Ceska zemédélska univerzita v Praze

Fakulta agrobiologie, potravinovych a prirodnich zdroju

Katedra mikrobiologie, vyZivy a dietetiky

CESKA ‘
ZEMEDELSKA
UNIYV
VP

TA

ERZI
RAZE

Sekundarni metabolity z 1é¢ivych rostlin a koreni s vlivem na
metabolismus dietarnich purini

Diplomova prace

Autor: Be. Jitka Simonova

Vedouci DP: prof. Ing. Rada Vojtéch CSc.

2009



Prohléaseni
ProhlaSuji, ze jsem diplomovou praci na téma Sekundarni metabolity z léCivych rostlin a

kofeni s vlivem na metabolismus dietdrnich purind vypracovala samostatné apouzila jsem jen

pramentl, které cituji a uvadim v ptilozené bibliografii.

V Praze dne: 15.3.2009



Podékovani

Na tomto misté bych rada podckovala Katedfe mikrobiologie, vyZivy a dietetiky.
Zejména prof. Ing. Vojtéchu Radovi, CSc, ktery byl mym vedoucim prace. Dale Ing.
Jaroslavu Havlikovi, Ph.D, ktery mi velice ochotné poskytl podkladové materidly a vé€noval
mi svij Cas. Rada bych také pod€kovala Katedfe chemie. Jmenovité Ing. Kateting
Hejtmankové za jeji pomoc.

Vyzkum byl financovan z grantu Grantové agentury Ceské Republiky GA CR
525/08/P503 a grantu Ministerstva skolstvi, mladeze a télovychovy MSM 6046070901.



Autorsky referat

Dna a hyperurikémie jsou onemocnéni postihujici 1-2 % zapadni populace. Lécba
chronické hyperurikemie spociva obvykle v inhibici enzymu xanthin oxidazy. Zelenina,
ovoce, kofeni a n¢které rostliny vyuzivané v tradicni medicin€ jsou zdrojem pftirodnich
inhibitor xantin oxidazy.

Sledovali jsme vliv 102 extraktii z 33 rostlin vyuzivanych v tradi¢ni evropské a ceské
mediciné proti dn€ na inhibici xantin oxiddzy (mikrobidlni, EC 1.1:3.22). Inhibice byla
vyjadiena v procentech pii koncentraci 100 pg/mL. Osm (14,5%) z testovanych extraktl
inhibovalo xanthin oxiddzu z vice nez 30 procent. Nejaktivnéjsi byly 20% EtOH extrakty
z Carum carvi a Crocus flavus, dale metanol-dichlormetanové extrakty z Lepidium meyenii,
Caryophyllus aromaticus, Hypericum perforatum, Populus nigra a Sambucus nigra a 80%
EtOH extrakty z Populus nigra. Inhibice byla korelovdna s obsahem celkovych fenoli.
Korelaéni koeficient 0,4 ukazal na slabou zavislost. Extrakty s nizkym obsahem fenold a
vysokym stupném inhibice jako 20% EtOH extrakt Carum carvi jsou zajimavym objektem
pro dalsi navazny vyzkum, nebot’ u latek jinych nez fenolickych nejsou inhibi¢ni vlastnosti

XO dostate¢né popsany.

Kli¢ova slova: dna, hyperurikémie, xantin oxidaza



Abstrakt

Gout and hyperuricemia is a disease affecting 1-2% of Western populations.
Treatment of chronic hyperuricemia usually involves use of inhibitirs of xanthine oxidase
enzyme of human purine metabolism. Vegetables, fruits, spices and some plants used in diet
and traditional medicine as a source of natural xanthine oxidase inhibitors.

We tested xanthine oxidase inhibitory activity of 102 extracts of 33 plants used in
traditional European and Czech medicine against gout and related symptoms on inhibition of
xanthine oxidase (microbial, EC 1.1:3.22). Inhibition was expressed in percents of decrease
enzymatic activity at concentration of the extract 100 mg/mL. Eight (14.5%) out of the
extracts tested inhibited xanthine oxidase from more than 30 percent. The most active were
20% EtOH extracts of Carum carvi and Crocus flavus, methanol-dichlormethan extracts of
Lepidium meyenii, Caryophyllus aromaticus, Hypericum perforatum, Populus nigra and
Sambucus nigra, and 80% EtOH extracts from Populus nigra. The inhibition was correlated
with the content of total phenols. Correlation coefficient 0,4 showed the weak dependence.
Extracts with low content of phenols and a high degree of inhibition as 20% EtOH extract of
Carum carvi is an interesting object for further follow-up research, as for substances other

than non-phenolic XO inhibitory properties sufficiently described.

Key words: gout, hyperuricemia, xanthine oxidase
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1 Uvod

Dna a hyperurikémie jsou zadvazna onemocnéni postihujici ve vyspélych zemich 1-2
procenta populace. Na jejich vzniku a expresi se vyznamné podili Zivotni styl a stravovaci
navyky jedince, rozhodujici je zejména piijem dietarnich purind. Riziko propuknuti akutni
dny lIze snizit piisluSnou nizko-purinovou dietou nebo piijmem latek omezujicich Cinnost
enzymu xantin oxiddzy, hlavniho enzymu podilejiciho se na metabolizmu purint a jejich
pieméné na kyselinu moc¢ovou v organismu. Xantin oxidaza je navic enzym, ktery se podili na
vysoké produkci reaktivnich forem kysliku v téle a tedy vystavovani tkani oxidativnimu

stresu.

Nekteré potraviny jsou znamy pro svij inhibi¢ni vliv na xantin oxidazu, ktery byl
potvrzen v né€kolika desitkach in vivo a in vitro studiich. Mezi chemickymi latkami, jimz se
tento efekt prisuzuje, jsou zejména flavonoidy, tanininy, fenolické kyseliny nebo stilbenoidy.
Ty, pfitomné v zeleniné a ovoci mohou inhibici xantin oxiddzy snizovat mnozstvi volnych
radikalli v organizmu, a ptredevSim pfispivat ke snizeni metabolizmu purinti a tedy riziku
vyskytu akutni dny. Mimo zeleninu a ovoce, tradi¢ni medicina mnoha kultur vyuzivala celou
fadu rostlinnych drog ke tlumeni vyskytu 1écb¢ dny. Extrakty z téchto rostlin rovnéz mohou

byt t¢innymi inhibitory xantin oxidazy.



2 Cil prace

Cilem prace je ptehledn¢ shrnout a systematizovat prostfedky bylinné mediciny tradi¢né
vyuzivané v Ceské republice a Evropé na prevenci a 16¢bu dny, hyperurikémie a souvisejicich
symptomu a oveéfit vliv téchto produkti a nékterych dalSich béznych potravin, ovoce a
zeleniny, na xantin oxidazu spektrofotometrickou metodou in vitro.

Takovato studie nebyla dle naSich poznatkli dosud publikovana. Vysledky mohou
slouzit jako dietarni doporuceni pro osoby postizené dnou nebo hyperurikémii a mohou
slouzit jako zédklad pro potencialni vyvoj funkcnich potravin a potravnich doplika uréenych

pro specialni dietu.



3 Soucasny stav reSeného problému: souhrn literatury

3.1 Dna a hyperurikémie

Dna je nemoc znama jiz z antiky (TERKELTAUB, 2006). Je ¢asto nazyvana “Nemoci
kral&i”, protoze ¢asto postihovala predeviim bohatsi vrstvy obyvatelstva (SIROKY, 2005).

U muzt okolo veku 40 let je dna jednou z nejcastéjsi ptic¢in zanétlivych onemocnéni
(NUKI, 2006) a trpi ji dvacetkrat ¢ast&ji nez zeny (SIROKY, 2005). Ve Spojenych statech
Americkych je postizeno 3,4 miliont muzii (KRAMER et CURHAN, 2002). U nés v Ceské
rebublice trpi zvySenou koncentraci kyseliny mocové v krvi piiblizné¢ 10 % populace
(KRIZOVA, 2004).

Dna a hyperurikémie jsou metabolické poruchy spojované s vysokou hladinou kyseliny
mocové v plazmé, coz vede k ukladani krystalti soli kyseliny mocové-natrium uratu v
kloubech a ledvinach a zplsobuje zdnét, dnavou artritidu a tvorbu ledvinovych kameni
(KONG et al., 2004). Vysoka hladina v plazmé mize byt disledkem nadprodukce kyseliny
mocové nebo jejim nedostateCnym vylucovanim ledvinami ¢i kombinaci obou téchto
moznosti (MURUGAIYAH et CHAN, 2006). Ve véts$ing€ studii jsou povazovany za horni
limit vzniku hyperurikémie hodnoty u muzii 420 pmol/L a Zen 360 pmol/L (SEBESTA,
1991).

Koncentrace kyseliny mocové v séru je zavisla na veéku, pohlavi, télesné kondici a
genetickych ptfedpokladech. Hladina je vys$si u lidi Zijicich ve méstech nez na venkové. Dalsi
pozitivni vliv na koncentraci ma piislusnost k socidlni t¥idé, vaha, mnozstvi hemoglobinu,
konzumace alkoholu, zejména piva (NUKI, 2006), ptipadné prodé€lané chronické selhani
ledvin (CHOI et al., 2004).

Epidemiologické studie ukazuji vyznamné rozdily v hladindch urdtu mezi etnickymi
skupinami, napt. zv1asté vysoké hladiny u Maurti a Polynésanti (NUKI, 2006).

Ackoliv je znamo, Ze dna je determinovana geneticky, faktory zivotniho prostiedi jako
je dieta, tuky a obezita, konzumace alkoholu a diuretik jsou vyuzivany jako dllezité
determinanty, a existuji dikazy o tom, ze vysoky vyskyt dny a hyperurikémie u nachylnych
etnickych skupin vychazi ze sniZzené schopnosti vylucovani urdtu ledvinami v reakci na
purinové zatizeni. Nedavné studie ukazuji, Ze riziko rozvoje dny se zvysilo témét o 50 % u
lidi konzumujicich stravu s vysokym obsahem ¢erveného masa a moiskych plodl. Potraviny

obsahujici velké mnozstvi zeleniny bohatou na purin, nenesou stejné riziko a strava bohata na



mlééné vyrobky je spojena se snizenym rizika vzniku dny, a to ziejmé z divodu
urikosurického uc¢inku mlécnych bilkovin (CHOI et al., 2004). Bylo prokéazano, Ze riziko
vzniku dny zavisi na mnozstvi konzumovaného alkoholu. Pivo, které obsahuje purinové baze,
s sebou nese vetsi riziko vzniku dny nez lihoviny se stejnym obsahem alkoholu, ale pfiméfena
konzumace vina neni spojena se zvySenym rizikem pro rozvoj této nemoci (NUKI, 2006).
Klinicky probiha dna ve ¢tyfech fazich - obdobi asymptomatické hyperurikémie, obdobi
akutniho dnavého zachvatu, interkritické obdobi, obdobi chronické tofosni dny (NUKI, 2006).

75 % pacientll s dnou a hyperurikémii maji znamky metabolickych projevl (hypertenze,
obezity, zvySenou hladinu plazmatické glukézy nalacno, hypertriglyceridaemia a nizkou
hladinu HDL cholesterolu. Hyperurikémie je spojena se vznikem inzulinové rezistence a horsi
prognodzou pro pacienty se srdeCnim selhanim, hypertenzi, cerebrovaskuldrnim onemocnénim

a glomerulonefritidou (NUKI, 2006).

Mezi hyperurikémii a predCasnym umrtim na kardiovaskularni choroby nalezneme
souvislosti. Hladina uratu v séru se zda byt nezavisly rizikovy faktor (a silny prediktor) pro
umrti na kardiovaskuldrni choroby. Podle fady studii ma sérum urat vliv na vyskyt hypertenze
u hyperurikemickych potkant po podani potassium oxonatu (KANG et al., 2005). Krom¢
toho, in vitro a in vivo studie naznacuji, Ze vysoka hladina uratu v séru je pfimo toxicka pro
glomeruldrni mikrovaskulaturu i arteridlni endotelialni buniky a bunky hladké svaloviny.
Lécba dny tak miize byt efektivni pro pacienty s hyperurikémii a hypertenzi nebo
ateroskler6zou (TERKELTAUB, 2006). Hyperurikémie Casto doprovazi i chronickéd selhani
srdce. Pravdépodobné redukuje schopnost vazodilatace a poSkozuje periferni krevni ob¢h. Lze
to vysvétlit zvySenym mnozstvim xantin oxidazy, kterd katalyzuje redukci O, vedouci ke
vzniku volnych kyslikovych radikald a peroxidi vodiku a tim zptisobuje poskozeni endotelu.
V souvislosti s reperfuznim poskozenim se ukazuje, ze tyto volné kyslikové radikaly, jsou
hlavnim c¢initelem poSkozeni krevni cirkulace a tkani. Ukazuje se, Ze 1écba allopurinolem
zlepSuje periferni krevni zdsobeni a endotelidlni dysfunkci u pacientli s druhym typem
diabetes mellitus a stfedni hypertenzi (DOEHNER et al., 2002).

