy: brodawkowej (Betula ver-

rucosa) i omszonej (Betula pubescens). W korze brzozy 
zawartość betuliny waha się od 9 do 30% [2]. 

Betulina jest również głównym składnikiem 
ekstraktu zewnętrznej warstwy kory brzóz rosną-
cych w Ameryce Północnej, jak: Betula papyrifera, 
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Rys. 1 Betulina i jej pochodne
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B. populifolia Marsh (brzoza szara), B. cordifolia Regel (górska brzo-
za biała) i B. caerulea Blanch (brzoza niebieska). W gatunkach tych 
kora zawiera 9–25% triterpenoidów. Betulina stanowi 5–22% 
masy zewnętrznej warstwy kory; 75–80% frakcji triterpenowej, 
natomiast lupeol 9–10% — 0,2–2% kory [3]. Frakcja triterpenowa 
brzozy czarnej (B. lenta) zawiera głównie lupeol (ok. 60%), betulinę 
(35%), lupenon (1%) oraz niewielkie ilości lup-20(29)-en-3-on-28-
olu (betulonu), kwasu betulinowego, 3-kawoilo-betuliny (estru 
z kwasem kawowym). Triterpeny kory brzozy Betula papyrife-

ra obok betuliny i lupeolu to: lupenon, erytrodiol, β-amyryna, 
sitosterol i betulinian metylu [4]. Bardzo rzadko występująca 
w Polsce Betula maximowicziana Regal, w zewnętrznej warstwie 
kory zawiera: betulinę, 3-O-kawoilo-betulinę, lupeol oraz octan 
kwasu oleanolowego. Wewnętrzna warstwa kory zawiera 
m.in. acerogeninę E, 16-hydroksy-17-O-metyloacerogeninę E, 
β-D-glukopiranozyd alnusdiolu, 7-O-β-D-ksylopiranozyd(+)-
katechiny, monogynol A i inne. W korze korzeni nie występują 
pochodne typu lupanu, ale pochodne dammaranu (estry z kwa-
sem kawowym) i kwas 3-Okawoilo-oleanolowy [5]. 

Zewnętrzna warstwa kory brzóz jest bardzo bogata w betu-
linę, w nieznacznym stopniu podlega przemianom dopiero po 
długim czasie [6].

Betulina występuje w postaci krystalicznych skupisk i jest 
zlokalizowana w warstwie korowej w dużych cienkościennych 
komórkach. Charakterystyczny biały kolor brzóz pochodzi od 
betuliny, która wypełnia wnętrze komórek perydermy [2].

Betulinę można uzyskać z kory brzozy metodą sublimacji 
na drodze ekstrakcji rozpuszczalnikami organicznymi, takimi 
jak: dichlorometan, chloroform, aceton i krystalizację z odpo-
wiednimi rozpuszczalnikami. W korze brzozy razem z betuli-
ną w śladowych ilościach występuje: kwas betulinowy, lupeol, 
aldehyd betulinowy oraz allbetulina [8].

|| Właściwości biologiczne betuliny  

i jej pochodne

Betulina i jej pochodne charakteryzują się licznymi właściwościami 
biologicznymi. Istotne jest, że betulina i kwas betulinowy nie wy-
kazują toksyczności do stężenia 500 mg/kg masy ciała, natomiast 
lupeol nie daje efektów ubocznych po podaniu (per os) dawki 2000 
mg/kg [9]. Najnowsze badania in vivo udowodniły, że betulina ma 
działanie lipotropowe (obniża poziom lipidów we krwi, wątrobie, 
tkance tłuszczowej) i wspomaga metabolizm organizmu. Kwas be-
tulinowy skutecznie hamuje sekrecję kwasów żołądkowych, a za-
tem powoduje zmniejszenie zmian zapalnych w przewodzie po-
karmowym [10]. W dostępnym piśmiennictwie nie ma doniesień 
dotyczących metabolizmu kwasu betulinowego i betuliny in vitro 

u ludzi. Badania przeprowadzone u ludzi pod kątem metabolizmu 
betuliny i jej pochodnych dałyby kompletny obraz ich właściwości 
oraz braku toksyczności na organizm człowieka.

