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Sammendrag

Denne masteroppgaven har som formal a vurdere tilgjengelig vitenskapelig litteratur for 10
medisinplanter hentet fra et herbarium fra Burma, utarbeidet av professor Arnold Nordal i
perioden 1957-1961. Det skal undersgkes om de pastatte tradisjonelle bruksomradene for de
utvalgte plantene har vitenskapelig stette, ved a sammenligne bioaktive planteforbindelser, og
farmakologiske effekter med tradisjonell bruk. Andre interessante kjemiske, biologiske og

toksikologiske studier er ogsa tatt med.

Dette litteratursgket ble foretatt i databaser som SciFinder Scholar/Chemical Abstracts,
PubMed, MEDLINE/Ovid, Embase, ISI Web of Knowledge, Scopus og Google Scholar. Sgk
pa gyldige navn og synonymnavn ble foretatt i IPNI, The Plant List, Tropicos og ITIS.

Ingen vitenskapelige studier ble funnet for Clematis apiculata og noen fa studier er gjort pa
Cheilosoria tenuifolia, Persicaria chinensis, Psilotum nudum, Ixora chinensis, Muehlenbeckia
platyclada, og Monochoria vaginalis. For de resterende 3 plantene Agrimonia eupatoria,
Portulaca oleracea, og Pteridium aquilinum ble det funnet mange studier. Tradisjonell bruk i
Burma er ikke oppgitt for Muehlenbeckia platyclada, Cheilosoria tenuifolia, Psilotum nudum
og Clematis apiculata. Toksikologiske studier ble kun funnet for noen fa planter, mens
kliniske studier var kun tilgjengelig for Portulaca oleracea.

Vitenskapelig litteratur stgtter den tradisjonelle bruken i Burma for Persicaria chinensis,
mens kun noen av de tradisjonelle bruksomradene fra Burma er stattet for Portulaca oleracea
og Agrimonia eupatoria. Men det finnes ogsa mange tradisjonelle bruksomrader fra andre
land som er stottet for Persicaria chinensis, Muehlenbeckia platyclada, Agrimonia eupatoria,
Portulaca oleracea og Pteridium aquilinum. To av plantene Agrimonia eupatoria og
Portulaca oleracea, spesielt den sistnevnte, har vist veldig interessante biologiske egenskaper.
Videre evaluering ma gjennomfares for a kartlegge eventuelle virkestoffer, nyttige effekter og
sikkerhet. Det ble ogsa funnet ut at Pteridium aquilinum er en sveert karsinogen plante og
direkte eller indirekte inntak av planten kan veere farlig.
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Introduksjon

Hensikten med oppgaven

Formalet med denne oppgaven var a sgke etter tilgjengelig vitenskapelig litteratur for 10
medisinplanter fra et herbarium, utarbeidet av professor Arnold Nordal gjennom feltarbeid i
Burma i tidsperioden 1957-1961(Nordal 1963). Det er hovedsakelig lagt vekt pa a sgke etter
informasjon om etnomedisinsk bruk, fytokjemi med spesielt vekt pa kjemiske stoffer med
biologisk aktivitet, og biologiske og farmakologiske aktiviteter av de utvalgte plantene.
Videre er det forsgkt & vurdere om den tradisjonelle bruken av plantene synes rimelig i

forhold til tilgjengelig vitenskapelig litteratur.
Felgende planter er belyst i denne oppgaven:

Agrimonia eupatoria L.

Cheilosoria tenuifolia (Burm. f.) Trev.
Clematis apiculata Hook.f. & Thomson
Ixora chinensis Lam.

Monochoria vaginalis (Burm.f.) C.Presl
Muehlenbeckia platyclada (F.Muell. ) Meisn.
Persicaria chinensis (L.) H. Gross

Portulaca oleracea L.

© 0 N o g bk~ w DN PE

Psilotum nudum (L.) P. Beauv.

10. Pteridium aquilinum (L.) Kuhn
Oppbygning av oppgaven:

De ti utvalgte plantene er presentert i alfabetisk rekkefglge etter genus. Hvert plantekapittel

bestar av fglgende tema:

e Taksonomiske betegnelser (omfatter korrekt vitenskapelig navn, burmesisk navn, navn
pa andre sprak/vanlige navn, klasse, underklasse, overorden, orden, familie, genus og
synonymer).

e Litteraturfunn

e Fakta om planten

e Distribusjon og utbredelse
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e Tradisjonell bruk.

o Kjemiske studier (med kjemiske strukturer under hver studie, der de var tilgjengelige)
e Biologiske studier

¢ Kiliniske studier

e Toksikologiske studier

e Konklusjon/oppsummering

e Referanser

Myanmar (Burma)

Myanmar (Burma) er en unionsrepublikk i Sgrast — Asia. Landets internasjonale navn var
inntil 1989 Burma, da militerjuntaen «Det statlige rad for gjenopprettelse av lov og orden»
(SLORC), endret det til Myanmar. Argumentasjon for det internasjonale navneskiftet var at
Burma kun omfattet den burmanske folkegruppen, mens Myanmar omfatter hele landet
(Neeverdal 2012).

Norsk navn: Unionsrepublikken Myanmar

Areal (km?): 676 577

Innbyggertall: 53 414 400 (2010)

Innbyggere per km2: 78,9

Hovedstad: Naypyidaw (Pyinmana)

Statsform: Republikk i Asia

Offisielt navn: Tawngsu Myanma Naingngan

Offisielt/offisielle sprak: Burmansk

Religion: Buddhisme (theravada), kristendom, islam (Neaeverdal 2012).
Klima:

Burma har et tropisk monsunklima med tre markerte arstider: den kjglige og tarre perioden fra
november til februar, den hete og tarre arstiden fra mars til mai og regntiden som er fra mai til

oktober. Nedbgrmengdene varierer svaert mye i de forskjellige deler av landet. Temperaturene
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er hgye hele aret, bortsett fra i fjellene. Januartemperaturene ligger i den sgrlige del av landet
pa mellom 24 °C og 27 °C i middel, og i den nordlige del pa mellom 18 °C og 21 °C. Mens i
de varmeste manedene far monsunen (april-mai)kan middelverdiene ligge over 30 °C mange
steder (Neverdal 2012).

Planteliv

Rundt halvparten av landarealet av Burma er dekket av skog. Over 1000 meter finner man
eviggrenn skog av eik og furu. Rododendron vokser opp til 2000-metergrensen i
fjellomradene i nord. I omrader med mer enn 2000 mm nedbgr arlig finner man eviggrenne
tropiske treer. | regioner med arlig nedbgr mellom 1000-2000 mm finnes det monsunskoger
med treer som feller bladene i den varme arstiden. Mens i strgk med mindre enn 2000 mm
nedbgr gar vegetasjonen gradvis over til krattskog. Det finnes ikke noe opprinnelig gress- og
steppeland, men der skog er ryddet, gror det opp bambus, bregner og stivt gress.

Mangroveskog vokser tett i Ayeyarwady- og Sittungdeltaets tidevannsbelte (Neeverdal 2012).

Professor Arnold Nordal og Burma-samling

Arnold Sofus Nordal (19.5.1909 - 16.8.2002) var en medisinplanteforsker. Han var professor i
farmakognosi ved Farmasgytisk institutt, Universitetet i Oslo, i perioden 1948-1969
(Paulsen).

Under den siste verdenskrigen, led befolkningen i Burma enormt av mangel pa moderne
medisiner. For & unnga en lignende katastrofe i fremtiden, bestemte den farste regjeringen av
uavhengige Burma a bygge en moderne farmasgytisk fabrikk, stor nok til & dekke kravene til
alle essensielle medisiner for hele populasjonen av Burma. Dette farte til konstrueringen av
Burmas farmasgytiske industri (BP1). I Igpet av de farste arene var BPI nesten fullstendig
avhengig av importert ramaterial. 1 1955 ble «BPI, ramaterial prosjekt» satt opp med et formal
a anskaffe sa mye som mulig av ramaterial fra innfedte kilder. | anledning dette, ble professor
Nordal utnevnt som FN- ekspert i Burma, i 1957. Han fikk som oppdrag a dyrke viktige
medisinplanter, samle inn kunnskap om burmesiske medisinplanter og vurdere hvilke som var
egnet for produksjon i stor skala, slik at Burma kunne bli en ravareprodusent av viktige
medisinplanter for eksport. Hovedkilden til informasjonen om Burmas medisinplanter var;
buddhistmunker, lokale medisinmenn, vandrende medisinmenn, handelsmenn i lokale

drogemarkeder, vandrende droge handelsmenn og profesjonelle drogesamlere. Burma-
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samlingen eller Burma herbarium var et resultat av dette arbeidet (som foregikk fra 1957-
1961) og bestar av 441 planter som Nordal brakte med seg hjem, til Farmasgytisk institutt, i
UiO. Arnold Nordal var ogsa FN-ekspert i Afghanistan i en periode (Paulsen ; Nordal 1963).

Metode:

Denne oppgaven gar ut pa a foreta et teoretisk sgk over 10 medisinplanter fra Burma. Det er
hovedsakelig sgkt etter vitenskapelige artikler i databasene SciFinder Scholar/Chemical
Abstracts, PubMed, MEDLINE/Ovid, Embase, IS Web of Knowledge, Scopus og Google
Scholar. Andre databaser som The International Plant Names Index (IPNI), The Plant List,
Tropicos, Intergrated Taxonomic Information System (ITIS) og Kew World Checklist of
Selected Plant Families, ble brukt for a finne det korrekte botaniske navnet, eventuelle
synonymnavn og taksonomi. Nar det gjelder morfologiske beskrivelser og tradisjonell bruk av
plantene er det i tillegg brukt bgker og floraer (eFlora). | utgangspunktet ble det sgkt pa det
gyldige botaniske navnet men i de tilfeller der dette navnet gav fa treff, ble det ogsa skt pa
synonymnavn. Det ble kun funnet kliniske studier pa en plante og toksikologiske studier var
det heller ikke sa mange av. Det ble funnet mange interessante studier pa andre sprak men pa
grunn av sprakproblemer er de ikke tatt med. I enkelte tilfeller ble abstraktet likevel tatt med
fordi det var fa studier pa planten og abstraktet var interessant og lett forstaelig. Spraket for

litteraturstudiene er kun begrenset til artikler pa engelsk og skandinavisk.

Avagrensninger:

Vitenskapelige studier er hovedsakelig rettet mot human medisinsk relevanse og studier om
plantevernmidler eller om medisin til dyr er utelatt i de fleste tilfellene. Nar det gjelder
isolerte kjemiske bestandeler, er det pravd a fokusere pa de som er relevante til tradisjonell
bruk eller som har andre bioaktive egenskaper. Patenter er utelatt, da det ofte var kun et kort
abstrakt tilgjengelig som gav lite informasjon. De studier som undersgkte farmakologisk
effekt i blanding med andre planter, ble sett bort fra. Dette ble gjort fordi resultatet for hver
plante var ofte ikke klart definert og man kunne havne i en problemstilling om hvilke planter
som bidro til effekt.

Gale eller ugyldige navn pa planten utelates i oppgaven. Det er heller ikke nevnt eventuelle

underarter eller varieteter av plantene under taksonomi delen, men i de tilfeller der det er gjort

Medisinplanter fra Burma Side 9



en kjemisk eller farmakologisk studie pa en varietet eller underart, er dette nevnt tydelig i

studien.

Kjemiske strukturer:

Kjemisk struktur av tilgjengelige innholdsstoffer er tatt med i slutten av hver studie.

Strukturene er hentet fra databasen SciFinder Scholar eller kopiert fra selve studien.

Referanser:

Referanser av artikler og bgker til teksten er skrevet i parentes med forfatternavn og arstall, f.
eks. (Nordal et al. 2012). Mens referanser fra internett sider er skrevet i parentes med en
forkortelse av side navnet, f. eks (IPNI). Det falger med en referanseliste under hver plante.

Litteraturliste:

Nordal, A. (1963). The medicinal plants and crude drugs of Burma 1. collection of research
materials from indigenous sources during the years 1957-1961., Hellstam & Nordals
boktrykkeri, Oslo.,

Neverdal, C. (2012). "Burma.” Retrieved 04. Mai, 2012, from Store Norske Leksikon:
http://snl.no/Burma.

Paulsen, B. S. "Arnold Nordal." Retrieved 03. Mai, 2012, from Store Norske Leksikon:
http://snl.no/.nbl_biografi/Arnold_Nordal/utdypning.
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Tegn, ord og forkortelser

Nedenfor er det en liste over tegn, ord og forkortelser brukt i denne oppgaven:
a- alfa

B- beta

Y- gamma

ALAT- alanine aminotransferase

ALB- albumin

ALP- alkaline phosphatase/alkalisk fosfatase

ASAT- aspartate aminotransferase

ATP — adenosine triphosphate

BHA- benzohydroxamic acid

BHT- butylated hydroxytoluene

cm- centimeter

3¢ NMR-carbon nuclear magnetic resonance

Da-Dalton

DW- dry weight

ET-1- endothelin 1

ECso- ’effective concentration’, den konsentrasjonen som gir 50 % effekt
EDTA- ethylenediaminetetraacetic acid

ESI-MS spektrometri- electrospray ionization mass spectrometry
E-selektin- endotelial selektin

F.c.- fluorometrisk konsentrasjon.

g-gram
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GC-MS- Gas chromatography/ Mass spectrometry

GLC- Gas liquid chromatography

HDL-high density lipoprotein

H-NMR- hydrogen nuclear magnetic resonance

HMBC spektrometri- heteronuclear multiple bond correlation
HPLC- High performance liquid chromatography

HPTLC- High performance thin layer chromatography

ICso- ’inhibitory concentration’, konsentrasjon som gir en form for inhibering i 50 % i en

populasjon

IL- interleukin

I.p.- intraperitoneal

IR — infrared radiation

Kg- kilogram

- liter

LC/MS- Liquid chromatography/ Mass spectrometry

LCso- ‘lethal concentration®, konsentrasjon som forarsaker ded i 50 % av en populasjon.
LDso- ‘lethal dose‘, dose som forarsaker ded i 50 % av en populasjon
LDL- low density lipoprotein

mg- milligram

ml- milliliter

M- molar

MS - massespektrometer
mM — millimolar

mmol: millimol
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MIC - minimal inhibitory concentration, den minste konsentrasjonen av et antibiotikum som

hemmer veksten av en bakterie
MMP-2- matrix metalloproteinase 2
MTT - Metyl tiazolyl tetrazolium

Mw- Molecular weight, molekylvekt

ppm- parts per million

TB- total bilirubin

TLC - tynnsjiktkromatografi/thin layer chromatography
pg-mikrogram

pl- mikroliter
pg- mikrogram.

W/v- vekt per volum

V/v- volum per volum

DPPH- diphenyl picrylhydrazil
Rpm-revolutions per minute

PMR- proton magnetic resonance

TNF-alfa -tumor necrosis factor —alfa

UV — ultra violet radiation

VLDL-kolesterol- very low density lipoprotein
VCAM-1- vascular adhesion molecule
ICAM-1- intercellular adhesion molecule 1

Ad libitum- s3 mye man gnsker

Adenom- godartet svulst som utgar fra, og til dels er oppbygd som, en Kjertel.
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Atrofi- reduksjon (svinn) av celler eller et organ ved tap av substans eller volum.

Encefalomalaci- hjerneblgthet, henfall (nekrose) av hjernevevet, oftest forarsaket av

sirkulasjonsforstyrrelse pga. areforkalkning i hjernens sma arterier
Epifyttisk- som vokser pa levende planter uten & snylte dem
Karsinom- kreftsvulst som oppstar i epitelceller.

Jejenum- ogsa kalt for tomtarmen er det midterste segmentet av tynntarmen, som er delt i 3

segmenter.

Ileum- ogsa kalt for krumtarmen er det siste segmentet av tynntarmen(sluttsegmentet), som

blir tamt i tykktarmen.

in vivo- | den levende organisme. Brukes ofte med medisinske studier utfart pa levende dyr eller
mennesker. Slike studier er betydelig mer kompliserte enn in vitro studier, men gir best

vitenskapelig belegg for virkning av de testede stoffene.

in vitro- | reagensglass. Refererer ofte til medisinske laboratorieundersgkelser der det ikke er

brukt levende organismer, men der studien foregar pa celler i omgivelser utenfor kroppen.

Papillom- vorteaktig utvekst i hud eller slimhinne.

Sarkomer- en uensartet gruppe av kreftsykdommer som utgar fra bl.a. knokler, muskler,

fettvev, bindevev, blodkar og nerveskjeder.
Urikosurisk effekt- gket renal utskillelse av urinsyre.
Urikolytisk- et stoff som katalyserer den enzymatiske oksidasjonen av urinsyre til allantoin,

et vannlgselig produkt som lett skilles ut via nyrene og derved motvirker utfelling av

urinsyrekrystaller i nyretubuli.
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Agrimonia eupatoria L.

SMABORRE, AGHRIMONIA EUPATORIA L.
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Agrimonia eupatoria L.
Taksonomiske betegnelser
Botanisk navn: Agrimonia eupatoria L. (ITIS ; TPL 2010).

Vanlige navn: Agrimony(engelsk, USA), medicinal agrimony (engelsk, USA),
churchsteeples(engelsk) (ITIS ; Tropicos). Smaborre, Herba lappulae hepaticae, odermennig,

acker-mennig, leberkraut, agrimony leaves, herbe d’aigremoine eupatoire (NFS 1963).
Norsk navn: Akermane (Lid et al. 2005).

Bosnia og Herzegovina: Petrovac (Sari¢-Kundali¢ et al. 2011).

Prokletije fjellene i Montenegro: Petrovac, ranjenik (Menkovi¢ et al. 2011).
Kirklareli provins i Tyrkia: Guatr otu (Kltur 2007).

Montecorvino Rovella, Italia: Aremonia (De Natale and Pollio 2007).
Castelmezzano, sgr-Italia: I’agrimonia (Pieroni et al. 2004).

Klasse: Equisetopsida C. Agardh

Underklasse: Magnoliidae Novak ex Takht.

Overorden: Rosanae Takht.

Orden: Rosales Bercht. & J. Presl

Familie: Rosaceae Juss.

Genus: Agrimonia L. (Tropicos).

Synonymer: Agrimonia bracteosa E. Mey. (TPL 2010).

Litteraturfunn

Det finnes 173 publikasjoner totalt pa det aksepterte navnet, «Agrimonia eupatoria», hvorav
kun 80 av publikasjonene var pa engelsk og resten fordelt pa andre sprak. Det ble funnet til
sammen 68 patenter, hvor 19 av disse var pa engelsk. Sgk pa synonymnavnet gav kun 1 treff
som ikke var nyttig for oppgaven. Sgk pa Google Scholar gav 1990 treff men ikke alle var

relatert til oppgaven.
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Fakta om planten

Agrimonia eupatoria er en flerarig urteplante som tilhgrer rosefamilien(Rosaceae). Planten
har kort, krypende og lite forgrenet rotstokk og en opprett, ujevnt haret stengel som kan bli
30-80 cm hgy. Bladene er finnete med grovtakkete smablad av ulik lengde. De sterste bladene
sitter nede pa stengelen. Bladundersiden er tettharet med spredte kjertler mellom harene.
Underbeger er lengre enn bredt og med hgye nerver ned til grunnen. Kroker pa underbegeret
star ut og opp. De sma, nektarrike gule blomstene som dufter, sitter gverst pa stengelen i en
aksformet klase. Planten er velluktende, men har ikke svart sterk lukt. Drogen av planten har
krydderaktig bitter smak. Blomstringstiden er fra juli til august (Thurzova and Hgiland 1978;
Lid et al. 2005).

Habitat og utbredelse av planten

A. eupatoria vokser pa terre steder i skogbryn, pa snauhogde flater, enger, beitemark og
veikanter. | Norge vokser planten pa @stlandet nord til Ringsaker. P4 Vestlandet fra Sola til
Synnylven, i Trgndelag fra Byneset til Skogen (Thurzova and Hgiland 1978). Ellers i verden
er den utbredt ved temperert Himalaya, fra Muree og Kashmir til Sikkim, Khasia og Mishmi
fjellene, fra Persia til Atlantisk, Siberia, Java og Nord Amerika (Kirtikar et al. 1975).

Tradisjonell bruk

A. eupatoria er en plante som er sveaert utbredt i tradisjonell medisin for ulike lidelser. Man
tror at planten regulerer lever- og gallefunksjoner og inngar derfor i galledrivende urteteer.
Planten har veert anvendt ved forskjellige lever- og gallesykdommer, ved betennelser i
urinveiene og ved sengevating hos barn. | folkemedisin er den blitt brukt ved hudsykdommer,
som spasmolytikum, ved galle- og nyrestein, som gurglevann, anvendt av sangere og talere,
ved betennelser i munnens og svelgets slimhinne og til omslag eller vasking av sar som er
vanskelig a lege, varig utslett, brannsar, skrubbsar og andre hudskader (Hoppe 1975;
Thurzova and Hgiland 1978). A. eupatoria er ogsa mye brukt i folkemedisin til & behandle
sykdommer i gastrointestinal trakt sa vel som ved malignt tumor (Kurkina 2011).
Overjordiske deler av planten er brukt i form av infusjoner, dekokt eller tinkturer i tradisjonell
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medisin for anti-inflammatoriske, adstringerende og diuretiske egenskaper (Correia et al.
2006).

De overjordiske delene av planten er blitt brukt som adstringerende middel, cholagog,
antibakteriell, diuretisk og anti-diabetisk (Shabana et al. 2003). Planten blir brukt alene eller
som en komponent i miksturer mot lever og gallebleere sykdommer, og ved dysfunksjoner av
respirasjonstrakt og urinveiene. Den stimulerer ogsa prosessen av regenerering, fremskynder
sarhelingsprosessen og skarifikasjon (Sendra and Zieba 1972). Det er ogsa rapportert at
overjordiske deler har mild vanndrivende og sammentrekkende egenskaper, som brukes
tradisjonelt til behandling av diaré, kolitt, appendiks, blerekatarr, sar helbredelse, slangebitt

og vorter (Copland et al. 2003).

Drogen, Agrimoniae Herba er en velkjent tradisjonell urte medisin som brukes i sin ra form i

narkose, som smertestillende, anti-bakteriell, antipyretisk, antitussiva, svettedrivende middel,

vanndrivende og hypotensiv. I tillegg har Agrimoniae Herba ogsa blitt brukt til behandling av
munnskold (after) og sar pa tunge, bihulebetennelse, dyspné med oppsamling av veeske,

svimmelhet og hodepine (Bae et al. 2010).

Overjordiske deler av planten brukes mot diaré, kolestase, betennelse i nyre og blare, og
eksternt, for betennelse i huden, munn og svelg, av befolkningen i Prokletije fjellene i
Montenegro (Menkovi¢ et al. 2011). Mens i gst, gst-nord og nord Bosnia og Herzegovina, blir
overjordiske deler av planten brukt innvortes for blod rensing i form av mikstur og eksternt

for sr ogsa i form av mikstur (Sari¢-Kundali¢ et al. 2011).

I Kirklareli provinsen i Tyrkia, blir et avkok av blomstene og stilkene fra planten brukt oralt
mot struma. Behandlingen bestar i & drikke en tekopp av avkoket to ganger om dagen i 5-10
dager (Kultir 2007). 1 Montecorvino Rovella i Italia, brukes en infusjon av overjordiske deler
av planten og blomstene til & behandle diare (De Natale and Pollio 2007). Mens Sgr-Italienere
av Castelmezzano i ser Italia, bruker overjordiske deler av planten for a forebygge fot svette
(Pieroni and Quave 2005). Blader og blomstertopper blir i Tras-os-Montes (nord Portugal)
brukt mot betennelse, migrene, amygdalitis, stemmeproblemer, heshet og som sarhelende
middel (Neves et al. 2009). | Nordals Burma herbarium er den oppgitt & ha veert brukt som
diuretisk middel og som adstringent (NFS 1963).
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Det finnes flere kommersielle midler for drogen av planten, blant annet, Herba Agrimoniae,
akermaneurt (pa norsk) eller Herba lappulae hepaticae og finnes som bade homeopatisk

preparat og veterineermedisink preparat. (Hoppe 1975; Thurzova and Hgiland 1978).
Kjemiske studier
Kjemisk undersgkelse av hele planten

Shabana et al. foretok en studie for a bestemme innhold og sammensetningen av fenoliske
forbindelser (tanniner, flavonoider og fenoliske syrer) i A. eupatoria. Total innhold av
tanniner, flavonoider og fenoliske syrer var som felger; 10,08 %, 0,33 % og 2,26 %
henholdsvis. Fem flavonoider ble isolert for fgrste gang i A. eupatoria; luteolin 7-O-
sophorosid (1), luteolin 7-0-(6’-acetylglukosid) (2), acacetin 7-O-glukosid (3), luteolin 7-O-
glukosid (4) og apigenin 7-O-glukosid (5) (se figur 1). Det ble ogsa identifisert tolv fenoliske
syrer ved gasskromatografi, hvor p-hydroksybenzosyre var mest dominant, hovedsakelig i
bundet form. Protocatechu syre og vanillin var blant hoved komponentene i fraksjonen av frie
fenoliske syrer (se tabell 1) (Shabana et al. 2003).
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Figur 1: Kjemisk struktur av luteolin 7-O-sophorosid (1), luteolin 7-0-(6’-acetylglukosid)
(2), acacetin 7-O-glukosid (3), luteolin 7-O-glukosid (4) og apigenin 7-O-glukosid (5), hentet
fra Shabana et al. (2003) og kopiert fra SciFinder.
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Tabell 1: Sammensetningen av fenoliske syrer i A. eupatoria (i %) (Shabana et al. 2003).

Fraksjon
Syrer Frie Etter basisk Etter sur hydrolyse
hydrolyse
Benzoe syre 0,71 - -
Klorogensyre 0,50 - 0,63
Salisylsyre 1,88 - -
p-hydroksybenzosyre 3,07 13,51 14,80
p-hydroksyfenyl 0,53 - 0,60
eddik syre
Vanillin 4,95 1,15 -
Protocatechu syre 6,50 - 0,74
Syringin syre 1,48 - -
p-coumarin syre 2,39 4,96 -
Galle syre 0,89 0,62 0,88
Caffein syre 1,12 - 0,99
Sinpin syre 0,67 1,03 0,95

Sendra og Zieba identifiserte fire flavonoid heterosider i metanol ekstrakt av A. eupatoria;
luteolin-7-glukosid (1), apigenin-7-glukosid (2), quercetin-3-galaktosid (3) og quercetin-3-
rhamnosid. De farste tre flavonoid heterosidene ble isolert for fgrste gang i denne studien

(Sendra and Zieba 1972). A

on A - l -~ o ‘ /J
| NN
- b/g "'-OWO N OH L 0 L 1 J
‘ o R S
BN 2 J Lo
/ OH o /

HO

1

Figur 2: Kjemisk struktur av luteolin-7-glukosid (1),
apigenin-7-glukosid (2), og quercetin-3-galaktosid (3),

hentet fra Sendra og Zieba (1972) og kopiert fra
SciFinder. 3
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Lee et al. isolerte et nytt flavonoid, kaempferol 3-O-f-D-(2°’-0-acetyl-6’"-(E)-p-coumaroyl)-
glukopyranosid (1),sammen med ni allerede kjente flavonoider, fra EtOAc og n-BuOH
fraksjoner av metanol ekstraktet av A. eupatoria. De ni andre kjente forbindelsene var
kaempferol 3-O-$-D-(2°’-O-acetyl)glukopyranosid (2), tilirosid (3), astragalin (4), apigenin 7-
O-p-D-glukoronid (5), rutin (6), isoquercitrin (7), quercitrin (8), luteolin 7-O-$-D-glukoronid
(9), og luteolin 7-O-f-D-glukopyranosid (10) (Lee et al. 2010).

Bajer et al. isolerte isoflavonoider som daidzein, genistein og biochanin fra A. eupatoria
(Bajer et al. 2007).

Gray og Flatt rapporterer at ferskt A. eupatoria inneholder organiske syrer, vitamin By,
vitamin K, askorbinsyre, ursolic syre, et derivat av a-amyrin og nikotinsyre(i bladene) (Gray

and Flatt 1998). Mens nikotinsyreamid og kiselsyre (12 %) er ogsa rapportert (Hoppe 1975).

| en studie fra Condrat et al. ble total flavonoid innhold fra en 96 % etanol ekstrakt av A.
eupatoria, beregnet til a veere 0,62+0,05 mmol/g terr stoff(utrykt som quercetin ekvivalent).
En HPLC analyse kvantifiserte deretter innholdet av quercetin(i spormengder), rutin
(15,59+0,43 pmol/g tarr stoff), kamepferol (0,29+0,03 pumol/g tarr stoff) og myricetin
(0,08+0,00 umol/g tarr stoff) (Condrat et al. 2009 b)

Kjemisk undersgkelse av frg

Innholdet av olje i malt frg av A. eupatoria og dets tokoferol sammensetning ble undersgkt
ved ekstraksjon med n-heksan. Etter & ha fjernet lgsemidlet under redusert trykk i en
rotavapor, ble de ekstraherte oljene veid. Tokoferoler og tokotrienoler ble bestemt ved bruk av
HPLC med fluorescens deteksjon direkte i oljen. Det ble regnet ut at A. eupatoria frg
inneholder 13,2 % olje. Innholdet av tokoferoler i oljen var 236,0 mg/kg og 31,1 mg/kg i
freet. Nar det gjelder sammensetningen av tokoferoler i frg oljen, var 99,9 % av tokoferoler

funnet i form av a-tokoferol og 0,1 % i form av a-tokotrienoler (Zlatanov and Ivanov 1999).
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Figur 3: Kjemisk struktur av a-tokoferol (1) og a-tokotrienol (2), hentet fra Zlatanov og

Ivanov (1999) og kopiert fra SciFinder.

| en studie ble 92,1 g frg fra A. eupatoria pulverisert og Soxhlet-ekstrahert etter hverandre
med, n-heksan, diklormetan, og metanol. Metanol ekstrakt ble sa utsatt for fast-fase
ekstraksjon. HPLC analyse isolerte to flavonoid glykosider, quercitrin (4,3 mg) og quercetin
3-0-B-D-glukopyranosid (12,0 mg) (Tomlinson et al. 2003).
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Figur 4: Kjemisk struktur av quercitrin (1) og quercetin 3 -O-p-D-glukopyranosid (2)
(Tomlinson et al. 2003).

Kjemisk undersgkelse av overjordiske deler

Bilia et al. isolerte flere kjemiske forbindelser fra en metanol ekstrakt av overjordiske deler
fra A. eupatoria. Det ble isolert flavonoler; kaempferid (15 mg), kaempferol (19 mg),
kamepferol-3-rhamnosid (13 mg), kaempferol-3-rutinosid (16mg), og kaempferol-3-glukosid
(18 mg), triterpenoider; euscapic syre (12 mg), 28-p-D-glukopyranosyl ester av tormentic syre

(15 mg), 28-p-D-glukopyranosyl ester av euscapic syre (12 mg), og steroidet B-sitosterol (20
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mg) (Bilia et al. 1993 a). Bilia et al. senere isolerte ogsa flavonol glykosidet, kaempferid 3-

rhamnosid, fra overjordiske deler av A. eupatoria (Bilia et al. 1993 b).