RozliSuje se mezi akutnim a chronickym projevem nemoci. Akutni dnavé artritida je
zpravidla prvnim klinickym projevem dny. Vhodna 1éc¢ba akutni fazi je spojena se sniZenou
délkou trvani utoku a sniZeni bolesti. V soucasné dob¢ je pro 1écbu akutni dny k dispozici
kolchicin, nesteroidni protizanétlivé léky (NSAID) a kortikosteroidy. Kolchicin inhibuje

aktivaci leukocytii a jejich migraci. Je relativné kontraindikovdn u pacienti se selhdnim



ledvin. U pacienti s poruchou ledvin a rizikovymi faktory pro gastrointestindlni krvaceni,
NSAID piedstavuji vhodnou alternativu. Kortikosteroidy jsou ucinné v akutni fazi dny a
vynikajici volbou 1é¢by, kdy pacient neni schopen piijmout drogu ordln€ nebo hrozi ledvinové
¢i gastrointestindlni krvaceni. Pfechod z akutni intermitentni dny v dnu chronickou trva 10 i
vice let. Lécba chronické faze zahrnuje antihyperurikémickou nebo urat- snizujici terapii. Pro
snizeni uratu se pouzivaji dva druhy 1éciv. Inhibitory xantin oxidazy blokujici metabolické
kroky pfi syntéze kyseliny mocové, napi. allopurinol a febuxostat a urikosurika, jako je
probenecid, které zvysi vylucovani kyseliny mocové ledvinami. Mezi ostatni urikosurika patii

sulfinpyrazon a benzbromaron, které jsou ale malo rozsifené (KEITH et GILLILAND, 2007).

Allopurinol (1H-pyrazolo [3,4-d] pyrimidin-4-ol) je analogem purinu a po konverzi na
oxypurinol inhibuje xantin oxidézu, kterd blokuje pfeménu xantinu na kyselinu mocovou. Jde
o latku nejcastéji pouzivanou v rheumatologii (KEITH et GILLILAND, 2007), ale jeho
pouziti miZe mit za nasledek celou fadu negativnich vedlejSich ucinkt, jako jsou alergické
reakce a precitlivélost nebo nefropatie (KONG, et al. 2004).

Allopurinol je substratem a specifickym silnym inhibitorem xantin oxidazy, pro 1éc¢bu
dny je vyuZzivan jiz fadu let (TAMTA et al., 2005). Mimo jiné allopurinol rychle navraci
endotelialni dysfunkci u kutdkd cigaret, coz naznaCuje, Ze xantin oxidaza hraje roli pii
endotelidlni dysfunkci. Rizikovymi faktory pro vznik endotelidlni dysfunkce jsou koufeni,
hypertenze, diabetes mellitus. A pravé i xantin oxiddza vyznamné pfispivad k dysfunkci
endotelu zptusobené kouienim tabaku. Pravdépodobné proto, Zze pfi nich vznikaji volné
kyslikové radikaly. AvSak oralni podavani allopurinolu rychle navraci odolnost cév
(GUTHIKONDA et al., 2003).

Na druhou stranu, nékteré studie ukazuji, Ze allopurinol u nékterych pacientli vyvolava
syndrom ptecitlivélosti a Stevens-Johnsontiv syndrom (HAMMER et al., 2001). Mezi dalsi
nezadouci Uc€inky allopurinolu patfi hepatitida, nefrophatie a alergické reakce. Hledani
novych inhibitor xantin oxidazy by prospé€lo nejen 1écb¢ dny, ale i boji proti nékterym
nemocem (NGUYEN et al., 2006). Nezadouci ucinky se mohou objevit az u 2 % pacientli
lécenych allopurinolem (KEITH et GILLILAND, 2007).
jsou vyrazka, horecka, progresivni selhani ledvin, v n¢kterych ptipadech i smrt. Pacienti, u
kterych se objevi reakce na allopurinol se mohou stat na allopurinol rezistentni. Febuxostat,

novy nepurinovy inhibitor xantin oxidazy, miize byt uzite¢nou alternativou léku u pacienti s



renalni insuficienci. Pfestoze se jedna o drahy Iék, jeho vyuziti u pacientli netolerantnich

k allopurinolu muaze byt uzitecné (KEITH et GILLILAND, 2007).

3.2 Metabolizmus purint

Dietarni puriny jsou nebilkoviné dusikaté latky piijimané v potravé (CARVER et
WALKER, 1995). Adenin, guanin, xantin a hypoxantin jsou hlavni metabolicky aktivni
puriny. Z téla se vylu€uji tak, Ze jsou oxidovdny enzymem xantin oxiddzou na kyselinu
mocovou (SARWAR et BRULE, 1991).

Puriny nepatii mezi esencialni Ziviny, v organizmu se syntetizuji de novo, vyuzitelné
jsou vsak 1 puriny pfijimané v potrave. Jejich zdrojem jsou Zivocisné i rostlinné bunky, kde se
vyskytuji nejvice ve formé nukleotidl, jako zdkladnich stavebnich kament nukleovych
kyselin a energetickych pienaseci, dale nukleosidil, kdy jsou vazany na pétiuhlikaté cukry

ribozu a deoxyribdzu, piipadné i jako volné baze (SARWAR et BRULE, 1991).

Xantin oxidaza

Xantin oxidaza (XO) (1.1 3.22) patii do skupiny xantin oxidoreduktdz. U savci
nalezneme nejvyssi koncentraci v jatrech a stfevech (BORGES et al., 2002). V malé mife se
XO objevuje v mozku, placenté, srdci, kiizi, svalech, déloze a vajecnicich (MARGOLIN et
BEHRMAN, 1992). Hladina XO v krevnim séru je zvySena béhem hepatitidy. Vliv na
koncentraci XO ma 1 poranéni mozku a stupeit jeho otoku. Rzné studie spojuji XO s
tepelnym stresem, respiraénim syndromem, virovou infekci, a hemoragickym Sokem (DEW et
al., 2005).

Xantin oxidaza je klicovym enzymem pro lidsky metabolizmus purinovych nukleotidi.
Jeho hlavni funkci je katalyzovat oxidaci hypoxantinu na xantin a pozdé€ji na kyselinu
mocovou. Tyto kroky jsou nevratné a vytvaii se pii nich superoxidové anionty. Kyselina
mocova u ¢lovéka dale nepodléha Zadnému jinému metabolizmu a je vylucovana ledvinami a
travicim traktem (ENOMOTO et al., 2002). Témét 70% z denni produkce kyseliny mocové je
vylu¢ovano ledvinami (MARANGELLA, 2005). V ledvinach podléha filtraci, pii které miize
byt Castecné reabsorbovana nebo zcela vyloucena proximalnim tubulem (ENOMOTO et al.,

2002).
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Obr.1 Oxidace hypoxantinu a xantinu na kyselinu mocovou katalizovana pomoci xantin

oxidéazy. Upraveno podle TERKELTAUB (2006).

Je znamo, ze tada vlivl diety, jako je hladovéni a vysoky pfijem tukl, bilkovin a
nukleovych kyselin, zvySuje hladinu kyseliny mocové v séru (CARVER et WALKER, 1995).
Hlavnimi zdroji nukleovych kyselin jsou maso, semena lusténin, nékteré druhy motskych
Zivogichi a zeleniny a potravinaiské kvasnice (BRULE et al., 1988).

Kyselina mocova je kone¢ny produkt endogenniho metabolizmu purinu u ¢lovéka a
vysSich opic. U vétSiny obratlovell je kyselina mocova katabolizovana pomoci jaterniho
enzymu urikizy na allantoin, oxid uhli¢ity a peroxid vodiku. Clovék a dal§i &tyii rody
hominidi (gorila, Simpanz, orangutan, gibbon) trpi nedostatkem urikdzy (FRIEDMAN, et al.
1985). Celkem se vylou¢i denné 2,4 - 4,8 mmol kyseliny mo¢ové (SEBESTA, 1991).

(0]
H
N
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kyselina mocova

Obr. 2 Chemicka struktura kyseliny mocove.

Purinové baze (adenin, guanin, hypoxantin a xantin), a to i1 ptes jejich biochemickou
podobnost, jsou metabolizovany odlisSné a maji rizné urikogenni U¢inky u lidi a zvifat
(BRULE et al., 1988). Vyssi urikogenni Gi¢inek byl zjistén u adeninu a hypoxantinu nez u

guaninu a xantinu (CLIFFORD et al., 1976). Volny adenin mé vétsi urikogenni schopnosti



neZ jeho nukleosidy nebo nukleotidy (BRULE et al., 1988). Zpisob tepelné tpravy (duseni,
peceni, vafeni nebo grilovani) masa, dribeze a rybich vyrobkli méni obsah purini a

uvolnovani volnych bazi (MACY et al., 1970).
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Obr. 3 Purinové baze

3.3 Lécivé rostliny, koreni a plodiny v tradi¢ni 1écbé dny

Pouziti 1é¢ivych rostlin v 1é€beé hyperurikémie a dny a je zaloZzeno na zkuSenostech v
lidovém Iékatstvi a ma velmi dlouhou tradici. Naptiklad historie uzivani ¢aje saha vice nez
5000 let do minulosti. Po vodé, je ¢aj nejvice uzivany napoj na svété. Konzumace ¢aje ma
obecné na organismus pozitivni vliv. Cajové komponenty véetnd katechint a theaflavind
prokazatelné potlacuji XO in vitro. 1 né€které dalSi potraviny rostlinného pivodu, vcetné
1é¢ivych bylin, kotfeni, ovoce a zeleniny, jsou také schopny inhibovat XO in vitro (DEW et

al., 2005).

Internetové databaze zminuji 129 druhti rostlin patficich do 56 celedi tradi¢né

pouzivanych pro Iécbu revmatismu, zanéti kloubli a mnohé jsou indikovany pravé na 1écbu



dny napt. Apium graveolens (Apiaceae), Juniperus communis (Cupressaceae), Lactuca virosa
(Asteraceae), Magnolia virginiana (Magnoliaceae), Mentha pulegium (Lamiaceae), Populus
tremula (Salicaceae), Sambucus nigra (Caprifoliaceae), Trifolium repens (Fabaceae),

Veratrum viride (Liliaceae), Zea mays (Poaceae) (DUKE, 2008 ptiloha ¢. 2)

3.3.1 Létba dny v Asii

Odvar z kiiry stromu Populus davidiana (Salicaceae), ktery je znamy v severni Cing,
Koreji a sibifskych oblasti Ruska, se pouziva jako prostiedek proti bolesti kloubil a jako

protijed (WANG et al., 1999),

Indie, zem¢ s dlouhou historii tradi¢niho lidového 1écitelstvi, ma fadu l1éCivych rostlin
pouzivanych pifi dné. Udajné lé¢ebné ucinky tdchto tradiénich prostiedkil jsou obvykle
pricitany piitomnosti flavonoidd, triterpenoidu, alkaloidi, lignanii a nékterych dalSich fenolt
(I1IO et al., 1985; COSTANTINO et al., 1992).

Listy protazilky Gynura procumbens (Merr.) (Compositae), jsou ¢asto podavany syroveé
s ryzi. V jihovychodni Asii, zejména Indonésii, Malajsii a Thajsku, byla tradi¢né pouZzivaji
pro 1écbu horecky, migrény, vysokého krevniho tlaku a rakoviny (PERRY et METZGER,
vlastnosti (LAM et al., 1998) a byla zjisténa aktivita na inhibici xantin oxidazy (ROSIDAH et
al., 2008).

Tradi¢ni indickd medicina vyuziva druhy Coccinia grandis a Vitex negundo pro 1é¢bu
hyperurikémie a dny (UMAMAHESWARI et al., 2007).

V Indii je napiiklad druh Pistacia integerrima pouzivan v tradicni mediciné jako
analgetikum pii revmatickych bolestech ve formé léku 'habb-e-suranjan' z Hamdardskych

laboratofi (ANSARI et ALI, 1996), ktery vykazuje i inhibi¢ni G¢inky na xantin oxidazu.

Cinska medicina nedefinuje dnu jako takovou, podle teorie tradi¢ni &inské mediciny
(TCM), by klinické piiznaky dny mohly byt zatazeny do ¢tyt skupin: (1) branéni vétru-
vlhkosti-teplu, jde pfiznak, ktery by mohl byt popsan jako akutni artritida a pferuSované
moceni; (2) zastava krevniho obéhu z polednikii, které vedou vétSinou k ankylozam
zpusobujicim pfitomnost tophi v kloubech a koncetinach; (3) nefunguje-li qi ledvin, které se
klinicky projevuje zavratémi, vleklym otokem, bolestmi a slabosti v zddech a kolenou
v disledku nefrolititydy, (4) nefunguje-li qi i jin, ptiznaky obvykle zahrnuji pocit tize, dysurii

a ztuhlost svall a: nebo kloubt. Na zaklad¢ této klasifikace, je dosazeno ucinné 1éCby téchto



poruch hlavné tim, ze je spravné vyuzivano 1é¢ivych rostlin pouzivanych v TCM pro
eliminaci horkosti a vlhkosti, pro aktivaci a obnovu krevniho ob¢hu, jako diuretika a posilujici
prostiedky. Pro prvni skupinu ptfiznakli se nejcastéji pouziva Achyranthes bidentata,
Atractylodes lancea, Phellodendron amurense a Coix lachryma-jobi. Pro aktivaci krevniho
ob¢hu se vyuziva Artemisia anomala, Carthamus tinctorius, Ligusticum brachylobum nebo
Lycopus europaeus, jako diuretikum Glechoma longituba ¢i Polygonum cuspidatum a jako
posilujici byliny jsou vhodné Angelica sinensis a Cuscuta chinensis (KONG.et al., 2000 ).