Betulina, kwas betulinowy oraz lupeol wykazują działanie 
przeciwalergiczne i przeciwzapalne. Kwas betulinowy, który 
wchodzi w skład ekstraktu z ziela głowienki pospolitej (Prunel-

la vulgaris) posiada właściwości przeciwalergiczne. Specyfika 

tego kwasu polega na hamowaniu degranulacji mastocytów 
oraz uwalnaniu β-heksozaminidazy, która znajduje się w tych 
samych ziarnistościach histaminy [11].

Kwas betulinowy indukuje apoptozę komórek ludzkich no-
wotworów, jak np. komórek czerniaka [7]. Ponadto kwas ten 
wywołuje apoptozę niepodatnych na większość czynników 
proapoptycznych komórek nerwiaka niedojrzałego, rdzeniar-
ka oraz glejaka [2]. Natomiast z brakiem toksyczności dla zdro-
wych komórek i dużą aktywnością biologiczną może zostać 
wykorzystany jako nowy lek w terapii czerniaka ludzkiego [12].

Badania wykazały, że betulina i jej pochodne, wyizolowane 
z ekstraktu z liści czapetki (Syzygium claviflorum), powstrzymują 
cykl życiowy wirusa HIV w zainfekowanej komórce w początko-
wym stadium i chronią otaczające komórki przed jego rozprze-
strzenieniem się. Mechanizm działania tych związków prawdo-
podobnie polega na blokowaniu płaszcza proteinowego wirusa, 
a w konsekwencji powoduje blokadę wiązania się wirusa z błoną 
zewnętrzną komórek gospodarza. Uniemożliwienie tego połącze-
nia powoduje brak możliwości reprodukcji. W celu dokładniej-
szego wyjaśnienia ich działania przeciwwirusowego, związki te 
wymagają dalszych badań laboratoryjnych i klinicznych oraz 
wyselekcjonowania najaktywniejszych związków z tej grupy [13].

Betulina wśród wielu właściwości biologicznych posiada dzia-
łanie hepatoochronne, polegające na zmniejszeniu cytotoksycz-
ności chlorku kadmu (II) w komórkach HepG2. W 80% związki 
kadmu (II) powodują śmierć komórek HepG2, którym nie poda-
no betuliny. Najlepszy efekt ochronny uzyskiwany jest poprzez 
podanie betuliny na 24 godziny przed intoksykacją chlorkiem 
kadmu (II). Działanie hepatoochronne prawdopodobnie powo-
dowane jest przez niezidentyfikowane białko, którego synteza 
wywoływana jest przez betulinę. Wstępne analizy sekwencji 
wykazały, że ekspresja genów indukowanych przez betulinę jest 
taka sama jak ludzki gen mitochondrialnego cytochromu b [14].

Triterpeny obecnie mogą być wykorzystane do otrzymy-
wania potencjalnych leków. Struktury chemiczne wielu stoso-
wanych obecnie leków pochodzenia roślinnego, jak np.: win-
krystyna, winblastyna, kolchicyna, paklitaksel czy chinina są 
skomplikowane, a co za tym idzie – opłacalność syntezy tych 
związków jest bardzo niska. 

Betulina należy do nielicznych wyjątków, jako tzw. metabolit 
wtórny, stanowiąc ponad 20% zewnętrznej warstwy kory róż-
nych gatunków brzóz. Dzięki temu może być cennym surowcem 
do syntezy nowych środków leczniczych: przeciwzapalnych, an-
tywirusowych, przeciwmalarycznych i przeciwnowotworowych. 