En kvantitativ bestemmelse av flavonoidene quercetin, rutin og kaempferol ble foretatt av
hydro-alkohol ekstrakter (96 % metanol eller 80 % metanol) av overjordiske deler fra A.
eupatoria, ved hjelp av HPLC (high performance liquid chromatography). Konsentrasjonen
av flavonoidene i 96 % metanol ekstrakt var som folgende: kaempferol (2,7x10mg/ml),
quercetin (3,8x10°mg/ml), rutin (2,2x10?mg/ml). Mens i 80 % metanol ekstrakt hadde
flavonoidene falgende konsentrasjoner: kaempferol (2,2x10°mg/ml) og quercetin (1,0x10
*mg/ml). Rutin ble ikke detektert i 80 % metanol ekstrakt (Condrat et al. 2009 a).

HO o HO I 0 I
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Figur 5: Kjemisk struktur av kaempferol (1), quercetin (2) og rutin (3), hentet fra Condrat et
al. (2009 a) og kopier fra SciFinder.

Correia et al. foretok en polyfenol profil karakterisering av et etyl acetat fraksjon fra
overjordiske deler av A. eupatoria vandig-alkohol ekstrakt. | tillegg ble det foretatt en selektiv
deteksjon og kvantifisering av flavan-3-oler ved hjelp av en HPLC teknikk. Resultatet viste
tilstedeveaerelsen av flere polyfenoler (se tabell 2) og flavan-3-oler. I etyl acetat fraksjonen var
det en hay prosentdel av flavan-3-oler (18,96 %) og catechin var hoved forbindelsen (6,34 %)
blant dem (Correia et al. 2006).
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Tabell 2: Kjemiske forbindelser identifisert i etyl acetat fraksjon av A. eupatoria (Correia et
al. 2006).

Flavan-3-oler Andre polyfenoler
Procyanidin dimer B1 Apigenin 6-C.glukosid
Procyanidin dimer B2 Quercetin 3-O-galaktosid
Procyanidin dimer B3 Quercetin 3-O-glukosid
Procyanidin dimer B6 Kaempferol 3-O-glukosid
Procyanidin dimer B7 Kaempferol 3-O-(6 -O-p-coumaroyl)-

glukosid

Procyanidin trimer C1 p-Kumarin syre
Procyanidin trimer C2 Protocatechu syre
Procyanidin trimer
Procyanidin trimer EEC
Catechin
Procyanidin tetramer

Condrat et al. isolerte ogsa to essensielle oljer, linalool (4,18 %) og carvacrol (7,28 %) fra

overjordiske deler av A. eupatoria (Condrat et al. 2009 c).

Ivanova et al. bestemte total fenol innhold i plante ekstrakt utarbeidet som urte te fra
overjordiske deler av A. eupatoria, med en verdi pa 702,29+6,82 uM(uttrykt som quercetin
ekvivalenter) (lvanova et al. 2005).

Kjemisk undersgkelse av stilk

| en studie ble total flavonoid innhold beregnet ved & analysere ramateriale prgver basert pa
bladbzrende stilk fra A. eupatoria. Analysen ble utfert ved hjelp av differensial
spektrofotometry(som bruker en analytisk bglgelengde pa 403 nm) og cyanarosid som
SRC(State Reference Compound). Flavonoid innhold varierte fra 1,22 % til 1,40 % (uttrykt

som cyanarosid, % av absolutt terr vekt av ra materiale) (Kurkina 2011).
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Kjemisk undersgkelse av blad

En kjemisk undersgkelse av essensielle oljer fra bladene av A. eupatoria ble foretatt av Sinha

og Prakash. En brun farget essensiell olje ble innhentet ved damp destillasjon av friske blader

som deretter ble ekstrahert med benzen. Etter uttgrking av ekstraktet over vannfri

natriumsulfat ble lgsemidlet fjernet ved destillering over vannbad. Dette ga en utbytte av
essensiell olje pa 0,02 % (Sinha and Prakash 1971).

Gido et al. rapporterer isolasjon av trihydroksybenzaldehyd og klorogensyre i tillegg til

allerede velkjente rutin, fra bladene av A.eupatoria (Gido et al. 2012).

Kjemisk undersgkelse av ulike plante deler

Navaei og Mirza undersgkte sammensetningen av essensielle oljer av blad og blomster fra A.

eupatoria ved hjelp av en hydro-destillasjons metode og undersgkte dem i bade kultiverte og

vilt voksende forhold. Etter hydro-destillasjon av luft-terket plantemateriale, ble oljene

separert fra vann og tgrket over vannfri natriumsulfat. Oljene ble deretter analysert ved

kapilleer gass kromatografi (GC), ved hjelp av flamme ionisering og masse spektrometrisk

deteksjon. En olje utbytte basert pa terr vekt av pravene var som fglgende; kultivert blad(0,2
%), kultiverte blomster(1,2 %), vilt voksende blad (0,1 %) og vilt voksende blomster (1,5 %).

Tabell 3 viser en liste over essensielle oljer identifisert i denne studien. I henhold til

resultatene fra studien ser man at B-karyofyllen har en viktig rolle i sammensetningen av

essensielle oljer i A. eupatoria i bade kultiverte og vilt voksende forhold (Navaei and Mirza

2009).

Tabell 3: Sammensetningen av essensielle oljer (i %) i forskjellige deler av planten A.

eupatoria (Navaei and Mirza 2009).

Forbindelse Vilt voksende | Kultivert blad | Vilt voksende Kultiverte
blad blomster blomster

a-Pinen 0,3 28,2 0,2 0,9
B-Pinen tr 2,6 0,1 0,3
p-cymen tr 44 0,2 tr
Limonen 0,1 1,6 0,1 0,1
1,8-Cineol - - 0,5 0,3
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(E)-B-Ocimen 04 0,7 0,1 -
y-Terpinen - 2,9 - -
Linalool 0,7 15 0,3 1
Nonanal 0,6 tr 0,2 1,1
a-Terpineol 0,7 tr 0,1 0,3
Decanal 0,6 tr 0,1 0,1
Kumin aldehyd | - 5,3 - -
Undecanal 0,3 tr 0,2 0,4
a-Copaen 0,9 0,8 0,2 9,9
B-Bourbonen 0,6 0,8 0,2 0,7
Tetradecan tr tr 0,1 0,3
B-Karyofyllen 59,6 20 53,3 42,8
B-Copaen 0,6 0,3 0,5 0,4
trans-o- 0,8 0,4 0,4 0,5
Bergamoten

a-Humulen 9,6 4 8,6 9
E- B-Farnesen 6,8 6,9 11,4 4,2
y-Muurolen 0,6 0,9 0,4 0,4
Germacren D tr 0,6 1,4 tr
B-Selinen tr tr 1,2 1,4
[B-ionen 0,7 0,4 tr 0,6
B-Bisabolen tr tr 7,9 8,1
y-Cadinen 0,7 tr 0,9 0,9
d-Cadinen 1,8 1,7 1,6 1,6
E-Nerolidol 1,9 2,9 1,6 1,6
Karyofyllen 10,4 5,6 55 11,2
oksid

Total 92,1 92,5 97,3 98,1

tr= trace(spor) <0,1
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Spiridonov et al. rapporterer isolasjon av kjemiske komponenter som kumariner, terpenoider

og tanniner i en 40 % etanol ekstrakt av overjordiske deler og blomst fra A. eupatoria
(Spiridonov et al. 2005).

Andre kjemiske studier

Fecka (2009) foretok en kvalitattiv og kvantitativ bestemmelse av agrimoniin og relaterte

polyfenoler i to urte produkter av A.eupatoria ved hjelp av tynn sjikts kromatografi(TLC),

HPLC og HPTLC. Det ble detektert tilstedevaerelsen av agrimoniin, galle syre, pedunculagin,

catechin, og ellaginsyre. Se tabell 4 for kvantiteten av forbindelsene.

Tabell 4: Innhold av undersgkte polyfenoler i to urteprodukter av A. eupatoria (Fecka 2009).

Agrimonia Gallesyre | Pedunculagin | Catechin Elleaginsyre | Agrimoniin
urt
Produkt 1 0,10+0,01 0,41+0,02 0,10+0,01 0,16+0,03 0,67+0,04
Produkt 2 0,12+0,00 0,43+0,03 0,13+0,01 0,14+0,02 0,57+0,02

Biologiske studier

Anti-inflammatorisk

Correia et al. utfgrte en undersgkelse av polyfenolisk profil av A. eupatoria og dets

korrelasjon med antioksidant aktivitet for & stgtte den tradisjonelle bruken av denne planten

som anti-inflammatorisk middel. Oksidativ stress og en ubalanse i antioksidant forsvar har

veert assosiert med inflammasjon. Antioksidant aktivitet ble foretatt ved bruk av DPPH og

TEAC(trolox equivalent antioxidant capacity) og lipid peroksiderings inhibisjons test

TBARS(thiobarbituric acid reactive substances) metoden. Signifikant antioksidant aktivitet

var observert for denne planten, hvor forbindelser med velkjente anti-inflammatoriske

egenskaper som procyanidiner, kaempferol 3-0-(6"-0-p-coumaroyl)-glukosid 0g quercetin

glykosider ble identifisert for fgrste gang sammen med andre allerede kjente polyfenoler (se

tabell 2). Videre ble det sett at det var en lineser sammenheng mellom fenol innhold og

antioksidant aktivitet, med gkt antioksidant aktivitet ved gkt innhold av fenoler. Dette kan
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derfor relateres til plantens bruk i tradisjonell medisin som anti-inflammatorisk middel
(Correia et al. 2006).

En etterfglgende in vitro studie fra Correia et al. ble utfgrt for a karakterisere antioksidant og
radikal-scavanging aktivitet av A. eupatoria tinktur, tilberedet i fglge tradisjonell medisin,
mot reaktive intermediater som dannes under inflammatoriske prosesser, s&rlig de som er
relevante for revmatiske sykdommer, og gir noen vitenskapelig grunnlag for det anti
inflammatoriske potensialet i denne medisinske planten. En hydro-alkoholisk ekstrakt
(tinktur) ble laget ved a tilsette 30 ml av en 45 % vandig etanol (v/v) til 2 g av pulveriserte
overjordiske deler fra A. eupatoria, som ble stdende i marke i 13 dager. For a undersgke
mulig korrelasjon mellom antioksidant aktivitet og polyfenoliske forbindelser, ble parallell
analyse utfgrt med en polyfenol beriket fraksjon. Den ble laget ved a ta en delmengde av
ekstraktet, vaske den med n-heksan, fraksjonere ved gjentatt ekstraksjon med etyl acetat og
samle opp organisk fase(med fenoliske forbindelser) ved a fjerne etyl acetat. Analyser som
ble foretatt var fri radikal scavanging aktivitet (ved hjelp av DPPH), superoksid anion
scavanging effekt, hydrogen peroksid scavanging aktivitet, hydroksyl radikal scavanging
aktivitet, peroksynitritt scavanging aktivitet, hypoklorsyre scavanging aktivitet, peroksyl
radikal scavanging aktivitet og lipid peroksydasjon inhibisjon (Correia et al. 2007).

Resultatene viste at bade hydro-alkohol ekstraktet og etayl acetat fraksjonen umiddelbart
reagerte med DPPH, noe som betegner en generell radikal scavanging aktivitet og en
potensiell antioksidant evne. Ekstraktet og fraksjonen reagerte ogsa med superoksid anion,
peroksyl og hydroksyl radikaler, samt med oksiderende species, hydrogen peroksid,
hypoklorsyre og peroksynitritt, noe som styrker deres radikal scavanging og antioksidant
aktiviteter. | de fleste av analysene, var polyfenol-beriket fraksjon mer effektiv, noe som
pekte pa et betydelig bidrag av polyfenol innhold (hovedsakelig flavan-3-oler og deres

oligomerer, quercetin og kaempferol derivater) til disse aktivitetene (Correia et al. 2007).

Dette betyr at bade ekstraktet og fraksjonen kan veere effektive beskyttere av celler mot
reaktive oksygen og nitrogen species-indusert toksisitet. Flere andre studier nevnt av Correia
et al. tyder pa at polyfenol forbindelser som de som er tilstede i denne planten, er arsaken til
den anti-inflammatoriske evnen og at antioksidant mekanismer kan bidra til & lgse
inflammatoriske forhold. Det vil si A. eupatoria. kunne veere en interessant kilde til anti-
inflammatorisk aktivitet og stgtter dets bruk i flere lidelser inkludert revmatiske sykdommer
(Correia et al. 2007).
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Nitrogenoksid og proinflammatoriske cytokiner produsert av aktiverte microglia (hjerne
celler) kan veere en mulig etiologisk faktor av nevrodegenerative lidelser. Bae et al.
undersgkte om drogen av A. eupatoria, Agrimoniae Herba har effekter pa lipopolysakkarid-
indusert nitrogenoksid og proinflammatorisk cytokin produksjon i BV2 microglial celler, ved
hjelp av nitrogenoksid analysen, enzym-koblet immunsorbent testen og Western blotting (Bae
et al. 2010).

Mengden av nitritt akkumulert i kulturmediet ble estimert ved hjelp Griess reagens som en
indeks for nitrogenoksid. Etter lipopolysakkarid (1 mg/ml)behandling av BV2 microglial
celler i 24 timer, nitrogenoksid konsentrasjon i medium var markert gkt i lipopolysakkarid-
behandlede celler. Behandling med Agrimoniae Herba ekstrakt ved konsentrasjoner pa 0,01,
0,1 og 1 mg/ml, ble funnet & redusere produksjon av nitrogenoksid betydelig i en
doseavhengig mate (Bae et al. 2010).

Mens effektene av Agrimoniae Herba pa proinflammatoriske cytokiner (TNF-a, IL-1 B og IL-
6 )ble bestemt ved & inkubere microglial celler med lipopolysakkarid (1 pg/ml) i
tilstedeveerelsen av Agrimoniae Herba (ved konsentrasjon pa 0,01, 0,1 og 1 mg/ml) for 24
timer. Nivaene av cytokinene i kulturmediet ble malt ved hjelp av enzym-koblet
immunsorbent test. Resultatene viste at Agrimoniae Herba hemmet lipopolysakkarid indusert
produksjon av proinflammatoriske cytokiner i en dose-avhengig mate (Bae et al. 2010).

Effektene av Agrimoniae Herba pa uttrykk av lipopolysakkarid-indusert nitrogenoksid 2
protein ble ogsa malt ved hjelp av western blotting. Lipopolysakkarid behandling(1 pg/ml) av
mikroglial celler forsterket uttrykket av nitrogenoksid protein 2, men dette ble hemmet ved
far-behandling med Agrimoniae Herba. Dette forteller at den hemmende effekten pa
nitrogenoksid produksjon i lipopolysakkarid indusert BV 2 mikroglial celler forekom

gjennom hemming av nitrogenoksid protein 2 (Bae et al. 2010).

| konklusjon kan vi si at Agrimoniae Herba viser anti-inflammatorisk aktivitet ved a hemme
frigjering av proinflammatoriske mediatorer. Dette betyr at Agrimoniae Herba kan veere et
nyttig terapeutisk alternativ for behandling av nevrologiske sykdommer relatert til mikroglial
aktivering (Bae et al. 2010).
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Antioksidant

Condrat et al. undersgkte antioksidant aktiviteten av hydro-alkoholisk ekstrakt av overjordiske
deler av planten ved hjelp av chemiluminescence metoden. Flavonoidene kaempferol,
quercetin og rutin ble brukt som standard produkter (ble ogsa pavist i planten tidligere i
samme studie) og antioksidant aktiviteten til disse forbindelsene ble sammenlignet med den
investigerte plante ekstraktet. A. eupatoria ekstrakt hadde en antioksidant aktivitet pa 25,31
%, mens standard produktene kaempferol(34,86 %), quercetin (35,42 %) og rutin (58,72 %)
(Condrat et al. 2009 a).

Mens i en annen studie fra Condrat et al. ble den antioksidante aktiviteten bestemt ved hjelp
av den DPPH radikal-skavanging metoden i en 96 % etanol ekstrakt av planten. Den
antioksidante aktiviteten var 4,81x10°+0,12(utrykt som mol quercetin ekvivalent, Aso)
(Condrat et al. 2009 b).

Venskutonis et al. undersgkte antioksidant aktivitet av overjordiske deler fra A. eupatoria ved
hjelp av DPPH og ABTS’ " metoden. A. eupatoria ekstrakter ble isolert med aceton (utbytte:
10,1%), MeOH (utbytte: 17,1%) og H,O (utbytte: 13,8%), og fraksjoner av A. eupatoria
aceton oppnadd med heksan (utbytte: 6,2%), t-butylmetyleter (utbytte: 7,0%), n -BuOH
(utbytte: 8,7%), H,O (utbytte: 5,4%). Resultatet viste at ekstraktene hadde fri radikal
scavenging aktivitet som varierte fra 9,1+0,8-91,6+0,1 % i DPPH' testen og 6,7+0,5-79,5+2,8
% i ABTS " testen, avhengig av polariteten av lgsemidlet som ble brukt for a lage ekstraktet.

Ekstraktene isolert med polare lgsemidler hadde hgyere radikal scavanging kapasitet. Se
tabell 5 (Venskutonis et al. 2007).
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Tabell 5: Radikal scavanging kapasitet av A. eupatoria ekstrakter malt i DPPH og ABTS' ¥
tester (Venskutonis et al. 2007).

Ekstrakter % hemming
DPPH' ABTS ™

A. eupatoria aceton 53.3£0.8 24.1+2.3

A. eupatoria metanol 47.2+0.5 48.5+2.9

A. eupatoria vandig (H20) 65.0£1.4 46.4+0.7

A. eupatoria aceton-heksan 9.1+0.8 6.7+£0.5

A. eupatoria aceton-t- 39.242.2 67.1£3.2
butylmetyleter

A. eupatoria aceton-n-BuOH | 91.6+0.1 58.2+0.4

A. eupatoria aceton- H,O 90.4+0.6 79.5£2.8

| en annen studie ble det malt vannfase antioksidant aktivitet av et ekstrakt av overjordiske
deler av planten tilberedet som urte te. Vann fase TEAC(Trolox equivalent antioxidant
capacity) av A. eupatoria ekstrakt ble malt ved hjelp av ABTS metoden, med en verdi pa
3,76x0,05 mM (Ivanova et al. 2005).

Condrat et al. undersgkte antiradikal aktivitet for overjordiske deler av metanol ekstrakt av A.
eupatoria ved hjelp av DPPH metode. A. eupatoria ekstrakt hadde en DPPH inhibisjon pa
85,63 %, sveert lik den antiradikale aktiviteten av standarden quercetin (82,48 %) (Condrat et
al. 2009 c).

Antitumor

Mazzio og Soliman evaluerte 374 naturlige ekstrakter med konsentrasjon mellom 10 pg/mL-
5 mg/L, for dose-avhengige tumoricidale effekter in vitro ved bruk av murine ondartet
neuroblastoma cellelinje. Nevro-2a celler ble screenet med ekstrakter og resultatet ble
presentert som ekstraktets effekt pa celle levediktighet og LCso (lethal consentration, 50 %)
ble bestemt. A. eupatoria ekstrakt ble kategorisert som en moderat tumoricidal middel med en
LCs0=1,641 mg/mL (Mazzio and Soliman 2009).
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Spiridonov et al. studerte cytotoksisiteten av ra ekstrakter fra 61 plante arter brukt i Russisk
etnomedisin i tradisjonelt brukt for & behandle kreft pasienter. Cytotoksisiteten av ra etanol
(40 %) ekstrakt fra A. eupatoria urt og blomst ble testet pa humane lymfoblastoide Raji celler,
dyrket pa DMEM. Vekst hemmende effekten av A. eupatoria ekstrakt pa humane
lymfoblastoide Raji celler i tre ulike ekstrakt konsentrajoner, 10 pg/ml, 50 pg/ og 200 pg/ mi
var som falgende: 9145 %, 43+11 % og 0 % henholdsvis(malt i endelig celle tetthet i % i
fohold til kontroll). Aktive forbindelser som kumariner, terpenoider og tanniner ble
identifisert (Spiridonov et al. 2005).

Bilia et al. undersgkte de mutagene og cytotoksiske aktivitetene av en metanol ekstrakt (som
inneholdt saponiner, flavonoider og sukker) av overjordiske deler fra A. eupatoria og dets n-
butanol lgselig fraksjon(hvor saponiner og mindre polare forbindelser var tilstede). Det ble
foretatt en modifisert Ames test, med og uten metabolsk aktivering, ved bruk av Salmonella
typhimurium stammer TA 100. Metabolsk aktivering ble utarbeidet fra rotte lever behandlet
med fenobarbital, og 2-acetylaminofluoren som positiv kontroll. Resultatene viste at metanol
ekstraktet eller dets n-butanol lgselig fraksjon, viste ingen toksiske effekter, bade med og uten
metabolsk aktivering. Dette betyr at de polare fraksjonene som inneholdt bade flavonoider og
triterpenoider, hadde ingen mutagene og cytotoksiske aktiviteter og at metabolske reaksjoner
var ikke i stand til & aktivere disse forbindelsene. Studien konkluderer derfor med at den
kjente antitumor virkningsmekanismen kan vere pa grunn av tannin fraksjon eller som falge

av cytotoksiske effekter av agrimoniin eller andre forbindelser (Bilia et al. 1993 a).

Antiviral

Cutting et al. foretok en undersgkelse av 130 mest brukte planter i kinesisk medisin og
antiviral aktivitet av disse pa Columbia SK mus, og LSM, vaccinia og adeno type 12 virus in
vitro. A. eupatoria viste ingen aktivitet mot LSM, vaccinia og adeno type 12 virus i in vitro
testen. Mens i in vivo testen ble den maksimale non-toksiske dosen(MNTD) av ra vann
ekstrakt av planten testet for antiviral aktivitet pa Columbia SK virus infiserte mus. A.
eupatoria reduserte dgdelighet fra virus infeksjon til omtrent tre fjerdedeler av det i
kontroller. Effekten var av samme grad som for ra propionin men mindre enn delvis renset
propionin (som er tidligere studert og rapportert som mest potent mot Col. SK virus) (Cutting
et al. 1965).
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Tabell 6: Effektene av fraksjonene fra A. eupatoria i mus infisert med Columbia SK virus

sammenlignet med propionin (Cutting et al. 1965).

Behandlet Kontroll Forholdet
MNTD gruppe: gruppe: mellom
Dgde/total Dgde/total Behand./Kontroll
Ra ekstrakt 120 mg 28/50 (56 %) 154/200 (77 %) | 71 %
Propionin(ra) 0,025 ml 377/745 (51 %) | 952/1310 (73 70 %
%)
Propionin(delvis | 0,1 ml 101/290 (35 %) | 784/960 (82 %) | 43 %

renset)

Pulverisert materiale av A. eupatoria ble ekstrahert med kald vann, kokende vann og med

etanol. De vandige ekstraktene ble lyofilisert hver for seg og etanol var total fjernet fra

etanolekstraktet. Fraksjonene ble testet for aktivitet mot Columbia SK virus infiserte mus.

Resultatet ble registrert som antall dedsfall per antall mus(se tabell 7). Forholdet mellom

dedsfall i behandlet gruppe sammenlignet med kontroll gruppen var 62,5 % for etanol

ekstraktet og 71,00 % for ra ekstrakt. Verdier av 77 % eller under er tolket som en indikasjon

pa antiviral aktivitet i studien, dermed peker verdiene for etanol ekstrakt og ra ekstrakt pa at

de har antiviral aktivitet ssmmenlignet med varmt vann og kald vann ekstrakt (Chou et al.

1967).

Tabell 7: Effektene av fraksjonene fra A. eupatoria i mus infisert med Columbia SK virus

(Chou et al. 1967).

Dgdelighet=antall dgde/totall

antall Behandlede/
Ekstrakt type Dose Behandlet Kontroll Kontroll
(ma/kg) gruppe gruppe (%)
Varmt vann 100 7/10 24/30 87,5
ekstrakt
Kald vann 100 8/10 24/30 100,0
ekstrakt
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Etanol ekstrakt 75 5/10 24/30 62,5

R4 ekstrakt” - 28/50 154/200 71,0

*Data hentet fra Cutting (1965)

Nevrobeskyttende

En ubalanse mellom produksjon og fjerning av reaktive oksygen spesies (ROS) kan indusere
oksidativ stress og fare til nevrodegenerative sykdommer som Alzheimers sykdom eller
Parkinsons sykdom. Ulike antioksidanter har blitt undersgkt som potensielle terapeutiske

midler for behandling av slike oksidativ-stress relaterte sykdommer (Lee et al. 2010).

Lee et al. utfarte en studie pad metanol ekstrakt av A. eupatoria for & finne nevrobeskyttende
forbindelser ved bruk av glutamat-skadde muse hippocampal HT22 celler. En hgy
konsentrasjon av glutamat hemmer cystin opptak av HT22 celler gjennom cystin/glutamat
antiporter. Dette vil fare til nedbrytning av glutation, en gkning i ROS niva og dermed
celleded. En 80 % metanol ekstrakt ble suspendert i H,O, og delt i n-heksan (6 g), EtOAc (22
g) og n-BuOH (22 g). Nevrobeskyttende aktivitet av ekstraktet og fraksjonene ble dermed
evaluert. Metanol ekstraktet hadde en nevrobeskyttende aktivitet pa 76,2+7,2 %, mens n-
heksan, EtOAc og n-BuOH og H,0 fraksjonene hadde en verdi pa 18,9+6,1 %, 64,5+5,5 %,
37,1+6,8 % 0g 10,9+2,7 % (ved 75ug/ml) henholdsvis (Lee et al. 2010).

Videre ble fraksjonene som viste signifikant nevrobeskyttende aktivitet, EtOAc og n-BuOH,
brukt til & isolere aktive forbindelser. Det ble isolert ti forbindelser, kaempferol 3-O--D-(2°’-
O-acetyl-6"’-(E)-p-coumaroyl)-glukopyranosid (1) kaempferol 3-O-4-D-(2°’-O-
acetyl)glukopyranosid (2), tilirosid (3), astragalin (4), apigenin 7-O-f-D-glukoronid (5), rutin
(6), isoquercitrin (7), quercitrin (8), luteolin 7-O-4-D-glukoronid (9), og luteolin 7-O-4-D-
glukopyranosid (10). Forbindelse 1-10 ble evaluert for nevrobeskyttende aktivitet mot
glutamat-skadde HT22 celler ved bruk av MTT testen. HT22 celle kulturer ble behandlet med
hver test forbindelse for 1 time. Celle kulturen ble sa utsatt for 5 uM glutamat for 8 timer og
nevronal skade ble malt. Forbindelse 4, 7, 8 og 9 signifikant dempet glutamat-indusert
oksidativ nevrotoksisitet ved en konsentrasjon pa 100 uM (p <0,001). Se tabell 8 (Lee et al.
2010).
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Tabell 8: Nevrobeskyttende aktiviteter av forbindelsene 1-10 mot glutamat-skadde HT22
celler, uttrykt som prosent beskyttelse i forhold til kontroll (Lee et al. 2010).

Celle viabilitet (%0)
Forbindelse
10 pM 100pM
Celle kultur(kontroll) 100,0
Glutamat skadet celle 0,0
kultur
1 4,3+1,8 -2,142,6
2 15,5+3,5 25,022,3
3 17,9%1,2 6,2+4,4
4 27,646,2" 82,9447
5 11,2+1,0 10,742,2
6 30,4+1,2 34,7+1,2
7 61,9+3,8" 88,8+11,1"
8 12,0+4,1 65,7+3,9
9 15,6%8,4 52,2429
10 12,3+2,1 41425
p<0,001 "p<0,01 ~p<0,001

Hepatitt B virus

Kwaon et al. undersgkte inhibisjonen av hepatitt overflate antigen (HBsAg) frigjgring mot
hepatitt B virus(HBV) i en vandig ekstrakt av A. eupatoria stilk og blad, i HepG2.2.15 celler.
Den hemmende effekten av vandig ekstrakt av A. eupatoria pa HBaAg frigjering ble studert
ved a tilberede ekstraktene ved fire forskjellige temperaturer, 37 °C, 45 °C, 55 °C og 66 °C.
ECsxo (effektiv konsentrasjon)verdier for hvert vandig ekstrakt ved 37 °C, 45 °C, 55 °C og 60
°C var 168 pg/ml, 127.91+ 4,21 pg/ml, 115,24 + 4,75 pg/ml og 74,29 + 41,97 pg/ml,
henholdsvis (Kwon et al. 2005).

Tabell 9 viser ekstrakt tilberedt ved 60 °C har starst effekt. Det viser ogsa at vandig ekstrakt

ved hver ekstraksjons temperatur hemmer HBsAg sekresjon i en doseavhengig mate og at den
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hemmende aktiviteten av hver ekstrakt gker med gkende ekstrakt temperatur. Det foreslas at

gkning av temperatur kan indusere effektiv eluering av aktive forbindelser i ekstraktet, som

hemmer HBsAg sekresjon eller syntese av HBsAg. Men hemmende aktivitet av et ekstrakt

forberedt ved 90 °C var lavere enn aktiviteten ved 37 °C. Dette kan vere pa grunn av

nedbrytning av de aktive stoffene under ekstraksjon ved hgy temperatur (Kwon et al. 2005).

Tabell 9: Temperatur avhengig hemmende effekter av en vandig ekstrakt pad HepG2.2.15

celler (Kwon et al. 2005).

Extract concentration (ig/mL)

Extraction

Assay temperature 1 44 88 132
37°C 100.00 + 0.98 128.93 + 26.86° 98.20 + 3.17° 7384 + 31.70

HBsAg production 45°C 107.14 + 3.53° 79.38 + 6.21° 49.43 + 0.42°
55 °C 93.811 9.81° 60.16 + 2.33" 4383 + 1.41°
60°C 63.16 + 18.57 56.31 + 11.30° 28.56 + 5.22°

Cell viability 37°C 100 103.17 £ 3.94 114.07 + 1.60 112.87 + 7.98
45°C 105.17 + 4.60 108.36 + 4.72 120.06 + 3.17°
55°C 95.79 £ 6.19 11321+ 2.77 124.92 + 1.65
60°C 93.54 + 11.55 125.55 + 11.63 12363 + 4.16°

# Significantly different to control (p < 0.05).
b p<0.01.
¢ Absence of plant extract. The results are expressed as mean + SD of the three experiments.

Det ble ogsa utfart en undersgkelse av sesongmessig variasjon av antiviral aktivitet.
Overjordiske deler av A. eupatoria ble samlet fra tidlig mai til tidlig august ved et intervall pa
to uker. Hver vandig ekstrakt ble tillaget ved ekstraksjon i 1 time ved 60 °C. Det ble sett
signifikante sesongmessige forandringer i HBsAg hemmende aktivitet av de ulike ekstraktene.
Den hemmende aktiviteten av ekstraktene var sterst fra tidlig mai til sent juli og hgyeste
hemmende aktiviteten var funnet i overjordiske deler samlet ved midten av juli (Kwon et al.
2005).