Cinska 16¢iva bylina vnéchlup popinavy, Paederia scandens (Rubiaceae), pisobi
Phellodendron chinense a kotenti Atractylodes lancea, je popisovana jako ucinny prostfedek
k eliminaci horkosti v pribéhu akutni faze dny. Jeji 1é¢ivé uCinky pii dn€ a hyperurikémii jsou
zaznamenany ve Statnim 1ékopise Cinské lidové republiky (KONG et al., 2004).

Jehli¢i zeravce, Biota orientalis (L.) Endl. (Cupressaceae), byly pouzivany v Cinské
medicin€ pro 1é¢eni dny, revmatismu, priiymu a chronickych tracheitid (ZHU et al., 2004).

Palice z mechu Palhinhaea cernua (Lycopodiaceae) byvali pouzivany po nékolik staleti
tradiéni ¢inské mediciny k 1écbé revmatismu, kaSle a hepatitidy. Byly rovnéz popséany i
ucinky na tiSeni bolesti kloubti (JIAO et al., 2006).

Chrysanthemum sinense Sabine (Asteraceae) je jednim z popularnich tradi¢nich 1ékt
extenzivné pouzivanych ve Vietnamu a v Cing. Kvétiny jsou pouZivany pod nazvem "Cuc
Hoa Trang" pro lécbu horecky, revmatismu, zanétu, bolesti hlavy a poruchy zraku (DO,
2001).

Podavani 2,5 g "Xiao-Chai-Hu-Tang" (smés bylin napt. ZenSen a zazvor) dvakrat denné
po dobu 5 dnti snizuji XO aktivitu o 25 a 20% 1. a 5.den v uvedeném potadi, v klinickém

testu provedeném s 26 dobrovolniky (SARUWATARI et al., 2003).

3.3.2 Lécba dny v Americe

Rostliny jsou vyuzivany domorodymi obyvateli k 1é€bé dny, nebo onemocnénich
s podobnymi symptomy jako je revmatismus a artritida. Rebiiéek obecny, Achillea
millefolium, a vnitini klra topolu balzdmového, Populus balsamifera, byly pouzivany
podobné¢ jako ¢aj u kmene Irokézii k 1é¢b¢ revmatismu (MOERMAN, 1986). V minulosti byla

klira pouzivana také k 1écbé dny a u kmene indiana Cerokija k 1écbé revmatismu, ktefi



vyuzivali tinkturu z pupenii. Caj vyrobeny z listdh Ledum groenlandicum byl pouzivan jiz
Reky k 16¢bé dny a byl pouzivan i indiany v severni Americe (DUKE, 1986).

Historicky se pouzivaji 1 listy artyCoku, Cymara scolymus (Asteraceae), k 1écbé
nevolnosti, zloutenky, revmatickych obtizi, dny a mocovych kameni (WEGENER et
FINTELMANN, 1999).

V Brazilii vyuzivaji v lidovém lécitelstvi rostliny rodu Lychnospora (Asteraceae) jako

Pavodni obyvatelé Cile, Paragvaje a Panamy aplikuji na dnu, revmatismus nebo
artritidu celou fadu bylin napt. Aralia naudicauli (Araliaceae), Arctium lappa (Asteraceae),
Juniperus communis a Thuja occidentalis (Cupressaceae), dale Trifolium repens (Fabaceae),
Mentha canadensis (Lamiaceae), Fragaria virginiana (Rosaceae) a Urtica dioica (Urticaceae)
(OWEN et JOHNS, 1999).

V Mexiku, zemi s vice nez 50 000 druhy rostlin, nalezneme m.j. Flourensia cernua
D.C. (Asteraceae) s protizanétlivymi a¢inky (GODOI et al., 2004), Cucurbita foetidissima
Kunth (Cucurbitaceae), ovoce zmiriiujici bolesti revmatickych kloubu a, Juglans mollis
Englem. (Juglandaceae), jehoz listy se aplikuji pii revmatismu (SALAZAR et al., 2008).

V Jizni Americe se pro lécbu nadmérné tvorby kyseliny mocové tradiéné vyuziva

Phyllanthus niruri L. (Euphorbiaceae) (MURUGAIYAH et CHAN, 2006).

3.3.3 Lécba dny v Evropé

Konzumace tfeSni a vyrobkll z nich je prosp&$na pro zdravi, predevS§im ke zmirnéni
artritickych bolesti a dny. Klinickych ptfipady prokazuji, ze konzumace 227 g tfeSiiovych
vyrobkili denn€ po dobu 3 dnil az 3 mésici, snizuje hladinu plazmatického uratu na normalni
uroven a zmirfiuje artritické bolesti u tii pacient (BLAU, 1950). Ale neni znamo, jaké latky v
tteSnich by mohly byt za tyto vlastnosti zodpovédné (JACOB et al., 2003).

V Evropé¢ existuje celd fada herbaiti 1é¢ivych rostlin sumarizujicich historii vyuzivani
1é¢ivych rostlin, kdy vzhledem ke kulturnimu vyvoji a odklonu od alopatické mediciny tyto
poznatky pomalu mizi. Tabulka €. 1 predstavuje rostliny s indikaci 1écby dny, revmatizmu a
podobnych ptiznakit (JANCA et ZENTRICH, 1994). Zbyvajici ¢ast tabulky nalezneme v
ptiloze. Podle naSich poznatkii zatim nebyl proveden screening inhibi¢nich vlastnosti

tradi¢nich rostlin evropské mediciny proti XO.



Tabulka ¢. 1

Seznam druhti a &eledi rostlin Ceské republiky podavanych vnitind k 16¢bé dny a

souvisejicich ptiznak.

Vyuzivany
Druhové organ
jméno Celed’ rostliny Indikace Zdroj
Actinidia Actinidiaceae plod posileni org., tlumi bolesti a otoky kloubd, JANCA et
chinensis antirevmatikum ZENTRICH,
Planch. 1998
Apium Apiaceae semena, sedativni u€inky, podporuje funkce ledvin BREMNESS
graveloens L. listy, OVA, 2003
stonek
Bellis perennis  Asteraceae kvét revmatismus,pomaha pii horecce, chfipce, BODLAK et
L. kasli, al., 1995
Beta vulgaris L. Chenopodiaceae  kofen na krevni choroby, menstruacni potize JANCA et
protirevmatikum, detoxikant, ZENTRICH,
protisklerotikum, zlepSuje mozkovou ¢innost 1996
Betula pendula  Betulaceae list mocopudnd, revmatologie, 1é¢i zanét kosti, JANCA et
Rothm. stimuluje funkei jater a sleziny ZENTRICH,
1994
Capsicum Solanaceae plod zvySuje tvorbu slin, periferni cirkulace krve, JANCA et
annuum L. lé¢ba svalovych zatuhnuti, revmatickych ZENTRICH,
bolesti 1995a
Carum carvi L.  Apiaceae semeno lécba bronchitidy, tisi plynovou koliku, pfi JANCA et
ztraté chuti, antisepticky ucinek ZENTRICH,
1995b
Caryophyllus Myrtaceae kvétni desinfekce, kloktadlo, protirevmatikum, JANCA et
aromaticus L. poupé tlumi bolestivost zubniho nervu ZENTRICH,
1995b
Coriandrum Apiaceae plod funkce slinivky, antirevmatikum, povzbuzuje JANCA et
sativum L. traveni, oSetfeni viredu ZENTRICH,
1995b
Crocus sativus  Iridaceae blizny, mocové a zaZivaci potize, sedativum, JANCA et
L. ¢nélky hypnotikum ZENTRICH,
1996
Daucus carota  Apiaceae koften, odolnost org., zlepsuje zrak, na revmatické JANCA et
L. semeno, bolesti kloubt ZENTRICH,
nat’ 1995a
Fragaria vesca Rosaceae list, jahody mocopudnd, antirevmatikum JANCA et
L. ZENTRICH,
1995b
Helianthus Asteraceae hliza, mén¢ dietni potravina, antirevmatikum, mirni JANCA et
tuberosus L. list, nat’ zlucové koliky, odvodnovaci Géinek ZENTRICH,
1998
Hypericum Hypericaceae kvetouci protizanétlive JANCA et
perforatum L. nat’ ZENTRICH,
1997
Chamomilla Asteraceae kvétni ubor spasmolitikum, protibolestivy, antialergikum JANCA et
recutita ZENTRICH,
Rauschert 1995b
Juniperus Cupressaceae plod, dievo antirevmatikum, bolesti zaludku JANCA et
communis L. ZENTRICH,
1995b
Larix decidua ~ Pinaceae jehlici nemoci pohlavniho a mocového ustroji, JANCA et
Mill. masti, naplasti ZENTRICH,

1996




Tabulka ¢. 1

pokracovani
VyuzZivany
Druhové organ
jméno Celed’ rostliny Indikace Zdroj
Laurus nobilis  Lauraceae list podpora metabolizmu, antirevmatikum JANCA et
L) ZENTRICH,
1997
Lepidium Brassicaceae koten zvySuje plodnost, zlepSuje rtst vlast, JANCA et
meyenii Walp. antirevmatikum, snizuje krevni tlak ZENTRICH,
1998
Majorana Lamiaceae listy diuretikum, pti nachlazeni, zazivacich BODLAK et
hortensis potizich, dné, revmatismu al., 1995
Moench.
Mpyristica Myristicaceae muskatovy bronchitida, antirevmatikum, nadymani JANCA et
fragrans Houtt. kvét, ofisek ZENTRICH,
1995a
Pimenta dioica Myrtaceae plod pomaha pii kolice, nadymani, revmatickych ~ BREMNESS
(L.) Merr. obtizichc OVA, 2003
Populus nigra  Salicaceae pupeny, analgetikum pfi kloubnim revmatismu, JANCA et
L. popfipadé  podporuje vylucovani kys. mocové, na ZENTRICH,
kara horecnata onemocnéni, proti zanétim 1997
Primula veris Primulaceae kvét kofen antirevmatikum, ti$i bolesti kloubd, hlavy, BODLAK et
L. pfi onemocnénich krve al., 199
Prunus Rosaceae plod choroby jater, ledvin, krevniho ob¢hu, pfi JANCA et
domestica L. dné a revmatismu ZENTRICH,
1996
Ribes nigrum L. Crossulariaceae plod, list, unava, stres, antirevmatikum, cévni JANCA et
koren onemocnéni, zanéty ledvin ZENTRICH,
1994
Rosmarinus Lamiaceae list prokrveni traviciho traktu, zlepSeni JANCA et
officinalis L. psychické a fyzické kondice, kardiotonikum, ZENTRICH,
pfi bolestech revmatickych kloubti 1996
Salix alba L. Salicaceae ktira analgetikum, antirevmatikum, choroby JANCA et
ledvin,snizuje drazdivost nervové soustavy ZENTRICH,
1997
Sambucus nigra Loniceraceae kvét, plod  potopudny, mocopudny, nemoci cév, JANCA et
L. analgetikum pfi bolestech patete, kloubu, ZENTRICH,
mirné projimavy 1994
Symphytum Boraginaceae koten, list  hojivé procesy, chrani sliznice, osteoporoza JANCA et
officinale L. ZENTRICH,
1995
Thuja Cupressaceae mladé pusobeni protirevmatické, antivirdzni, JANCA et
occidentalis L. vétvicky protiplisiové ZENTRICH,
1997b
Urtica dioica L. Urticaceae list, nat’, antianemikum, antisklerotikum, JANCA et
méné antirevmatikum, antidiabetikum, hojeni ran ZENTRICH,
oddenek,  stavi krvaceni, moc¢opudna, zvysuje aktivitu 1995b
kvét enzymil
Viola odorata ~ Violaceae cela vykaslavani hlenti, mocopudna, JANCA et
L. rostlina v antirevmatikum, hojeni ran ZENTRICH,
dobé¢ kvétu, 1995b
jinak

oddenek




3.4 Rostlinné inhibitory xantin oxidazy

Ackoliv pouzivani 1écivych rostlin v oblasti prevence a 1écby hyperurikémie a dny je
zaloZzeno na zkuSenostech z tradi¢ni lidové mediciny, jejich vyuziti v moderni medicin€ je
podlozeno dostatkem védeckych studii. Pozornost byla zaméfena na identifikaci jejich
chemického slozeni latek, které maji schopnost inhibovat XO, a tim sniZzovat hladinu urétu
(KONG et al., 2000). Potencial ptirodnich produkti jako zdroji antioxidantli s inhibi¢nimi
vlastnostmi vici XO je ziejmy a byl potvrzen u mnoha extrakti (RAMALLO et al., 2006).
Inhibice xantin oxidazy je G€innym terapeutickym piistupem k 1é¢bé hyperurikémie, ktera

vyvolava dnu, tvorbu ledvinovych kamenii nebo ischémii myokardu (HAO et al., 1999).

Polyfenoly

Ptirodni polyfenoly Ize rozdélit do nékolika tfid podle jejich chemické struktury.
Mezi dilezité patii skupina flavonoidi (UYAMA, 2007).