|| Zastosowanie betuliny  

i ekstraktów z kory brzozy w kosmetyce

Stosunkowo od niedawna szczególne zainteresowanie kosmetolo-
gów wzbudza, jako źródło naturalnych triterpenoidów, kora brzo-
zy. Wyniki opisywanych w literaturze badań wyraźnie wskazują 
na zasadność oraz szerokie spektrum możliwości stosowania 
w kosmetyce tego surowca i wyizolowanych z niego związków: 
betuliny, kwasu betulinowego oraz lupeolu [2, 15, 16, 19, 22, 24, 25]. 
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Betulina, dzięki hamowaniu wyzwalania histaminy, wykazuje 
właściwości przeciwalergiczne [2]. Stosowana jest w preparatach 
przeznaczonych do pielęgnacji cery wrażliwej, skłonnej do alergii. 
Zasadne wydaje się również wprowadzanie betuliny do receptur 
preparatów kosmetycznych dla skór dojrzałych lub starzejących 
się, wykazuje ona bowiem właściwości antyutleniające związane 
z hamowaniem wytwarzania rodnika ponadtlenkowego [15]. Za-
pobiegając stresowi oksydacyjnemu, wywiera ochronny wpływ na 
skórę i spowalnia procesy starzenia. Działa również hamująco na 
wirus opryszczki pospolitej (Herpes simplex virus), przyspiesza goje-
nie ran i zmniejsza obrzęki. Dzięki takim jej właściwościom warto 
rozważyć stosowanie preparatów na bazie betuliny w trakcie i po 
zabiegach z zakresu medycyny estetycznej, mikropigmentacji, pier-
cingu czy tatuażu, tym bardziej, że betulina stosowana może być 
na skórę uszkodzoną, a jej aktywność biologiczna widoczna jest 
nawet w niskich stężeniach [15]. Zasadność stosowania betuliny 
na skórę poddawaną zabiegom z naruszeniem ciągłości naskórka 
potwierdzają m.in. badania Metelmanna i wsp., którzy wykazali, 
że po zabiegach resurfacingu skóry przy użyciu lasera CO2 efekty 
estetyczne były lepsze po stosowaniu emulsji zawierającej betulinę, 
niż przy stosowaniu opatrunku hydrokoloidowego [16].

Szczególnie interesująca dla kosmetologów wydaje się zdolność 
betuliny do wiązania się z receptorami melanokortynowymi, 
a tym samym jej możliwy wpływ na regulację pigmentacji skó-
ry oraz wpływ na masę ciała. Uważa się bowiem, że betulina 
z jej charakterystyczną strukturą może być prekursorem nisko-
cząsteczkowych inhibitorów receptorów melanokortynowych 
[15,  17]. Potencjalna zdolność do hamowania syntezy melaniny 
oraz przypisywane betulinie właściwości promieniochronne [18] 
sugerują, że może ona odgrywać rolę w profilaktyce przebarwień. 

Warto zwrócić uwagę również na fakt, że zarówno sama 
betulina, jak i jej półsyntetyczne pochodne estrowe są dosko-
nałymi emulgatorami i mogą być z powodzeniem stosowane 
w emulsjach typu o/w [19].

Ciekawe właściwości pielęgnacyjne wykazuje również kwas 
betulinowy. Cechuje się szczególnie silnymi właściwościami 
przeciwzapalnymi, zbliżonymi do działania kortykoidów oraz 
działaniem antyseptycznym, co powoduje, że znajduje zastoso-
wanie w preparatach kosmetycznych przeznaczonych do pielę-
gnacji skóry objętej łuszczycą, atopowym zapaleniem skóry, eg-
zemą [18, 19, 20]. Kwas betulinowy chroni skórę przed działaniem 
promieniowania UV; preparaty na jego bazie mogą zapobiegać 
objawom fotostarzenia, takim jak przebarwienia, zmarszczki, 
elastoza, a nawet zmniejszać ryzyko powstawania nowotworów 
skóry [21]. W literaturze zwraca się również uwagę na możliwy 
wpływ kwasu betulinowego na redukcję cellulitu [21].

Zastosowanie w preparatach kosmetycznych może znajdować 
również lupeol. Jego pochodne hamują powstawanie obrzęków [2].