Diabetes

Swanston-Flatt et al. utfarte en studie for & undersgke effektene av elleve planter brukt i
tradisjonell medisin i diabetes mellitus behandling, pa glukose homeostase. Studien ble
evaluert i normale og streptozotocin diabetiske mus. En gruppe pa 5-7 mus ble gitt tarket blad
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av A. eupatoria som 6,25 % av vekten av dietten, pluss 1g/400 ml som et avkok eller infusjon
gitt i stedet for drikke vann. Diabetes ble indusert pa dag 12 ved administrasjon av
streptozotocin. Effektene av behandlingen pa kroppsvekt, mat og vaeskeinntak, plasma
glukose og insulin konsentrasjoner, ble malt. A. eupatoria reduserte gjennomsnittsverdiene for
basal plasma glukose konsentrasjoner og vaskeinntak (polydipsi)hos diabetiske mus

(streptozotocin behandlede mus) (Swanston-Flatt et al. 1990).

Gray og Flatt undersgkte virkningene av A. eupatoria i diett, pa streptozotocin (STZ)-
diabetiske mus og pa in vitro glukoseopptak og glukosemetabolismen, og pa insulinsekresjon
ved hjelp av BRIN-BD11 celler. En vandig bladekstrakt av tarket A. eupatoria laget ved
avkok og innlemmet i kosten (62,5 g/kg) og i drikkevann (2,5 g/l) motvirket vekttap,
polydipsi, overspising (hyperfagi) og hyperglykemi av STZ-diabetiske mus (P<0,05) (Gray
and Flatt 1998).

Vandig ekstrakt av A. eupatoria (1 mg/ml) stimulerte 2-deoxy-glukose transport (1,4 ganger),
glukose oksidasjon (1,4 ganger) glykogenesen (2,0 ganger) i abdominal muskel i mus
sammenlignet med effektene utlgst av 0,01 uM-insulin. I akutte 20 mins tester, en 0,25-1
mg/ml vandig ekstrakt av A. eupatoria, utlgste en trinnvis 1,9-3,8-folds stimulering av insulin
sekresjon fra BRIN-BD11 pankreas B-cellelinje. Denne effekten ble avskaffet av 0,5 mM-
diazoksid, noe som indikerer at en forsterkning av insulin sekresjon var ikke bare pa grunn av
celluleer skade. Tidligere eksponering til ekstraktet hadde ikke negativ virkning pa
etterfelgende stimulering av insulin sekresjon ved hjelp av 10 mM-L-alanin, og viser dermed
at det ikke var noe skadelig effekt av ekstraktet pa celleviabilitet. Effekten av ekstrakt var
glukose-uavhengig og var ikke tydelig i BRIN-BD11 celler eksponert for en depolariserende
konsentrasjon av KCI. Ekstraksjon av komponenter som er ansvarlige for forbedring av

insulinsekresjon in vitro, var avhengige av varme (Gray and Flatt 1998).

Disse studiene viser at de anti-hyperglykemiske egenskapene til A. eupatoria er forbundet
med stimulering av insulin sekresjon og gkning av glukose opptak og metabolisme i muskel.
Dette betyr at A. eupatoria representerer et mulig kosttilskudd supplement for behandling av
diabetes og en kilde til nye orale antidiabetika. Men det er behov for flere studier som kan
undersgke egenskapene og strukturene av de potensielle komponentene som er ansvarlige for

disse anti-hyperglykemiske egenskapene til planten (Gray and Flatt 1998).
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Gallagher et al. undersgkte ogsa A. eupatoria ved en konsentrasjon av 50 g plante
ekstrakt/liter ved bruk av en in vitro metode for a evaluere dets mulige effekter pa glukose
diffusjon over en gastrointestinal trakt. Dette er en dialyse basert modell hvor 2 ml av 0,15 M
NaCl inneholdende 0,22 mM av D-glukose ble tilsatt og bevegelse av glukose tvers over
dialyse membran og inn i ekstern lgsning ble malt. A. eupatoria var en potent hemmer av
glukose bevegelse i modell systemet. | tilstedeveerelsen av plante ekstrakt(50 g/L) i dialyse
modellen, glukose diffusjon var signifikant redusert etter 2 timer og ekstern glukose
konsentrasjon var 3,5+0,3 mmol/l etter 26 timer. Dette tilsvarer en samlet 71 % reduksjon i

total glukose diffusjon sammenlignet med kontroll (p<0,001) (Gallagher et al. 2003).

Det ble ogsa undersgkt for konsentrasjonsavhengig effekt av plante ekstraktet pa glukose
diffusjon, med test konsentrasjoner pa 6,25, 12,5, 25 og 50 g/L. Plante ekstraktet viste en
konsentrasjonsavhengig hemmende effekt pa glukose bevegelser. Den hemmet glukose
diffusjon ved hver testet konsentrasjon av ekstraktet. Den eksterne glukosekonsentrasjonen
etter 26 timer var starre ved 6,25 g/L sammenlignet med 50 g/L, med en ekstern
glukosekonsentrasjon pa 8,3+0,36 versus 3,6+0,2 mmol/L, henholdsvis. Studien undersgkte
ikke den potensielle mekanismen som star bak denne glukose bevegelser hemmende effekten.
Det konkluderes med at A. eupatoria utgjer et potensielt kosttilskudd som kan veere nyttig for
tillatelse av fleksibilitet i maltidsplanlegging i type 2 diabetes. Men det ma undersgkes for om
in vitro effekter utgjgr terapeutisk potensialet ved a begrense postprandialt glukose absorpsjon

og for a forbedre glykemisk kontroll hos type 2 diabetes pasienter (Gallagher et al. 2003).

Antimikrobiell

Sekretar et al. foretok en undersgkelse av antimikrobiell aktivitet av A. eupatoria ved hjelp av
tre dimensjonal agar metode. En 5 % etanol Igsning av plante ekstrakt (95 % etanol ekstrakt)
viste god aktivitet mot Bacillus subtilis og Staphylococcus aureus med en inhibisjons sone pa
5,83 mm og 3,75 mm, henholdsvis. Ingen aktivitet ble observert mot Escherichia coli og

Pseudomonas aeruginosa (Sekretar et al. 2004).

Mens i en annen studie, gjort pa overjordiske deler av A. eupatoria ekstrakt, utfart ved hjelp
av agar diffusjonsmetode med impregnerte disk, ble det observert et antimikrobial aktivitet

mot S. aureus med en inhibisjonssone pa 7 mm og E. coli med inhibisjonssone pa 6 mm. |
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dette studiet ble det heller ikke observert antimikrobiell aktivitet mot P. aeruginosa og i

tillegg Proteus vulgaris (Condrat et al. 2009 c).

Det har ogsa blitt gjort en undersgkelse pa antiadhesiv aktivitet av herbal ekstrakt av A.
eupatoria mot Campylobacter jejuni. Ingen signifikant antiadhesiv aktivitet var observert for
denne planten. I tillegg ble det ogsa utfart en antibakteriell test pA samme bakterie, hvor det,
interessant nok ble sett at A. eupatoria ekstrakt fremmet C. jejuni vekst, ved konsentrasjoner
under 0,5 mg/ml (Bensch et al. 2011).

Cwikla et al. utfgrte en in vitro undersgkelse av 21 plante ekstrakter og fire essensielle oljer
for deres effekter mot Helicobacter pylori og Campylobacter jejuni. En 45 % hydroetanol
ekstrakt av A. eupatoria ble screenet for antibakteriell aktivitet ved hjelp av en mikro-
fortynnings metode og validert med standard antibiotika. Det ble brukt to fortynninger av
hydroetanol ekstraktet(1:25, 1:100) og fortynningen ble utfgrt med 96 % etanol. Antibakteriell
aktivitet av 1:25 fortynning var 97+5 % (% hemming,+ SD) for H. pylori og 96+30 % for C.
jejuni (med 20,0 mg/ml ramaterialet ekstrahert per ml ekstrakt). Mens for 1:100 fortynning
var antibakteriell aktivitet 5£11 % for H. pylori og 30+37 % for C. jejuni (med 5,0 mg/ml
ramaterialet ekstrahert per ml ekstrakt). A. eupatoria var blant en av de plantene som viste
hagyest antibakteriell aktivitet ved 1:25 fortynning mot H. pylori. Dette forklarer tradisjonell
bruk av planten mot gastrointestinale plager (Cwikla et al. 2010).

Leverbeskyttende effekter

| en koreansk studie, hvor kun abstrakt pa engelsk var tilgjengelig, ble leverbeskyttende
effekter av en vandig ekstrakt av overjordiske deler fra A. eupatoria, undersgkt i
eksperimentelle lever-skadede modeller. A. eupatoria ekstrakt ble gitt oralt til rotter, etterfulgt
av en enkel dose av hepatotoksin, karbon tetraklorid(CCly) eller D-galaktosamin administrert
oralt. Kronisk leverskade ble indusert ved oral administrasjon av CCl, for to uker (1
time/dag). Leverbeskyttende effekter ble overvakt ved estimering av serum AST og ALT
nivaer. Resultatene fra studien viste at A. eupatoria ekstrakt signifikant reduserte AST og
ALT nivaene, sammenlignet med kontroll gruppen i bade akutte og kroniske dyre modeller.
Studien konkluderer med at A. eupatoria ekstrakt har leverbeskyttende effekter mot rotte
leverskade, indusert av CCl, eller D-galaktosamin (Kang et al. 2006).
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Insektmiddel

Essensielle oljer fra overjordiske deler av A. eupatoria ble undersgkt for insekticid egenskaper
mot insektet Brevicoryne brassicate. Et blad av planten ble satt pa overflaten av vann agar(2
%) ved bunnen av en petriskal. Fire voksne insekter av omtrent samme starrelse ble overfart
pa bladet og petriskalen snudd opp ned. Essensielle oljer (linalool og carvacrol) pa 1 pl og 2
ul ble tilfgrt pa agaren og petriskalen ble inkubert ved 20 °C. Daglig fruktbarhet og dgdsraten
i hver separert petriskal for hver essensiell olje ble observert. Det ble observert signifikant
reduksjon i reproduksjonspotensiale og hgyere dedelighet blant test organismene.
Insektmiddel basert pa essensielle oljer fra denne planten ble sett pa som en mye sikrere
metode for miljget og humant helse, for denne insekttypen, pa grunn av lav toksisitet og

kortere degraderings tid (Gorur et al. 2008).

Andre studier

Vandig ekstrakt av A. eupatoria ble analysert for dets effekter pa hepatisk oksidativt stress i
CD1 mannlige mus. Ingen signifikant aktivitet var rapportert, utenom en lett toksisk effekt pa

lever celler(gkt verdi av aspartat aminotransferase, AST) (Gi&o et al. 2010).

Vandig ekstrakt av A. eupatoria ble undersgkt for dets evne til & forhindre oksidativ
degradering av deoksyribose (et sukker som inngar i ryggraden av DNA) og DNA, og om
planteekstrakten har pro-oksidant effekt pa DNA, ved hjelp av elektroforese. Beskyttelse av
deoksyribose fra oksidasjon for infusjon av pulver(fra bladene) var 66,16+8,33 %, for
infusjon av bladene var 32,99+7,31 % og fra koking av bladene var 47,02+4,32 % (resultatet
gitt i mean = standardavvik). Ingen av disse infusjonene og koking av bladene hadde anti-
eller pro-oksidant effekter pa DNA (Gido et al. 2008).

Choi et al. testet 28 planteekstrakter for peroksynitritt (ONOQO") scavanging aktivitet ved en
fluorometrisk metode. ONOQO" er en cytotoksikant med sterkt oksiderende egenskaper mot
ulike cellulere bestanddeler, inkludert sulfhydryler, lipider, aminosyrer og nukleotider, og
kan fore til celledgd, lipidperoksidering, kreftutvikling og aldring. Metanol ekstrakt av A.
eupatoria ble evaporert for lasemidlet og restene ble konsentrert, tarket og deretter lgst i vann
inneholdende 10 % etanol. Ekstraktet ble videre fortynnet til en konsentrasjon pa 5,0 pg/ml.
Fluorometrisk analyse med eller uten SIN-1 (f.c. 10 uM) eller autentisk ONOO- (f.c. 10 uM)
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gav ONOO™ scavenging aktivitets verdier pa 39,93+2,54 % og 52,70+3,22 %, henholdsvis
(Choi et al. 2002).

Copland et al. undersgkte antibakteriell og fri radikal scavanging aktivitet av A. eupatoria frg.
Fri radikal scavanging aktivitet av n-Heksan, diklorometan, metanol ekstrakter og fire Sep-
Pak fraksjoner fra metanol ekstrakt, ble testet ved hjelp av DPPH metoden, mens
antibakteriell aktivitet ble testet mot seks bakterier (se tabell 10) fra de samme ekstraktene.
Blant de tre ra ekstraktene, var det bare n-heksan ekstrakt som viste hemmende effekt mot
Bacillus cereus og Bacillus subtilis (MIC= 0,75 mg/ml for begge). Mens av de fire Sep-Pak
fraksjonene, var det kun fraksjoner eluert med 30, 60 og 80 % metanol i vann, som viste
signifikant antibakteriell aktivitet. Nar det gjelder fri radikal scavanging aktivitet var det bare
metanol ekstrakt og to Sep-Pak fraksjoner (30 og 60 %) som viste betydelig aktivitet med
RCso° pa 4,64x10™, 5,13x10° og 4,73x10™“mg/ml, henholdsvis. RCso av den positive
kontrollen, quercetin var 2,88x10°mg/ml (Copland et al. 2003).

Tabell 10: Antibakteriell aktivitet av ekstrakter og Sep-Pak fraksjoner fra A. eupatoria
(Copland et al. 2003).

Bacteria NCTC MIC (mg,/ml)
Hexane DCM MeOH Sep—Pak fractions Ciprofloxacin
30 60 80 100
Bacillus cereus 9689 0.75 - - — 050 038 - 2.1x107%
Bacillus subtilis 7801 075 - - 050 - 050 - 1.6xX10°*
Escherichia coli 8110 - - - - 038 - - 9.0x10°°
Pseudomonas 6750 - - — — - — - 52x107°
aeruginosa

Salmonella goldcoast 13175 - - - - - - - 3.0X10°°
Staphvlococcus aureus 10788 — - — 075 038 038 - 31x10°1

(—)=No mhibition of growth at the concentrations tested.
No mnhibition with negative control (1% DMSO).
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| en studie pa italiensk, hvor kun en kort rapport var tilgjengelig pa engelsk, ble den diuretiske
og urikosuriske effekten undersgkt. Infusjoner og avkok ved 15 % (w/v) ble laget fra A.
eupatoria frgblad og administrert oralt til en mannlig albino rotte. Dosen var pa 20 ml/kg
(tilsvarer 3 g av tarr A. eupatoria). Konsentrasjonen til urinsyre og urea i samlet urin ble
bestemt. Det ble sett at A. eupatoria har signifikant urikolytisk effekt, mens den diuretiske
effekten er liten og elimineringen av urea er uforandret. Dette forklarer bruken av denne
planten i folkemedisin (Giachetti et al. 1986).

Essensielle oljer fra A. eupatoria ble undersgkt for hemmende aktivitet mot mykotoksine
sopp; Aspergillus flavus, A. parasiticus, A. ochraceus og Fusarium moniliforme. Dette er sopp
som kontaminerer mat og korn som lagres for en lang periode. Essensielle oljer, utarbeidet
ved damp destillasjon, ble testet pa sopp som var dyrket pa potet dekstrose agar (PDA)
medium. Essensielle oljer ble testet ved forskjellige konsentrasjoner: 500, 1000, 2000 og 3000
ppm. Det ble sett fungicidal aktivitet bare mot F. moniliforme ved 3000 ppm (100 %
reduksjon), mens samme konsentrasjon hadde fungistatisk aktivitet pa A. flavus, A. ochraceus
og A. parasiticus (med reduksjon pa 94, 95 og 97 %, henholdsvis) (Soliman and Badeaa
2002).

Struktur-aktivitet studier

Lee et al. undersgkte den nevrobeskyttende evnen til A. eupatoria ved bruk av glutamat-
indusert oksidativ stress i HT22 hippocampal celler. Studien viste en signifikant
nevrobeskyttende aktivitet av metanol ekstrakt fra planten. Aktive forbindelser ble isolert
(forbindelser 1-10) og det viste seg at forbindelse 4 (astragalin), 7 (isoquercitrin), 8 (quercitrin
)og 9 (luteolin 7-O-4-D-glukoronid) hadde signifikant nevrobeskyttende aktivitet (se kjemiske
eller biologiske studier). Hgyt innhold av forbindelse 7, isoquercitrin i metanol ekstraktet og
potent nevrobeskyttende aktivitet av denne forbindelsen kan dels forklare den
nevrobeskyttende effekten av metanol ekstraktet. Det er funnet ut at tilstedeverelsen av
hydroksyl gruppe ved C3 og 3°,4’-dihydroksy gruppen pa B ring er viktig for antioksidant
aktivitet av flavonoider. Derfor kan man konkludere med at quercetin glykosider (forbindelse
6-8) var mer potente enn kaempferol glykosider (1-4), med unntak av astragalin (4) (Lee et al.
2010).
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Nar det gjelder forskjellen i nevrobeskyttende aktivitet av de tre quercetin glykosidene, rutin
(6), isoquercitrin (7) og quercitrin (8), ser det ut som at sukker enheten spiller en rolle her.
Fordi oksidizabiliteten av flavonoid glykosider reduseres nar substituent ved C3 blir en
darligere «leaving group»(ikke lett a fjerne den). Derfor har rutin lavere oksidizabilitet enn
quercetin monoglykosidene (7,8). Mellom de to sistnevnte quercetin monoglykosidene, viste
glukose innholdende quercitrin (7) markert hgyere aktivitet enn rhamnose-innholdende
quercitrin (8). Dette kan vare pa grunn av lavere polaritet av rhamnose grunnet dets metyl
gruppe plassert ved C5. Kort sagt var det strukturell variasjonen av hydroksyl grupper og
sukker enheter arsaken til de isolerte flavonoidenes forskjell i beskyttende aktivitet (Lee et al.
2010).

Kliniske studier

Ingen Kliniske studier ble funnet.

Toksikologiske studier

Ingen toksikologiske studier er funnet.

Konklusjon/oppsummering

A. eupatoria er en flerarig, velluktende urte plante med krydderaktig bitter smak. Den
tradisjonelle bruken for denne planten er svaert omfattende. Nordal opplyser tradisjonell bruk
som adstringent og diuretisk middel. Andre vanlige tradisjonelle bruksomrader for denne
planten er lever-og gallelidelser, ved dysfunksjoner i respirasjonstrakt, urinveiene og
gastrointestinal trakt, anti-inflammatorisk, anti-diabetisk, sarbehandling, for sar i munn og

svelg, og som gurglevann.

Det er gjort en del kjemiske og biologiske studier, sarlig pa overjordiske deler av planten.
Kjemiske studier rapporterer innholdet av tanniner, flavonoider, fenoliske syrer, tokoferoler,
triterpenoider, flavan-3-oler, en rekke essensielle oljer, vitamin B, vitamin K, askorbinsyre,

nikotinsyreamid og kiselsyre.
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To forskjellige studier gjort pa anti-inflammatorisk aktivitet, angir at planten har anti-
inflammatorisk aktivitet og at denne aktiviteten er relatert til antioksidant egenskaper av
planten. Det var ogsa en lineer sammenheng mellom antioksidant effekt og fenol innhold.
Total fenol innhold og antioksidant egenskaper er rapportert i flere studier og forklarer en
gunstig helseeffekt. | en annen studie viste planten anti-inflammatorisk aktivitet ved & hemme
frigjeringen av proinflammatoriske mediatorer fra hjerne celler. Disse studiene stgtter den
tradisjonelle bruken som anti-inflammatorisk middel. Antitumor og antibakteriell aktivitet ble
ogsa sett og forklarer derfor den tradisjonelle bruken mot disse bruksomradene. Planten viste
ogsa anti-hyperglykemiske egenskaper. En vandig bladekstrakt, gitt til STZ-diabetiske mus,
motvirket vekttap, polydipsi, overspising og hyperglykemi. Planten forsterker ogsa
stimuleringen av insulin sekresjon og glukose opptak. Dette stotter derfor den tradisjonelle
bruken og utgjar et potensielt kosttilskudd for behandling av diabetes. En studie viser ogsa
leverbeskyttende effekt pa rotter derav bruk i tradisjonell medisin. Det ble ogsa sett aktivitet
mot H. pylori, noe som kan forklare tradisjonell bruk ved gastrointestinale sykdommer (de
som er relatert til denne bakterien). Kun en studie var funnet pa den diuretiske effekten. Det
ble sett signifikant urikolytisk effekt men den diuretiske effekten var lav. Dette gir derfor ikke
god nok statte til den tradisjonelle bruken som diuretisk middel i Burma (eller andre steder).
Nar det gjelder den tradisjonelle bruken i Burma som adstringent, var det heller ikke gjort
noen biologiske studier pa dette. Men kjemiske studier viser at planten inneholder tanniner,
som har generelt rapportert adstringerende egenskaper. Dette stgtter derfor den tradisjonelle
bruken i Burma. Andre effekter som antiviral, nevrobeskyttende, effekt mot Hepatitt B virus,
og insekticidal aktivitet er ogsa rapportert. Planten viser en del lovende aktiviteter men det er

fortsatt flere bruksomrader i tradisjonell medisin, som ma studeres.
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Cheilosoria tenuifolia (Burm. f.) Trev.

Taksonomiske betegnelser

Botanisk navn: Cheilosoria tenuifolia (Burm. f.) Trev (TPL 2010).
Fijiansk navn: Lovatu (Cambie and Ash 1994).

Reang stammen i Tripura(India): Dalamkhundruj (Shil and Choudhury 2009).
Santhal stammen (India): Dodheri (Gupta 1971)

Klasse: Equisetopsida C. Agardh.

Underklasse: Polypodiidae Cronquist, Takht. & W. Zimm.

Orden: Polypodiales Link.

Familie: Pteridaceae E.D.M. Kirchn.(Adiantaceae) (Tropicos ; TPL 2010).
Genus: Cheilosoria Trevis.

Basionym: Trichomanes tenuifolium Burm. f. (Tropicos).

Synonymer: Acrostichum tenue Retz., Adiantum cicutaefolium Lam., Adiantum tenuifolium
Sw., Cheilanthes contigua Baker, Cheilanthes semiglabra (Kunze) Fée, Cheilanthes
tenuifolia (Burm. f.) Sw., Notholaena semiglabra Kunze, Cassebeera tenuifolia (Burm. f.) J.
Sm., Pteris humilis G. Forster, Pteris nigra Retz., Aspidium tenue Retz., Cheilanthes rupestris
Wallich, Cheilanthes micrantha Wallich, Cheilanthes hispidula Kunze, Cheilanthes
moluccana Kunze, Cheilosoria javensis Trev.St. Leon, Pteris alpina Field, Cheilanthes
sciadioides Domin (Quirk et al. 1983; TPL 2010).

Litteraturfunn

Det ble funnet kun 1 treff (kinesisk patent) med «Cheilosoria tenuifolia» som sgkeord pa
SciFinder. Kun 6 treff (2 patenter pa kinesisk, 4 treff pa engelsk) ble funnet pa det navnet som
er registrert i Burma herbarium (Cheilanthes tenuifolia). Mens sgk pa Google Scholar gav 9
treff pa det aksepterte navnet og 735 treff pa Cheilanthes tenuifolia (mange av disse var ikke
relatert til oppgaven). Sgk pa alle synonymer gav heller ikke mange treff. Ut i fra dette kan

man si at det er gjort veldig lite vitenskapelig arbeid pa denne planten.
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Fakta om planten

Cheilosoria tenuifolia er en liten bregneplante med en krypende rotstokk (Cambie and Ash
1994). Bregneblad, opp til 63 cm lang og 17 cm bred, stengel og hovedaksel mark rgd-brun,
glatte eller med glissen har(2-13 celler) og sveert sparsom, mager vekt. Bladplater er
femkantede, trekantede eller eggformet, 3-4 finnet ved basis, 3-finnet for den meste av
lengden, det starste smabladet er trekantet-eggformet, takkete smablad lansettformet eller
eggformet; en ytterste takket smablad har noen ganger litt hale; bladkanten er helrandet eller
fliket, med gverste og nederste flater med sveert sparsomme, korte (mindre enn 0,5 mm),
spisse har(2-3 celler) men av og til er den nesten glatt. Sporene er tetraedriske eller rund-
tetraedriske, kornete og trilete (en gammel type sporer), med varierende mengde av
ornamentering som ser ut som et pigget nettverk, og 38-53 mikrometer i diameter, 32 per
sporehus (FOA).

Habitat og utbredelse av planten

C. tenuifolia forekommer i kystnare omrader av Northern Territory og Queensland i
Australia, i Nepal, India, Sri Lanka, ser-gst Asia og Stillehavsgyene. | Australia er den funnet
pa gresskledde eller steingrunn i apne skogsomrader, til en hgyde pa 900 m. I India er den
funnet pa tarre bakker, mens i Sri Lanka er den a finne pa jord bredder ved veikanter (FOA ;
Quirk et al. 1983).

Tradisjonell bruk

Rotstokken av C. tenuifolia blir i enkelte steder i India brukt som en generell tonic, mens
roten blir brukt til & kurere sar (Benjamin and Manickam 2007; Mannan et al. 2008). Nayar et
al. rapporterer at rotstokken har i tillegg sarhelende egenskaper (Nayar et al. 2003). Hos
Reang stammen i Tripura staten i India, blir bregneblad av planten kuttet i biter og laget til en
pasta, pafert byller i form av gratomslag for a frigjere pus og som antiseptisk. Gratomslaget
brukes en gang daglig til byllen blir kurert (Shil and Choudhury 2009). Mens i Kolli Hills av
gstlige Ghat i India blir juice fra bladene av C. tenuifolia blandet med varmt vann og tatt oralt
sammen med honning for & behandle hals smerter (Karthik et al. 2011). Santhal stammen i
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India bruker roten av denne planten i et preparat som gis ved sykdommer som er relatert til
hekse kraft eller det onde gyet (Gupta 1971).

| Yap gyene blir C. tenuifolia, blandet med en del andre planter, gnidd over kroppen ved
forkjalelse. Planten blir ogsa klemt sammen og presset til en juice, i kombinasjon med andre
planter og tatt tre ganger om dagen, i tre dager for samme plage. Ny juice ma tas den fjerde
dagen (DeFilipps et al. 1988).

| Fiji er en te fra denne planten kjent for a bli brukt til barnas mage problemer (Cambie and
Ash 1994). Ingen tradisjonell bruk for denne planten er nevnt i Nordals Burma herbarium

(NFS 1963).

Kjemiske studier

Faux et al. rapporterer tilstedeveerelsen av insekt hudskifte hormonet ecdyson i Cheilanthes
tenuifolia, (synonymet til Cheilosoria tenuifolia). Det ble ogsa oppdaget to relaterte
forbindelser til ecdyson, cheilanthoner A og B, som ble vist & veere 7,8- dihydroecdyson og
25-deoksy-7,8-dihydroecdyson, henholdsvis (Faux et al. 1970).

T oHMe o

Figur 1: Kjemisk struktur av ecdyson (1), cheilanthon A (2) og cheilanthon B (3), hentet fra
Faux et al. (1970) og kopiert fra SciFinder.
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Biologiske studier

Faux et al. rapporterer ogsa at bade cheilanthon A og B er vist & vere biologisk inaktive, nar
de ble testet opptil 0,6 g per dyr i isolerte abdomen av insektet Calliphora stygia. Ulikt
ecdyson, cheilanthon A fremskyndte heller ikke puppe dannelsen, nar den ble injisert i larvene
(Faux et al. 1970).

Kliniske studier

Ingen Kliniske studier er rapportert pa denne planten.

Toksikologiske studier

Det er ikke blitt rapportert noen toksikologiske studier pa denne planten, men Croft
rapporterer at bregnebladene til C. tenuifolia har vist a vere toksiske hos farm dyr (Croft
1982).

Konklusjon

C. tenuifolia er en liten bregneplante som har blitt brukt i tradisjonelt folkemedisin ved veldig
forskjellige bruksomrader. Den tradisjonelle bruken ser ut til & veere mest utbredt i India, hvor
roten av planten brukes til & kurere sar og ved sykdommer relatert til heksekraft, rotstokken
som en generell tonic og som sarhelende middel, bregneblad mot byller, som antiseptisk og
mot halssmerter. | Yap gyene blir den brukt ved forkjglelse mens i Fiji brukes te fra planten
mot barnas mage problemer. Ingen tradisjonell bruk er imidlertid nevnt i Nordal Burma

herbarium.

Det er nesten ikke gjort noe vitenskapelige studier pa denne planten. Det eneste studiet som er
gjort rapporterer at planten inneholder kjemiske komponenter som insekt hormonet ecdyson
og dets relaterte forbindelser, cheilanthoner A og B. Begge de to sistnevnte forbindelsene ble
funnet & vere biologisk inaktive. Derfor er det forelgpig ingen vitenskapelig stette for de

tradisjonelle bruksomradene for C. tenuifolia.
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Clematis apiculata Hook.f. & Thomson

Intet bilde av planten var tilgjengelig.
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Clematis apiculata Hook.f. & Thomson

Taksonomiske betegnelser

Botanisk navn: Clematis apiculata Hook.f. & Thomson (TPL 2010).

Nord Thailand: cuan kya (felles navn for Clematis arter) (Brun and Schumacher 1987).
Klasse: Equisetopsida C. Agardh

Underklasse: Magnoliidae Novak ex Takht.

Overorden: Ranunculanae Takht. ex Reveal

Orden: Ranunculales Juss. ex Bercht. & J. Presl

Familie: Ranunculaceae Juss.

Genus: Clematis L. (Tropicos).

Litteratursgk

Overraskende nok var det veldig lite informasjon a finne pa denne planten. SciFinder sgk pa
det aksepterte navnet «Clematis apiculata», gav kun 1 treff som var ikke relevant. 562 treff
ble funnet pa Google Scholar men ingen av disse kunne brukes i oppgaven. Sgk i andre

databaser og i bgker var heller ikke vellykket.

Fakta om planten

C. apiculata er en flerarig busk (TPE). Planten er distribuert i India(Maghalaya, Manipur)
(Dhar and Samant 1993). Ingen beskrivelse av planten eller bilde kunne finnes.

Tradisjonell bruk

Ingen tradisjonell bruk i Burma er rapportert av professor Nordal (NFS 1963). Brun og
Schumacher informerer at i Nord Thailand, er hele planten av Clematis arter, i form av terket
og knust plantemateriale, blitt brukt mot en type sykdom som blir kalt «sanibaad». Dette er en

kronisk sykdom som vanligvis innledes med feber (Brun and Schumacher 1987).
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Kjemiske studier

Ingen kjemiske studier er rapportert pa denne planten.

Biologiske studier

Der er ikke publisert noen biologiske studier pa denne planten.

Kliniske studier

Ingen Kliniske studier er rapportert.

Toksikologiske studier

Ingen toksikologiske studier er rapportert.

Konklusjon

C. apiculata er en plante med veldig begrenset informasjon tilgjengelig. Ingen studier var

funnet for denne planten. Ingen tradisjonell bruk i Burma er rapportert av Professor Nordal.
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Ixora chinensis Lam.
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Ixora chinensis Lam.