Flavonoidy, jedna znejpocetnéjSich a nejlépe prostudovanych skupin rostlinnych
polyfenolli, jsou dobfe znamy svymi biologickymi a farmakologickymi ucinky (UYAMA,
2007). Mezi pozitivni ucinky fadime protizanétlivé a antioxidacni schopnosti (MIDDLETON,
1998). Dnes lze pouzivat uméle vytvorené polymerické flavonoidy nebo amin-obsahujici
polymery flavonoidi. Umélé polymery flavonoidii vykazuji mnohem vyS$s§i antioxidacni
aktivitu nez jejich monomery a U€in¢ tlumi nemoci spojené s enzymy jako je napi. xantin
oxidaza, elastdza, hyaluronidaza a tyrosinaza (UYAMA, 2007). Podle NAGAO et al. (1999)
inhibuji cyklooxygenazu and lipoxygendzu souvisejici se zanétem a nalezneme pozitivni
vztah mezi pfijmem flavonoidl v dieté a snizenim poctu umrti na srdecni choroby. Mezi
rostliny s obsahem fenolll l1ze zatadit Rabdosia japonica (MASUOKA et al., 2006), Biota
orientalis (ZHU et al., 2004).

Dalsi skupinou jsou kumariny (1,2-benzopyron) a jejich derivaty. Eskuletin vyznamné
tlumi aktivitu xantin oxiddzy s inhibici 83,4442,76 % (ICso 10,84uM) in vitro. Allopurinol
v tomto ptipad¢ inhiboval z 99,43+2.23 % (ICso 1,07uM) (LIN et al., 2008).

Inhibi¢ni vlastnosti rostlin a rostlinnych latek Ize zjistovat nékolika moznymi metodami
in vitro. Naptiklad spektrofotometricky, méfenim uUbytku substratu xantinu nebo castéji
mnozstvi produktu, kyseliny mocové, ptipadné metodami HPLC, které eliminuji maskujici

vliv ostatnich slozek matrice (NAGAO et al., 1999). N¢kolik desitek studii sledovalo vliv



téchto produkt u pokusnych zvifat in vivo. Pfi téchto metodach je tfeba eliminovat ¢innost
urikazy a uméle navodit stav hyperurikémie, kterd jinak wu zvifat nenastava

(UMAMAHESWARI et al., 2007).

OWEN et JOHNS (1999) testovali inhibi¢ni vlastnosti 26 druhii patticich do 18 Celedi.
23 vzorki (88.5 %) vykazalo inhibi¢ni aktivitu, z nichZ u péti vzorkl (19 %) byla inhibice XO
vy$si nez 50 % pii koncentraci 100 pg/mL, mezi nimi Achillea millefolium L., Larix laricina
(Duroi) K. Koch., Ledum groenlandicum Oeder., Populus balsamifera a Veronica officinale
L. Primérna inhibicni aktivita byla 25 %. Mezi rostlinami, které¢ vykazovaly nizkou nebo
zadnou inhibi¢ni aktivitu (<3 %) pattily Apocynum androsaemifolium L., Caulophyllum
thalictroides (L.)Michx., Urtica dioica L. Vzorkem s nejvy$si inhibici byl metanolovy extrakt
modfinu Larix laricina s inhibici 86,33+0,46 % pfi vySe zminéné koncentraci. Naslednym
meétfenim byla potvrzena pozitivni korelace mezi inhibi¢nimi vlastnostmi a obsahem fenolt (»
=0,52 P<0,01) a tanint (» = 0,59 P<0,001).

Celkem 122 1éCivych rostlin a jejich metanolovych a vodnich extrakta testovali na
inhibici XO KONG et al. (2000). Ze 122 metanolovych extraktd, jich 69 ukazovalo inhibici
pii koncentraci 100 pg/ml, z toho 29 vyssi nez 50 % (ICs5o<100 pg/mL). Vodni extrakty
vykazovaly aktivitu zhruba o polovinu nizsi. Nejaktivnéjsi byl extrakt z kiry skotficovniku
Cinnamomum cassia (Lauraceae) 1Csy 18 pg/ml, déale kvét listopadky Chrysanthemum
indicum (Asteraceae), ICso 22 pg/mL. Mezi vodnimi extrakty mély nejvyssi aktivitu kotfeny
ktidlatky Polygonum cuspidatum (Polygonaceae), ICsy 38 pg/mL, pticemz hodnota ICsy pro
pozitivni kontrolu allopurinolem byla v této studii 1,06 pg/mL.

Ttinact (86 %) z 15 metanolovych extraktl rostlin studovanych SALAZAR et al. (2008)
vykazovalo inhibici proti XO v rozmezi koncentraci od 10 do 100 pg/mL. Nejaktivnéjsi byly
pfi koncentraci 10 pg/mL extrakty ziskané z kofent damiany Turnera diffusa Wild.
(Turneraceae) s inhibici 30,9+£6,0 %, z listh Cucurbita foetidissima Kunth (Cucurbitaceae) s
inhibici 20,5+11,9 % a z kiiry Juglans mollis Engelm. (Juglandaceae) s inhibici 10,6+0,5 %.

FILHA et al. (2006) testovali 5 druhii rodu Lychnophora sp. a jeden druh rodu
Lychnophoriopsis sp. na inhibi¢ni vlastnosti XO. Z 22extraktd 16 mélo inhibici vétsi nez 38%
pii koncentraci 100 upg/mL. Nejaktivngj§i byly Lychnophora ericoides, Lychnophora
trichocarpha a Lychnophora staavioides s inhibici 78 %,77 % resp. 66 %.

DEW et al. (2005) studovali uc¢inek nékterych potravin a jejich sloZeni s vlivem na
aktivitu xantin oxidazy in vitro. Nejvyssi aktivitu proti xantin oxiddze méla brusinkova §tava,

Stava z hroznového vina a Cerny Caj.



UMAMAHESWARI et al. (2007) testovali vodni, metanolové a etanolové extrakty Sesti
druhti vybranych opét na zakladé etnofarmakologickych indikaci. Celkem z 18 vzorkd jich 14
(77,78 %) inhibovalo XO, z ¢ehoz 10 (55,56 %) vykazovalo inhibici vétSi nez 50 % pfi
koncentraci 100 pg/mL. 13 vzorka (72,22 %) bylo aktivnich pfi koncentraci 50pug/mL a 6
z nich (33,33 %) dosahovalo inhibice vice jak 50 %. Pti koncentraci 25pg/mL bylo aktivnich
11 vzorkd (61,11 %) a nadpolovi¢ni aktivitu mély 3 vzorky (16,67 %) (ICs50<25
pg/mL).Nejaktivngjsi ze vSech vzorkl s hodnotou ICsy mensi nez 10 pg/mL byly metanolové
a vodni extrakty z kul¢iby davivé - Strychnos nux-vomica (6,8 a 7,75 pg/mL). Vysledky byly
srovnatelné s allopurinolem, ktery dosahoval hodnoty ICsy 6,75 pg/mL.

NGUYEN et al. (2006) testovali 288 extraktii pfipravenych z 96 1é¢ivych rostlin
Vietnamu pouzivanych k 1é¢bé dny a podobnych ptiznakii. Nejvyssi aktivitu vykazoval
metanolovy extrakt z Chrysanthemum sinense (ICsy 5,1 pg/mL) z né¢hoz bylo izolovano 28
latek s XO-inhibi¢nimi vlastnostmi mezi nimi flavonoidy diosmetin (ICso 0,13uM), jaceidin
(ICs9 0,15 uM) a acacetin (ICsyp 0,16 uM). Allopurinol byl pouzit jako pozitivni kontrola s
hodnotou ICsy 2,50 uM.

KONG et al. (2004) testovali in vivo vodni extrakty z tradi¢ni ¢inské bylinné smési
Ermiao wan podavanou v davce 840 mg/kg/den ktru korkovniku Phellodendron chinense
(480 mg/kg/den) a extrakt z kofent atraktylu Atractylodes lancea (340 mg/kg/den) Kontrolni
skupiné byl podavan allopurinol (10 mg/kg/den). Kontrolni skupina méla primérnou hladinu
kyseliny mocové v séru 3,24 mg/mL. Po sedmi dnech byla stanovena hladina uratu. U
skupiny lécené smési Ermiao wan byla hladina kyseliny v séru 3,39+0,14 mg/mL tedy
srovnatelnd s kontrolni skupinou lé€enou allopurinolem (3,32+0,11 mg/mL). U skupiny
1écené klirou P. chinense 4,14+£0,10 mg/mL (27,7 %) a u skupiny A. lancea 5,06+£0,15mg/mL
(11.7 %), coz 1 tak byla inhibice oproti skupiné¢ bez podani jakéhokoliv inhibitoru (5,73
mg/mL). YAN et al. (2008) zjistovali inhibi¢ni aktivitu u Paedria scandens (Lour.) Merrill
(Rubiaceae) u mysi v davkach 4,5; 2,25 a 1,125 g/kg. Allopurinol byl poddvan v mnozstvi
0,0285 g/kg. Skupina léCena allopurinolem méla primérnou hladinu uratu 12,1£3,9 mg/L
(40% inhibice). U¢innost nejvétsi davky P. scandens byla 15,3£5,4 mg/L kyseliny mocové v
plazmé oproti skupin€é pouze s oxonatem (26,8+6,1 mg/L). ZHU et al. (2004) sledovali
inhibici XO in vivo na mysich u obvyklych, ¢asto se vyskytujicich flavonoidd jako jsou
quercetin a rutin. Po tfech dnech 1écby u mysi odliSnymi davkami téchto fenoli snizily

hladinu uratu. Pii davkadch 100 mg/kg se hladina kyseliny mocové snizila z pivodni



5,03+0,19 mg/dl na 3,52+0,08 mg/dL u quercetinu a u rutinu na 3,83+0,11 mg/dL, tedy

vyznamnéji nez u pozitivni kontrolni skupiny s allopurinolem (3,87+0,16 mg/dL).

4 Material a metodika

Na zéklad& screeningu 1é&ivych rostlin uZivanych v Ceské republice pro 1é¢bu dny a
souvisejicich pfiznakll (Tab. 1) jsme otestovali 33 druhl rostlin patficich do 23 celedi na
jejich schopnost inhibovat aktivitu xantin oxiddzy. Vzorky rostlin pochazely z komer¢nich
zdroji nebo z lokalit ptfirozeného vyskytu a byly sbirany v obdobi od bfezna do ¢ervna roku

2008 z okoli Nymburka a Prahy.

4.1 Chemikalie

Enzym xantin oxiddza mikrobidlniho pivodu v podobé lyofilizovaného prasku
s aktivitou 10 j/mg, metanol (p.a.), dichlormetan (p.a.) od firmy Lach-Ner s.r.o, CZ. Xantin
byl od firmy Sigma-Aldrich, CZ. Dimetylsulfoxid (DMSO) (p.a. Duchefa, Haarlem, NE),
hydroxid sodny (NaOH) (Lach-Ner, s.r.o, CZ), kyselina ortho-fosfore¢na (p.a. 85%, Sigma-
Aldrich, CZ). Pro pfipravu pufru pouzity dihydrogenfosforecnan draselny a
hydrogenfosforecnan didraselny byl od firmy Lach-Ner s.r.o, CZ. Voda byla upravena
deionizaci systémem Millipore.

Pro stanoveni polyfenoli bylo pouzito zkoumadlo Folin-Ciocalteovo (Penta, CZ),
uhli¢itan sodny (Na,COs) (Lach-Ner, CZ), monohydrat kyseliny gallové (Koch-Light

laboratories LTD, Anglie) a destilovana voda.

4.2 Priprava rostlinnych extraktu

Z komer¢nich zdroji ve form¢ kofeni pochazaly vzorky C. annuum,C. carvi, R.
officinalis, L. nobilis (Thymos, s.r.0, Slovensko), M. hortensis, C. sativum, P. dioica od firmy
Kotanyi, Rakousko, C. aromaticus, J. communi od vyrobce Vitana, Ceskd republika a M.
fragrans od firmy Pékny-Unimex s.r.o, Ceska republika. Ve formé &aje byly pouzity H.

perforatum, Ch. recutita od firmy Leros s.r.o, Ceska republika. Vzorek L. meyenii byl



dovezen z Peru. A. chinensis, A. graveloens a B. vulgaris byly zakoupeny v maloobchodni

siti. Zbyvajici material byl obstaran sbérem z lokalit ptirozeného vyskytu.

Rostlinny material byl lyofilizovan po dobu 24hod. Po vysuSeni rozemlet na mlynku

Waring (Waring Inc, US) pro néaslednou extrakei.

4.3 Extrakce

Metanol-dichlormetanové extrakty byly ziskany extrakci v Soxhletu, rozpousStédlem
metanol/dichlormetan v poméru 50/50 po dobu 4 h (50/50 CH,Cl,/MeOH).

Etanol-vodné extrakty byly ziskany maceraci ve vodném etanolu v poméru s vodou
80/20 (20% EtOH) a v poméru 20/80 (80% EtOH) po dobu 24 h. Prefiltrované maceraty byly
odpatfeny in vacuo pomoci rotacni vakuové odparky Laboratora 4000 (Heidolph, DE) pfi
teplotach 40°C pro 50/50 CH,Cl,/MeOH a 80% EtOH a pii 60°C pro 20% EtOH extrakty.
Odpaftené extrakty byly natedény pomoci DMSO na koncentraci 51,2 mg/mL a skladovany ve

sklenénych vialkdch v mrazicim boxu pfi teploté -26°C do doby méteni.

4.4 Priprava reakénich Cinidel

50 mM fosfatovy pufr byl pfipraven rozpusténim dihydrogenfosfore¢nanu draselné¢ho
(6,8 g/l) a hydrogenfosfore¢nanu didraselného (8,7 g/L) a jejich naslednym smichédnim na
vysledné pH 7.,5.