We współczesnych kosmetykach wykorzystywane mogą być 
zarówno czyste związki betuliny oraz kwasu betulinowego, jak 
również zawierające te składniki wyciągi z kory brzozy. Te ostat-
nie już od lat stosowane są z powodzeniem w ramach medycy-
ny ludowej i kosmetyki naturalnej w wielu zakątkach świata. 

W Nepalu pasta wykonana z kory brzozy wykorzystywana 
jest w formie okładu na skaleczenia, rany i oparzenia, a wywar 
z kory brzozy na owrzodzenia. W Bośni i Hercegowinie płyn 
zawierający korę i liście brzozy brodawkowatej (Betula pendula 
Roth) stosowany jest w celu pobudzenia wzrostu włosów i likwi-
dacji łupieżu. W Europie Południowo-Wschodniej korę brzozy 
wykorzystuje się w wielu chorobach skórnych, a we Włoszech 
wywar z brzozy stosowany jest zewnętrznie do mycia oraz płu-
kania włosów, jako środek zapobiegający ich wypadaniu [22].

Liczne badania potwierdziły, że ekstrakty z kory brzozy wy-
kazują działanie przyspieszające gojenie się ran, bakteriobójcze, 
grzybobójcze, przeciwwirusowe, przeciwnowotworowe, prze-
ciwzapalne i przeciwobrzękowe [15, 18, 19, 23, 24]. Laszczyk, Re-
itenbach-Blindt i Gehring wykazali, że ekstrakt z kory brzozy 
wpływa również hamująco na transepidermalną utratę wody 
TEWL (Transepidermal water loss) i że zasadne jest stosowanie go 
w pielęgnacji cery suchej, z zaburzoną barierą ochronną [25]. Duże 
nadzieje wiąże się obecnie z możliwością stosowania ekstraktów 
z kory brzozy w leczeniu rogowacenia słonecznego. Wyniki opi-
sywanych w literaturze badań nie są jednak jednoznaczne [27-29]. 

Warta wzmianki jest również kwestia możliwego stosowania 
ekstraktów z kory brzozy jako składników suplementów diety 
oraz doustnych środków łagodzących problemy skórne o podło-
żu alergicznym. Opublikowane w 2008 roku wyniki badań pro-
wadzonych przez Kim i wsp. wykazały, że podawanie myszom 
ekstraktu z brzozy Betula platyphylla Sukat. var. japonica Hara 
łagodziło u nich skórne objawy atopowego zapalenia skóry [29]. 
Wpływ związków pozyskiwanych z kory brzozy na mechanizm 
alergii potwierdziły również opublikowane w 2012 roku wyniki 
badań prowadzonych przez naukowców w Korei [22, 30]. 

|| Perspektywy

Szerokie spektrum aktywności biologicznej betuliny oraz jej po-
chodnych wyróżniają je jako nowe środki lecznicze. Do najistot-
niejszych właściwości farmakologicznych tych związków nale-
ży działanie hamujące rozwój nowotworów skóry (czerniak) czy 
mózgu (glejaki), które należą do chemioopornych nowotworów. 
Część efektów ubocznych towarzyszących chemioterapii może 
być wykluczona ze względu na indukowanie procesów apoptozy 
tylko w komórkach zmienionych nowotworowo. Wśród innych 
właściwości betuliny oraz jej pochodnych można wymienić ha-
mowanie rozwoju bakterii, wirusów, działanie przeciwzapalne, 
przeciwalergiczne, przeciwbólowe, ochronne dla wątroby. 

Betulina i inne wielopierścieniowe węglowodory triterpeno-
we wykazują pewne podobieństwo strukturalne do steroidów. 
Istnieje ryzyko wystąpienia skutków ubocznych przy dłuż-
szym ich stosowaniu, lecz obecnie brakuje informacji dotyczą-
cych tych efektów [2, 15].

Betulina to związek, o którym jeszcze nie wszystko wiadomo. 
Ze względu na dużą dostępność betuliny w przyrodzie może 
być ona łatwo pozyskiwana i poddawana przekształceniom 
chemicznym czy biotechnologicznym, w celu otrzymywania 
nowych związków o potencjalnej aktywności biologicznej.
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