Taksonomiske betegnelser

Botanisk navn: Ixora chinensis Lam. (TPL 2010).

Burmesisk navn: Pon-na-yeik (NFS 1963).

Japansk navn: Santanka (Kobayashi et al. 2005)

Thailandsk navn: Kem (Kaisoon et al. 2011 b)

Kampung Parit Tok Ngah, Perak(Malaysia): Pecah periuk (Ngah 2011)
Nord- Thailand: Som sug (Ixora arter) (Brun and Schumacher 1987).
Andre vanlige navn: West indian jasmine (Kaisoon et al. 2011 a).
Klasse: Equisetopsida C. Agardh

Underklasse: Magnoliidae Novak ex Takht.

Overorden: Asteranae Takht.

Orden: Gentianales Juss. ex Bercht. & J. Pres|

Familie: Rubiaceae Juss.

Genus: Ixora L. (Tropicos).

Synonymer: Bemsetia paniculata Raf., Gaertnera hongkongensis Seem., Ixora blanda Ker
Gawl., Ixora coccinea Curtis, Ixora colei Gentil, Ixora crocata Lindl., Ixora dixiana Gentil,
Ixora dubia Schult., Ixora flammea Salisb., Ixora incarnata Roxb. ex Sm., Ixora kroneana
(Mig.) Bremek., Ixora pallida Reinw. ex Miq., Ixora rosea Sims, Ixora speciosa Willd., Ixora
stricta Roxb., Ixora stricta var. mekongensis Pierre ex Pit., Pavetta arborea Blanco, Pavetta
chinensis (Lam.) Roem. & Schult., Pavetta kroneana Miq., Pavetta stricta (Roxb.) Blume,
Sykesia hongkongensis (Seem.) Kuntze, Tsiangia hongkongensis (Seem.) But, H. H. Hsue &
P.T. Li. (TPL 2010).
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Litteraturfunn

Det ble funnet 35 treff pa det gyldige navnet «Ixora chinensis» med 12 patenter, pa SciFinder.
Kun 15 av disse publikasjonene var pa engelsk og sgk pa alle synonymer gav heller ikke
mange treff. Det er kun blitt publisert 12 vitenskapelige studier (6 pa engelsk) fra perioden
2010-2012. Selv om det ble funnet flere treff i Google Scholar (1540 treff) pa det aksepterte
navnet, kunne de fleste av dem ikke brukes i denne oppgaven. Sgk pa andre databaser gav
heller ikke mange treff. Dette viser at det er blitt gjort veldig lite vitenskapelig arbeid pa

denne planten.

Fakta om planten

Ixora chinensis er en liten, tett busk som kan bli opp til 2 meter hay i sin naturlige tilstand,
men i hager eller innendgrs er den mye mindre og blir ofte sett pa som en potteplante.
Bladene er kort-stilket, omvendt eggformet-avlange, voksaktige, 6-10 cm lange. Blomstene er
tett arrangert med 4 kronblader i lysergdt for denne arten (Chow et al. 2003; Koh et al. 2009).
Pa grunn av dets attraktive oransje-rade blomster og rikt grant lgvverk pa stive stilker, viser
planten en god harmoni for blomster utforming. 1 tillegg har den en lengre vase levetid enn

andre Ixora arter, noe som gjar den til en god kutte blomst (Chen et al. 2003).

Habitat og utbredelse av planten

I. chinensis er naturlig hjemmehgrende i Sgr-Kina, Malaya og Thailand (Chen et al. 2003;
Koh et al. 2009).

Tradisjonelt bruk

. chinensis er rapportert a ha veert brukt mot hypertensjon. Hele planten brukes til & behandle
revmatisme, abscesser, blamerker og sar. Den er ogsa brukt som smertestillende og
lgsemiddel. Den er samt sagt a veere gunstig for beinmargen og gravid livmor (Koh et al.
2009). Den sies ogsa a vaere leverbeskyttende, kjemoprotektiv, antimikrobiell, antioksidant,

antinociceptiv, anti-mitotisk og anti-inflammatorisk (Kaisoon et al. 2011 b).
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Blomster fra planten er blitt brukt i tradisjonell kinesisk medisin til & behandle amenoré,
uregelmessig menstruasjon og som middel for & fremskynde fadsel eller abortmiddel (Yun
Cheung et al. 1986). Mens i Thailand blir blomstene konsumert som mat, i form av salat eller
ved steking (Kaisoon et al. 2011 a; Kaisoon et al. 2011 b). | Malaysia i Kampung Parit Tok
Ngah brukes den som prydplante i hager (Ngah 2011). | Nord Thailand, blir bark, rot og ved
av Ixora arter blitt brukt mot en type sykdom som blir kalt «sanibaad» (kronisk sykdom som
vanligvis innledes med feber). De blir ogsa brukt mot en sykdom som «kin phid»(betyr darlig
mat og kan gi en rekke sykdommer) og mot en sykdom med symptomer som kvalme, oppkast,

diare, feber og svimmelhet (Brun and Schumacher 1987).

Nordals herbarium oppgir at blomster fra planten har medisinske egenskaper ved tuberkulose
og bladninger (NFS 1963).

Kjemiske studier
Kjemisk undersgkelse av blad, stilk og kvist

Petroleum ekstrakt av 1. chinensis blad med etterfalgende kromatografi, viste tilstedevarelsen
av triterpenoidene lupeol og betulin, og sterolene f-sitosterol og stigmasterol. Tilsvarende
undersgkelse ble gjort pa I. chinensis stilk, men verken steroler eller triterpenoider ble isolert.
Etanol ekstrakter av stilkene og bladene kunne heller ikke gi noen triterpen syrer eller
saponiner (Hui and Ho 1968).

Det konsentrerte metanol ekstraktet av bladene og kvister av I. chinensis ble fortynnet med
vann, vasket med etylacetat og fordampet. Fraksjonering av restene isolerte to nye iridoid
glukosider; ixorosid (1) og ixosid (2) sammen med den kjente geniposidic syre (3) (Takeda et
al. 1975).
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Figur 1: Kjemisk struktur av ixorosid (1), ixosid (2) og geniposidic syre (3), hentet fra
Takeda et al. (1975) og kopiert fra SciFinder.

Kjemisk undersgkelse av frg

Heksan ekstrakt av modne I. chinensis frg ble undersgkt av Huang. Frgene inneholdt en olje

som hovedsakelig bestod av fettsyrer som palmitinsyre, stearinsyre, oljesyre, forbindelse

A(ukjent), linolensyre, crepenynic syre (octadec-cis-9-en-12-ynoic acid) og cis, cis, cis, trans-

8, 10,12,14 - octadecatetraenoic syre,(som for enkelthets skyld er oppkalt ixoric syre). De to

sistnevnte syrene var de viktigste komponentene og omfattet inntil ca. 70 % av de totale

fettsyrene avledet fra oljen (Huang 1990).
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Figur 2: Kjemisk struktur av ixoric syre (1) og crepenynic syre (2), hentet fra Huang (1990)

og kopiert fra SciFinder.
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Kjemisk undersgkelse av blomst

Vankar og Srivastava ekstraherte blomstene fra I. chinensis med 1 % syreholdig metanol og

screenet ekstraktet for total antocyanin innhold(TAC) ved bruk av en spektrofotometrisk

differensial pH metode. Blomstene fra planten viste seg a inneholde 50.84 mg/kg TAC

(Vankar and Srivastava 2010).

Kaisoon et al. investigerte fenoliske forbindelser fra ulike spiselige blomster fra Thailand,

deriblant I. chinensis, som har lenge veert konsumert som grgnnsaker eller brukt som

ingrediens i matlaging. Fenoliske syrer eksisterer i tre former; frie, lgselige konjugerte og

bundet. | denne undersgkelsen ble det undersgkt for fenolisk innhold i bundet fenolisk

ekstrakt og lgselig fenolisk ekstrakt og total flavonoid innhold i bundet og lgselig ekstrakt.

Det ble identifisert flere fenoliske syrer og flavonoider. Se tabell 1 under (Kaisoon et al. 2011

b).

Tabell 1: Laselig- og bundet fenolisk syre innhold i blomster ekstrakt av 1. chinensis, oppgitt

i mikrogram per gram terr vekt(pug/g DW) (Kaisoon et al. 2011 b).

Fenolisk syre

I lgselig fenolisk ekstrakt

I bundet fenolisk ekstrakt

Galle syre 66.3£2.3 29.8+£0.3
Protocatechu syre 13.1+0.4 39.915.6
p-hydroksy benzosyre 26.2+1.13 58.7£1.5
Vanilje syre 15.6+£0.4 -
Klorogensyre 54.0+2.8 -

Caffein syre 11.41+0.16 -

Syringin syre 6.0+0.2 57.2+0.3
p-coumarin syre 7.5+0.1 104.1+9.1
Ferulic syre 19.56+1.2 26.912.1
Sinapin syre 31.4+0.6 64.8+6.7
Totalt 251.149.3 381.4+25.6
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Tabell 2: Laselig- og bundet flavonoid innhold i blomster ekstrakt av I. chinensis, oppgitt i

mikrogram per gram terr vekt(ug/g DW) (Kaisoon et al. 2011 b).

Type flavonoid Laselig flavonoid innhold Bundet flavonoid innhold
Rutin 139.0+2.6 28.5+1.5

Myricetin 5.18+0.1 3.0+0.4

Quercetin 102.4+3.2 13.6+0.8

Apigenin 0.64+0.0 14.5+£2.5

Kaempferol 3.77£0.0 Ikke detektert

Totalt 251.0+£5.9 59.6+5.2

Figur 3: Kjemiske strukturer av fenoliske syrer fra blomster ekstrakt av I. chinensis; galle

syre (1), protocatechu syre (2), p-hydroksy benzosyre (3), klorogensyre (4), caffein syre (5),

syringin syre (6), p-coumarin syre (7), ferulic syre (8), sinapin syre (9), hentet fra Kaisoon et
al. (2011 b) og kopiert fra SciFinder.
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Figur 4: Kjemisk struktur av flavonoider fra blomster ekstrakt av 1. chinensis; rutin (1),
myricetin (2), quercetin (3), apigenin (4), kaempferol (5), hentet fra Kaisoon et al. (2011 b) og
kopiert fra SciFinder.
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Biologiske studier
Antioksidant aktivitet

Vankar og Srivastava foretok en antioksidant aktivitets undersgkelse av planten ved bruk av
DPPH metoden og malte DPPH hemming ved 5 minutter og ved 20 minutter. Metanol
ekstrakt av I. chinensis blomster viste en 49+0.21 % DPPH hemming ved 20 minutter.
Undersgkelsen konkluderte med at total antocyanin innhold i blomstene fra planten var

ansvarlig for de antioksidante egenskapene (Vankar and Srivastava 2010).

Antioksidant aktivitet av blomster ekstrakt fra 1. chinensis ble undersgkt av Kaisoon et al. Det
ble foretatt DPPH radikal scavenging aktivitets undersgkelse og en FRAP undersgkelse
(Ferric reducing/antioxsidant power) av lgselige og bundne fenoliske fraksjoner fra blomster

ekstraktet. Begge analysene viste noe antioksidant aktivitet (Kaisoon et al. 2011 b).
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Tabell 3: Antioksidant aktivitet av blomster ekstrakt av I. chinensis (Kaisoon et al. 2011 b).

Analyse Loselig Bundet
DPPH( % inhibisjon) 62.52+3.61 33.67+£2.13
FRAP(mmol FeSO,/100 g 14.45+0.57 15.8+1.3
tarr vekt)

Antibakteriell effekt

Abdullah et al. utfgrte en screening av de antibakterielle egenskapene til 1. chinensis blad,
blomster og stilk/bark. Plantedelene ble ekstrahert med metanol, etylacetat, heksan og
destillert vann, individuelt ved en konsentrasjon pa 0,1g/ml i 10 timer ved romtemperatur og
ved en agitasjon pa 300 rpm. Raekstrakt av planten (5 mg/plate) ble testet mot Bacillus
subtilis og Escherichia coli ved bruk av agar plate diffusjonsmetoden. Den antibakterielle
aktiviteten ble bestemt ved maling av inhibisjons sone diameter rundt platen. De
kommersielle antibiotika som kloramfenikol, gentamycin, streptomycin, tetrasyklin og
vankomycin hadde en inhibisjonssone pa 23.7, 26.0, 21.3, 24.0, og 20.0 henholdsvis, mot B.
subtilis. Hvis man sammenligner resultatene med de kommersielle antibiotika (se tabell 4), ser
man at metanol-, etylacetat- og heksanekstrakt (kun stilk/bark) av planten viser en svak
antibakteriell aktivitet. Ingen av plante ekstraktene viste aktivitet mot E.coli (Abdullah et al.
2011).

Tabell 4: Antibakteriell aktivitet av metanol-, etylacetat-, heksan- og destillert vann ekstrakter
av de ulike plante delene fra I. chinensis mot B. subtilis vekst ved maling av inhibisjonssone
diameter(mm) (Abdullah et al. 2011).

Plante del Metanol Etylacetat Heksan Destillert vann
ekstrakt ekstrakt ekstrakt ekstrakt

Blad 11.0 9.5 - -

Blomster 115 10.7 - -

Stilk/bark 10.0 10.0 12.5 -

Kliniske studier: Ingen Kkliniske studier er rapport.
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Toksikologiske studier: Ingen toksikologiske studier er blitt gjort pa denne planten.

Konklusjon:

I. chinensis er en liten tett busk som blir brukt som prydplante i hager eller potteplante
innendgrs. | tradisjonelt folkemedisin er den blitt brukt mot en rekke forskjellige lidelser.
Professor Nordals Burma herbarium oppgir at I. chinensis blomst har medisinske egenskaper
ved tuberkulose og bladninger. Mens i kinesisk tradisjonell medisin har blomstene blitt brukt
til & behandle amenoré, uregelmessig menstruasjon og som middel for a fremskynde fadsel
eller abortmiddel. Hele planten har vert brukt mot hypertensjon, revmatisme, abscesser,
blamerker, sar. Den er ogsa sagt a veere gunstig for beinmargen og gravid livmor,
leverbeskyttende, kjemoprotektiv, antimikrobiell, antioksidant, antinociceptiv, anti-mitotisk,

anti-inflammatorisk og smertestillende. Mens i Thailand blir den konsumert som mat.

Det er gjort veldig lite forskning pa denne planten. Kjemiske studier viser tilstedeveerelsen av
kjemiske komponenter som triterpenoider, steroler, iridoid glukosider, fettsyrer, antocyaniner,
fenoliske syrer og flavonoider. Mens noen fa biologiske studier viser at 1. chinensis har
muligens antioksidant egenskaper og svak antibakteriell aktivitet, derav tradisjonell bruk som
antioksidant og antimikrobiell middel. Ingen biologiske studier stgtter den tradisjonelle
bruken rapportert i Nordals herbarium. Mer forskning pa denne planten er derfor ngdvendig

for & kunne avklare eventuelle nyttige egenskaper.
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Monochoria vaginalis (Burm.f.) C.Presl

Taksonomiske betegnelser

Botanisk navn: Monochoria vaginalis (Burm.f.) C.Presl (TPL 2010; WCSP 2011).
Burmesisk navn: Beda, Le-pa-douk (NFS 1963).

Engelske navn: oval-leaved pondweed, oval-leaved monochoria, pickerel weed (Kays 2011).
Nord-gst Thailand: Ehin (Somnasang et al. 1998).

Kathmandu og Pokhara dalene i Nepal: Karkale jhar (Joshi and Joshi)( Det var ikke mulig &
finne referanse om tidsskrift, dato og sidetall pa denne studien).
Kamrup distrikt av Assam, India: Bhat meteka (Das et al. 2006).

Vestlige Ghat, India(enkelte stammer): Karinkoovalam (Narayanan and Kumar 2007).
Ser Orissa, India: Mirmira (Panda and Misra 2011).

Uttarakhand i India: Nanka (Phondani 2011).

Tripura, India: Kochuri (Majumdar and Datta 2007).

Tamil Nadu, India: Karunkuvalai (Yang et al. 2006).

Gond stammen i India: Nukha (Sharma and Gautam 2006).

Kerala, India: Indivara (Khare 2007).

Tehri Garhwal distrikt, India: Kuttra (Dangwal et al. 2010).

Kinesisk: Hu Ts’ao, ya she cao (Kirtikar et al. 1975; Kays 2011).
Bengalsk: Nukha, nanka (Kays 2011).

Indonesia: jagung manis, eceng patik, eceng leutik, wewehan (Kays 2011).
Portugisisk: monocoria, udoendo (Kays 2011).

Urdu: bazvi pati khoodro poda (Kays 2011).

Filippinsk: Calaboa, hinguion, gabing-uak (Kirtikar et al. 1975; Kays 2011).
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Andre navn pa planten i India: Kakapola (pa malayalam), Nirkancha (pa telugu),

Senkzhuneerkizhangu (Siddha/Tamil) (Khare 2007).

Klasse: Equisetopsida C. Agardh

Underklasse: Magnoliidae Novék ex Takht.
Overorden: Lilianae Takht.

Orden: Commelinales Mirb. ex Bercht. & J. Presl
Familie: Pontederiaceae Kunth

Genus: Monochoria C. Presl (Tropicos).

Synonymer: Pontederia plantaginea Roxb., Pontederia pauciflora Blume, Pontederia
loureiroana Schult. & Schult.f., Pontederia vaginata Royle, Pontederia linearis Hassk.,
Monochoria ovata Kunth, Monochoria pauciflora (Blume) Kunth, Monochoria plantaginea
(Roxb.) Kunth, Pontederia lanceolata Wall. ex Kunth, Monochoria junghuhniana Hassk.,
Monochoria linearis (Hassk.) Mig., Boottia mairei H.Lév, Gomphima vaginalis (Burm.f.)
Raf., Pontederia vaginalis Burm.f. (basionym), Monochoria vaginalis (Burm. f.) C. Pres| ex
Kunth (Tropicos ; WCSP 2011).

Litteraturfunn

Sek pa Monochoria vaginalis pa SciFinder gav treff pa 918, og av disse var det kun 144 treff
som var pa engelsk, resten var pa sprak som var uforstaelig for meg, hovedsakelig japansk
(654 treff) og kinesisk (89 treff). Det var overraskende mange patenter pa denne planten. Av
de 918 publikasjonene, var sa mange som 763 treff pa patenter, hvorav kun 48 av patentene
var pa engelsk. Av de 144 funnene som var forstaelige for meg, var de fleste artiklene om
ugress kontroll og herbicider. Kun 6 treff var nyttige for denne oppgaven. Sgk pa alle
synonymer gav heller ikke nyttige treff. Sgk pa Google Scholar gav 2250 treff, men mange av
disse publikasjonene var ikke direkte relatert til sgket. Dette betyr at selv om det finnes veldig
mye informasjon og forskning pa M. vaginalis, er det gjort kun noen fa studier pa de kjemiske

og biologiske egenskapene av planten.
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Fakta om planten

Monochoria vaginalis er en vannlevende plante med en kort, svampaktig og noe utstrakt
rotstokk. Bladene er veldig varierende, ca.5-10x3,2-5 cm, fra linjeformet til eggformet, eller
eggformet-hjerteformet, vanligvis spisse. Bladstilk av de nedre bladene er lange, tykke,
sylindriske og avsmalnende og blomsterbarende stilk fremvoksende fra kanaliserte slirer fra
de gverste bladene. Planten har bla blomster, vanligvis radflekket, ordnet i lett piggete klaser
som er kuleformet til & begynne med. Hovedstilken for blomsterstanden forlenges nar
blomstene utvider seg og den endestilte blomsten dpner seg farst. Blomsterstilk er kort, ca. 3-
6 mm lang. Blomsterdekke er klokkeformet og 6-delt, segmentene er 10 mm lange, nesten lik
i lengde, 3 av dem er sa vidt omvendt eggformet, nesten 3 mm. brede. Altsa bredere enn de
andre 3 som er linjeformet-avlangt og 1,6-2 mm brede. Pollentrad av den store pollenknappen
er 5 mm lang, med en spiss horn pa den ene siden, mens pollentrad av de minste
pollenknappene er tradformet, 5 mm lang. Pollenknappene er linjeformet-avlangt, den stgrste
pollenknappen er 2,5 mm lang og den minste pollenknappen er 1,6 mm lang. Fruktknuten er
2,5 mm lang, ellipseformet og kjertellignende. Griffelen er 3 mm lang og arret er 3-fliket.
Frukten er ellipseformet, mindre enn 13 mm lang og kjertellignende pa utsiden. Frget er 0,8
mm lang, ogsa ellipseformet, avrundet i hver ende, blek med mange brune ribber (Kirtikar et
al. 1975).

Som det er typisk for mange ettarige vannlevende planter, er plante stgrrelse, bladform og
antall blomster av M. vaginalis, sveert variabel i forhold til mengden av vann. Plante prever av
M. vaginalis fra California viser vanligvis tre til atte blomster, mens beskrivelser av de fra
andre deler av verden tyder pa at blomsterstand av denne arten kan ha opptil 20 blomster
(eFlorasl).

Habitat og utbredelse av planten

M. vaginalis er utbredt over hele Kina, Bhutan, Kambodsja, India, Indonesia, Japan, Korea,
Laos, Malaysia, Myanmar, Nepal, Pakistan, Filippinene, Russland (Sibir), Sri Lanka,
Thailand, Vietnam, Afrika, Australia. Planten vokser i dammer, tanker, grgfter, sumper som et

ugress vanlig i risakrene, neer havniva til 1500 m (eFloras2 ; Khare 2007).
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Tradisjonell bruk

Nordals Burma herbarium opplyser at roten av M. vaginalis har vert brukt mot tannpine og
astma (NFS 1963). Plantens rotstokk og bladene har kjglende, bittersgt, aromatisk, og
vanndrivende egenskaper. Den er nyttig ved brennende fglelse i kroppen, fordervet tilstand av
pitta (enn type sinn/kroppstype i ayurvedisk medisin), tarste, urinretensjon, mage- og
leversykdommer, hoste, astma, tannverk, skjarbuk, byller og blgdninger. Planten brukes ogsa
som en grgnnsak i Asia, der stilkene og blomster blir kokt og spist (Chandran et al. 2011).
Juice av bladene er gitt for hoste. Roten blir foreskrevet for mage og lever plager. Bark blir

foreskrevet med sukker for astma(Khare 2007).

| Tamil Nadu i India, blir bladene av planten brukt mot tannpine eller som tannpasta (Yang et
al. 2006). Gond stammen av Noradehi Sanctuary i India, drikker juicen av M. vaginalis rot,
tre ganger daglig for diare (Sharma and Gautam 2006). Lokal befolkningen i Tehri Garhwal
distriktet i India anvender om lag 50 ml blad juice oralt, en gang om dagen i 3 dager, for &
kurere feber og forkjelelse og ogsa for a hindre overfladig blgdning under menstruasjon
(Dangwal et al. 2010). Bodo, Santhal og Dwarkuchi stammene i Kamrup distriktet av Assam
(India) spiser 10-15 gram av rotstokken av denne planten regelmessig, pa tom mage i en uke,
for & kurere astmatiske plager (Das et al. 2006). Mens i vestlige Ghat i India, brukes bladene
av planten mot diabetes (og som mat), av Paniya, Kuruma, og Kattunaikka stammene
(Narayanan and Kumar 2007). Mens i sgr Orissa i India, blir bladene brukt, sammen med
ingefar juice og honning, for a kurere hoste og forkjglelse. Roten tygges for & kurere tannpine
(Panda and Misra 2011). | fjell regionen av Uttarakhand i India, blir rotstokken brukt mot
astma og leversykdommer (Phondani 2011). Det er ogsa rapportert at rotstokken brukes ved
dysenteri og revmatisme i India (Adhikari et al. 2010). Tripuri stammen i Tripura i India
bruker avkok av fersk rot ved kvalme. Hele planten er kokt av stammefolk og er nyttig i
fordgyelsessykdommer (Majumdar and Datta 2007). | siddha systemet (indisk tradisjonell
medisin), brukes roten til a behandle hoste, pittam sykdommen, veneriske sykdommer, tarste,

besvimelse og feber (Palani et al. 2011).

| Thailand og i Kathmandu og Pokhara dalene i Nepal anvendes planten som mat (Joshi and

Joshi ; Somnasang et al. 1998).
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Neeringsmiddel innhold

Saupi et al. rapporterer innholdet av naeringsstoffer som proteiner, fett, karbohydrater og

kalsium fra blad, stengel og blomst av M. vaginalis (Saupi et al. 2009).

Tabell 1: Tilgjengelig data pa naeringsstoffer fra M. vaginalis, uttrykt i % tarr stoff (unntatt
for fuktighet som er uttrykt som % vat vekt og kalorier i kJ) (Saupi et al. 2009).

Plante Ra Total Kaloriverdi
del Fuktighet | protein Ra fett | karbohydrater (kJ) Kalsium
Blad, 88,6 1,0 0,2 3,8 69,96 80
stengel og
blomst

Kjemiske studier
Kjemisk undersgkelse av blad, blomst og rot

Chandran et al. utfarte en fytokjemisk analyse av blad, blomst og rot ekstrakt av M. vaginalis.
Kjemiske forbindelser som karbohydrater, proteiner, flavonoider, amino syrer, alkaloider,

tanniner, glykosider og fenoliske forbindelser ble isolert (se tabell 2) (Chandran et al. 2011).

Det ble ogsa foretatt en bestemmelse av total fenoler, tanniner og flavonoider i petroleums
eter, kloroform, etyl acetat, aceton, metanol, etanol og varmt vann ekstrakter av blad og roten
av planten. Total fenoler og tanniner er uttrykt som gallisk syre ekvivalent(GAE) mens
mengden av total flavonoider er beregnet i quercetin ekvivalenter (QE). Tabell 3 viser
mengden av disse forbindelsene i de ulike ekstraktene av blad eller roten (Chandran et al.
2011).
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Tabell 2: Fytokjemisk screening av M. vaginalis (Chandran et al. 2011).

Kjemisk forbindelse Blad Blomst Rot
Karbohydrater +++ +++ ++
Proteiner +++ +++ ++
Amino syrer +++ +++ +
Alkaloider +++ ++ +
Saponiner +++ ++ T+
Fenol forbindelser ++ ++ +
Tanniner ++ ++ +
Flavonoider ++ ++ +
Glykosider + + +
Flavonol glykosider | - - -
Hjerte glykosider + + +
Fytosteroler + + -
Fete oljer og fett + ++ -
Gummi og - - -
planteslim

(+) = kjemisk forbindelse tilstede, (-) = kjemisk forbindelse ikke tilstede.

Tabell 3: Fenoler, flavonoider og tannin innhold i blad og rot av M. vaginalis (Chandran et al.

2011).
Blad Rot Blad Rot Blad Blad
fenoler fenoler flavonoid | flavonoid | tanniner | tanniner
Ekstrakt (GAE (GAE | (QE/100g | (QE/100g | (GAE (GAE

9/1009) g/100g) ekstrakt) | ekstrakt) 9/1009) 9/1009)
Pet.eter 3,28+0,20 | 10,71+0,40 | 9,60+1,50 | 13,30+0,36 | 0,82+0,16 | 1,24+0,90
Kloroform | 3,19+0,45 | 9,10+0,33 | 8,67+1,95 | 12,67+0,71 | 1,4+0,54 | 0,58+0,80
Etyl acetat | 7,76+0,78 | 17,33+4,56 | 11,17+0,40 | 14,47+0,67 | 3,17+0,88 | 2,54+2,70
Aceton 12,14+0,53 | 10,98+1,90 | 14,63+1,16 | 17,87+5,75 | 6,31+0,83 | 1,50+1,20
Metanol 12,38+0,12 | 16,85+1,56 | 16,97+1,53 | 16,0+0,52 | 6,93+0,12 | 3,47+2,20
Etanol 16,91+0,66 | 14,63+0,64 | 24,33+1,45 | 16,30+0,62 | 11,5+0,85 | 1,88+1,30
Varm vann | 4,47+0,47 | 1,75+0,02 | 11,90+2,05 | 5,90+0,53 | 1,46+0,57 | 0,20+0,10
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Kjemisk undersgkelse av overjordiske deler

Palani et al. evaluerte fytokomponentene av en 90 % etanol ekstrakt av overjordiske deler fra
M. vaginalis. Syv kjemiske forbindelser ble identifisert for fgrste gang etter en GC-MS av
ekstraktet. Det var 2 fluoro forbindelser; 3-Trifluoroacetoksypentadekan og 4-etyl - 5-oktyl-
2, 2- bis (trifluorometyl) — cis 1, 3 — dioksalon, palmitinsyre (n-heksadekanoic syre), et fett
syre(undecanoic syre), alken forbindelsen Z, Z, Z-1, 4, 6, 9-nonadecatetraene, butanol
forbindelsen, 3-metyl-acetat-1-butanol og en eter forbindelse 1, 1, 3-trietoksy- propan (Palani
etal. 2011).

Kjemisk undersgkelse av hele planten

Row et al. isolerte tre nye forbindelser fra metanol ekstrakt av hele planten av M. vaginalis.
Det ble isolert og karakterisert to nye cerebrosider; (2S,3R,4E,8E,2’R)-1-0O-(B-D-
glukopyranosyl)-N-(2’-hydroksyicosanoyl)-4,8-sphingadienin (1) og (2S,3R,4E,8E,2’R)-1-O-
(B-D-glukopyranosyl)-N-(2’-hydroksyoktadekanoyl)-4,8-sphingadienin (2), og en ny
acylglykosyl sterol; 7-oksostigmasteryl-3-0-(6’-heksadekanoyl)-B-D-glukopyranosid (3). Det
ble ogsa isolert tre allerede kjente forbindelser; B-stigmasteryl-3-O-(6°-heksadekanoyl)-B-D-
glukopyranosid (4), 7-oksostigmasteryl-3-O-f-D-glukopynosid (5) og 3-stigmasteryl-3-O-f3-
D-glukopynoside (6) (Row et al. 2003).
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Figur 1: Kjemisk struktur av forbindelsene 1-6 (Row et al. 2003).
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Row et al. isolerte og karakteriserte to nye forbindelser fra metanol ekstrakt av hele planten av
M. vaginalis. Det ble funnet et nytt alkenylfenol; (102)-1-(2,6-dihydroksyfenyl)oktadek-10-
en-1-one (1) og en ny sterol; (20R,24R)-campest-5-ene-3p,4p-diol (2), i tillegg til ni kjente
forbindelser; 24-metylenelofenol (3), 4a-metyl-5a-ergosta-7,24(28)-dien-3p,4p-diol (4),
stigmast-4-en-3-one (5), 6B-hydroksystigmast-4-ene-3-one (6), cyclolauden-33-ol (7),
vomifoliol (8), dehydrovomifoliol (9), 3-oxo-a-ionol (10), og (-)-loliolid (11) (Row et al.
2004).