Zakladni roztok xantin oxidazy byl pfipraven rozpusténim v 50 mM fosfatovém pufru
v poméru 1 mg/mL, rozdélen po 100 pL a skladovan v mrazéku pii teploté -26°C pied dalsSim
rozpusténim. Pred kazdym méfenim byl enzym rozmrazen a nafedén 1,4 mL pufru, tak aby
vznikl pracovni roztok s 1,5 jednotkami/mL. Po dobu méteni byl enzym uchovavan na ledu.

Substrat o koncentraci 0,1 mM byl pfipraven navazenim 1,52 mg xantinu (MW=152,11)
zakapnutym 1 M NaOH a nafedénym pftiblizn¢ 90 mL deionizované vody. Pomoci kyseliny
fosforecné bylo upraveno pH na hodnotu 7,5. Roztok byl pielit do 100 mL volumetrické
bariky a doplnén po rysku.

Pred méteni bylo 12,8 pL rozmrazeného rostlinného extraktu smichéno s 987,2 pL
pufru. A poté fedéno jeste jednou v mnozstvi 100 pL extraktu a 900 pL pufru tak, aby vznikla

pracovni koncentrace extraktu 655 pg/mL.



4.5 Meéreni aktivity xantin oxidazy

Aktivita xantin oxidazy byla meéfena spektrofotometricky na Spectronic UNICAM
(Chromspec s.r.o, CZ) a zpracovana v programu Vision verze 1,23. Méfeni probihala pfi
vinové délce 295 nm po dobu 4 minut. Byla zaznamenavéana reakéni kiivka v cyklech 20
sekund, pfi pokojové teploté. Reakéni smés v kyveté vznikla smichdnim nasledujicich vyse
popsanych pracovnich roztokli v mnozstvi 125 pL rostliného extraktu, 190 uL pufru, 165 pL
rozpusténého xantinu a 20 pL enzymu. Finalni koncentrace v kyveté byly 100 pg/mL suchého
extryktu, 33 uM xantinu a 0,018 j/mL enzymu v 50 mM fosfatovém pufru. Jako slepy pokus
bylo pouzito 125 pL rostliného extraktu, 210 uL pufru a 165 pL rozpusténého xantinu. o
aktivité

UV absorbance vzniklé kyseliny mocové byla méfena v jednorazovych kyvetach
(Plastibrand, DE). Aktivita XO je vyjadfena v procentech inhibice xantin oxidazy
vypocitanych podle vztahu:

% inihibice= [1-(Ay¢/A¢)]*100

kde A je hodnota absorbance testovaného vzorku a A, je hodnota absorbance slepého

pokusu.

4.6 Stanoveni celkovych polyfenolu

100 pL rostliného extraktu v DMSO bylo napipetovano do 50 mL odmérné banky.
Extrakt byl natedén cca 5 mL destilované vody. Dale bylo ptfidano 2,5 mL Folin-Ciocalteova
¢inidla, 7,5 mL 20% vodného roztoku Na,CO; a doplnéno po rysku destilovanou vodou.
Smés byla promichdna a po 2 hodinach byla proméfena absorbance roztoku pii 765 nm proti
slepému pokusu. Slepy pokus tvotilo 100 pL DMSO misto rostlinného extraktu jinak stejny
postup.

Vysledky byly vyhodnoceny metodou kalibracni piimky a vyjadieny jako ekvivalent
kyseliny gallové.



5 Vysledky a diskuse

5.1 Vysledna aktivita rostlinnych extraktii

Z celkového poctu 102 extrakta jich 55 (53,9 %) bylo aktivnich proti xantin oxidaze.
Osm vzorki (14,5 %) z nich mélo aktivitu vétsi nez 30 %. Sem pattily 20% EtOH extrakty z
kminu Carum carvi a krokusu Crocus flavus, 50/50 CH,Cl,/MeOH extrakty z macy Lepidium
meyenii, htebicku Caryophyllus aromaticus, ttezalky Hypericum perforatum, topolu Populus
nigra a bezu Sambucus nigra a 80% EtOH extrakty z Populus nigra. Nejvyssi aktivitu mél
CH,Cl,/MeOH extrakt z topolu Populus nigra (54,8+0,8 %), ktery se u nas pouziva jako
analgetikum pfi kloubnim revmatismu. Celkova priimérnd inhibice vSech vzorki byla 4,47 %
pii koncentraci 100 pg/mL.

O néco nizsi aktivitu v rozmezi 15- 30 % méli vSechny extrakty z listh Rosmarinus
officinalis a Ribes nigrum. Oba etanolové extrakty byly v tomto rozmezi aktivni u Larix
decidua a Caryophyllus aromaticus. Z etanolovych vzorkl dale dosahovaly zminéné aktivity
20% EtOH Salix sp., 80% EtOH bobuli Juniperus communis, 20% EtOH Daucus carota,
80% EtOH Viola sp. Z metanol-dichlormetanovych vzorkli sem lze zatadit Coriandrum
sativum, bobule Juniperus communis, Crocus flavus, Larix decidua a Salix sp.

Mezi extrakty bez aktivity patfily 20% EtOH z bobuli jalovce Juniperus communis,
50/50 CH,Cl,/MeOH z kminu Carum carvi, 80% EtOH Helianthus tuberosus, 20% EtOH
Chamomilla recutita. A vSechny extrakty z koptivy Utica dioica podobné jak publikovali

OWEN et JOHNS (1999).



Tabulka ¢. 2

Vysledky XO inhibice
Druh Extrakt Inhibice (%) Obsah polyfenoll (mg/mL)
Carum carvi 20% EtOH 48,2+41,0 0,2605
80% EtOH 4,2+4.4 0,3005
50/50 CH,Cl,/MeOH p 0,0235
Apium graveolens 20% EtOH B 0,02
80% EtOH - 0,133
50/50 CH,Cl,/MeOH - 0,743
Laurus nobilis 20% EtOH - 0,6415
80% EtOH - 0,5445
50/50 CH,Cl,/MeOH 2,9£1,9 0,268
Beta vulgaris 20% EtOH - 0,034
80% EtOH - 0,026
50/50 CH,Cl,/MeOH - 0,224
Actinidia chinensis 20% EtOH p 0,017
80% EtOH - 0,027
50/50 CH,Cl,/MeOH - 0,039
Daucus carota 20% EtOH 15,6+7,9 0,011
80% EtOH - 0,015
50/50 CH,Cl,/MeOH - 0,0215
Juniperus communis bobule  20% EtOH p 0,056
80% EtOH 26,0£1,7 0,0545
50/50 CH,Cl,/MeOH 25,242,9 0,0735
Crocus flavus 20% EtOH 32,3£15,1 0,1415
80% EtOH - 0,064
50/50 CH,Cl,/MeOH 19,4+0,2 0,1075
Lepidium meyenii 20% EtOH 6,4+8,0 0,0675
80% EtOH 9,6+0,7 0,079
50/50 CH,Cl,/MeOH 35,0£1,6 0,252
Caryophyllus aromaticus 20% EtOH 17,246,6 1,1045
80% EtOH 25,1429,8 1,8225
50/50 CH,Cl,/MeOH 45,9£17 2,27
Hypericum perforatum 20% EtOH 10,8+1,9 0,6195
80% EtOH 13,7+4,9 0,4995
50/50 CH,Cl,/MeOH 34,0£2,6 0,766
Helianthus tuberosus 20% EtOH p 0,015
80% EtOH p 0,0245
50/50 CH,Cl,/MeOH - 0,029
Urtica dioica 20% EtOH p 0,147
80% EtOH - 0,192
50/50 CH,Cl,/MeOH p 0,3585
Chamomilla recutita 20% EtOH p 0,1355
80% EtOH - 0,2925



50/50 CH,Cl,/MeOH

0,4045

Tabulka ¢. 2 pokracovani

Druh Extrakt Inhibice (%) Obsah polyfenoll (mg/mL)
Majorana hortensis 20% EtOH p 0,7985
80% EtOH p 0,7685
50/50 CH,Cly/MeOH p 0,6115
Populus nigra 20% EtOH 10,0£2,5 0,728
80% EtOH 49,8+4,3 0,7625
50/50 CH,Cly/MeOH 54,8+0,8 0,971
Mpyristica fragrans 20% EtOH p 0,202
80% EtOH 4,846,8 0,5125
50/50 CH,Cly/MeOH p 0,328
Sambucus nigra 20% EtOH p 0,48
80% EtOH 17,454 0,724
50/50 CH,Cly/MeOH 33,5£14,0 0,546
Juniperus communis 20% EtOH B 0,247
80% EtOH - 0,5115
50/50 CH,Cl,/MeOH 9,3£1,9 0,3755
Rosmarinus officinalis 20% EtOH 23,0£1,6 1,0825
80% EtOH 17,9+4,9 0,5425
50/50 CH,Cly/MeOH 20,2+4,0 0,525
Coriandrum sativum 20% EtOH 13,9+4,7 0,1445
80% EtOH 4,4£3,5 0,046
50/50 CH,Cl,/MeOH 19,5+0,5 0,0875
Ribes nigrum 20% EtOH 17,7£1,6 0,055
80% EtOH 15,9+4,9 0,7225
50/50 CH,Cly/MeOH 22,9£2,6 0,054
Larix decidua 20% EtOH 5,2+4,7 0,6115
80% EtOH 16,1£0,5 0,8805
50/50 CH,Cl,/MeOH 18,2+13,0 0,3125
Prunus domestica 20% EtOH 9,1+4,9 0,0265
80% EtOH - 0,1265
50/50 CH,Cly/MeOH 1,0£9.9 0,027
Thuja occidentalis 20% EtOH B 0,2685
80% EtOH 11,7£9,1 0,3765
50/50 CH,ClyMeOH - 0,084
Capsicum annuum 20% EtOH B 0,072
80% EtOH 11,2+0,0 0,108
50/50 CH,Cly/MeOH 1,0£1,2 0,1715
Pimenta dioica 20% EtOH - 0,9545
80% EtOH 14,743,5 0,4525
50/50 CH,Cl,/MeOH 5,9£5,7 0,734
Symphytum officinale 20% EtOH B 0,0505
80% EtOH 4,5£3.9 0,2765
50/50 CH,Cly/MeOH 4,5+8,6 0,036



1,0+9,7

Fragaria vesca 20% EtOH 0,404
80% EtOH 12,1£2,6 0,524
50/50 CH,Cl/MeOH 9,4£2,3 0,585
Tabulka €. 2 pokracovani
Druh Extrakt Inhibice (%) Obsah polyfenol (mg/mL)
Salix sp. 20% EtOH 23,8£10,0 0,6815
80% EtOH 6,3£2,3 1,266
50/50 CH,Cl,/MeOH 18,9+0,6 0,806
Viola sp. 20% EtOH B 0,002
80% EtOH 19,240,0 0,01
50/50 CH,Cl,/MeOH p 0,12
Belis sp. 20% EtOH B 0,177
80% EtOH - 0,2835
50/50 CH,Cly/MeOH - 0,1865
Betula pendula 20% EtOH - 0,304
80% EtOH 12,1£12,6 0,423
50/50 CH,Cl/MeOH 8,1£6,5 0,4095
Primula sp. 20% EtOH 3,0+0,0 0,5865
80% EtOH - 0,239
50/50 CH,ClyMeOH - 0,229
Allopurinol 30 pg/mL 86,1£2,7
10 pg/mL 64,2+13,3
2,5 pg/mL 51,4+0,8

p, stimuluje aktivitu enzymu z vice nez 10%; -, nesignifikantni, stimuluje do 10 %.



5.2 Zpisob extrakce a vliv na aktivitu

Graf 1 zobrazuje vliv jednotlivych zplisobt extrakce na inhibici/potenciaci XO.

Pti porovnani aktivity podle typu extrakti jsme zjistili, ze nejaktivnéj$i jsou ty ziskané
pomoci CH,Cl,/MeOH, néasledované 80% EtOH a nakonec 20% EtOH. I KONG et al. (2000)
uvadi veétsi aktivitu metanolovych macerati nez vodnich. Ze skupiny CH,Cl,/MeOH extraktt
ma nejvyssi aktivitu topolu Populus nigra (54,8+0,8 %), stejné tak je nejaktivnéjs$i i ve
skupin¢ 80% EtOH (49,8+4,3 %). Ze skupiny 20% EtOH je na prvnim misté¢ kmin Carum
carvi s inhibici 48,2+41,0 %.

Polarita rozpousStédla ma vliv na extrahovatelnost aktivnich latek. Pfi pouziti méné
polarnich rozpoustédel dochazi klepsi extrahovatelnosti napt. flavonoidi. 20% EtOH
extrakty byli zatazeny z diivodl roz$ifenosti v tradicnich medicinskych systémech svéta, kdy
je material obvykle extrahovan slabou palenkou. Extrakty byly tim vice aktivni, ¢im nizsi byla
polarita rozpoustédla. Podobnych vysledkii dosahl i OWEN et JOHNS (1999).

Nékteré z nami testovanych vzorki aktivitu XO potenciovaly a rychlost reakce byla
v jejich ptipadé vyssi. Stejny vysledek popisuje i DEW et al. (2005), ktery oznacuje kyselinu
askorbovou a vitamin A za podporujici ¢initele. Je tedy pravdépodobné, Zze vzorky s obsahem

vitaminu A nebo askorbové kyseliny maji vyssi aktivitu nez kontrolni vzorek.



Graf'l

Aktivita proti xantin oxidaze podle jednotlivych extrakti.
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5.3 Korelace mezi obsahem celkovych polyfenolii a aktivity

Vzijemny vztah mezi obsahem celkovych polyfenolti a mirou inhibice znazornuje graf

Nejvice polyfenolt obsahuje hiebicek Caryophyllus aromaticus (1,1045; 1,8225; 2,27
mg/mL), a sou¢asné¢ ma i1 vysokou aktivitu proti xantin oxidaze (45,9+1 %). Topol, Populus
nigra, je zndm vysokym obsahem polyfenoli 0,971 mg/mL a 0,7625 mg/mL a také se

objevuje vysoka schopnost inhibovat XO.

Graf 2

Korelace mezi obsahem polyfenolt a aktivitou proti xantin oxidaze.
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Korela¢ni koeficient v naSem méteni dosahl hodnoty 0,4068. OWEN et JOHNS (1999)
uvadéji korelacni koeficient aktivity rostlinnych extraktti a obsahem polyfenold » = 0,59 s

P<0,001.

Mezi extrakty s vysokym obsahem polyfenolll a stfedni aktivitou proti XO patii 20%
EtOH z Rosmarinus officinalis s mnozstvim polyfenolt 1,083 mg/mL. Stfedni inhibici u R.
officinalis uvadi 1 DEW et al. (2005) s hodnotou ICsy 20+1%. Dalsimi extrakty jsou 50/50
CH,Cl,/MeOH z Hypericum perforatum (0,766 mg/mL), 80% EtOH z bezu Sambucus nigra
(0,724 mg/mL) a 80% EtOH zmodiinu Larix decidua (0,881 mg/mL). Anthokyaniny



procyanidin B-2 (HATANO et al., 1990), procyanidin B-3, (+)-catechin (CHO et al., 1993)
izolované z jehlici druht Larix maji inhibi¢ni vlastnosti proti xantin oxidaze (I1O et al.,1985).

Taniny a ptfibuzné polyfenoly, které se srdzeji s proteiny a mukopolysacharidy, jsou
hlavni slozkou fady rostlinnych 1éCiv.(LUCK et al., 1994). Na ziklad¢ antioxidacnich
vlastnosti tanint jsou rostliny s jejich vysokym obsahem Siroce rozsifené v 1€cb¢ zanétlivych
procest a onemocnéni ledvin (ZHU et al., 1997). Podle OWENA et JOHNSE (1999) inhibice
XO u Larix laricina muze byt zpisobena vysokym obsahem taninti z divodl jejich
nespecifické reakce s bilkovinnym enzymem. To mtize vysvétlovat i inhibi¢ni projevy L.
decidua v naSem méfeni. Pokud vylou¢ime moznost, Ze za inhibici L. laricina jsou odpovédné
taniny a jejich nespecifickd vazba senzymem, pak lze tuto reakci vysvétlit vlivem

kumarinové kyseliny CHIANG et al., 1994).

Existuji i1 extrakty, které i pfes vysoké mnoZzstvi polyfenolli maji nizkou ¢i zadnou
aktivitu napt. 80% EtOH z vrby Salix sp. 1,266, 20% EtOH a 80% EtOH z Majorana
hortensis 0,7985 a 0,7685, 20% EtOH znového koieni Pimenta dioica 0,9545. Inhibi¢ni
schopnosti flavonoidli zdvisi na pozici substituentu (OH skupina) na uhlikové kostfe.
Nejsilngjsi inhibi¢ni vlastnosti maji podle HOORN et al. (2002) hydroxylové skupiny v pozici
5" a 7" na uhlikové koste flavonu. Slabsi, ale pfesto vyznamny vliv maji 1 pozice 3" a 4’.
Pokud jsou substituenty na vSech 4 pozicich 5°, 7°, 3" a 4" projevuje se nejvyssi schopnost
inhibovat XO. Tak je to napft. v piipadé¢ keamferolu, quercinu, apigeninu nebo luteolinu, ktery
svou hodnotou ICs 0,75 uM piedci i allopurinol (ICsg 6,2 pM).

Pokud rostliny obsahuji vysoké mnoZstvi flavonoidl, ale neprokazuji aktivitu, je

mozné usuzovat na jiné umisténi OH substituentd nez jak uvadi HOORN et al. (2002).

Naopak do skupiny extraktii s nizkym mnozstvim polyfenold, ale vysokou inhibi¢ni
schopnosti patti 20% EtOH z Carum carvi 0,2605, 20% EtOH z Crocus flavus 0,1415.
Stfedni aktivitu ma 50/50 CH,Cl,/MeOH Lepidium meyenii 0,252, 50/50 CH,Cl,/MeOH
Ribes nigrum 0,054.

Objevuji se 1 extrakty s minimalnim obsahem polyfenolt, ale s inhibici vétsi nez 10%:

20% EtOH Daucus carota 0,011, 20% EtOH Ribes nigrum 0,055, 80% EtOH Viola sp. 0,01.

Do skupiny bez inhibice s velice malym obsahem polyfenoli spada 20% EtOH
Helianthus tuberosus 0,015, 80% EtOH z mrkve Daucus carota 0,015, 20% EtOH z kiwi
Actinidia chinensis 0,017, 20% EtOH Apium graveolens 0,02, 80% EtOH Beta vulgaris



0,026. Neaktivni se jevi i Prunus domestica. Tuto doménku podporuje i KONG et al. (2000),
ktery neobjevil aktivitu i dvou dalSich druhi Prunus armeniaca L. a Prunus persica (L.)

Batsch.

Vyrazné¢ zbarvené ovoce obsahuje velké mnozstvi fenolickych slozek pifedevsSim
antokyanini, které jsou zodpovédné za temné rudou nebo modrou barvu. JACOB et al. (2003)
sem fadi tfeSné€, boriivky, jahody, brusinky a dalsi. Na rozdil od dZusu z tfesni, ktery sniZzoval
hladinu uratu v séru z ptivodnich 214+13 puM/L na 183415 pM/L za pét hodin po poziti, se
kiwi jevi neaktivni. DEW et al. (2005) uvadi silnou inhibici u brusinkové §tavy. Jahody mirné
snizuji hladinu uratu v séru in vivo (JACOB et al., 2003). Coz podporuje i nase inhibicni
aktivita u jahodniku F. vesca, ktera se pohybuje okolo 10 %. Podobné i tvrzeni, ze botanik
Karl von Linné si 1é¢il dnavé zachvaty konzumaci vétsSiho mnozstvi lesnich jahod, je zalozeno
na realném podkladu pfitomnosti téchto biologicky aktivnich latek v jahodach (HAVLIK et
RADA, 2007), ackoliv JACOB et al. (2003) uvadi jen mirné sniZzeni hladiny uratu.

Kromé flavonoidi DEW et al. (2005) oznacuji theaflaviny za inhibitory XO. Tato
vlastnost je spojovana s pritomnosti gallovych zbytkli. Tuto doménku podporuji i LIN et al.
(2000), kteti tvrdi Ze mono- a digallatové slouceniny theaflavint jsou aktivnéjSi nez samotné
theaflaviny. Podle DEW et al. (2005) ma Cerny caj, roibos, malinové listy a matovy ¢aj diky
theaflavinim vysokou inhibi¢ni aktivitu.

Neékteré prameny uvadeji jiny mechanizmus plsobeni ¢aje, kavy nebo konzumace
cokolddy na vyskyt dny. Kofein, theobromin a theofylin, stimulujici alkaloidy obsaZené
v téchto pochutinich, jsou strukturné metylxantiny a tedy puriny, jejichZ metabolizmus je
mirné odliSny od metabolizmu adeninu a guaninu a kone¢nym produktem neni kyselina
mocova, ale jeji methoxy-derivaty. Jak bylo experimentalné ovéfeno na mysich a in vitro, tyto
latky mohou v organizmu pulsobit jako inhibitory xantin oxidazy a jejich zvySeny piijem mize
dokonce vést ke snizovani hladiny sérové kyseliny mocové (ETENG et al., 2000). DalSim
mechanizmem, ktery by mohl vést ke snizovani hladiny kyseliny mocové, je diureticky efekt
téchto ndpoju, pfipadné vliv na snizovani hladiny inzulinu, ktery rendlni exkreci uratu
omezuje (HAVLIK et RADA, 2007). Podle studie provedené CHOI et al. (2007) za efekt
snizovani hladiny urdtu nemusi byt zodpovédny pravé kofein. Naptiklad kyselina
chlorogenova, kterd silnym antioxidantem, je pfitomna ve vyznamném mnozstvi a muze

zasahovat do metabolizmus purinti.



KOGUCHI et al. (2002) prokazali, ze dietarni vldknina ma vliv na vstfebavani purint
ve stfevé. Pokusy na mysSich, kterym byla podavana RNA soucasné s n¢kolika typy vldkniny,
ukézaly, Ze zejména chitin, chitosan a xantanovad guma snizovaly procento vstiebanych purind
a zvySovaly jejich fekalni exkreci. Tyto polysacharidy vazou ve stfevé purinové latky a

omezuji jejich vstfebavani.

Na zékladé¢ fady studii rozdéluji BORGES et al (2002) inhibitory xantin oxidazy na tfi
velké skupiny. Prvni jsou dusikaté heterocykly kam zafazuje derivaty purinu, pyrimidinu,
benzotiazinonu, imidazolu a triazolu. Druhou skupinu tvofi kyslikové heterocykly
piedstavované flavonoidy a jejich analogy, antokyanidiny, antokyaniny a jejich analogy,
kumariny, xantony, a ellagovou kyselinou. Tteti skupinou jsou ostatni inhibitory kam nalézi
fenolické kyseliny a jejich analogy, antrachinony s analogy, benzofenony, hlavni analogy
steroidu a stilbend, propranolol a kyselina listova.

Utinek XO inhibitort v piipadé pouZiti in vivo se miize lisit. Metabolity maji nejspis
rozdilnou aktivitu od ptavodni slozky. UrcCeni aktivity in vivo podle dat ziskanych in vitro je
velice obtizné. Napi. Ginkgo biloba zvySovala aktivitu XO v mozku u mysi (ILHAN et al.,
2004), ale DEW et al. (2005) objevili, ze nema na aktivitu XO vliv.

Hodnoty ICs¢ pro allopurinol byly v rozmezi 0,92 az 24,2 uM. Drobné variace jsou
vysledkem pouzité koncentrace substratu, ktera ovliviluje inhibici. Hodnota K; by ale méla
zustavat shodna i mezi studiemi. NGUYEN et al. (2006) udava jeji hodnotu 1,80 uM.

Pfi nasem méfeni byly pouzity tfi riizné koncentrace: 30 pg/mL, 10 pg/mL a 2,5 pg/mL
a nasledna aktivita proti xantin oxidaze dosahovala 86,1+£2,7; 64,2+13,3 a 51,4+0,8 %, tedy
ICsp < 2,5 pg/mL (ICsp < 18,4 uM) Zpiisob inhibice vysvétluje MASSEY et al. (1974), ktefi
tvrdi, Ze je allopurinol substratem pro enzym, ktery se siln¢ vaze na aktivni misto. Allopurinol
je konkurenéni XO inhibitor, reakci s enzymem vznika oxypurinol. Vazba na oxypurinol je
reverzibilni. PfestoZe se inhibitor vdze velmi pevné na enzym je inhibice zavisla na Case, a

proto trva n&jakou dobu neZz je enzym plné¢ inhibovan.



6 Zavér

Dna je jedna znejrozsifenéjSich metabolickych poruch u lidi. Je nasledkem
hyperurikémie, ktera vede k ukladani krystali kyseliny mocové v kloubech a ledvinach,
nasledné¢ vyvolava dnavou artritidu. Hyperurikémie zaroven zvysuje riziko vzniku hypertenze,
rakoviny, cukrovky a obesity. Hladina kyseliny moc¢ové je kli¢ovy faktor pro prevenci vzniku
dny a ostatnich nemoci.

Mnoho autori projevuje zvySeny zajem o alopurinol, inhibitor XO. Bohuzel 20%
pacienti neni schopno 1écbu alopurinolem tolerovat a projevuji se u nich negativni ucinky
v podobé¢ zazivacich obtizi, naruSeni funkce kostni dfené€ a hypersenzitivniho syndromu. Proto
je dilezité hledat nové antihyperurikemické 1éky.

Existuji vSak 1 urcita dietdrnich doporuceni, ktera radi konzumovat potravu bohatou na
pfirodni inhhibtory xantin oxid4dzy a tim sniZit nutnost pfijmu allopurinolu. CHOI et al.
(2004) doporucuji snizit ptfijem potravy zivociSného puvodu bohaté na puriny (motské
plody,maso), avSak toto opatfeni se netykd na purin bohaté zeleniny. Proteiny ziskané ze
zeleniny mohou piisobit jako prevence pred rozvojem dny. Stejné jako konzumace
nizkotu¢nych mlécnych vyrobki. Podobné 1 DEW et al. (2005) uvadéji nékteré potraviny,
které¢ snizuji aktivitu xantin oxidazy. Jedna se predevSim o S§tavy z brusinek a modrého

hroznového vina a ¢erny ¢aj.

Objev potencialnich 1é¢iv, ktera by byla schopné zasahovat do metabolizmu purina patii
k novym pfistupim v ovlivnéni zanétlivych, bolestivych, revmatickych a dalSich chorob.
Projevuje se zvySeny zdjem o ptirodni produkty vychazejici z tradi¢niho lidového 1éCitelstvi.
Jako vhodné byliny pro takovou 1é¢bu se z naseho Setfeni in vitro jevi topol, Populus nigra,
kmin, Carum carvi, bez Cerny, Sambucus nigra, hiebi¢ek, Caryophyllus aromaticus nebo
Safran Crocus flavus.