OH O
L Je I g
b (CHy)g (CH;)sCH;

HO,,, e
—0

s R]=R3=(.)H, R2=H
9 R], Rng), Rgzl':)]—]
10 R]=I‘:JH, R2=R3=H

Figur 2: Kjemiske strukturer av forbindelsene 1-11 (Row et al. 2004).
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Biologiske studier

Palani et al. evaluerte nefrobeskyttende og antioksidant aktivitetene av etanol ekstrakt av
overjordiske deler fra M. vaginalis, mot acetaminofen(APAP, paracetamol) indusert toksisitet
hos Wistar albino hann rotter. Test dyrene ble delt i fire grupper; gruppe 1 var behandlet med
destillert vann, gruppe 2 var toksin kontroll og ble behandlet med acetaminofen,(730 mg/kg
kroppsvekt), gruppe 3 og 4 ble behandlet oralt, med planteekstrakt pa 250 mg/kg og 500
mg/kg kroppsvekt, henholdsvis og acetaminofen. | APAP induserte grupper, ble det sett en
gkning i nivaene av serum urea og kreatinin, sammen med en gkning i kroppsvekt og
reduksjon i urinsyre niva. Dette indikerer induksjon av alvorlig nefrotoksisitet. Disse verdiene
ble signifikant korrigert ved behandling med M. vaginalis ekstrakter ved de to forskjellige
dosene (250 og 500 mg/kg kroppsvekt) (Palani et al. 2011).

Undersgkelse av hematologiske parametere, viste en signifikant reduksjon i hemoglobin(Hb)
og pakket celle volum(PCV) nivaer hos APAP behandlende gruppen, som resulterer i
acetaminofen assosiert nefropati. Det ble ogsa sett en gkning i mean korpuskular
volum(MCV) og total leukocytt tall(TLC) nivaene. M. vaginalis ekstrakt signifikant gkte Hb
og PCV, og signifikant reverserte gkningene i TLC og MCV nivaene. Videre ble det sett at
nivaene av blodplate konsentrasjon (PLC), mean korpuskuler hemoglobin konsentrasjon
(MCHC) og lymfocytt var signifikant redusert i gruppe 2(sammenlignet med gr.1). Disse

nivaene ble gjenopprettet ved administrasjon av M. vaginalis ekstrakt (Palani et al. 2011).

| en antioksidant studie, ble det foretatt en biokjemisk estimering av oksidativ stress
markgrene. Nivaene av renale oksidativ stress markarene, SOD, CAT, GSH og GPx i APAP
behandlende gruppen var signifikant redusert og nivaet av malondialdehyd (MDA) var gkt.
Men disse verdiene ble gjenopprettet hos M. vaginalis ekstrakt behandlende gruppen (gruppe
3 0g 4) (Palani et al. 2011).

Det ble ogsa foretatt en histopatologisk analyse av renale vev. Ved behandling med APAP,
ble det sett alvorlig tubuleer nekrose og degenerasjon i nyrevev. Rotter som ble behandlet med
etanol ekstrakt av M. vaginalis (250mg/kg kroppsvekt) viste normal tubuleer mgnster med en
mild grad av hevelse, nekrose og degranulering. Mens behandling med etanol ekstrakt av M.
vaginalis pa 500 mg/kg kroppsvekt, forbedret de giftige utslagene i nyren. Man tror at denne
beskyttende effekten kan veare pa grunn av tilstedeverelsen av flavonoider og alkaloider i
planten (Palani et al. 2011).
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Disse dataene fra ovennevnte analyser tyder pa at etanol ekstrakt av M. vaginalis kan
forebygge nyreskade fra acetaminofen indusert nefrotoksisitet hos rotter, og sannsynligvis
gjennom aktive fytoforbindelser og dets antioksidantaktivitet. Dette foreslar ogsa en ny
terapeutisk nyttig nefrobeskyttende middel og krever videre studier for a kartlegge plantens

virkningsmekanisme (Palani et al. 2011).

Blad og roten av M. vaginalis ble evaluert for deres antioksidant og anti-inflammasjons
egenskaper. Antioxidant egenskapene ble estimert ved bruk av ABTS™ radikal kation,

metall ion chelaterende aktivitet, jern-reduserende antioksidant effekt, superoksid anion
radikal scavenging, 2,2-difenyl-1-picryl-hydrazyl (DPPH), nitrogen oksid radikal scavenging,
fosfomolybdenum og hydrogen peroksid testene. Testene ble utfart pa petroleums eter,
kloroform, etyl acetat, aceton, metanol, etanol og varmt vann ekstrakter av blad og roten av
planten. I de fleste testene hadde etanol ekstrakt av blad hgyest aktivitet og blant disse testene,
etanol ekstrakt av blad viste maksimum radikal scavanging aktivitet i ABTS™, superoksid og
hydrogen peroksid testene. Imidlertid viste varmt vann ekstrakt av bladet hgyeste hemming av
frie radikaler i metall ion chelaterende analysen, mens prisverdig antioksidant aktivitet ogsa
ble funnet i blad og rot, ved evaluering av andre antioksidant-analyser. | konklusjon kan man
si at uti fra disse resultatene ser man at M. vaginalis har signifikant antioksidant egenskaper
og etanol ekstrakt av M. vaginalis blad kan bli en lovende kilde av antioksidanter (Chandran
etal. 2011).

Anti-inflammatoriske egenskapene av metanol ekstrakt av M. vaginalis blad mot carrageenan-
indusert akutt pote gdem i rotter ble ogsa studert. Rottene ble delt i fire grupper, gruppe
I(kontroll), gruppe Il(oralt indometasin, 10 mg/kg), gruppe Il (oralt planteekstrakt, dose 1,
250 mg/kg) og gruppe IV (oralt planteekstrakt, dose 2, 500 mg/kg). 30 minutter etter
behandling med planteekstrakt, ble det injisert 0,1 ml av 1 % (w/v) carrageenan, i venstre
poten hos bade kontroll og planteekstrakt behandlet gruppe. Indometasin behandlet gruppe
fungerte som standard. Pote volum av venstre legg av kontroll og planteekstrakt behandlet
gruppe ble notert etter hver time. Resultatene viste at pote gdem ble signifikant hemmet av
begge dosene av planteekstraktene, ved lesing etter to timer. 250 mg/kg og 500 mg/kg dose
reduserte pote gdem med 0,29 ml og 0,31 ml, henholdsvis, som kan sammenlignes med
standard indometasin (0,41 ml), mens kontroll bare reduserte med 0,16 ml. Dette viser at
planten har signifikant anti-inflammatoriske egenskaper og kan vare nyttig som kosttilskudd
eller terapeutisk agent (Chandran et al. 2011).
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Tabell 4: Reduksjon i pote volum i carrageenan-indusert akutt pote gdem i rotter (Chandran
etal. 2011).

Gruppe Behandling (mg/kg) Reduksjon i pote volum (ml)
Gruppe | (Kontroll) Bare carrageenan 0,16+0,33
Gruppe Il (Indometacin) 10 0,41+0,12
Gruppe 111 (dose 1) 250 0,29+0,06
Gruppe IV (dose 2) 500 0,31+0,21

Yang et al. undersgkte antioksidant aktiviteten av vann-lgselige og metanol-lgselige
antioksidanter i M. vaginalis blad ekstrakt ved bruk av Trolox ekvivalent antioksidant
kapasitet (TEAC) og superoksid scavangig aktivitet (SOS) metoder. TEAC og SOS verdien
av metanol blad ekstrakt av planten var; 93 (umol Trolox ekvivalent g™*) og 475 (umol
askorbat ekvivalent g™), henholdsvis. Mens TEAC og SOS verdien for vannekstraktet var;
31(umol Trolox ekvivalent g™) og 373 (umol askorbat ekvivalent g™*), henholdsvis (Yang et
al. 2006).

Kliniske studier

Ingen Kkliniske studier ble funnet.

Toksikologiske studier

Oralt inntak av metanol ekstrakt av M. vaginalis blad ble evaluert for akutt toksisitet i rotter.
Ekstraktet viste ingen endring av den generelle oppfarselen hos rotter og ingen dgdelighet ble

observert, selv ikke ved den hgyeste evaluerte dosen pa 1000 mg/kg (Chandran et al. 2011).

Konklusjon/oppsummering

M. vaginalis er en vannlevende plante som vokser i dammer, grgfter, tanker, sumper og
risakrer som et ugress. Planten har forskjellige bruksomrader i tradisjonell medisin. | fglge
Burma herbarium av Nordal, er roten av planten blitt brukt mot tannpine og astma. | India blir
den brukt mot forskjellige plager. Juicen av roten tas oralt for diare, juicen av blad fra planten
drikkes for & kurere feber og forkjglelse og for a forhindre overflgdig blgdning ved

Medisinplanter fra Burma Side 84




menstruasjon, rotstokken spises for & kurere astma, dysenteri, revmatisme og leversykdommer
og avkok av rot brukes ved kvalme. Bladene av planten blir ogsa brukt for hoste og diabetes.
Planten brukes ogsa som en grgnnsak i Asia, der stilkene og blomster blir kokt og spist.

Det er gjort relativ fa vitenskapelige studier pa denne planten. Det er blitt isolert kjemiske
forbindelser som karbohydrater, proteiner, flavonoider, amino syrer, alkaloider, tanniner,
glykosider, fenoliske forbindelser, fluoro forbindelser, fettsyre og cerebrosider. Biologiske
studier viser at planten har nefrobeskyttende effekt, sannsynligvis pa grunn av
fytoforbindelser som flavonoider og alkaloider og antioksidantaktivitet av disse. Planten viser
ogsa antioksidant og anti-inflammatorisk aktivitet og kan ha effekt mot betennelses-
sykdommer som astma og revmatisme. Men det er ikke nok til 4 stette den tradisjonelle
bruken mot disse sykdommene, fordi i tradisjonell bruk er det rapportert bruk av andre
plantedeler(rot, bark, rotstokk) enn det som ble undersgkt i studien (blad). Den tradisjonelle
bruken mot tannpine og mange av de andre bruksomradene er enna ikke undersgkt. Det er
derfor behov for flere studier for & isolere potensielle biologisk aktive forbindelser og
undersgke aktiviteten av disse i lys av tradisjonell bruk. Ingen dgdelighet ble observert ved en
dose opptil 1000 mg/kg av plante ekstrakt i en toksikologisk studie pa rotter.
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Muehlenbeckia platyclada (F. Muell.) Meisn.

Taksonomiske betegnelser

Botanisk navn: Muehlenbeckia platyclada (F. Muell.)Meisn. (IPNI 2005).
Malay: Jarilipan (Budel et al. 2007).

Brasilsk: fita-de-moca eller solitaria (Budel et al. 2007)

Kina/Taiwan: Sleyfe busk (“ribbon-bush”) (Yen et al. 2009).

Indonesia: Jakang (Susidarti et al. 2011).

Vanlige navn: Ribbon-bush, centipede, tapeworm (Susidarti et al. 2011).
Klasse: Equisetopsida C. Agardh

Underklasse: Magnoliidae Novak ex Takht.

Overorden: Caryophyllanae Takht.

Orden: Caryophyllales Juss. ex Bercht. & J. Presl

Familie: Polygonaceae

Genus: Muehlenbeckia Meisn. (Tropicos).

Synonymer: Homalocladium platycladum (F. Muell.)L.H. Bailey, Polygonum platycladum F.
Muell., Sarcogonum platycladum (F. Muell.) Voss, Calacinum platycladum (F. Muell.)
J.F.Macbr., Coccoloba platyclada F.Muell. ex Hook. (TPL 2010; Susidarti et al. 2011).

Litteraturfunn

Et sgk pa « Muehlenbeckia platyclada», gav kun 5 treff pa SciFinder, hvor av 4 av artiklene
var pa engelsk og 1 patent pa japansk. Kun et av synonymene gav et treff pa SciFinder, men
artikkelen kunne ikke brukes siden den var pa indonesisk. Det ble funnet 34 publikasjoner pa
Google Scholar pa det gyldige navnet, 41 pa H. platycladum, og 16 treff pa P. platycladum og
Coccoloba platyclada. De fleste av disse treffene var ikke relatert til oppgaven. Sgk pa andre
databaser gav heller ikke mange treff. Det ser ut til at det er gjort relativ lite pa denne planten

enda.

Medisinplanter fra Burma Side 90


http://www.tropicos.org/Name/43000013
http://www.tropicos.org/Name/100352413
http://www.tropicos.org/Name/100352840
http://www.tropicos.org/Name/26000436
http://www.tropicos.org/Name/26001870
http://www.tropicos.org/Name/26001870

Fakta om planten

Muehlenbeckia platyclada er en flerarig plante som stammer fra Solomon gyene og Papua
New Guinea. Den blir i noen tropiske omrader dyrket som prydplante. Det er en oppreist, ca.
1 meter hgy busk plante med brede, flate, tynne, artikulerte, striate, band-lignende
phylloclader. Phylloclader (bladlignende grenne segmenter) er Korte, flattrykte fotosyntetiske
skudd som fungerer omtrent som blader og som kan bli 1,5-6,5 cm lange. Den har dessuten
sma grenne blomster som vokser direkte fra leddene av stilken, 1-6 i fassittende klynger med
brakteat og eggformet stgtteblad, ca.1 mm lange. 5 grennaktige, avlange blomsterdekke deler,
ca.1-1,5 mm lange. Planten har 8 stamens (andrgsiet). Oval fruktknute er 3-kantet, ca. 1mm

lang, og med 3 grifler. Blomsten blir etterfulgt av sma rade frukter (eFloras ; FOI 2005).

Tradisjonell bruk

M. platyclada er brukt i Taiwansk og Kinesisk tradisjonell medisin til behandling av giftige
slangebitt, bruddskader, feber og detoksifisering (Yen et al. 2009; Siriwatanametanon et al.
2010). Mens i Thailand har alkohol ekstrakt av den overjordiske delen av planten blitt brukt
utvortes mot hud hevelser, sar og insektbitt (Siriwatanametanon et al. 2010).

| Malayisk urte medisin blir den brukt utvortes til behandling av sar pa huden forarsaket av
leddyr. Knuste blad pafares hud bitt av skolopender (Ong and Norzalina 1999; Budel et al.
2007). 1 Brasil har den blitt brukt som prydplante og i tradisjonelt medisin med indikasjoner
som astringent, antirevmatisk, antihemoroidal og antiseptisk til utvortes bruk (Budel et al.
2007).

Susidarti et al. rapporterer at bladene av planten er tradisjonelt brukt i behandling av bakteriell
infeksjon, smertelindring og kurere blamerker og slange bitt. De var ogsa rapportert a ha anti-
inflammatorisk aktivitet. Frukt og frg brukes til & behandle sprue (oral sardannelse), mens

sevjen brukes til & kurere vorter (Susidarti et al. 2011).

| en studie nevnes det at planter fra slekten Muehlenbeckia har blitt tradisjonelt brukt som
diuretikum, blodtrykksenkende, antihemoragika, beroligende, antireumatisk, abort middel,

sarhelende middel, anti ulcergs, anti-inflammatorisk og anthelmintika (Fagundes et al. 2010).

Tradisjonell bruk i Burma er ikke rapportert av professor Nordal (NFS 1963).
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Kjemiske studier

Kjemisk undersgkelse av hele planten

Det er utfart en bioassey-rettet fraksjonering pa metanol ekstrakt av M. platyclada som ledet

til isolering av et nytt flavonoid glykosid, morin-3-O-a-rhamnopyranosid (1), sammen med

fire kjente flavonoider, kaempferol 3-O- a-rhamnopyranosid (2), kaempferol 3-O-f -

glukopyranosid (3), quercetin 3-O- a-rhamnopyranosid (4) og (+)-catechin (5). De kjente

forbindelsene ble identifisert ved & sammenligne deres fysiske og spektroskopiske data med

litteratur verdier. Mens den nye forbindelsen forst ble isolert som et brunt pulver med den

molekyleere formelen C,,H,4010. Videre ble det utfart en rekke undersgkelser som for

eksempel IR spektrometri, UV spektrometri, Shinoda test, syre hydrolyse, HPLC, ESI-MS

spektrometri, H-NMR spektrometri og HMBC spektrometri, for a kartlegge strukturen til det

nye flavonoidet (Yen et al. 2009).
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Figur 1: Flavonoid glykosider isolert fra M. platyclada; morin-3-O-a-rhamnopyranosid (1),

kaempferol 3-O- a-rhamnopyranosid (2), kaempferol 3-O-f -glukopyranosid (3), quercetin 3-

O- a-rhamnopyranosid (4) (Yen et al. 2009).
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Figur 2: Kjemisk struktur av (+)- catechin (5) (Yen et al. 2009).
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En annen studie har utfart fytokjemisk screening pa etanol ekstrakt av planten. Screeningen
viste tilstedeveerelsen av forskjellige typer aktive komponenter som flavonoider, terpeneoider,
steroler, kumariner, tanniner, saponiner og flyktige oljer (Fagundes et al. 2010).

Kjemisk undersgkelse av blad

En nyere studie utfgrt av Susidarti et al. rapporterer isoleringen av en antibakteriell
forbindelse fra metanol ekstrakt av M. platyclada blader. Det ble sett at denne forbindelsen
var et flavonol glykosid. Aglykonet ble identifisert som quercetin, basert pa UV, IR, NMR
and masse spektrale studier. Denne studien rapporterer ogsa at det tidligere er funnet ut at

planten inneholder alkaloider, asetofenon, ligniner og anthraquinon (Susidarti et al. 2011).

Figur 3: Kjemisk struktur av quercetin (Susidarti et al. 2011).

Biologiske studier

Ngytrofiler spiller en viktig rolle i forsvaret mot invasjon av mikroorganismer og i
patogenesen av kronisk obstruktiv lungesykdom (KOLS), revmatoid artritt og astma.
Aktiverte ngytrofile granulocytter kan skille ut en rekke cytotoksiner, inkludert superoksid
(O2™-), granule proteaser, og bioaktive lipider. Ved a regulere ngytrofil aktivering ved bruk av
kjemiske midler har blitt foreslatt som en mate for & behandle inflammatoriske sykdommer
(Yen et al. 2009).

| en studie ble den anti-inflammatoriske aktiviteten til flavonoid glykosidene; morin-3-O-a-
rhamnopyranosid (1), kaempferol 3-O- a-rhamnopyranosid (2), kaempferol 3-O-f -
glukopyranosid (3), quercetin 3-O- a-rhamnopyranosid (4) og catechin (5), fra M. platyclada
undersgkt. Det ble utfart to forskjellige anti-inflammatoriske analyser, superoxid anion

produksjon og elastase frigjgring av humane neutrofiler indusert av formyl-L-methionyl-L-
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leucyl-L-phenylalanine (fFMLP). Forbindelse 1,3 og 5 viste hemmende effekter pa neutrofil
elastase frigjering, med ICsq verdier av henholdsvis 3.82, 8.61 og 4.37 pg/ml. De var vist a
veere 15 ganger mer potente enn fenylmetylsulfonyl florid( PMSF) som ble brukt som en
positiv kontroll i denne undersgkelsen. Mens forbindelse 2 viste en selektiv hemmende effekt

pa dannelsen av neutrofil superoxid anion, med en ICsq verdi pa 6.11 pg/ml (Yen et al. 2009).

Flavonoider er, i fglge tidligere studier, direkte hemmere av humant neutrofil elastase. En
sammenligning av data for forbindelse 1,2 og 4 i denne studien viser at, nar hydroxyl gruppen
ble byttet ut med hydrogen gruppe ved R posisjon (se figur. 1), ble den elastase frigjarings
hemmende aktiviteten redusert. Men samtidig ble denne aktiviteten gkt nar hydroxyl gruppen
var byttet ut med et hydrogen gruppe ved R, posisjon. | tillegg var, forbindelse 3 (kaempferol
3-O-p -glukopyranosid) mer potent enn 2 (kaempferol 3-O- a-rhamnopyranosid). Dette tyder
pa at 3-O-glucosyl substitusjon var effektiv mot humant ngytrofil elastase frigjering. Pa
grunnlag av disse funnene er det derfor foreslatt at hemming av ngytrofil elastase frigjering av
metanol ekstrakten av M. platyclada var hovedsakelig pa grunn av tilstedeveerelse av Morin

3-rhamnopyranosid, kaempferol 3-glukopyranosid, og (+)-catechin (Yen et al. 2009).

Mens i en annen studie ble ni plante arter(deriblant M. platyclada) med anti-inflammatorisk
bruk rapportert i Thai faghgker, undersgkt for deres in-vitro anti-inflammatorisk,
antiproliferatorisk og antioksidant egenskaper. 20 g av terket pulver av overjordiske deler av
planten ble ekstrahert ved tre ulike ekstraksjonsmetoder, petroleum eter (PE) etyl acetat
(EtAc) og metanol (MeOH). Den ble undersgkt for nuklezr faktor-kappaB (NF-«xB)
hemmende effekter i stabilt transfekterte HeLa celler ved hjelp av luciferase testen, og
virkninger pa LPS-indusert frigjering av pro-inflammatoriske mediatorer prostaglandin E2
(PGE2), interleukin (IL) -6, IL-1B, og tumor nekrose faktor (TNF)-a i primare monocytter
ble vurdert ved hjelp av ELISA. Cytotoksiske aktiviteter ble undersgkt mot Hela celler,
human leukemi CCRF-CEM celler og multiresistent CEM/ADRS5000 sublinje ved hjelp av
MTT og XTT tester. Siden en redoks status har blitt linket med bade betennelse og kreft, var
antioksidant virkning ogsa vurdert ved hjelp av DPPH, lipid-peroksidering, og Folin-
Ciocalteau metoder. Studien viste at M. platyclada hemmet sekresjon av pro-inflammatoriske
cytokiner IL-1p, IL-6 og TNF-a med ICsp verdier som varierer mellom 0,28 og 8,67ug/ml,
mens den antioksidante effekten var lav. Den hemmet heller ikke NF-xB aktivering

(Siriwatanametanon et al. 2010).
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Etanol ekstrakt av M. platyclada blad ble undersgkt for antinociceptiv og anti-inflammatorisk
aktivitet i dyre modeller (rotter og mus). Ekstraktet (400 mg/kg p.o) reduserte antall
abdominale vridninger indusert av eddiksyre med 21,57%. Etter intraplantar injeksjon av
formalin, hemmet en dose pa 400 mg/kg (p.o) labbe slikkings tiden i den farste fasen (0-5
min, nevrogenisk fase) med 26,43%, mens den andre fasen (15-30 min, inflamasjonsfasen)
var hemmet ved 10,90 og 36,65% ved doser pa 200 og 400 mg/kg, henholdsvis. Ekstraktet
(p.o.) gkte reaksjonstiden pa en varm plate test i en dose pa 400 mg/kg (32,68 og 40,30%)
etter 60 og 90 minutter med behandling, henholdsvis. Labbe gdem ble redusert med ekstrakt
(p.o.) i doser pa 100 (15,46 og 16,67%), 200 (22,68 og 25,64%) og 400 mg/kg (29,50 og
37,33%) etter 3 til 4 timer av karragenan applikasjon, henholdsvis. Doser pa 100, 200 og 400
mg/kg (p.o0.), administrert 4 timer etter karragenan injeksjon, reduserte eksudat volum (11,28,
21,54 og 45,13 %), mens leukocytt migrasjon ble redusert med 21,21 og 29,70% ved doser pa
200 og 400 mg/kg, henholdsvis. Disse resultatene indikerer at etanol ekstrakt fra M.
platyclada kan utgjgre et potensielt mal for oppdagelsen av nye molekyler med
antinociceptive og anti-inflammatorisk aktiviteter som kan utforskes for terapeutisk bruk.
Studien viste at blad fra planten har antinociceptive og anti-inflammatoriske egenskaper som
kan veere relatert til synergistisk aktivitet av de bioaktive forbindelsene i planten

(hovedsakelig flavonoider, triterpener, saponiner og steroider) (Fagundes et al. 2010).

| en studie fra Susidarti et al. ble det observert antibakteriell aktivitet av metanol ekstrakt av
M. Platyclada blad, mot Staphylococcus aureus og Escherichia coli, med en inhibisjonssone
pa 12,9 og 9,7 mm, henholdsvis. Petroleumseter og kloroform ekstrakt av planten var inaktive
mot disse bakteriene. Antibakteriell aktivitet ble undersgkt ved hjelp av plate diffusjons
metode. Det ble isolert en antibakteriell forbindelse fra den aktive metanol ekstraktet og

identifisert som en flavonol glykosid med quercetin som en aglykon (Susidarti et al. 2011).

Bladene og stenglene av M. platyclada ble undersgkt for antinematodal aktivitet mot
nematoden Bursaphelenchus xylophilus. Plante ekstraktet viste ingen aktivitet mot denne
nematoden (Mackeen et al. 1997).

Toksikologiske studier

Etanol ekstrakt (i doser pa 0,5, 1, 1,5, 2 og 3 g/kg) fra M. platyclada blad administrert
peroralt, var funnet a vare toksisk hos dyr, med en LDsq av 2.67 g/kg (Fagundes et al. 2010).
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Kliniske studier

Ingen kliniske studier er gjort pa denne planten forelgpig.

Konklusjon/oppsummering

M. platyclada er en flerarig plante som blir brukt som bade en prydplante og i tradisjonell
medisin. De tradisjonelle anvendelsene av denne planten er mange, alt fra slangebitt, sar,
hevelser, feber, anti-inflammatorisk, antibakteriell, bruddskader, og antirevmatisk bruk med
mer. Det har ikke blitt gjort sd mange studier pa denne planten. M. platyclada inneholder
forskjellige typer aktive komponenter som flavonoider, terpeneoider, steroler, kumariner,
tanniner, saponiner, flyktige oljer, alkaloider, asetofenon, ligniner, anthraquinon og quercetin.
En studie viser aktivitet mot E. coli og S. aureus og stetter tradisjonell bruk som antibakteriell
middel. Noen studier viser ogsa at planten har anti-inflammatoriske og antinociceptive
egenskaper og stetter dermed den tradisjonelle bruken for disse bruksomradene. Planten
inneholder tanniner som er generelt rapportert & ha astringerende egenskaper og statter derfor
den tradisjonelle bruken som astringerende middel. I en toksikologisk studie var M.
platyclada blad administrert peroralt, funnet a veere toksisk hos dyr, med en LDs av 2.67
g/kg. Men det bar gjares flere kjemiske og farmakologiske studier for a kunne forsta den

medisinske bruken bedre.
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Persicaria chinensis (L.) H. Gross

Bilde 1 (overst), Bilde 2 (nederst)

Medisinplanter fra Burma Side 99



Persicaria chinensis (L.) H. Gross
Taksonomiske betegnelser
Botanisk navn: Persicaria chinensis (L.) H. Gross (TPL 2010).
Burmesisk navn: Boktaung, Wetkyein (NFS 1963).
Manipuri (India): Angom yensil/Lilhar (FOI 2005; Kosygin et al. 2007).
Marathi (India): Paral (FOI 2005).
Assamesisk (India): Kelnap (FOI 2005).

Koch bihar(Vest Bengal, India): Biskanthali, Tepari, Piyara (Bandyopadhyay and Mukherjee
2005)

Bangladesh (chakma stammen): bangori bhanga gaas (Rahman et al. 2007)
Kinesisk navn: She Chien Ts’ao (Kirtikar et al. 1975).

Nepal: Kakurthotne (Kirtikar et al. 1975).

Andre vanlige navn: Chinese knotweed (Galloway and Lepper 2010).
Klasse: Equisetopsida C. Agardh

Underklasse: Magnoliidae Novék ex Takht.

Overorden: Caryophyllanae Takht.

Orden: Caryophyllales Juss. ex Bercht. & J. Presl

Familie: Polygonaceae Juss.

Genus: Persicaria Mill. (Tropicos).

Basionym: Polygonum chinense L. (Tropicos ; IPNI 2005).

Kombinasjoner av denne basionym: Ampelygonum chinense (L.) Lindl. (Tropicos).
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Litteraturfunn

Sek pa det gyldige navnet «Persicaria chinensis», gav 4 treff pa SciFinder. 3 av disse
publikasjonene var patenter og 1 artikkel pa engelsk. Ved a sgke pa basionymet «Polygonum
chinense» ble det funnet 109 publikasjoner (inkludert 64 patenter), men kun 25 av disse
treffene var pa engelsk og inkluderte ogsa 4 patenter. Fra 2010-2012 er det utgitt 32
publikasjoner, med kun 2 pa engelsk. Sgk pa det aksepterte navnet gav, 664 treff pa Google
Scholar, mens 13900 treff ble funnet pa basionymet, pa samme database. Mye av disse
publikasjonene var ikke relevant til oppgaven.

Fakta om planten:

Persicaria er en kombinasjon av to latinske ord "Persica™ som betyr fersken og "Aria" som
betyr tilharer, indirekte menes det likheten med bladene pa noen fa arter (Yasmin et al. 2010).
Persicaria chinensis er en oppreist, busk-lignende, urteaktig flerarig plante som kan vokse
raskt i varierende hgyder avhengig av hva det er den klatrer over og kan bli omtrent 2 meter
lang (Galloway and Lepper 2010). Bladene er 12,5 cm lange og 7,5 cm brede, stive,
eggformet med spiss bladspiss, med bladbasis som er avkortet eller rund, noen ganger
hjerteformet, glatte, lett synlige nerver. Bladstilk er 1 cm. lang med runde aurikler ved
bladbasis og sliren er pa 1,3 cm lang. Blomsterstand av topp kvast er 2,5-7,5 cm lang med
bladrike stetteblad. Fa blomster i sma klynger, 2.5 mm i gjennom, rosa eller hvitfargede.
Planten har 7-8 pollenbarere i 2 krans. Fruktknuten er trigonal, trefold stil ovenfor. Ngtten er
trigonal, blgt og svart (Kirtikar et al. 1975).

Habitat og utbredelse

P. chinensis kan tolerere et bredt spekter av miljgforhold, inkludert skygge, haye
temperaturer, hgy saltholdighet og terke (Galloway and Lepper 2010). Den er opprinnelig fra
Kina og er funnet i vate daler, gresskledde skraninger, blandet skog, kratt i daler og
fjellskraninger fra havniva opp til 3000 meter. Den er ogsa funnet i India, Japan og Sgrast-
Asia (Kirtikar et al. 1975; Galloway and Lepper 2010).
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Tradisjonell bruk

| Bangladesh er P. chinensis rapportert & ha vart brukt i folkemedisin for dets anti-mikrobielle
aktivitet (Ahmed and Hassan 1990). Et stammeslag kalt Chakma i Bangladesh bruker ferske
blad ekstrakt av planten peroralt for & behandle slangebitt, og for & behandle allergier, drikker
de blad ekstrakt 2-3 ganger om dagen (Rahman et al. 2007).

| et lokalsamfunn kalt Kheria i distriktet Koch bihar i India blir vate kvister av planten gnidd
over kroppen til storfe for a fjerne flatt fra huden (Bandyopadhyay and Mukherjee 2005).
Paulsamy et al. opplyser at roten av P. chinensis i pulverisert form blir brukt mot diare
(Paulsamy et al. 2007). Kurichiar stammen av Tirunelli skogen i Kerala i India gir kokte
mgre skudd av planten til gravide kvinner for & gke generell helse (Udayan et al. 2008). Mens
i Assam i India er den blitt brukt som en grennsak pa grunn av dets innhold av naringsstoffer.
Planten har blitt konsumert i stor grad av folk fra landsbygd som ikke har rad til dyre frukt og
grennsaker (Saikia and Shadeque 1993). | Taiwansk folkemedisin blir planten brukt til &
behandle infeksjonssykdommer (Tsai et al. 1998).

Huang et al. opplyser at hele planten eller roten av planten har blitt brukt som folkemedisin til
a behandle mange infeksjonssykdommer pa grunn av dens anti-inflammatoriske, anti-
allergiske og antikreft egenskaper (Huang et al. 2008). Det er ogsa oppgitt at P. chinensis har
toniske, sarhelende og anti-skorbutiske egenskaper (Kirtikar et al. 1975).

Nordals Burma herbarium oppgir at hele planten har vert brukt som anti-skorbutisk middel
(NFS 1963).

Andre bruksomrader

Innbyggerne fra Assam i nord-gst India har tradisjonelt utnyttet det viltvoksende og bladrike
P. chinensis som fade. Denne planten, sammen med andre bladrike og viltvoksende planter, er
den billigste kilden til neeringsstoffer, og er av avgjgrende betydning for helsen til lokal
befolkningen i denne regionen som ikke har rad til dyre frukt og grennsaker (Saikia and
Shadeque 1993; Baruah and Borah 2009).

Det er gjort to studier i Assam for a undersgke naeringsverdi av disse bladrike plantene. Begge
studiene viser at P. chinensis er rik pa mange naringsstoffer som f. eks proteiner, vitaminer,

mineraler og karbohydrater (Saikia and Shadeque 1993; Baruah and Borah 2009). Baruah og
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Borah viser at P. chinensis er veldig rik pa vitamin C og blir ofte konsumert i ra form av lokal
befolkningen, noe som beskytter askorbinsyre innhold fra a bli gdelagt pa grunn av
oppvarming. Dette bekrefter ogsa den tradisjonelle bruken som antiskorbutisk middel (Baruah
and Borah 2009).

Tabell 1: Neeringsstoffer funnet i P. chinensis (Baruah and Borah 2009).

g% mg % %
Vann 89.00
Karbohydrater 7.86
Ra fiber 6.11
Ra protein 3.24
Ra fett 0.26
Aske 6.21
Vitamin C 122
Kalsium 521
Magnesium 255
Jern 18.21
Kalium 16.56
Fosfor 48

Kjemiske studier
Kjemisk undersgkelse av roten

Tandon et al.(1974 a) har undersgkt tilstedeveerelsen av amino syrer i roten av planten (i
basionymet Polygonum chinense) pa et ekstrakt bestaende av vann, 0,2 % base (alkali) og
80% alkohol. Kromatografi av ekstraktet isolerte lycin, asparaginsyre, cystin, leucin og
metionin. I en annen studie fra Tandon et al. (1974 b) analyseres det for protein innhold i
roten av denne planten. Amino syrer som prolin, serin, glycin og alanin ble isolert i tillegg til

asparginsyre og cystin.

| en annen studie undersgkes et vandig ekstrakt av roten av P. chinense (basionymet) for

tilstedevaerelse av karbohydrater. Kromatografien viser karbohydrater som i-Inosetol, D-
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galakturon syre, D-galaktose, maltose og L-rhamnose (Tandon et al. 1974 c).Det er ogsa blitt
undersgkt for sammensetningen av rot-fettet fra P. chinense. Oljen fra roten av planten var
funnet & inneholde palmitinsyre (27,22 %), stearinsyre (44,99 %), oleinsyre (20,11 %) og
linolsyre (2,55 %). I tillegg ble det funnet et usaponifisert materie som ble isolert og

identifisert som B-sitosterol ved hjelp av kolonne kromatografi (Tandon et al. 1974 d).

Figur 1: Kjemisk struktur av p-sitosterol, hentet fra Tandon et al. (1974 d) og kopiert fra
SciFinder.

Kjemisk undersgkelse av bladene

| en studie ble det isolert polyfenoliske komponenter fra P. chinense (basionymet) blad.
Pulveriserte tarkede blader ble ekstrahert med petroleums eter, eter og etanol. Petroleums eter
restene pa kromatografi gav bare B —sitosterol. Mens eter ekstrakt ved konsentrering viste en
blanding av flavonoider som ble separert pa en kolonne av silika gel til kaempferol og
quercetin. Det etanoliske ekstraktet gav ellaginsyre, gallisk syre, 3- O- metyl ellaginsyre,
kaempferol-7-O-glukosid og kaempferol-3-O-glukoronid (Rao and Rao 1977).

HO CO 5 H
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OH
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Figur 2: Kjemisk struktur av ellaginsyre (1), gallisk syre (2), kaempferol-7-O-glukosid (3) og
kaempferol-3-O-glukoronid (4) hentet fra Rao og Rao (1977) og kopiert fra SciFinder.

Kjemisk undersgkelse av hele planten

Huang et al. undersgkte totalt innhold av fenoler og flavonoider i ekstraktet av hele planten
(pa basionymet P. chinense). Planten ble testet ved en konsentrasjon pa 0,32 mg plante
pulver(DW=dry weight)/ ml. Total fenolisk innhold ble estimert ved hjelp av Folin-Ciocalteu
kolorimetrisk metoden og viste at planten hadde et TPC(total phenolic content) pa 4,15 g,
beregnet som gallisk syre/100 g DW. Total flavonoid innhold ble beregnet ved bruk av en
modifisert kolorimetrisk metode og kunne vise at TFC (total flavonoid content) Ia pa 48,32
mg beregnet som rutin/g DW. HPLC kromatografer og MS data viste at de viktigste
identifiserte fenoliske forbindelsene i ra ekstrakt av planten var; gallisk syre, komplekse
tanniner, quercetin-3-O-galaktosid, quercetin-3-O-glukosid, quercitrin (quercetin-3-O-

rhamnosid) og kaempferol-3-O-rhamnosid (Huang et al. 2008).
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Figur 3: Kjemisk struktur av Quercitrin (1), Quercetin-3-O-glukosid (2), Kaempferol-3-O-
rhamnosid (3) hentet fra Huang et al. (2008) og kopiert fra SciFinder.
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Ahmed og Hassan isolerte en kjemisk komponent batatifolin fra basionymet P. chinense.
Soltarket plante pulver ble ekstrahert med petroleums eter, eter og metanol i like mengder.
Ekstraktet ble farst separert av silika gel ved a bruke petroleumseter, eter og metanol som
lzsemidler. Den polare fraksjonen etter gjentatt TLC gav 5 mg batatifolin. Den kjemiske
strukturen til batatifolin ble klarlagt ved & sammenligne 'HNMR og andre spektrale data av
forbindelsen med de fra referanse forbindelsen. Hvilken plante del som ble brukt i analysen
var ikke spesifisert i referansen (Ahmed and Hassan 1990).

) ‘ O ‘
HO ‘ ‘ OH

OH O OMe

Figur 4: Kjemisk struktur av batatifolin, hentet fra Ahmed og Hassan (1990) og kopiert fra
SciFinder.

| en nyere studie, ble det foretatt en GC-MS analyse av etanol ekstrakt av hele planten (P.
chinense) for & bestemme mulige kjemiske komponenter. Det ble identifisert og karakterisert
fem forbindelser: 4-heksen-1-ol,5-metyl-2-(1-metyletenyl)-,acetat,(R)- (1), 8-
metyloktahydrokumarin (2), 1,2-benzendikarboksylsyre, diheptyl ester (3), 1,2-
benzendikarboksylsyre, mono (2-etylheksyl) ester (4) og skvalen (5). Av de fem forbindelsene
identifisert, var de mest utbredte forbindelsene skvalen (5), en triterpen forbindelse (47,01%)
og 1,2-benzendikarboksyl syre, mono (2-etylheksyl) ester (4), en plastiseringsmiddel
forbindelse(40,30%) (Ezhilan and Neelamegam 2012).
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Figur 5: Denne figuren viser kjemiske strukturer av forbindelsene 1-5 (Ezhilan and

Neelamegam 2012).
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Squalene

Kjemisk undersgkelse av overjordiske deler

Joshi et al. undersgkte de overjordiske delene av basionymet, P. chinense for kjemiske

komponenter. Lufttgrket pulverisert plante materiale ble ekstrahert med 90 % etanol og

kromatografert pa silika gel. Kromatogrammet avdekket tilstedevarelsen av aminosyrer,

sukkerarter, steroider, triterpener, fenoler, antraquinoner, flavonoider og kumariner (Joshi et

al. 1997).

Plante ekstraktet var videre analysert for frie aminosyrer og sukkerarter. Det konsentrerte

etanoliske ekstraktet som ble analysert kromatografisk indikerte tilstedeverelsen av fglgende

aminosyrer; lysin, asparaginsyre, glysin, glutaminsyre, treonin, - alanin, -aminosmgarsyre og
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metionin. Det ble ogsa isolert falgende sukkerarter; raffinose, glukose, fruktose, arabinose og
rhamnose (Joshi et al. 1997).

Kjemisk undersgkelse av andre plantedeler(rot, stilk)

Tsai et al. isolerte og karakteriserte en ny kjemisk forbindelse, 25R-spirost-4-ene-3,12-dione
(4), i tillegg til tidligere kjente forbindelser som stigmast-4-ene-3,6-dione (1), stigmastane-
3,6-dione (2), hecogenin (3) og aurantiamid acetat (5) som ogsa ble isolert fgrste gang fra
denne arten. Plante komponentene ble isolert i raekstraktet ved metanol ekstraksjon av
luftterket rot og stilk fra P. chinense og etterfglgende fordeling av den resulterende vandige
suspensjonen ved a bruke henholdsvis n-heksan og kloroform. De korresponderende
oppnadde fraksjonene ble sa utsatt for ulike typer kromatografi. Den kjemiske strukturen til
disse komponentene ble klarlagt pd bakgrunn av spektroskopiske metoder ([a]D, IR, UV, MS,
'H NMR ,°C NMR ) (Tsai et al. 1998).
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Figur 6: Kjemisk struktur av stigmast-4-ene-3,6-dione (1), stigmastane-3,6-dione (2),
hecogenin (3), 25R-spirost-4-ene-3,12-dione (4) og aurantiamid acetat (5) hentet fra Tsai et al.
(1998) og kopiert fra SciFinder.

Biologiske studier

De overjordiske delene av basionymet P. chinense ble undersgkt for antifungal aktivitet. Tart
plante materiale ble ekstrahert med 100 % butanol i Soxhlet ekstraktor og konsentrert til
tarrhet i et vakuum evaporator. Det tgrkede ekstraktet ble opplgst igjen i DMF ( Dimetyl
formamid) og testet for antifungal aktivitet pA PDA( potet dekstrose agar) plate ved bruk av
filter papir plate diffusjons metoden. 4 mg/plate butanol ekstrakt viste signifikant aktivitet mot
Alternaria raphani, ca. 9 mm hemmende sone og viste sensitivitet mot Fusarium moniliforme

og F. longipus (Joshi et al. 1997).

Tsai et al. evaluerte de anti-inflammatoriske og anti-allergiske egenskapene til de kjemiske
komponentene isolert fra roten og stilken til P. chinense. De kjemiske isolerte forbindelsene
var; stigmast-4-ene-3,6-dione (1), stigmastane-3,6-dione (2), hecogenin (3), 25R-spirost-4-
ene-3,12-dione (4) og aurantiamid acetat (5). Den anti-inflammatoriske aktiviteten til
forbindelse 1-5 ble studert som hemmende effekt pa aktivering av ngytrofile granulocytter og
mastceller. FMLP (N-formylmethionyl-leucyl-phenylalanine, 1 mM) induserte frigjering av
B-glukoronidase og lysozym fra rotte ngytrofiler. FMLP (0,3 um) induserte ogsa superoksid
dannelse fra rotte ngytrofiler. Forbindelser 1,3,4 og 5 viste en hemmende effekt pa dannelsen
av superoksid i en doseavhengig mate, hvor aurantiamid acetat 5 gir best resultat i forhold til
den mer potente trifluoperazin, mens ingen signifikant effekt pa hverken p -glukoronidase
eller lysozym hemming ble notert. En forbindelse kalt 48/80 induserte frigjgring av histamin
og B-glukoronidase fra peritoneale mastceller fra rotte. Forbindelse 5 viste signifikant
hemmende aktivitet pa frigjgring av p-glukoronidase og til en mindre effekt pa histamin,
mens forbindelser 1 og 4 utviste kun svake effekter pa frigjgring av histamin (Tsai et al.
1998).

Wang og Huang undersgkte og screenet ekstrakter fra 50 taiwanske folke medisinplanter for

anti-Helicobacter pylori aktivitet. 95 % etanol ble brukt for urte ekstraksjon og det ble utfart
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en inhibisjons testing av ekstraktet. Rot ekstrakt av P. chinense ble klassifisert som moderat

anti-H. pylori aktivitets middel som hemmet 6-9 H. pylori stammer (Wang and Huang 2005).

Huang et al. utfarte en komparativ analyse av bioaktiviteten til fire Polygonum arter, der i
blant basionymet P. chinense. Studien vurderte den antioksidante kapasiteten (ved & se pa
scavenging aktivitet mot ABTS, hydroksylradikal scavanging aktivitet, chelaterende aktivitet
mot Fe? "), xantin oxidase hemmende aktivitet, anti-mikrobiell aktivitet, og total innhold av
fenoler og flavonoider i ekstrakter av hele planten. Dette studiet viste at P. chinense hadde
god antioksidant aktivitet. Planten viste en signifikant sterk hemmende aktivitet mot ABTS™
radikal kation med en total antioksidant kapasitets verdi pa 53,66 mmol trolox/100 g DW.
Mens den hydroksyl radikal-scavanging aktiviteten og Fe?*-chelaterende aktiviteten I3 pa
henholdsvis 21,64 % og 13,84 mg EDTA/g DW (Huang et al. 2008).

Xantin oksidase (XO) spiller en viktig rolle i metabolismen av xantiner og er nart knyttet til
hyperurikemi, hemming av XO er derfor en effektiv terapeutisk tilneerming for behandling av
urinsyregikt, nyresteiner og myokardiskemier. Denne studien viser ogsa at P. chinense viste
ogsa XO hemmende aktivitet til en viss grad (18,84 %). Quercitrin og allopurinol som ble
brukt som positiv kontroll i denne undersgkelsen, hadde en XO hemmende effekt pa 45,12 %
0g 87,92 %, henholdsvis (Huang et al. 2008).

Den anti-mikrobielle aktiviteten ble vurdert ved hjelp av fem bakterier (Escherichia coli,
Bacillus cereus, Salmonella anatum, Staphylococcus aureus, Listeria monocytogenes), og én
sopp (Candia krusei). Den minste hemmende konsentrasjon (MIC) ble bestemt. Gentamicin
og ketokonazol var co-analysert som positive kontroller i den antibakterielle og antifungale
analysen, henholdsvis. P. chinense utviste relativt sterk antibakteriell aktivitet mot B. cereus
(MIC= 2,50 mg /mL) og mot bade L. monocytogenes og S. aureus (MIC = 5,00 mg /mL).
Men den anti-mikrobielle aktiviteten av ra ekstraktet fra planten, var signifikant lavere enn de

respektive positive kontrollene(se tabell 2) (Huang et al. 2008).
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Tabell 2: In vitro antimikrobielt aktivitet av P. chinense (Huang et al. 2008).

Testprove MIC av test organismene

L. monocytogenes | S. aureus | B. cereus | S. anatum | E. coli C. krusei
P. chinense® | 5,00 5,00 2,50 10,0 20,0 40,0
Gentamicin® | 1,22 9,75 2,44 9,75 9,75 i.d
Ketokonazol® | i.d i.d i.d i.d i.d 7,81
a= MIC oppgitt i mg/ml b= MIC oppgitt i pg/mil i.d= ikke bestemt

Ezhilan og Neelamegam isolerte fem kjemiske forbindelser fra P. chinense:: 4-heksen-1-ol,5-
metyl-2-(1-metyletenyl)-,acetat,(R)- (1), 8-metyloktahydrokumarin (2), 1,2-
benzendikarboksylsyre, diheptyl ester (3), 1,2-benzendikarboksylsyre, mono (2-etylheksyl)
ester (4) og skvalen (5). Blant de isolerte forbindelsene er fire forbindelser generelt rapportert
a ha antimikrobiell aktivitet, mens ingen aktivitet er rapportert for 4-Heksen-1-ol, 5-metyl-2-
(1-metyletenyl] -, acetat, (R) — (1). I tillegg til antimikrobiell aktivitet er skvalen ogsa
rapportert a ha antikreft, antioksidant, kjemo-forebyggende, skadedyrmiddel, anti-tumor, og
solbeskyttende egenskaper. Kumarin forbindelsen (8-metyloktahydrokumarin) har ogsa
antioksidant og anti-inflammatoriske egenskaper i tillegg til antimikrobielt aktivitet (Ezhilan

and Neelamegam 2012).

Struktur- aktivitet studier

Huang et al. undersgkte den antioksidante kapasiteten og total fenolisk innhold til fire
Polygonum arter, inkludert P. chinense.(se kjemiske studier for total fenolisk innhold). En
svert positiv korrelasjon (R? = 0,91) var funnet mellom antioksidant kapasitet og total
fenoliske innhold i de testede Polygonum pravene. Dette antydet at de fenoliske forbindelsene
i prevene fra plantene bidro til deres antioksidant aktivitet. Spesielt var det innholdet av
tanniner som bidro til sterkere antioksidant egenskaper (Huang et al. 2008).

Toksikologiske studier

Ingen toksikologiske studier er utfgrt.
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Kliniske studier

Ingen kliniske studier er utfort.

Konklusjon/oppsummering

P. chinensis er en plante med mange tradisjonelle bruksomrader og ulike deler av planten har
veert brukt. | Bangladesh har den veert brukt som et anti-mikrobielt middel og bladekstrakt
mot slangebitt og allergier. | et lokalsamfunn kalt Kheria i destriktet Koch bihar i India blir
vate kvister av planten gnidd over kroppen til storfe for & fjerne flatt fra huden. Kurichiar
stammen av Tirunelli skogen i Kerala i India gir kokte mgre skudd av planten til gravide
kvinner for & gke generell helse. Mens i Assam i India er den blitt brukt som en grgnnsak pa
grunn av dets innhold av naringsstoffer. Roten av P. chinensis i pulverisert form, er rapport a
ha vert brukt mot diare. | Taiwansk folkemedisin blir planten brukt til & behandle
infeksjonssykdommer. Det er ogsa rapportert at hele planten eller roten av planten har blitt
brukt som folkemedisin til & behandle mange infeksjonssykdommer pa grunn av dens anti-
inflammatoriske, anti-allergiske og antikreft egenskaper. Det er oppgitt i litteraturen at P.
chinensis har toniske, sarhelende og antiskorbutiske egenskaper. Nordals Burma herbarium

oppgir at hele planten har veert brukt som antiskorbutisk middel.

Noen fa kjemiske studier er gjort pa planten og en del kjemiske komponenter er blitt isolert og
identifisert. Noen av disse forbindelsene er generelt rapportert & ha ulike biologiske
egenskaper som antimikrobielle, antikreft, antioksidant, kjemo-forebyggende,

skadedyrmiddel, anti-tumor, solbeskyttende og anti-inflammatoriske egenskaper.

Biologiske studier er ogsa veldig fa og viser at planten har antifungal, anti-bakteriell, anti-
inflammatorisk, anti allergisk, XO hemmende aktivitet. P. chinensis er ogsa funnet a ha
moderat anti- H. pylori effekt. Mens antioksidant effekten var beskrevet som ganske god i en
studie. Planten er ogsa rapportert & inneha viktige neeringsstoffer, spesielt vitamin C. Noen av
de tradisjonelle bruksomradene kan stgttes av de utfarte studiene og de isolerte forbindelse, f.
eks bruk som anti-mikrobiell, antiallergisk, eller mot infeksjonssykdommer. Siden planten
inneholder en god del vitamin C er det grunn til a statte den tradisjonelle bruken i Burma, som
antiskorbutisk middel. Men det er behov for flere studier som kan gi den tradisjonelle bruken
en bredere statte. Planten inneholder ulike bioaktive forbindelser som kan veere av

farmasgytisk interesse. Det er ingen toksikologiske og kliniske studier utfert.
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Bildereferanser:
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http://t1.gstatic.com/images?g=tbn: ANd9GcSgRJI83x3WwWwDpt3bzCuY MielYxSJH|CRk
HpK4Z7atBVJGbwzr, sett 05.12.11

Bilde 2:

http://t1.gstatic.com/images?g=tbn: ANd9GcTREzSG UaBVBHNeDngW731ZeWRREWcmM6
53], sett 05.12.11
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Portulaca oleracea L.

Bilde 1 (averst), Bilde 2 (nederst)
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Portulaca oleracea L.

Taksonomiske betegnelser

Botanisk navn: Portulaca oleracea L. (ITIS ; TPL 2010).

Burmesisk navn: Myet-htank, Myay-byit (NFS 1963).

Norsk navn: Portulakk (Lid et al. 2005).

Persisk navn: Tokhm-e khorfe (Adhami et al. 2011).

Dominica(Vestindia): Kupiye (Quinlan et al. 2002).

Trinibad og Tobago(Vestindia): Pussley (Cheyl 2006).

Irak: Berbin (Rashed et al. 2003).

Oman: Farfena (Rashed et al. 2003).

Egypt og Saudi Arabia: Rigla (Rashed et al. 2003).

Jordan, Libanon, Palestina og Syria: Baglah, farfahinah (Rashed et al. 2003).
USA: Pusley, pussly, purslane (Rashed et al. 2003).

Australia: Purslane, low pigweed (Simopoulos et al. 1995; Elkhayat et al. 2008).
England: Pigweed, purslane (Bohm et al. 1991; Elkhayat et al. 2008).
Frankrike: Pourpier (Elkhayat et al. 2008).

Kina: Ma-chi-xian (Xin et al. 2008).

Spania: Verdolaga (B6hm et al. 1991).

Italia: Porcellana, portulaca, purchiacca (Béhm et al. 1991; Simopoulos et al. 1995; Conforti
et al. 2011).

Nederland: Postelein (Bohm et al. 1991).
Tyskland: Burzelkraut (Béhm et al. 1991).

Russland: Portulak (Béhm et al. 1991).

Medisinplanter fra Burma Side 117



Sar-Afrika: Varenskost (Béhm et al. 1991).

India: Dalbhaji, chhota, ionia, kurfa, lonax, munya, (Simopoulos et al. 1995; Singh et al.
2011).

Filippinene: Alusiman (Simopoulos et al. 1995).

Vietnam: Raus am (Ogle et al. 2001).

Gresk navn: Andrachla, glystrida (Simopoulos et al. 1995).

Indonesia: Krokot (Andarwulan et al. 2010).

Chiangmai og Lamphun provinsene (Nord Thailand): Phag bia (Brun and Schumacher 1987).

Andre vanlige navn: akulikuli-kula, common purslane, duckweed, garden purslane, little

hogweed, wild portulaca (ITIS).

Klasse: Equisetopsida C. Agardh

Underklasse: Magnoliidae Novak ex Takht.
Overorden: Caryophyllanae Takht.

Orden: Caryophyllales Juss. ex Bercht. & J. Presl
Familie: Portulacaceae Juss.

Genus: Portulaca L. (Tropicos).

Synonymer: Portulaca consanguinea Schitdl., Portulaca fosbergii Poelln., Portulaca
intermedia Link ex Schltdl., Portulaca latifolia Hornem., Portulaca marginata Kunth,
Portulaca neglecta Mack. & Bush, Portulaca officinarum Crantz, Portulaca oleracea f. alba
Alef., Portulaca oleracea f. aurantia Alef., Portulaca oleracea f. aurea Alef., Portulaca
oleracea f. caryophyllina Alef., Portulaca oleracea f. gillesii Alef, Portulaca oleracea f.
haageana Alef., Portulaca oleracea f. parvifolia (Haw.) Alef., Portulaca oleracea f. rosea
Alef., Portulaca oleracea f. sativa (DC.) Alef., Portulaca oleracea f. striata Alef., Portulaca
oleracea f. sulfurea Alef., Portulaca oleracea f. violacea Alef., Portulaca olitoria Pall.,
Portulaca parvifolia Haw., Portulaca retusa Engelm., Portulaca sylvestris Montandon (TPL
2010).
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Litteratursgk

Sek pa SciFinder pa «Portulaca oleracea» gav 2379 treff, hvorav 917 var pa engelsk og
resten fordelt pd andre sprak. Det var overraskende mange patenter pa denne planten. Sa
mange som 1218 av sgkene var patenter (116 pa engelsk). Sek pa Google Scholar gav 13400
treff men ikke alle var relatert til oppgaven. Siden det var sa mange treff pa engelsk, valgte
jeg a fokusere pa artikler publisert fra 1995-2012, som gav 614 publiksjoner (pa SciFinder).
Bare i det siste aret (2011-2012) er det blitt publisert 97 vitenskapelige studier pa engelsk.
Sek pa review for P. oleracea gav 16 treff, men kun ett review (publisert i 2011) var
interessant. Jeg har da tatt utgangspunkt i dette reviewet og brukt dette under hele oppgaven.
Altsa har jeg fokusert pa de studiene som brukes i reviewet men jeg har ogsa fayd til noen

studier (f.eks nyere studier) som ikke var tatt opp i den.

Fakta om planten

Portulaca oleracea, vanligvis kjent som "Purslane™ eller som "portulakk" pa norsk, er et
urteaktig ugress. Den har blitt rapportert offisielt i det franske, meksikanske, spanske, og
Venezuelas Farmakopeer (Lid et al. 2005; Masoodi et al. 2011). Begrepet Portulaca stammer
fra det latinske ordet "Portare” som betyr & bare og "lac” som betyr melk, og viser il
melkeaktig saft fra denne planten. Artsnavnet oleracea stammer fra latin, som betyr "knyttet

til kjokken hager", og refererer til bruken som en grennsak (Rashed et al. 2003).

P. oleracea er en arlig, grenn urteplante, med forgrenede og saftige stengler som er liggende
nar bunnen og stigende naer toppen til en hgyde pa 15-30 cm. Planten er kjgttfull, tykk, saftig
(vanninnhold pa over 90 %), med omvendt eggformet til spatelformet, butte motsatte blader
som smalner mot basen og med sylindriske stilk pa 2-3 mm i diameter. Blomstene er sma,
gule, og fastsittende i klynger pa tre til fem pa gaflene og tippen av grenene, som bare apner i
morgenen. Frukten er avlang med tverrstilt oppsprekking. Frgene er ringformete og 0,5 mm i
diameter (Radhakrishnan et al. 2001; Rashed et al. 2003).

Mange varianter av P. oleracea under mange navn vokser i et bredt spekter av klimaer og
regioner (Siriamornpun and Suttajit 2010). To av variantene er nevnt i norsk flora;
ssp.oleracea (ogsa kalt ugressportulakk og er nedliggende og noe saftfull) og ssp. Sativa
(Haw.) Celak. (kalt hageportulakk og er mer opprett og mer saftfull) (Lid et al. 2005).

Bladene av planten har en noe syrlig smak og krydret med litt saltet smak (Spina et al. 2008).
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Habitat og utbredelse av planten

P. oleracea er fordelt over hele India, opp til 170 meter i Himalaya og i alle varme land. Den
kan bli funnet voksende i nesten alle uten skygge omrader, inkludert blomsterbed, korn felt og
gde steder. Den finnes over hele verden, i de tempererte landene i Europa, Amerika, Canada,
New Zealand, Australia, Afrika, Kina, Midtasten, USA og rikelig i India (Rashed et al. 2003;
Masoodi et al. 2011).

Tradisjonell bruk

P. oleracea har blitt brukt som folkemedisin i ulike land for & behandle ulike plager hos
mennesker. Den brukes i dietten ved skjerbuk, lever plager, vannlatingsbesvar og
lungesykdommer, og som en tonic. Det sies at denne planten er nyttig mot slangebitt, har
svettedrivende aktivitet og kurerer sykdommer i bleere, nyrer, milt, lunger og blod systemet.
Den er ogsa brukt for tgrr hoste, kortpustethet, overdreven tarste, dysenteri, som sarhelende
urt, mot sare brystvorter og munnsar. Et gratomslag laget av bladene brukes til  trekke pus ut
av infiserte sar, og er nyttig for brannsar og hudsykdommer. Bladene er astringerende,
kjelende, vanndrivende, og mykgjarende. saften av stengelen er rapportert & vere en effektiv
bandasje for a lindre stikkende varme. Frgene blir tatt som en beroligende, lindrende, mildt
astringerende, vanndrivende, for & slukke tersten, og for a utlgse mensen. Planten har blitt
beskrevet som bra for tennene, sarlindrende i magesekken, reduserer betennelse, og er brukt
som et markmiddel. Hele planten anses som et afrodisiakum (seksualstimulerende middel)
(Rashed et al. 2003).

Planten ble i antikken regnet som en av de anti-magiske urtene, og stredd rundt en seng ble
sagt 4 gi beskyttelse mot onde ander og mareritt (Masoodi et al. 2011). Planten konsumeres
ogsa som en grgnnsak, ra eller kokt. Blader fra yngre planter brukes i salater og deres klebrige
egenskap ogsa gjar dem til en god erstatning for okra som fortykningsmiddel i supper (Spina
et al. 2008).

Amerika

Planten betraktes som ugress i USA (Besong et al. 2011). I nord Amerika, blir hele planten

brukt som en «cooling diuretic», mens frgene ble regnet som ormemiddel. | Columbia blir den
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brukt som mykgjgrende middel pa svulster og trael (Simopoulos et al. 1995). Mens i Brazil, i

Sar-Amerika, blir den brukt mot hemorroider og som markmiddel (Kumar et al. 2008).
Burma

Professor Nordal beskriver i sitt herbarium at bladene av P. oleracea blir i Burma, brukt ved
nyresykdommer, som avfgringsmiddel og fordgyelsesfremmende middel (NFS 1963).

Kina

P. oleracea har en lang historie av a bli brukt som medisinplante og spiselig plante i Kina. |
tradisjonell kinesisk medisin, blir den benyttet som et febernedsettende, anti-skorbutisk,
antiseptisk, krampelgsende, vanndrivende, middel mot innvollsorm og for behandling av
lidelser i urinveiene. De overjordiske delene av planten brukes medisinsk for & redusere
smerte og hevelse (Xiang et al. 2012). Den er ogsa kjent i folke medisin i noen deler av Kina
som en hypotensiv og antidiabetisk middel (Gong et al. 2009). Blad av planten brukes som
grgtomslag mot svulster og darlige sar, mens frg blir ansett som diuretisk (Simopoulos et al.
1995).

Arabia

| den arabiske halvaya, blir planten brukt som antiseptisk, anti-skorbutisk, krampelgsende,
vanndrivende, som markmiddel, ved orale sar og ved lidelser i urinveiene. Planten blir
vanligvis kuttet i sma biter og spist med salt eller bladene og fra blir spist eller pafares lokalt
for a berolige huden. Blad juice brukes ved spytting av blod. Knuste friske blad brukes pa
tinningene for & dempe sterk varme og smerte, og blir ogsa brukt som et kjglende eksternt
middel ved erysipelas (rosen) og en infusjon av den er gitt som vanndrivende (Radhakrishnan
et al. 2001).