Fenoly mohou byt v ptipadé in vivo metabolizovany na produkty, které nemusi mit
stejné vlastnosti jako fenoly vychozi. Naopak za inhibitor miize slouzit pouze metabolit.
Avsak Sirokému vyuziti v humdnni mediciné bude ptfedchazet jest¢ mnoho provéfovani a

testa.
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Seznam zkratek

NSAID nesteroidni protizanétlivé léky
X0 xantin oxidaza

TCM tradi¢ni ¢inskd medicina
HPLC High Performance Liquid Chromatography,
chromatografie

DMSO dimetylsulfoxid

CH,Cl, dichlormetan

MeOH metanol

EtOH etanol

NaOH hydroxid sodny

Na,COs uhlic¢itan sodny

vysoce

uéinna

kapalna



P¥ilohy

Piiloha ¢. 1 Seznam druhd a &eledi rostlin Ceské republiky podavanych vniting k 16¢bé

dny a souvisejicich onemocnéni (revmatizmus apod.).

VyuZivana
Druhové jméno  Celed’ Cast rostliny  Indikace Zdroj
Actinidia Actinidiaceae plod posileni org., tlumi bolesti a otoky JANCA et
chinensis Planch. kloubti, antirevmatikum ZENTRICH,
1998
Aegopodium Apiaceae oddenek, list  zvySuje vylucovani soli kys. mocové a JANCA et
podagraria chloridt (antirevmatikum, dna, ZENTRICH,
diuretikum) 1994
Ajuga reptans L. Lamiaceae kvetouci nat’  snizZuje krevni tlak, mirné JANCA et
protirevmaticky ZENTRICH,
1998
Alnus glutinosa Betulaceae list, kira prujmy, kloktadlo, stievni zanéty, JANCA et
(L.) Gaertner antirevmatikum, baktericidni ucinky ZENTRICH,
1995a
Alpinia Zingiberaceae koten, angina pectoris, antirevmatikum, JANCA et
officinarum oddenek zlepsuje latkovou vyménu ZENTRICH,
Hance. 1995b
Alsinula media L. Stellariaceae kvetouci nat’  diuretikum, na kozni choroby, JANCA et
antirevmatikum ZENTRICH,
1996
Apium graveolens Apiaceae kofen, list antirevmatikum, proti mo¢ovym JANCA et
L. kaménkam, choroby ledvin, $patné ZENTRICH,
traveni 1994
Archangelica Apiaceae kofen, méné  antirevmatikum, zpeviuje cévni stény, JANCA et
officinalis Hoffm. plod tlumi menstruacni bolesti, stimuluje ZENTRICH,
¢innost srdce 1994
Armeniaca Rosaceae zraly vliv na ¢innost jater, antirevmatikum, JANCA et
vulgaris LAM. plod,méné protipriijmovy ucinek ZENTRICH,
kveét, list 1995a
Armoracia Brassicaceae koten odhleniuje pradusky, normalizuje stfevni JANCA et
rusticana mikrofloru, tlumi revmatické bolesti ZENTRICH,
Gaertner 1995b
Aronia Rosaceae plod poruchy Cinnosti §tit. Z1azy, kardiologie, JANCA et
melanocarpa revmatologie, ZENTRICH,
Elliot. 1994
Avena sativa L. Poaceae plod, slama pfti fyzickém i psychickém vycerpani, JANCA et
antirevmatikum, krevni obéh, dietetikum ZENTRICH,
1995a
Ballota nigra L. Lamiaceae list, kvetouci  kinetdzy, dna, kloubni obtize JANCA et
nat’ ZENTRICH,
1995a
Barosma betulina Rutaceae list Urologické antiseptikum, JANCA et
Bart. Et Wend. antirevmatikum, hojeni ran ZENTRICH,
1998
Belamcanda Iridaceae oddenek, list  endokrinni poruchy, pfi nemocech JANCA et
chinensis L. ledvin a moc¢ovych cest, antirevmatikum ZENTRICH,

1998
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Beta vulgaris L. Chenopodiaceae kofen na krevni choroby, menstruacni potize JANCA et
protirevmatikum, detoxikant, ZENTRICH,
protisklerotikum, zlepsuje mozkovou 1996

¢innost
Betula pendula Betulaceae list mocopudna, revmatologie, 16¢i zanét JANCA et
Rothm. kosti, stimuluje funkeci jater a sleziny ZENTRICH,
1994
Bidens tripartita  Asteraceae kvetouci nat  podpora latkové vymeny, JANCA et
L. antirevmatikum, antialergikum ZENTRICH,
1994
Borago officinalis Boraginaceae kvetouci nat’  ochrana sliznic, kloktadlo, na hojeni ran, JANCA et
L. revmatologie, antidepresivum ZENTRICH,
1994
Calluna vulgaris  Ericaceae nat, kvét urologie, otoky, protiprijmovy, JANCA et
(L.) Hill. antirevmatikum, dna, prohlubuje spanek, ZENTRICH,
gynekologie 1997
Cannabis sativa ~ Cannabaceae plod, nat pfi bronchitid€, zeleny zakal, JANCA et
L. antirevmatikum ZENTRICH,
1995b
Capsicum annuum Solanaceae plod zvySuje tvorbu slin, periferni cirkulace JANCA et
L. krve, 1é¢ba svalovych zatuhnuti, ZENTRICH,
revmatickych bolesti 1995a
Caryophyllus Myrtaceae kvétni poupé¢  desinfekce, kloktadlo, protirevmatikum, JANCA et
aromaticus L. tlumi bolestivost zubniho nervu ZENTRICH,
1995b
Cerasus avium Rosaceae plod,ztidka Antirevmatikum JANCA et
(L.) Moench. stopky, kvét, ZENTRICH,
list 1997
Cichorium intybus Cichoriaceae koiten, nat’ obklad na bolavé klouby, rist vlasi, JANCA et
L. vyplach o¢i, podpora latkové vymény ZENTRICH,
1994
Cirsium arvense  Asteraceae kvét, nat’ cytostatikum, 1é¢ba nadort, proti JANCA et
(L.) Scop. revmatismu a artroze ZENTRICH,
1995a
Cnicus benedictus Asteraceae nat desinfekce, antiseptikum, zlepSuje JANCA et
L vyluc¢ovani kys. mocové, mocopudna, ZENTRICH,
zlepSuje traveni 1994
Cochlearia Brassicaceae nat’ na zanéty dasni, antirevmatikum, tlumi JANCA et
officinalis L. zanéty v plicich ZENTRICH,
1995a
Conyza Asteraceae kvetouci natt  mocopudny, antirevmatikum, proti dné, JANCA et
canadensis (L.) bronchitidé ZENTRICH,
Crong. 1997
Coriandrum Apiaceae plod funkce slinivky, antirevmatikum, JANCA et
sativum L. povzbuzuje traveni, oSetfeni viedi ZENTRICH,
1995b
Crocus sativus L. Iridaceae blizny, ¢nélky mocové a zazivaci potize, sedativum, JANCA et
hypnotikum ZENTRICH,
1996
Cucumis sativus ~ Cucurbitaceae nezralé plody, antirevmatikum, Cisti jatra, zZluénik, krev JANCA et
L. semena, nat’ ZENTRICH,
1995a
Cydonia oblonga Rosaceae plod, semena  antirevmatikum, ochrana pred zanétem JANCA et
Mill ZENTRICH,

1995b
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Cynoglossum Boraginaceae nat’ brzy po na bolesti kloubti pfi revmatismu JANCA et
officinale L. rozkvétu ZENTRICH,
1997
Daucus carota L. Apiaceae koften, odolnost org., zlepsuje zrak, na JANCA et
semeno, nat  revmatické bolesti kloubti ZENTRICH,
1995a
Dipsacus Dipsacaceae nat, kofen antirevmatikum, mo¢opudna, na JANCA et
sylvestris rozpraskanou kizi, ekzémy ZENTRICH,
1996
Echium vulgare L. Boraginaceae kvetouci nat’  antirevmatikum, pfi kfecovych zilach, JANCA et
ZENTRICH,
1995b
Equisetum Equisetaceae nat antisklerotikum, 1é¢ba plicnich chorob, JANCA et
arvense L. urologické 1é¢ivo, antirevmatikum, na ZENTRICH,
zaludecni obtize 1998
Eupatorium Asteraceae kvetouci nat’  Cisti krev, antirevmatikum, JANCA et
cannabinum L. bez tuhych imunostimulant, hojeni ran, rozpadani ZENTRICH,
lodych, list mocovych kaménkd 1996
Filipendula Rosaceae kvét antirevmatikum, tlumi prijmy, krvéaceni, JANCA et
ulmaria (L.) bolesti hlavy ZENTRICH,
Maxim. 1997
Fragaria vesca L. Rosaceae list, jahody mocopudnd, antirevmatikum JANCA et
ZENTRICH,
1995b
Fraxinus excelsior Olivaceae list antirevmatikum, dna, projimadlo, JANCA et
L. omyvani nehojicich se ran ZENTRICH,
1995b
Galium verum L. Rubiaceae kvetouci natt  urologie, snizuje chut k jidlu, JANCA et
antirevmatikum, na kozni zanéty ZENTRICH,
1996
Glycyrrhiza Fabaceae oddenek podpora vykaslavani, bakteriostatikum, JANCA et
glabra L. protizanétlivy ucinek, antirevmatikum, ZENTRICH,
gynekologikum, podpora traveni 1996
Helianthus Asteraceae hliza, méné dietni potravina, antirevmatikum, mirni JANCA et
tuberosus L. list, nat’ zluCové koliky, odvodnovaci G¢inek ZENTRICH,
1998
Herniaria glabra  1llecebraceae nat vylucovani chloridi, mocoviny, kys. JANCA et
L. mocové ZENTRICH,
1998
Hippophaé Eleagnaceae plod, olej, regenerace popalenin, tlumi bolesti, hoji JANCA et
rhamnoides L. listy, vétve rany, protisklerotikum, 1é¢i plicni, ZENTRICH,
kloubni, jaterni potiZe, pfi revmatismu 1996
odbourava skodlivé metabolity
Houttuynia Saururaceae nat’ detoxikant, zvysuje diurezu JANCA et
cordata Thunb. ZENTRICH,
1998
Hypericum Hypericaceae kvetouci nat’  protizanétlivé ucinky JANCA et
perforatum L. ZENTRICH,
1997
Chamomilla Asteraceae kvétni tibor spasmolitikum, proti bolesti, JANCA et
recutita Rauschert antialergikum ZENTRICH,
1995b
Juniperus Cupressaceae plod, dfevo antirevmatikum, na bolesti zaludku JANCA et
communis L. ZENTRICH,

1995b
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Laurus nobilis Lauraceae list podpora metabolismu, antirevmatikum JANCA et
(L) ZENTRICH,
1997
Lepidium meyenii  Brassicaceae kofen zvySuje plodnost, zlepSuje rtst vlast, JANCA et
Walp. antirevmatikum, snizuje krevni tlak ZENTRICH,
1998
Levisticum Apiaceae oddenek s mocopudny, podporuje vylu¢ovani JANCA et
officinale Koch kofeny. nat, nezadoucich soli, vylucuje kys. ZENTRICH,
plody mocovou 1995a
Lithospermum Boraginaceae semena dna, mocové kaménky, hyperfunkce JANCA et
officinale L. Stitné zlazy ZENTRICH,
1995b
Lonicera Loniceraceae kvét antiastmatikum, lehce projima, JANCA et
periclymenum L. detoxikant, proti prijmim, ZENTRICH,
antirevmatikum 1998
Lychnis flos- Silenaceae kvetouci nat’  tlumi délozni krvaceni, antibiotikum, JANCA et
cuculi L. antirevmatikum, hojeni ran ZENTRICH,
1998
Lysimachia Primulaceae kvetouci nat’  posiluje org., antirevmatikum, kloktadlo, JANCA et
nummularia L. hoji rany ZENTRICH,
1997
Medicago sativa ~ Fabaceae kvét, semeno  antirevmatikum, zlep$uje metabolismus, JANCA et
L. prispiva traveni ZENTRICH,
1997
Mentha piperita  Lamiaceae list, kvetouci  antiseptikum, tlumi nadymani, JANCA et
L. nat’ aromaterapie, antirevmatikum, na kozni ZENTRICH,
nemoce 1995a
Monarda didyma  Lamiaceae list, kvetouci  antirevmatikum, podpora traveni, na JANCA et
L. nat zanét prudusek ZENTRICH,
1998
Mpyristica Myristiicaceae muskatovy bronchitida, antirevmatikum, nadymani JANCA et
fragrans Houtt. kvét, ofisek ZENTRICH,
1995a
Onosis spinosa L. Fabaceae koten antirevmatikum, 1é¢ba dny, latkova JANCA et
vymeéna ZENTRICH,
1995b
Orthosiphon Lamiaceae mladé urologie, zvySuje mnozstvi vylouéenych JANCA et
stamineus Benth. nekvetouci chloridt a kys. mocové ZENTRICH,
vrcholky 1998
vétvicek
Oxycoccus Vacciniaceae plod, list antirevmatikum, protizanétlivy, JANCA et
palustris Pers. protipriijmovy, snizuje horecku ZENTRICH,
1995b
Padus avium Mill. Rosaceae plod proti prijmim, kasli, antirevmatikum, JANCA et
proti dné, na viedy ZENTRICH,
1996
Petasites Asteraceae oddenek mocopudny, pfi astmatu, hore¢natych JANCA et
officinalis chorobach, protirevmaticky ZENTRICH,
Moench. 1994
Peumus boldus Monimiaceae list podpora tvorby zluéi, vylucovani kys. JANCA et
molina L. mocové ZENTRICH,
1998
Phaseolus Fabaceae lusk bez diuretikum, antirevmatikum, kozni JANCA et
vulgaris L. semen choroby ZENTRICH,

1995b
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Physalis alkekengi Solanaceae zraly plod antirevmatikum, odstrafiuje kys. JANCA et
L. mocovou, dna ZENTRICH,
1997
Pilosella Cichoriaceae kvetouci nat’  protizanétlivy JANCA et
officinarum ZENTRICH,
Schultz. 1995b
Pinus sylvestris L. Pinaceae pupeny desinfekce, pro odkaslavani, JANCA et
protirevmatické, protizanétlivé a proti ZENTRICH,
bolestivé ucinky 1996
Polygonatum Liliaceae oddenek mocopudny, antirevmatikum JANCA et
odoratum (Mill.) ZENTRICH,
Druce 1998
Polygonum Polygonaceae kvetouci nat’  detoxikant, na rozpad mo¢. kaménku, JANCA et
aviculare L. podpora metabolismu, antirevmatikum, ZENTRICH,
antibiotikum 1996
Populus nigra L. Salicaceae pupeny, analgetikum pii kloubnim revmatismu, JANCA et
poptipadé podporuje vylu¢ovani kys. mocové, na ZENTRICH,
kara hore¢nata onemocnéni, proti zanétim 1997
Prunella vulgaris Lamiaceae nat srazlivost krve, hoji rany, tlumi kloubni JANCA et
L. a svalové bolesti, pfi gastritide, ZENTRICH,
1994
Prunus domestica Rosaceae plod choroby jater, ledvin, krevniho obéhu, JANCA et
L. pfi dn€ a revmatismu ZENTRICH,
1996
Pyrethrum Asteraceae kvetouci nat’  proti horeéce, zmirfiuje bolesti, JANCA et
parthenium (L) protirevmatikum, kloktadlo, na zanéty, ZENTRICH,
Smith koliky 1996
Ribes nigrum L. Crossulariaceae plod, list, Unava, stres, antirevmatikum, cévni JANCA et
kofen onemocnéni, zanéty ledvin ZENTRICH,
1994
Rosa damascena  Rosaceae okvétni platky protiprijmovy ucinek, kloktadlo, JANCA et
Mill. posiluje jatra, plice, antirevmatikum, ZENTRICH,
kosmetika 1996
Rosmarinus Lamiaceae list prokrveni traviciho traktu, zlepSeni JANCA et
officinalis L. psychické a fyzické kondice, ZENTRICH,
kardiotonikum, pfi bolestech 1996
revmatickych kloubt
Salix alba L. Salicaceae kira analgetikum, antirevmatikum, choroby JANCA et
ledvin,snizuje drazdivost nervové ZENTRICH,
soustavy 1997
Sambucus nigra  Loniceraceae kvét, plod potopudny, mocopudny, nemoci cév, JANCA et
L. analgetikum pfi bolestech patete, ZENTRICH,
kloubti, mirn¢ projimavy 1994
Santalum album  Santalaceae bilé ¢i Cervené aromaterapie, antirevmatikum JANCA et
L. dievo ZENTRICH,
1996
Scorzonera Cichoriaceae kofen kloubni bolesti, pfi poruchach JANCA et
hispanica L. enzymatickych funkeci a latkové ZENTRICH,
vymeény, pii snizené tvorbé moci 1994
Scutellaria Lamiaceae kofen JANCA et
baucalensis ZENTRICH,
Georgh. 1996
Silene vulgaris Silenaceae kvetouci natt  mocopudna, proti prijmim, hojéni ran, JANCA et
(Moench.) 1é¢ba revmatu a ekzémi ZENTRICH,

1996
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Sinapis alba L. Brassicaceae semeno prokrveni pokozky, sliznic, peristaltika JANCA et
stfev, antirevmatikum ZENTRICH,
1995b
Smilax medica Smilacacea kofen vliv na metabolismus, antirevmatikum, JANCA et
Schlecht. Et tuberkulostatikum ZENTRICH,
Cham. 1998
Solanum Solanaceae konecky antibiotikum, metabolikum, JANCA et
dulcamara L. vétvicek protizanétlivy, protirevmatikum, ZENTRICH,
nadorova onemocnéni 1996
Solanum Solanaceae plod antibiotikum, snizuje cholesterol, JANCA et
melongena L protirevmatikum, bolesti kloubti ZENTRICH,
1994
Sorbus aucuparia Rosaceae plod, méné antirevmatikum, zvysuje diurézu, JANCA et
L. kvét ovliviiuje vyluéovani zluée ZENTRICH,
1995b
Symphytum Boraginaceae koften, list hojivé procesy, chrani sliznice, JANCA et
officinale L. osteopordza ZENTRICH,
1995b
Tabebuia Bigoniaceae kira protinadorovy, na astma, pii JANCA et
impetiginosa revmatickych potizich, ekzémy ZENTRICH,
(Mart. Ex DC.) 1998
Standley
Tanacetum Asteraceae nat’ antiparazitikum, antibiotikum, JANCA et
vulgare L. antirevmatikum ZENTRICH,
1997
Taraxacum Cichoriaceae kofen, kofen s podpora traveni, poruchy ledvin, snizuje JANCA et
officinale Web. et nati, list hladinu krevniho cukru, ZENTRICH,
Wig. antirevmatikum, funkce Zlué¢niku, jater 1995a
Thuja occidentalis Cupressaceae mladé pusobeni protirevmatické, antivirozni, JANCA et
L. vétvicky protiplisnové ZENTRICH,
1997
Trifolium pratense Fabaceae kvétni hlavka antirevmatikum, prjmy, cukrovka JANCA et
L. ZENTRICH,
1995b
Tussilago farfara  Asteraceae kvét, list zanéty sliznic, na astma, ekzémy, JANCA et
L. protikfecovy, antirevmatikum, ZENTRICH,
1996
Urtica dioica L. Urticaceae list, nat’, méné antianemikum, antisklerotikum, JANCA et
oddenek, kvét antirevmatikum, antidiabetikum, hojeni ZENTRICH,
ran stavi krvaceni, mocopudna, zvysuje 1995b
aktivitu enzymu
Veronica Scrophulariaceae nat snizuje cholesterol, pfi bronchitidé, Cisti JANCA et
officinalis L. krev, antirevmatikum ZENTRICH,
1996
Viola odorata L.  Violaceae cela rostlina v vykasladvani hlenti, mocopudna, JANCA et
dobé kvétu, antirevmatikum, hojeni ran ZENTRICH,
jinak oddenek 1995b
Viola tricolor L. Violaceae kvetouci nat’  antirevmatikum, podpora latkové JANCA et
vymeény, protialergen, kozni nemoce, ZENTRICH,
prokrveni o¢ni sitnice 1995a
Viscum album L.  Loranthaceae list snizuje krevni tlak, regulace vyluCovani JANCA et
zIu¢i, antisklerotikum, antirevmatikum, ZENTRICH,
krecove zily, bércové viedy 1995b
Yucca filamentosa Agavaceae kofen, list detoxikant, revmatoidni artritida, JANCA et
L. choroby stfev ZENTRICH,

1998
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ptiznakl vyplyvajici z internetovych databazi. Upraveno podle DUKE (2008).

Adenanthera pavonina (Fabaceae)
Aegopodium podagraria (Apiaceae)
Ajuga chamaepitys (Lamiaceae)
Anemone palmata (Ranunculaceae)
Angelica atropurpurea (Apiaceae)
Apium graveolens (Apiaceae)
Aralia racemosa (Araliaceae)
Arctium lappa (Asteraceae)
Artocarpus altilis (Moraceae)
Asparagus officinalis (Liliaceae)
Betula lenta (Betulaceac)

Bidens tripartitus (Asteraceae)
Brassica napus (Brassicaceae)
Cacalia descomposita (Asteraceae)
Caesalpinia sp. (Fabaceae)
Cananga odorata (Annonaceae)
Capparis spinosa (Capparaceae)
Chaenomeles sinensis (Rosaceae)
Chlorophora tinctoria (Moraceae)
Clematis terniflora (Ranunculaceae)
Colchicum autumnale (Liliaceae)
Colchicum candidum (Liliaceae)
Colchicum luteum (Liliaceae)
Cordia obliqua (Boraginaceae)
Cymbopogon jwarancusa (Poaceae)
Dendropemon rostratus (Loranthaceae)
Dodonaea viscosa (Sapindaceae)
Ecbolium linneanum (Acanthaceae)
Equisetum arvense (Equisetaceae)

Eryngium sp. (Apiaceae)



Erythroxylum coca (Erythroxylaceac)
Euphorbia antiquorum (Euphorbiaceace)
Filipendula hexapetala (Rosaceae)
Flacourtia sepiaria (Flacourtiaceae)
Fragaria virginiana (Rosaceae)
Fraxinus oxycarpa (Oleaceae)
Gentiana villosa (Gentianaceae)
Gmelina arborea (Lamiaceae)
Gnaphalium luteo-album (Asteraceae)
Guaiacum coulteri (Zygophyllaceae)
Guaiacum officinale (Zygophyllaceae)
Guaiacum sanctum (Zygophyllaceae)
Hyoscyamus albus (Solanaceae)
Hyoscyamus niger (Solanaceae)

Iberis amara (Brassicaceae)

llex aquifolium (Aquifoliaceae)

Ilex opaca (Aquifoliaceae)

Juniperus communis (Cupressaceae)
Lactuca intybacea (Asteraceae)
Lactuca virosa (Asteraceae)

Linum usitatissimum (Linaceae)
Lithospermum officinale (Boraginaceae)
Luisia teres (Orchidaceae)

Magnolia virginiana (Magnoliaceae)
Melaleuca leucadendron (Myrtaceae)
Menispermum canadense (Menispermaceae)
Mentha pulegium (Lamiaceae)
Menyanthes trifoliata (Menyanthaceae)
Michelia champaca (Magnoliaceae)
Mollugo cerviana (Molluginaceae)
Momordica balsamina (Cucurbitaceae)
Momordica charantia (Cucurbitaceac)
Montrichardia arborescens (Araceae)

Morinda citrifolia (Rubiaceae)



Moringa oleifera (Moringaceae)

Musa paradisiaca (Musaceae)
Myroxylon pereirae (Flacourtiaceae)
Ocimum basilicum (Lamiaceae)
Ononis spinosa (Fabaceae)
Orthosiphon spiralis (Lamiaceae)
Pachyrhizus erosus (Fabaceae)

Paris quadrifolia (Liliaceae)

Periploca sepium (Asclepiadaceae)
Peucedanum cervaria (Apiaceae)
Philodendron laciniatum (Araceae)
Philodendron radiatum (Araceac)
Philodendron speciosum (Araceac)
Phragmites australis (Poaceae)
Physalis alkekengi (Solanaceae)
Polygala senega (Polygalaceae)
Polygonatum odoratum (Liliaceae)
Polygonum cuspidatum (Polygonaceae)
Populus balsamifera (Salicaceae)
Populus tremula (Salicaceae)

Prunella vulgaris (Lamiaceae)
Ranunculus arvensis (Ranunculaceae)
Ranunculus muricatus (Ranunculaceae)
Rhododendron chrysanthum (Ericaceae)
Rhododendron ponticum (Ericaceae)
Ribes rubrum (Grossulariaceae)
Ricinus communis L. (Euphorbiaceae)
Ricinus communis (Euphorbiaceae)
Rubus idaeus (Rosaceae)

Salix alba (Salicaceae)

Sambucus canadensis (Caprifoliaceae)
Sambucus nigra (Caprifoliaceae)
Saponaria officinalis (Caryophyllaceae)

Sassafras albidum (Lauraceae)



Schinus molle (Anacardiaceae)

Schinus terebenthifolius (Anacardiaceae)
Schinus terebinthifolius (Anacardiaceae)
Smilax china (Smilacaceae)

Solanum torvum (Solanaceae)
Spilanthes oleracea (Asteraceae)
Stachys palustris (Lamiaceae)

Talauma mexicana (Magnoliaceae)
Tamus communis (Dioscoreaceae)
Tanacetum vulgare (Asteraceae)
Taxodium mucronatum (Taxodiaceae)
Tetraclinis articulata (Cupressaceae)
Teucrium chamaedrys (Lamiaceae)
Thuja occidentalis (Cupressaceae)
Tinospora cordifolia (Menispermaceae)
Tinospora crispa (Menispermaceae)
Tinospora sinensis (Menispermaceae)
Trewia nudiflora (Euphorbiaceae)
Tribulus alatus (Zygophyllaceae)
Trifolium arvense (Fabaceae)

Trifolium repens (Fabaceae)

Tylophora indica (Asclepiadaceae)
Urginea maritima (Liliaceae)

Urtica dioica (Urticaceae)

Urtica parviflora (Urticaceae)
Veratrum album (Liliaceae)

Veratrum viride (Liliaceae)

Vitis tiliifolia (Vitaceae)

Zantedeschia aethiopica (Araceae)

Zea mays (Poaceae)

Zingiber aromaticum VALETON (Zingiberaceae)
Zingiber officinale (Zingiberaceae)