Egypt
| Egypt brukes hele planten i behandlingen av Diabetes mellitus (Eskander and Won 1995).
Karibien

Dominikanerne i Vestindia, spiser planten ra som salat eller kokt i supper og stuinger. De
knuser ogsa planten for a lage et gratomslag for ryggsmerter og dysmenoré. En te av planten
brukes ogsa mot ormer og blir sett pa som et mildt ormemiddel, god ormebehandling for
spedbarn og som ogsa kan spises sammen med andre ormemidler (Quinlan et al. 2002). Mens
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i Trinibad og Tobago, blir hele planten brukt mot kolesterol og kortpustethet (Cheyl 2006).
Hele planten blir brukt som tonic og feberstillende middel i Guadalupe og som kjglende
medisin for feber og ved kardiovaskulaere sykdommer i Jamaica (Feng et al. 1961;

Simopoulos et al. 1995).
Iran

| iransk folkemedisin, har bladene veert brukt for a behandle forskjellige lidelser som
hyperlipidemi, smerter, inflammasjon, urinveis- og hudsykdommer (Besong et al. 2011).
Planten har ogsa veert brukt i iransk folkemedisin til & behandle unormale livmorsblgdninger
(Shobeiri et al. 2009). Det er ogsa rapportert bruk av planten som diuretisk middel,
markmiddel, antiskorbutisk, hostemedisin, smertestillende og ved gastrogsofageal refluks.
Planten er tradisjonelt benyttet som antikvalme, antiblgdning, antihepatitt middel og i
behandling av gastriske mukosa sykdommer. I noen land i Midtgsten blir den sett pa som
nyttig for sma tumor og inflammasjon, urinveis lidelser, lever obstruksjon og mage- og

munnsar (Karimi et al. 2004).
Australia

Pulveriserte blad, blandet med olje, blir brukt pa byller, i gullkysten i Australia (Simopoulos
et al. 1995).

Indonesia

| vest Java i Indonesia blir den brukt mot dysenteri, diaré, betennelser, blindtarmen, bryst

betennelse, forstoppelse, hemoroider og ormer (Andarwulan et al. 2010).

Italia

Ser Italienere bruker denne planten ved urinveisproblemer (Conforti et al. 2011).
Filippinene

| Filippinene brukes planten for a helbrede brannsar og hudsykdommer (Simopoulos et al.
1995).
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Afrika

| vest tropisk Afrika blir bladene brukt som grgtomslag pa byller og brannsar og som hjerte
tonisk og diuretikum. Nigerianere bruker bladene av planten pa hevelser. (Simopoulos et al.
1995).

Siberia (en del av Eurasia i dag)

P. oleracea spises som en vanlig mat, eller gastrisk beroligende urte, for stikkende varme,
brukt pa pannen og tinningen a lindre varme og smerte og anvendt pa gynene for a fjerne

inflammasjon (Simopoulos et al. 1995).
Cochinkina

Frgene av planten blir brukt mot mage problemer, for & utlgse menstruasjonen og ogsa som en
mykgjgrende middel og diuretikum. Grovmalte ferske blad brukes eksternt mot rosen
(Simopoulos et al. 1995).

Frankrike

| Corre i Frankrike blir hele planten brukt som tonic og feberstillende middel (Simopoulos et
al. 1995).

Det er ogsa rapportert at i Punjab (uklart om det menes pakistansk eller indisk Punjab) blir
freene brukt som markmiddel. Mens i Punjab og Kashmir blir fregene brukt av hakimer(de
som praktiserer tradisjonell medisin) ved inflammasjon i magen og ved intestinale sar
(Simopoulos et al. 1995).

Thailand

I Chiangmai og Lamphun provinsene i Nord Thailand, blir roten av planten brukt som en type
medisin som kalles «medisin for elementer». Denne medisinen gis til en person som lider av
generell tretthet/utmattelse eller til en som er svak eller funksjonshemmet, om det skyldes en
sykdom eller ikke. Det er ogsa ofte tatt i bruk for & gi barn matlyst og for & gjenopprette deres
styrke. Medisinen lages i form av et avkok eller som en pulver(pulveret blandes vanligvis med
honning far bruk). Planten brukes ogsa mot svulster eller knuter(klumper) pa kroppen (Brun
and Schumacher 1987).
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Kjemiske studier

Det finnes mange kjemiske studier pa P. oleracea, men de fleste av studiene undersgker de
ernzringsmessige egenskapene av denne planten. Derfor finnes det mye forskning pa
innholdet av fettsyrer, vitaminer, mineraler, proteiner og karbohydrater i planten.

Analyse av spiselige blader og stengler viste tilstedeveerelsen av proteiner, karbohydrater,
mineraler, kalsium, magnesium, oksalsyre, tiamin, riboflavin, nikotinsyre, og vitamin C (29
mg/100 g i en studie), karoten (som vitamin A, 3820 1.U/100 g). Vitamin C er hgyest i de
grgnne bladene pa unge planter og innholdet avtar etter blomstring. En plante prgve fra Nord-
India inneholdt 16 mg / 100 g av totalt karotenoider, hvorav om lag en tredjedel var aktive i
forhold til - karoten (vitamin A, 7500 1.U/100 g). Oksalsyre innholdet er uten tvil overfladig
og kan ikke kompenseres av den relative hgye mengden av kalsium tilstede i planten. P.
oleracea er ogsa rik pa natrium og kalium. Planten er en rik kilde til vitamin E, fettsyrer og
andre naringsstoffer, som gjar det til en farsteklasses vegetabilsk avling. Den er ogsa rik
kilde til omega-3-fettsyren sakalt a-linolsyre (Masoodi et al. 2011). Nedenfor er disse

komponentene oppsummert i tabell 1.

Tabell 1: Oversikt over ulike naringsstoffer isloert fra P. oleracea.

Forbindelse Plante Mengde Referanse
part
Linolsyre blad 0,70+0,05 %
Linolensyre blad 1,78+0,19 % (Conforti et al. 2011)
Vann blad 89,75+3,01 ¢*
Askorbinsyre blad 80+11 mg?
Dehydroaskorbinsyre | blad 14+4 mg? (Guil et al. 1997)
Karotenoider blad 9,8+1,3 mg®
Oksalsyre blad 770499 mg?
Nitrat blad 319453 mg®
Protein Blad, stilk | 23,47+10,239/100g
Fett Blad, stilk | 5,26+3,81 g/100g
Fiber Blad, stilk | 8,0£6,27 g/100g
Total aske Blad, stilk | 22,6+5,17 g/100g
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Total karbohydrater | Blad, stilk | 40,67+13,75g/100g
Energi Blad, stilk | 303,9+21,18

kcal/100g (Aberoumand 2009)
Kalsium Blad, stilk | 18,71+6,88"
Kalium Blad, stilk | 14,71+3,77
Natrium Blad, stilk | 7,17+2,06°
Sink Blad, stilk | 3,02+1,04°
Jern Blad, stilk | 0,48+3,69"
Magnesium uspesifisert | 332,7+47,2° (Singh et al. 2011)
Kobber Uspes. 747,443 4°
Fosfor Hele 32 mg/ 100 g

planten (Simopoulos et al.

Tiamin Hele pl. 0,02 mg/100 g 1995)
Riboflavin Hele pl. 0,10 mg/100 g
Niacin Hele pl. 0,5mg/100 g (Simopoulos et al.
Vitamin E Blad 230+9 mg/100 g 1995)

tarr vekt
Glutation Blad 14,81+0,78 mg*

a: per 100 g blad, b: mg/g terr vekt, c: mg/100g tarr vekt, d: per 100 g fersk vekt.

Kjemisk undersgkelse av hele planten

Fem alkaloider (oleraceiner A, B, C, D and E) ble isolert fra etanol-vannekstrakt av P.
oleracea og deres strukturer, bestemt ved spektroskopiske metoder, var; 5-hydroksy-1-p-
coumaric acyl-2,3-dihydro-1H-indol-2-karboksylsyre-6-O-p-D-glukopyranosid (1), 5-
hydroksy-1-ferulic acyl-2,3-dihydro-1H-indol-2- karboksylsyre -6-O-B-D-glukopyranosid (2),
5-hydroksy-1-(p-coumaric acyl-7'-O-B-D-glukopyranose)-2,3-dihydro-1H-indol-2-
karboksylsyre -6-O-p-D-glukopyranosid (3), 5-hydroksy-1-(ferulic acyl-7'-O-p-D-
glukopyranose)-2,3-dihydro-1H-indol-2- karboksylsyre-6-0-B-D-glukopyranosid (4)

og 8,9-dihydroksy-1,5,6,10b-tetrahydro-2H-pyrrolo[2,1-a]isoquinolin-3-one (5), henholdsvis.
Det ble ogsa isolert noen kjente forbindelser som p-kumarinsyre, ferulic syre og adenosin
(Xiang et al. 2005).
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Figur 1: Kjemisk struktur av oleraceiner A-E (1-5), hentet fra Xiang et al. (2005) og kopiert

fra SciFinder.

Det ble isolert to alkaloider, oleraceiner F og G, fra en etanol-vann ekstrakt av P. oleracea.
Ved hjelp av spektroskopisk data, ble deres struktur bestemt til & veere; metyl (25)-6-[(8-D-
glukopyranosyl)oksy]-2,3-dihydro-5-hydroksy-1-[(2E)-3-(4-hydroksy-3-metoksyfenyl)prop-
2-enoyl]-1H-indol-2-karboksylat (1) og metyl (2S)-6-[(5-D-glukopyranosyl)oksy]-2,3-
dihydro-5-hydroksy-1-[(2E)-3-(4-hydroksyfenyl)prop-2-enoyl]-1H-indol-2-karboksylat(2)
(Liu et al. 2011).
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Figur 2: Kjemisk struktur av oleracein F(1) og oleracein G (2), hentet fra Liu et al. (2011) og
kopiert fra SciFinder.
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Foruten & isolere oleracein A, oleracein B og oleracein E, isolerte Yang et al. hesperidin og
kaffe syre for farste gang fra en 70 % etanol ekstrakt av P. oleracea ved hjelp av ulike
kolonne kromatografiske metoder og deres strukturer ble undersgkt ved spektralanalyse

(kinesisk artikkel, kun abstrakt var tilgjengelig) (Yang et al. 2007).
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Figur 3: Kjemisk struktur av hesperidin (1) og kaffesyre (2), hentet fra Yang et al. (2007)og
kopiert fra SciFinder.

Seo et al. isolerte tre monoterpen glukosider (1-3), fra metanol ekstrakt av P. oleracea.
Portulosid B (3), ble isolert for farst gang i denne planten. Strukturen for de isolerte
monoterpen glukosidene var; (3S)-3-O-(5-D-glukopyranosyl)-3,7-dimetylokta-1,6-dien-3-ol
(1), (3S)-3-O-(p-D-glukopyranosyl)-3,7-dimetylokta-1,5-dien-3,7-diol (2) og (3S)-3-O-(f-D-
glukopyranosyl)-3,7-dimetyl-7-hydroperoksyokta-1,5-dien-3-0l(3)(Seo et al. 2003).
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Figur 4: Kjemisk struktur av forbindelse 1-3 (Seo et al. 2003).
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Kromatografisk fraksjonering av en kloroform ekstrakt av P. oleracea gav et nytt clerodene
diterpen, oppkalt portulen (1), i tillegg til tre kjente forbindelser, lupeol (2), B-sitosterol (3) og
daucosterol (4), som var rapportert for farste gang fra denne planten (Elkhayat et al. 2008).
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Figur 5: Kjemisk struktur av portulen (1), lupeol (2) og daucosterol (4), hentet fra Elkhayat et
al. (2008) og kopiert fra SciFinder.

HO

Gjentatt kolonne kromatografisk separasjon av etanol ekstrakt av P. oleracea gav syv
forbindelser. Strukturen av disse isolatene ble identifisert som bergapten (1), umbelliferon (2),
daidzein (3), genistein (4), protocatechu syre (5), ferulic syre (6), og gallisk syre (7) ved
analyse av fysisk-kjemiske og spektrale data (Choi et al. 2005).
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Figur 6: Kjemisk struktur av bergapten (1), umbelliferon (2), daidzein (3), genistein (4),
protocatechu syre (5), ferulic syre (6), og gallisk syre (7), hentet fra Choi et al. (2005) og
kopiert fra SciFinder.

Etyl acetat ekstrakt av P. oleracea, voksende i @sterrike, ble undersgkt ved GC, GC/MS,
GC/FTIR og LC/MS, for a identifisere aktive forbindelser som har ansvaret for kolesterol
reduksjon(hovedsakelig omega-3 fettsyrer). Tretten velkjente forbindelser, hovedsakelig
fettsyrer, alisykliske hydrokarboner og isoprenoid forbindelser ble identifisert. Men omega-3

fett syrer kunne ikke bli detektert i denne gsterrikske P. oleracea (Jirovetz et al. 1993).

En ra protein-fri-ekstrakt ga en sterk forhgyning av blodtrykket ved intravengst injeksjon inn i
en bedgvet hund. Pa grunn av denne responsen ble ekstraktet undersgkt for tilstedevarelsen
av katekol aminer. Ekstraktet ble funnet & inneholde biologisk aktiv noradrenalin, dopamin og
dopa. Bade ved papir kromatografi og biologisk estimering ble det funnet ut at
konsentrasjonen av noradrenalin i den ferske planten (2,5 mg/g i en prave) er trolig stgrre enn
det som er uttrekkbar fra binyrer av pattedyr (Feng et al. 1961). Det er funnet ut at innholdet
av noradrenalin funnet i P. oleracea er mye hgyere enn det som er i bananer, kokebananer og

poteter (planter som vanligvis inneholder denne forbindelsen) (Simopoulos et al. 1995).

Huang et al. detekterte flavonoidet isorhamnetin, i tillegg til quercetin og kaempferol
(2,8+0,4, 1,3+0,7 og 1,1+0,8 mg/100 g fersk spiselig plantedel, henholdsvis) fra en 80 %
metanol ekstrakt av P. oleracea, ved hjelp av HPLC-MS (Huang et al. 2007).

Kjemisk undersgkelse av ulike plante deler(blad, stilk, blomst, frg)

Siriamornpun og Suttajit foretok en studie for & karakterisere de fytokjemiske komponentene
av Thai vill P. oleracea blad, stilk og blomster, ved hjelp av ulike analyse metoder. Vann
ekstrakt av blomster fraksjonen inneholdt den hgyeste totale fenolsyre innhold, mens blad
inneholdt den hgyeste mengden av flavonoider og askorbinsyre. B-karoten innhold var ikke
signifikant forskjellig i blad og blomster fraksjoner, men var betydelig starre enn i stilk (P <
0,05). Den dominerende fenoliske syren var klorogensyre for alle fraksjoner. Rutin var hoved
flavonoidet funnet i blad, og myricetin var hgyest i blomst og stilk. a-linolensyre (18:3 n-3)
innhold varierte fra 16% (149 mg/100 g preve) av total fettsyre i stilken til 50% (523 mg/100
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g prave) i blad. Tabellene 2-6 nedenfor viser innholdet og sammensetningen av de ulike

isolerte fytokjemiske forbindelsene fra planten (Siriamornpun and Suttajit 2010).

Tabell 2: Sammensetningen og innholdet av fenoliske syrer i P. oleracea blad, stilk og
blomster fraksjoner (Siriamornpun and Suttajit 2010).

- - = a
Com POsLTION

Compound Leaf Stem Flower
mg L7!

Gallic acid 278 = 028b 4.15 = 0.32a 3.11 =035 b
Protocarechuic acid 1.93 = 0.35c 240 037 b 378 = 0.21 a
p-Hydroxybenzoic acid 245 X 0.28a 208 2031 b 2.84 = 025a
Chlorogenic acid 1530 = 296 b 14.95 = 258 b 18.20 = 0.33 a
Vanillic acid 1.28 = 0.52 0.84 = 0.07 1.20 = 0.27
Caffeic acid 247 = 059b 297 2 036b 3.68 = 0.25a
Syringic acid 238 = 033 a 209 Z032b 249 = 0.06a
p-Coumaric acid 1.82 = 0.57 1.91 = 0.31 2.23 = 0.06
Ferulic acid ND" ND ND
Synapinic ND ND NI
Tortal 3041 = 1.57 b 3139 = 128 b 37.53 = 0.20 a

* Values are means = SD (# = 3) of investigared purslane fracrions (mg g_]j.
Means with different letters in the same row were significantdy differenc ac
P == 0.05.

E P
* Abbreviation: WD, nort detecred.

Tabell 3: Sammensetningen og innholdet av flavonoider i P. oleracea blad, stilk og blomster
fraksjoner (Siriamornpun and Suttajit 2010).

Flavonoid content

Purslane fraction Rutin Myricetin Quercetin Apigenin Kamferol Total

g g sampl
Leaf 4738+ 3092 10467 004b  535+027b 0.04 + 0682 49240342 414+ (84 b
Stem 2881055 1040 0126 634*018a 580112 276 2003 ¢ B16502b
Flower 582+ 0460 1309+ 0200 6630102 496+ 0.03b JA0F034b  3400%021

* Values are means % SD (n = 3) of investigated purslane fractions (mg g'] ). Means with different leters in the same column were significandly differenc at P < 0.05.
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Tabell 4: Fettsyre sammensetningen av P. oleracea fraksjoner (i %) (Siriamornpun and
Suttajit 2010).

Composition

Fatty acid Leaf Stem Flower
—— % of total facry acids

15:0 0.39 = 0.02 ND* 1.01 = 0.18
16:0 13.09 = 0.03 16.90 = 0.21 19.30 * 0.60
18:0 2.294 * 0.01 775 £ 003 421 =048
Tortal SFA 16.42 = 0.06 24.64 * 025 2452 * 1.26
16:1 0.54 = 0.06 051 £ 0.01 0.90 = 0.15
18:1 429 = 0.01 338 = 0,05 12.30 = 0.33
Total MUFA 4.83 £ 0.07 3.89 = 0.06 13.20 = 0.48
18 : 2n-6 1446 = 0.03  9.70 = 0.14 30.11 = 0.12
18 : 3n-6 13.25 = 0.18 4557 = 044  9.68 = 1.31
18 :3n-3 49.70 = 0.12 1562 = 0.13 21.01 = 0.10
20:0 0.21 = 0.01 0.11 = 0.01 0.29 = 0.02
22:0 0.19 = 0.01 0.16 * 0.01 0.10 = 0.01
24:0 1.12 = 0.02 0.31 = 0.01 1.09 = 0.13
Totwal PUFA 78.75 £ 033 7147 = 071 62.28 * 1.53
n-6: n-3 0.56 3.54 1.89

Lipid content (%) 0.51 = 0.04 0.47 = 0.01 0.54 += 0.02

* Abbreviations: MUFA, monounsamrated fatty acid; ND, not detected;
PUFA, polyunsaturated farty acid; SFA, saturated facry acid.

Tabell 5: Konsentrasjonen av de ulike fettsyrene (i mg/100 g preve) fra P. oleracea

fraksjoner (Siriamornpun and Suttajit 2010).

Concentration

Farty acid Leaf Stem Flower
mg (100-g sample}l_]

15:0 411 * 0.19 ND* 7.04 + 1,98
16:0 137.75 = 1.64 161.03 = 1.43 23224 * 16.55
18:0 3094 = 217 73.83 = 0.27 4144 * 579
Tortal SFA 172.80 = 401 23486 = 1.70 280.72 * 24.32
16 : 1 571 = 0.02 487 * 0.11 8.99 + 1.63
18:1 4515 = 1.75 3219 = 0.30 157.48 *= 3.66
Toral MUFA 50.85 * 1.77 37.05 * 041 16647 * 5.29
18 : 2n-6 15220 = 1.39 9247 + 0.01 356.51 + 1.39
18 : 3n-6 1259 = 229 43519 = 7.23 8551 = 3.78
18 : 3n-3 523.14 = 2.29 14887 = 3.30 21617 = 1.16
20:0 243 * 017 1.07 = 0.01 6.48 + 0.11
22:0 220 = 0.01 1.56 = 0.01 223 * 003
24 :0 1298 = 0.72 3.02 = 0.02 2434 * 0.32
Total PUFA 828.84 = 585 681.18 = 10.54 (691.24 * 6.33

. * Abbreviatons: MUFA, monounsarurated farry acid; ND, nor detecred;
"PUFA, polyunsaturated facey acid; SFA, saturated facry acid. Side 131



Tabell 6: B-karoten og askorbinsyre innhold i P. oleracea fraksjoner (Siriamornpun and

Suttajit 2010).

Antioxidant compound content”

Fraction p-Carotene Ascorbic acid
mg (g Samp]e]_]

Leaf 0.58 = 0.01 a 3.99 + 0.79 a

Stem 29 = 0.09 b 227 *0.68b

Flower 0.55 = 0.05 a 232+ 0.28b

* Values are means = SD (n = 3) of investigated purslane fractions (mg LY.
Means with different letters in the same column are significantly different at

P < 0.05.

Innholdet av noradrenalin og Dopamin i ulike deler (stilk, blader og frg) av P. oleracea og i

ulike ekstrakter av bladene med ulike lgsemidler (destillert vann, 50% metanol, og metanol)

ble studert. Resultatene er oppsummert i tabell 7 og 8 (Yue et al. 2005).

Tabell 7: Innholdet av noradrenalin og dopamin i ulike deler av P. oleracea (Yue et al. 2005).

Sample Content (%)

NA DA
Stem 0.011 0.12
Leaves 0.084 0.21
Seeds 0.014 0.23

Tabell 8: Innholdet av noradrenalin og dopamin i ekstrakter av P. oleracea blad med ulike

lzsemidler (Yue et al. 2005).

Method Extraction Content (%)
solvent NA DA
| Distilled water 0.084 0.21
I Methanol (50%) 0.013 0.39
1] Methanol No detection 0.11
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Figur 7: Kjemisk struktur av noradrenalin (1) og dopamin (2), hentet fra Yue et al. (2005) og
kopiert fra SciFinder.

Xu et al. isolerte luteolin, i tillegg til fire andre flavonoider, kaempferol, apigenin, myricetin,
quercetin, i etanol ekstrakter av forskjellige deler av P. oleracea (stilk, blad, hele planten) ved
hjelp av en metode basert pa kapiller elektroforese med elektrokjemisk deteksjon (CE-ED).
(Xu et al. 2006).

OH OH
OH OH

HO QO HO o}

OH O OH
(4) (5)

Figur 8: Kjemisk struktur av kaempferol (1) og apigenin (2), myricetin (3), quercetin (4) og
luteolin (5), hentet fra Xu et al. (2006).

Kjemisk undersgkelse av overjordiske deler

Tre polysakkarider, inkludert et ngytralt polysakkarid (RN), et surt polysakkarid (RA) og et
pektin polysakkarid (RP) ble isolert fra et varmt vann ekstrakt av overjordiske deler fra P.
oleracea. RN ble funnet a besta av glukose (Glc), mannose (Man) og Arabinose (Ara) med
sma mengder galaktose (Gal), og identifisert til & veere en arabinoglukomannan. RA var
hovedsaklig sammensatt av Gal og Ara med en liten andel av glukuronsyre (GlcA). Det ble

karakterisert som en type Il arabinogalaktan (AGII), som bestoaven 1,3 -, 1,6 - og 1,3,6-
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koblet galaktopyranosyl (Galp) og ikke-reduserende terminal og 1,5-koblet arabinofuranosyl
(Araf) enheter. RP ble besluttet & vere et pektin, som besto av en dominerende mengde
galacturonic syre (GalA) med sma mengder Gal, rhamnose (RHF) og Ara. GalA enheter ble

funnet & veere svaert metyl-forestret og delvis acetylert (Dong et al. 2010).

Rashed et al. foretok en fytokjemisk analyse av en alkohol ekstrakt av ferske overjordiske
deler fra P. oleracea, voksende vilt i Jordan, ved hjelp av kromatografiske prosedyrer. Det ble
isolert B-sitosterol, B-sitosterol-glukosid, N, N"- disykloheksylurea, og allantoin. De tre siste

forbindelsene ble isolert for farste gang fra denne planten (Rashed et al. 2004).

O

i I
H o:;_\:( NH — C— NH 5
NH—C—NH J/
T : 4
@)

Figur 9: Kjemisk struktur av B-sitosterol (1), B-sitosterol-glukosid (2), N,N"-

disykloheksylurea (3), og allantoin (4), hentet fra Rashed et al. (2004) og kopiert fra
SciFinder.

Xin et al. isolerte to nye B-amyrin type triterpenoider, fra overjordiske deler av P. oleracea.
En 80 % etanol ekstrakt av de overjordiske delene, gav; (20, 3a)-3-{[4-O-(5-D
glukopyranosyl)-f-D-xylopyranosyl]oksy}-2,23-dihydroksy-30-metoksy-30-oksoolean-12-
en-28-oic syre (1) og (2a, 3a))-2,23,30-trihydroksy-3-[(#-D-xylopyranosyl)oksy]olean-12-en-
28-oic syre (2) (Xin et al. 2008).
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Figur 10: Kjemisk struktur av (20, 3a)-3-{[4-O-(5-D glukopyranosyl)-4-D-
xylopyranosyl]oksy}-2,23-dihydroksy-30-metoksy-30-oksoolean-12-en-28-oic syre (1) og
(2a, 30)-2,23,30-trihydroksy-3-[(5-D-xylopyranosyl)oksy]olean-12-en-28-oic syre (2), hentet
fra Xin et al. (2008) og kopiert fra SciFinder.

Fra metanol ekstrakt av overjordiske deler fra P. oleracea, ble et nytt monoterpen glukosid,
portulosid A, isolert. Strukturen av portulosid A, ble bestemt til & veere, (3S)-3-(3,7
dimetylokta-1,7-dien-6-onyl)-4-D-glukopyranosid, ved syntese fra linalool (Sakai et al. 1996).

HyC

Figur 11: Kjemisk struktur av portulosid A, hentet fra Sakai et al. (1996), og kopiert fra
SciFinder.

Kjemisk undersgkelse av blad

Fra friske blader av P. oleracea har ulike hydrokarboner blitt karakterisert og deres relative
fordeling ble bestemt gjennom GLC studier. Den store forekomsten av forgrenede
hydrokarboner ble ansett som en indikasjon pa karakteristikken av lavere planter basert pa
taksonomi (Masoodi et al. 2011).

Oleraciner 1 og Il (5-O-cellobiosider av betanidin og isobetanidin, henholdsvis) og acylerte

betacyaniner har blitt rapportert sammen med slimstoff fra bladene. Dets syrlig fraksjon
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bestod av galakturon syrerester knyttet med o- (1—4) bindinger og ngytral fraksjon bestod av

arabinose og galaktose med spor av rhamnose (Masoodi et al. 2011).

Simopoulos et al. identifiserte melatonin i friske P. oleracea blader ved bruk av
gasskromatografi og massespektrometri. Melatonin konsentrasjonen i P. oleracea (19,000
pg/g vat vekt) ble funnet a overstige det som er rapportert i en rekke andre frukter og

grennsaker (Simopoulos et al. 2005).

H
- \/: N AN
MeO CE , — CH ; — NHAC

Figur 12: Kjemisk struktur av melatonin, hentet fra Simopoulos et al. (2005) og kopiert fra
SciFinder.

Total fenol innhold i en hydroalkoholisk ekstrakt av P. oleracea blad, ble malt til & vaere
200,5+1,9(uttrykt som klororgensyre ekvivalent (mg/g)), ved hjelp av Folin—Ciocalteau
metoden (Conforti et al. 2011).

Kjemisk undersgkelse av frg

Frgene ga ved ekstraksjon med petroleumeter en lys grenn olje (17,4%) med falgende
konstituerende fettsyrer: palmitinsyre, 10,9 %, stearinsyre, 3,7 %; behenic, 1,3 %, oljesyre,
28,7 %, linolsyre, 38,9 % og linolensyre, 9,9%; og usaponifisert fraksjon av sitosterol
(Masoodi et al. 2011).

Andre kjemiske studier

En fytokjemisk screening viste tilstedevarelsen av alkaloider, karbohydrater, flavonoider,
aminosyrer, proteiner, steroider, saponiner, fete oljer, tanniner og fenoliske forbindelser
(Kumar et al. 2008). Det er ogsa blitt isolert anthocyaniner (Singh et al. 2011).

Det er noen studier som nevner at planten inneholder hjerteglykosider, men jeg har ikke

funnet noen studier som rapporterer isolasjon av disse forbindelsene.
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Biologiske studier
Antimikrobiell effekt

En review fra Masoodi et al. beskriver de antimikrobielle effektene av P. oleracea. Vandige
og eter ekstrakter av planten viste aktivitet mot Gram-negative bakterier. Den soppdrepende
aktiviteten av P. oleracea ekstrakter mot hyfe vekst av ulike sopp ble evaluert ved hjelp av et
automatisk encellet bioassay system. Den soppdrepende aktiviteten av hver fraksjon av P.
oleracea var evaluert basert pa dynamisk hyfe vekst respons kurver av test soppen Aspergillus
og Trichophyton og gjersoppen Candida. En ra prgve hentet fra etylacetat ekstrakt, viste en
bestemt og markert aktivitet mot dermatofytter av slekten Trichophyton. Mens i en annen
studie ble hele planten av P. oleracea ekstrahert i etanol, funnet & vaere hemmende mot
Bacillus subtilis mens planten ekstrahert i kloroform, etanol og heksan var hemmende mot
Rhizobium leguminosarum. Fungitoksisitet av vandige og organiske (f.eks heksan, etanol og
kloroform) ekstrakter ble testet mot Aspergillus niger, Rhizopus artocarpi og Fusarium sp.
ved hjelp av agar beger analysen og filter plate metoden. Heksan og vandige ekstrakter viste
antifungal aktivitet mot Fusarium sp., mens etanol og kloroform ekstrakter av samme plante

hemmet veksten av R. artocarpi (Masoodi et al. 2011).

Ercisli et al. undersgkte antibakteriell aktivitet av metanol ekstrakt og vann ekstrakt av P.
oleracea blad ved hjelp av agar brgnn-diffusjons metoden. Det ble observert antibakteriell
aktivitet av kun metanol ekstrakt av planten mot B. subtilis, Pseudomonas syringae
pv.tomato, Vibrio cholerae og Yersinia pseudotuberculosis med en inhibisjons sone pa 7 mm
for hver bakterie nevnt (Ercisli et al. 2008).

Antimikrobiell screening av 70% metyl alkohol ekstrakt av P. oleracea ved hjelp av agar
plate metoden, viste aktivitet mot Gram-positive stammer: B. subtilis og Staphylococcus
aureus, og Streptococcus faecalis (hemmings soner med 14, 13 og 15mm, henholdsvis) og
Gram-negative stammer: Escherichia coli, Neisseria gonoré og Pseudomonas aeruginosa
(hemmings soner pa 14, 15 og 15 mm, henholdsvis), i tillegg til antifungal aktivitet mot

Candida albicans med hemmings sone pa 12 mm (Elkhayat et al. 2008).
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Blodtrykkssenkende aktivitet

Masoodi et al. rapporterer i et review utfart pa planten at P. oleracea har antihypertensiv
aktivitet. En vandig ekstrakt av stilkene og bladene av P. oleracea opphevet
sammentrekkende vridning av direkte stimulert rotte hemidiafragma(halvparten av
mellomgulvet) forberedelse. Effektene av ekstraktet etterlignet kvalitativt virkningen av
kalium oksalat-(en kjent bestanddel av P. oleracea) pa mellomgulvet. Fjerning av K * ioner
fra metanol ekstraktet ved a sende den gjennom en kationebytter harpiks, reduserte hemmende
effekt av ekstraktet. Det var en positiv korrelasjon mellom konsentrasjonen av K * ioner i
ekstraktet og effekter av kaliumklorid av lignende molaritet. Det ble konkludert med at K *
ione- innhold av P. oleracea er i alle fall delvis ansvarlig for den avslappende effekten
observert pa den isolerte rotte diafragma (Masoodi et al. 2011). Etter 4 ha sett pa artikkelen
som denne forfatteren bruker i sitt review, har jeg kommet fram til at ingen
blodtrykkssenkende effekt nevnes spesifikt i studien, men Masoodi et al. forbinder disse

effektene med blodtrykket da kalium generelt ogsa pavirker blodtrykket.

| en annen studie beskrevet i samme review, produserte en vandig ekstrakt av P. oleracea blad
og stilk, en doseavhengig avslapning av marsvin fundus(bunnen av magesekk), muskelband
av glatt muskel fra tykktarmen og kanin jejunum. En doseavhengig sammentrekning av kanin
aorta ble ogsa observert. Pa spontant pulsering av kaninens hgyre atrium og elektrisk
temporaert venstre atrium, produserte ekstraktet doseavhengige negative inotrope og
kronotrope effekter. Pa rotte blodtrykk, produserte ekstraktet doseavhengige vasopressoriske

reaksjoner (Masoodi et al. 2011).

Hypoksitoleranse aktivitet

Wang et al. undersgkte om P. oleracea (PO) ekstrakter har hypoksisk (oksygenmangel)
nevroprotektive effekter og hvis sa, etter hvilke mekanismer. Etter & ha blitt oralt administrert
med PO ekstrakter (0,25, 0,5, og 1,0 g/ml ra ekstrakt) eller destillert vann i syv dager, ble
voksne mannlige BALB / ¢ mus tilpasset til en normobarisk lav oksygen miljg (10% oksygen
0g 90% nitrogen) for 12, 24 eller 36 timer og deretter ble slaktet. Musenes hjernebark ble
brukt for histologisk analyse ved hematoksylin og eosin (H-E flekker). Aktivitetene til
pyruvat kinase (PK), fosfofruktokinase (PFK), melkesyre (LD) og nivaet av laktat
dehydroenase (LDH) og ATP ble detektert, og mRNA og protein nivaer av erytropoietin
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(EPO) i hjernebark ble analysert. Resultatene fra undersgkelsen viste at PO ekstrakter
forbedret EPO mRNA og protein uttrykk i muse hjernebark. Sammenlignet med
kontrollgruppen hadde mus i gruppen behandlet med PO ekstrakter pa 1 g/dag, betydelig
hgyere aktivitet i PK, PFK, LDH og hgyere nivaer av ATP i hjernebark, spesielt under
hypoksisk miljg i 24 timer. Histologisk analyse indikerte at ekstrakter minsket inflammasjons
skade av muse hjernen. MTT analyse resultatene viste at PO ekstrakter hevet levedyktighet av
cellene under de testede hypoksiske forholdene og reduserte graden av LDH i kulturmedium i
en doseavhengig mate. Dette demonstrer at PO ekstrakter har beskyttende effekt pa hypoksisk
nervevev ved a gke glykolysen(gker PFK, PK LDH og dermed ATP) og uttrykk av EPO
(Wang et al. 2007).

En lignende studie fra Chen et al. viste ogsa at etanol ekstrakt av overjordiske deler av planten
besatt bemerkelsesverdig anti-hypoksisk aktivitet og som kan veere relatert til aktivering av
aktiviteten til viktige enzymer i glykolysen og forbedring av nivaet av ATP i hypoksiske mus
(Chen et al. 2009).

Anti-fertilitets effekter

Antifertilitets effekter av alkohol ekstrakt av P. oleracea frg ble observert pa reproduktive
organer av mannlige albino mus etter subkutan administrasjon av 15, 20 og 30 doser (1 dose =
50 mg/mus per alternative dag). Denne behandlingen produserte masse-atrofi av
spermatogeniske elementer. Epididymal hulrom var blottet for seedceller eller inneholdt rester.
Behandling farte til signifikant nedgang i den absolutte vekten av testiklene, bitestiklene,
sedleder og sedblarene. Administrasjon av 30 doser produserte en betydelig nedgang i
proteininnhold og Sialinsyre av testiklene, bitestiklene og seedblarene forble uendret etter 30
doser mens det ble drastisk redusert i testiklene. Administrasjonen av alkoholholdig ekstrakt
av P. oleracea frg induserte en effektiv svekkelse av spermatogenesen (Masoodi et al. 2011).

Resultatene foreslar et mulig prevensjonsmiddel for menn (Simopoulos et al. 1995).
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Antioksidant aktivitet

Arruda et al. undersgkte P. oleracea for dets evne til & redusere oksidativt stress forarsaket av
vitamin A-mangel. Mannlige Wistar rotter ble gitt vitamin A-fattig AIN-93 G diett i 37 dager
for & indusere oksidativ stress. Rottene ble sa delt inn i fire grupper som ble behandlet i 30
dager med en av fglgende dietter: AIN-93G vitamin A-mangelfull diett (DD), DD supplert
med ren beta-karoten (beta-D) og DD supplert med Malanga (Xanthosoma sagittifolium)
(MD) eller P. oleracea (PD) blader(240 g/kg) som eneste kilde til vitamin A. Lipid
peroksidering via Tiobarbitur syre-reaktive stoffer (TBARS), redusert (GSH) og oksidert
(GSSG) glutation, og antioksidant enzymaktiviteter ble bestemt i hjertet og leveren.
Resultatene viste at rotter foret med beta-D, MD og PD viste lever og hjerte konsentrasjoner
av TBARS lavere enn det DD rotter gjorde. Lever GSH konsentrasjon av beta-D, MD og PD
rotter var lavere sammenlignet med DD rotter. Dermed tyder det pa at inntak av P. oleracea
eller Malanga bladene kan ha en beskyttende effekt mot oksidativt stress forarsaket av vitamin
A-mangel (Arruda et al. 2004).

Yang et al. undersgkte tre fenoliske alkaloider, oleracein A (OA), oleracein B (OB) og
oleracein E (OE), isolert fra P. oleracea, for antioksidantaktivitet, basert pa scavenging
aktivitet mot 1,1-difenyl-2-picryl-hydrazyl (DPPH) radikal og hemmende effekt pa hydrogen
peroksid-indusert lipid peroksidering i rottehjernen homogenat. Alkaloidene OA, OB, OE og
kaffesyre ble isolert fra 70 % etanol ekstrakt av P. oleracea. Naturlige antioksidanter som
askorbinsyre og a-tokoferol og syntetisk antioksidant BHA ble brukt som positive kontroller.
Den allerede kjente antioksidanten kaffesyre isolert fra P.oleracea ble ogsa brukt som positiv
kontroll. DPPH radikal scavenging aktiviteter av disse fenoliske alkaloidene var lavere enn
kaffesyre, men hgyere enn askorbinsyre og a-tokoferol, i falgende rekkefglge: OB> OA> OE.
Blant alkaloidene, var ECs verdi av OA og OE 8,96 uM og 9,87 uM, henholdsvis, neer til
verdien av BHA (ECso= 9,08 uM). Mens i lipid peroksiderings testen var OE mest potent i &
forebygge hydrogen peroksid indusert dannelse av malondialdehyde (MDA), et typisk lipid
peroksiderings produkt og som brukes diagnostisk for a evaluere grad av lipid peroksidering.
OE hadde en ECs verdi pa 73,13 uM ner av kaffesyre (72,09 uM). OA og OB viste ingen
aktivitet ved lave konsentrasjoner og signifikant hemmende aktivitet forekom ved
konsentrasjoner over 200 pM. Disse resultatene demonstrer at fenoliske alkaloider fungerer

som en ny klasse av antioksidanter i denne planten (Yang et al. 2009 b).
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Ercisli et al. rapporterer antioksidant aktivitet av metanol ekstrakt av P. oleracea blad. Plante
ekstraktet ble screenet for antioksidant aktivitet ved hjelp av DPPH og [3-karoten.linolsyre
testen. Metanol ekstraktet av planten viste hgyt niva av fri radikal scavanging aktivitet
(IC50=54,33%1,26 pg/ml). Planten viste ogsa hayt antioksidant aktivitet i B-karoten.linolsyre
testen (91,15 %), sammenlignet med syntetiske antioksidanter som BHA (98,16 %) og BHT
(96,66 %) (Ercisli et al. 2008).

Xiaojuan et al. undersgkte effektene av polysakkarider fra P. oleracea (PFP) tilskudd pa akutt
trenings indusert oksidativt stress hos unge mannlige Sprague-Dawley rotter. Forsgksdyrene
ble tilfeldig fordelt i fire grupper; kontrollgruppen (C), lav-dose PFP supplert gruppe (LP),
middels dose PFP supplert gruppe (MP) og hgydose PFP supplert gruppe (HP). Musene i
kontrollgruppen ble gitt oralt fysiologisk saltvann 50 ml/kg kroppsvekt per dag i 30 dager,
mens PFP supplert gruppe fikk samme volum av PFP pa 100, 200 og 400 mg/kg kroppsvekt.
Pa den siste dagen av studien ble rotter utsatt for trening til utmattelse (22 m/min ved 10 %
stigning pa tredemallen) og deretter ble alle rotter drept. Kroppsvekt, driftstid, blod laktat,
malondialdehyd (MDA), superoksid dismutase (SOD) og glutation peroksidase (GPX) av
rotter ble malt. Resultater fra studien viste at PFP tilskudd kunne heve utgvelses toleranse og
hemme produksjonen av blod laktat under akutt trening. PFP-tilskudd senker utevelses
indusert oksidativt stress ved a synke SOD, GPX aktiviteter og MDA niva i

skjelettmuskulatur av unge rotter (Xiaojuan et al. 2011).

Beskyttende effekt av etanol og vandig ekstrakt av P. oleracea pa humane lymfocytt DNA
lesjoner ble evaluert med Comet analysen (en standard metode for & male DNA skade).
Lymfocytter ble isolert fra blodpraver fra friske frivillige. Humane lymfocytter ble inkubert i
H,0, (50. 100, og 200 uM), vandig ekstrakt (0,05, 0,1, 0,5, 1 og 2,5 mg/ml), og etanol
ekstrakter (0,05, 0,1, 0,5, 1 og 2,5 mg/ml) av P. oleracea overjordiske deler alene med en
kombinasjon av H,0, (100 uM) med enten 1 eller 2,5 mg/ml av begge ekstrakter ved 4 °C i
30 minutter. Omfanget av DNA migrasjon var malt ved alkalisk enkelt celle gel elektroforese
analysen, og DNA skaden ble uttrykt som prosentandel hale DNA. Resultatene viste at vandig
ekstrakt av P. oleracea signifikant hemmet DNA-skade, mens det ikke var noen effekt av
etanol ekstrakt. Disse dataene tyder pa at vandig ekstrakt av P. oleracea kan forhindre
oksidativ DNA skade pa humane lymfocytter, som sannsynligvis skyldes antioksidante
bestanddeler i ekstraktet (omega-3 fettsyrer, gallotanniner, kaempferol, quercetin, apigenin, a-

tokoferoler, askorbinsyre og glutation). Dermed kan P. oleracea ha et potensial for
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forebyggelse og behandling av sykdommer forarsaket av oksidativ stress (Behravan et al.
2011).

Choi et al. undersgkte den antioksidante aktiviteten av syv isolerte forbindelser fra P.
oleracea, bergapten (1), umbelliferon (2), daidzein (3), genistein (4), protocatechu syre (5),
ferulic syre (6), og gallisk syre (7), og lasemiddel fraksjonene av planten (etanol, diklormetan,
etylacetat og vann fraksjoner), ved hjelp av DPPH metoden. Blant disse fraksjonene (med
konsentrasjoner pa 250 pg/ml for etanol og 200 pg/ml for resten) var det etylacetat fraksjon
som viste sterkest DPPH radikal scavanging aktivitet med en inhibisjon pa 78,7 %. Blant de
syv forbindelsene som var isolert fra etylacetat fraksjonen, var det forbindelsene 5-7 som viste
sterkest antioksidant aktivitet med ICsq verdier av 17,9, 20,2 og 9,4 UM, henholdsvis,
sammenlignet med referanse antioksidant askorbinsyre (ICso 57,3 uM). Mens forbindelsene 1-
4 var inaktive i denne DPPH radikal scavangings testen (Choi et al. 2005).

Antimagesar aktivitet

Effekter av vandige og etanol (80 %) ekstrakter av P. oleracea blad ble studert i mannlige
albino Balb/c mus for deres evne til 8 hemme gastriske lesjoner forarsaket av HCI eller
absolutt etanol. I tillegg ble deres virkninger pa syresekresjonen malt. Begge ekstraktene viste
en doseavhengig reduksjon i alvorlighetsgraden av magesar. | lesjoner indusert av HCI, dosen
pa 0,8 g/kg av vandig ekstrakt og 1,4 g/kg av etanol ekstrakt, den hgyeste dosen av begge
ekstraktene, hadde tilsvarende aktivitet som sukralfat (0,1 g/kg). Mens i lesjoner indusert av
etanol, dosen pa 0,56 g/kg og 0,8 g/kg av vandig ekstrakt og 0,8 g/kg og 1,4 g/kg av etanol
ekstrakt viste signifikant inhibisjon av lesjoner. Den orale og intraperitoneale
administrasjonen av begge ekstraktene reduserte total syrenivaet i magesekken i mus med
avsngrt mageport. Den hgyeste dosen av ekstraktene hadde antisekretorisk aktivitet som var
tilsvarende til cimetidin. Det ble ogsa utfart en fytokjemisk analyse av planten som avdekket
tilstedeveerelsen av flavonoider og tanniner. Forfatteren foreslar at flavonoider, tanniner,
antioksidanter og planteslim i denne planten kan veere bak den antiulcergse aktiviteten av
ekstraktene. Resultatene fra denne studien antyder at P. oleracea har gastroprotektiv virkning
og validerer bruken av planten i folkemedisinen for gastrointestinale sykdommer (Karimi et
al. 2004).
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TNF-a og IL-6 hemmende aktivitet

| en studie pa kinesisk, hvor kun abstrakt var tilgjengelig pa engelsk, ble effekten av «drug
carried serum» av de ulike delene av P. oleracea pa cytokin TNF-alfa og interleukin-6 (I1L-6)
utskilt av fettceller, utforsket in vitro(i abstraktet brukes ordet «drug carried serum», og
forfateren forklarer ikke dette ordet i abstraktet). Celle-levedyktighet av hver gruppe ble testet
etter Mety tiazolyl tetrazolium (MTT) testen. Nivaene av TNF-alfa og IL-6 i supernatanten av
kultiverte adipose celler ble analysert ved hjelp av RIA. MTT analyse resultatene viste at av
«drug carried serum» av P. oleracea og dens forskjellige deler virker pa adipose celler skadet
av hgy lipid serum, betydelig gkte celle levedyktighet i gruppene i 40% og 20%
konsentrasjon, og forbedret uorden av lipider i ulik grad ved a senke nivaene av TNF-alfa og
IL-6 som fett celle utskilte in vitro (Xiao et al. 2005).

Antidiabetisk aktivitet

Eskander og Won undersgkte den hypoglykemiske og hyperinsulinemiske virkningen av P.
oleracea, pa alloksan diabetiske rotter. En dose pa 1,5 ml av plante suspensjon per 100 g
kroppsvekt, ble oralt administrert til alloksan diabetiske rotter for intervaller av 4, 8 og 16
dager. Resultatene viste at planten utgvde hypoglykemiske effekter etter behandling for 16
dager og en verdi av 194 +10,5 mg % (glukose niva i serum etter behandling med planten).
Det ble ogsa sett en gkning i nivaet av serum insulin hos diabetiske rotter etter behandling i 16
dager. Insulin niva i serum etter behandling med planten, etter 4, 8,09 16 dager var; 4,5+2,6,
7,1+0,5 0g 10,4+0,6 p 1U/ml, henholdsvis (Eskander and Won 1995).

Gong et al. ekstraherte ra polysakkarider fra P. oleracea (CPP) og studerte effekten av disse
forbindelsene pa kroppsvekten (BW), blodsukker, totalkolesterol (TC), hgy-densitet
lipoprotein kolesterol (HDL-c), triglyserid (TG) og serum insulin nivaer i alloksan-induserte
diabetiske mus. Oral CPP behandling (200 og 400 mg/kg kroppsvekt) i 28 dager resulterte i
en betydelig nedgang i konsentrasjoner av fastende blodsukker, TC og TG. CPP videre
betydelig gkte konsentrasjonen av HDL-c, kroppsvekt og serum insulin niva i mus. Mer
vesentlig, viste resultatene at CPP utviste de beste effektene ved en dose pa 400 mg/kg
kroppsvekt. Disse resultatene foreslar at CPP kan kontrollere blodsukker og regulere
metabolismen av glukose og blod lipider i Diabetes mellitus mus, slik at CPP kan regnes som
en kandidat for videre studier pa diabetes (Gong et al. 2009).
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| en annen studie undersgkes det ogsa for den potensielle antidiabetiske og antioksidante
rollen av polysakkarid fraksjon fra P. oleracea (P. oleracea polysakkarid fraksjon [PPFt]) frg,
mot streptozotocin (STZ)-indusert (50 mg/kg, intraperitoneal) diabetes i rotter. Etter 3 uker
med oral behandling med PPFt (25 og 50 mg/kg), signifikant doseavhengig reduksjon i
blodsukker, tiobarbituric syre reaktive stoffer (TBARS)og pafalgende gkning i totale
reduserte nivaer av glutation og glutation peroksidase aktivitet ble observert i de diabetiske
rottene. Enzymatisk antioksidantforsvar, katalase og superoxide dismutase ble betydelig
redusert etter STZ administrasjon og samtidig administrering av PPFt signifikant reverserte
nivaene av disse enzymene nar normale verdier. Disse funnene tyder sterkt pa at PPFt kunne
beskytte mot STZ-indusert hyperglykemi og forstyrrelser i lysosomale enzymer i en

doseavhengig mate (Sharma et al. 2011).

| falge reviewet fra Masoodi (2011), reduserte oral administrasjon av homogenat av P.

oleracea, blodsukker niva av alloxan-diabetetiske kaniner til normal (Masoodi et al. 2011).

Anti-nefrotoksisk aktivitet

Karimi et al. studerte beskyttende effekt av vandige og etanol (80 %) ekstrakter av
overjordiske deler fra P. oleracea mot cisplatin-indusert nyretoksisitet og endringer i
nyrefunksjon, i mannlige Wistar rotter. Dosene (0,2, 0,4, 0,8 g/kg, i.p.) av vandig og dosene
(0,5, 1, 2 g/kg, i.p.) av etanol ekstrakter, ble injisert 6 timer eller 12 timer far cisplatin og de
nevnte doser av vandige og etanol ekstrakter, ble ogsa injisert 6 timer eller 12 timer etter
cisplatin behandling (4 mg/kg i.p.). Rottene ble drept fem dager etter cisplatin administrasjon.
Funksjonell nefrotoksisitets indikatorer som BUN (blod urea nitrogen) og Scr (serum
kreatinin) ble malt (Karimi et al. 2010).

BUN og Scr var forhgyet i cisplatin-behandlede rotter sasmmenlignet med kontroll.
Behandling med vandige og etanol ekstrakter i den hgyeste dosen (0,8 og 2 g/kg,
henholdsvis), 6 og 12 timer far cisplatin injeksjon, reduserte BUN og Scr. Tubulaer nekrotisk
skade ble heller ikke observert. De beskyttende effektene av vann og etanol ekstrakter fgr
cisplatin injeksjon var relativt like og doseavhengig. Rotter behandlet med vandig og etanol
ekstrakt, 6 og 12 time etter cisplatin injeksjon hadde BUN og Scr nivaer betydelig lavere enn

de som far cisplatin alene, men mild til moderat celle skade ble observert. Resultatene tyder
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pa at P. oleracea ekstrakt kan beskytte mot cisplatin-indusert nyretoksisitet og kan tjene som

et nytt kombinasjonsmiddel med cisplatin for & begrense nyreskade (Karimi et al. 2010).

Nevrofarmakologisk effekt

| de forente arabiske emirater og Oman finnes det en dyrket varietet av P. oleracea; P.
oleracea L v. sativa (POS), som selges i butikker som en grgnnsak og brukes som
feberstillende middel. Effekten av etanol ekstrakt av POS pa lokomotorisk(bevegelse)
aktivitet, grensen til skadelig stimulus, antikonvulsiv aktivitet og avslappende effekter pa
skjelettmuskulatur ble studert. Ekstraktet, ved intraperitoneal administrasjon, viste en
signifikant dose avhengig reduksjon i lokomotorisk aktivitet i mus(ved doser pa 200 og 400
mg/kg), anti-nociceptiv aktivitet i rotter ved bruk av Tail Flick metoden (POS ekstrakt pa 400
mg/kg og morfin ved 10 mg/kg), en gkning i inntreds tiden av pentylentetrazol-induserte
kramper i mus og muskelavslappende aktivitet i in vitro (rotte hemidiafragma) og in vivo
(gripestyrke) eksperimenter. Den anti-nociceptive aktiviteten av ekstraktet og morfinen i
rotter ble dempet med opioidreseptor antagonisten, nalokson (10 mg/kg, i.p.) forbehandling,
noe som indikerer involvering av opioidreseptorer i dets anti-nociceptive effekter. Disse
resultatene indikerer at P. oleracea v. sativa besitter varierte effekter pa bade det sentrale og
perifere nervesystemet, og planten bgr undersgkes grundig for andre nevrofarmakologiske
effekter (Radhakrishnan et al. 2001).

Nevrobeskyttende effekt

Hongxing et al. vurderte den nevroprotektive effekten av vandige ekstrakter av P. oleracea
ved doser pa 2,5, 5 og 10 mg/(kg dag) pa SD-mus, injisert daglig med D-galaktose (50 mg/(kg
dag)) ved hjelp av atferdsmessige tester. P. oleracea-matet mus i 2 uker, viste hgyere aktivitet
ved igangsettelse av nye miljgmessige stimuli, lavere angst og hgyere spennings-sgkende
atferd i apen felt aktiviteter, og betydelig forbedret leering og hukommelses evne (i en
undersgkelse kalt step-through test) sammenlignet med D-galaktose-behandlet mus
(Hongxing et al. 2007).

Ytterligere undersgkelse for mekanismene som er involvert i de nevrobeskyttende effektene

av P. oleracea pa muse hjernen, viste at P. oleracea ekstrakt betydelig gkte superoksid
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dismutase (SOD) aktivitet og reduserte malondialdehyd (MDA) niva (som begge er
antioksidative enzymer). Oksidativ skade av DNA kan fremskynde telomere (repetitive
nukleotidsekvenser lokalisert ved hver ende av kromosomer) forkorting og fare til
aldringsprosess. Det var funnet at P. oleracea ekstrakt kan ogsa opp-regulere telomere
lengder, og telomerase aktivitet i P. oleracea -matede grupper. Videre ble det undersgkt for

uttrykket av p21""

0g p53 mMRNA og protein i muse hjernen ved Western blotting analyse og
real-time RT-PCR. Det ble funnet ut at p21"*™ var nedregulert av P. oleracea uten & endre
uttrykket av p53. Resultatene av antyder at P. oleracea kan veere et primart mél for p21*¢" og
den nevrobeskyttende effekten av P. oleracea kan ha veert utfart gjennom de p21"*™-
avhengige og p53-uavhengige veiene. Basert pa disse data kan man konkludere med at
mekanismen for den nevrobeskyttende effekten av P. oleracea, pa D-galaktose indusert
nevrotoksisitet kan vaere gjennom: (1)gkning av antioksidant enzym aktiviteter (f. eks SOD)
og beskyttelse mot lipid peroksidering (ved reduksjon av MDA) og (2) ved a redusere uttrykk

1waf1

av p2 MRNA og forlenging av telomere lengden (Hongxing et al. 2007).

En annen studie undersgkte den beskyttende effekten av betacyaniner fra P. oleracea mot D-
galaktose (D-gal)-indusert nevrotoksisitet i mus. Betalainer er vannlgselige, nitrogen holdende
pigmenter, som inkluderer de rgd-fiolette betacyaniner og de gule betaxantiner. Betacyaniner
ble isolert fra P. oleracea frg og testet mot Kunming mus. Administrasjon av D-gal forarsaket
hukommelses svekkelse, reduksjon i antioksidant enzym aktiviteter og en gkning i
malondialdehyd (MDA). Resultatene viste at betacyaniner fra P. oleracea (ved dose pa 50
eller 100 mg/kg kroppsvekt) markert reverserte D-gal-indusert svekkelse av leering og
hukommelse, malt ved hjelp av atferds tester. Aktivitetene til superoxide dismutases (SOD),
katalase (CAT), glutationperoksidase (GPX) og glutation reduktase (GR) i D-gal-behandlede
mus ble forbedret, mens innholdet av lipidperoksidasjons produktet MDA ble redusert, ved
betacyanin administrasjon. Videre ble betydelige negative korrelasjoner funnet mellom
musenes latens i a finne plattformen, og aktivitetene til SOD, CAT GR og GPX i muse
hjernen, men nivaet av MDA korrelerte positivt med ventetid. Disse resultatene tyder pa at
nevrobeskyttende effektene av betacyaniner mot D-gal-indusert nevrotoksisitet kan skyldes, i
hvert fall delvis, en gkning i aktivitetene av antioksidant enzymer med en reduksjon i
lipidperoksidasjon. I sammenligning med vitamin C, hadde betacyaniner en mer uttalt effekt
pa forbedring av kognisjonsmangel i mus. Betacyaniner kan derfor vaere nyttige ved
antialdrings terapi eller i behandling av nevrodegenerative sykdommer (Wang and Yang
2010).
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Sarhelende aktivitet

Rashed et al. undersgkte sartilhelings aktiviteten av overjordiske deler av P. oleracea ved
hjelp av albino Swiss mus (Mus musculus JVI1-1). Ferske homogeniserte ra overjordiske deler
av planten ble applisert lokalt pa eksisjons saroverflate opprettet pa den rakede dorsale
baksiden av mus, som enkle og to doser i forskjellige mengder (enkeltdose eller multidose av
25 eller 50 mg plantemateriale). Forsgksdyrene ble delt i fem grupper, med 13 dyr i hver
gruppe. Gruppe A var ubehandlet og fungerte som kontroll mens i gruppe B ble saret hos
musene behandlet topikalt med enkel applikasjon av 50 mg fersk homogenisert
plantematerialet. Gruppe C ble behandlet for to pafglgende dager med en applikasjon av 25
mg plantematerialet. Gruppe D fikk kun enkel applikasjon av 25 mg av behandlingen mens
gruppe E ble behandlet i to pafglgende dager med applikasjon av 50 mg. Den helbredende
effekten ble observert ved 3-dagers intervaller gjennom de 15 dagene av forsgket, som ble
sammenlignet med ubehandlede mus. Sar sammentrekning og strekkbarhetsstyrke malinger
ble brukt til & evaluere effekten av P. oleracea pa sartilheling. Resultatene av studien
indikerte at P. oleracea fremskynder sartilhelingsprossessen ved a redusere arealet av saret og
gke strekkfasthet. Den starste sammentrekning ble oppnadd pa en enkelt dose pa 50 mg
(gruppe B) og den nest starste av to doser pa 25 mg (i gruppe C). Dette forklarer bruken av
planten i folkemedisin som sarhelende middel men videre studier er ngdvendig for a

undersgke effekten av denne planten for behandling av kroniske sar (Rashed et al. 2003).

Hypokolesterolemiske effekter

Movahedian et al. undersgkte effektene av hydroalkoholisk ekstrakt av P.oleracea blad pa
serumlipider av kaniner matet med hyperkolesterolemisk kosthold. Forsgksdyrene ble delt i
flere grupper; hyperkolesterolemisk kontroll gruppe (matet med 0,5 % hgy kolesterol diett),
og tre behandlingsgrupper (matet med 0,5% hgy kolesterol diett + 200, 400, 800 mg/kg
kroppsvekt av P.oleracea bladekstrakt, gitt oralt) og en normal gruppe (matet med normal
kosthold). Behandlingen varte i 12 uker og blodpraver ble tatt ved 0, 6 og 12 uker etter
behandling, for a analysere serum lipider og aterogenisk indeks (Al, som er lik total
kolesterol-HDL kolesterol/ HDL kolesterol). Resultatene viste at ved administrasjon av
hydroalkoholisk P. oleracea ekstrakt (ved doser pa 200, 400, 800 mg/kg kroppsvekt) i 12
uker, ble det sett en signifikant reduksjon i serum triglyserider, total kolesterol, LDL-

kolesterol, VLDL-kolesterol, sammenlignet med hyperkolesterolemisk kontroll gruppe.
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Reduksjon i aterogenisk indeks ble ogsa observert i alle P.oleracea behandlede grupper i
forhold til positiv kontroll gruppe. Dermed indikerer disse funnene pa at planten kan veere
nyttig for behandling av hyperkolesterolemi og statter bruken av planten i tradisjonell medisin
(Movahedian et al. 2007).

Skjelett muskelavslappende egenskaper

Masoodi et al. beskriver i sitt review, de skjelett muskelavslappende egenskapene av denne
planten. Skjelett muskelavslappende egenskapene av en vandig ekstrakt av P. oleracea, ble
undersgkt pa rykning og stivkrampe spenning fremkalt ved elektrisk stimulering ved hjelp av
rotte mellomgulvnerve og froske isjias nervemuskel preparasjoner og pa kontrakturer indusert
av nikotin agonister, ved bruk av den rette magemuskelen hos rotter. Observasjoner indikerte
at vandig ekstrakt hadde unike skjelett muskelavslappende egenskaper som ikke synes &
innebare innblanding med cholinoceptor mekanisme (r) og at virkningsmekanismen av
ekstraktet kan innebzre innblanding med Ca? " mobilisering i skjelettmuskulatur (Masoodi et
al. 2011).

Effekten av vandig, dialyserbare og metanol ekstrakter av P. oleracea stengler og blader ble
sammenlignet med effekten av dantrolen natrium og metoksyverapamil (D-600) i forhold til
hemming av en sammentrekningsspenning pa rotte mellomgulvnerve og med hensyn til
kontraktur indusert av nikotin agonister pa den rette magemuskelen hos frosk. Ekstraktene,
dantrolen og D-600 hemmet sammentreknings spenning pa grunn av indirekte elektrisk
stimulering via mellomgulvsnerve pa hemidiafragma muskel, mens ekstrakter og dantrolen
hemmet, i tillegg sammentreknings omfang pa grunn av direkte muskelstimulering.
Ekstraktene og D-600 viste seg & vaere mer effektive i dempning av nikotin agonister
(acetylkolin, Karbakolin og nikotin)-indusert kontrakturer pa den rette magemuskelen enn
dantrolen. Fra disse resultatene, ser det ut til at P. oleracea ekstrakter etterligner, delvis
effekten av D-600 og dantrolen pa rotte hemidiafragma og den rette magemuskelen hos frosk.
Forfatteren mener derfor at de muskelavslappende egenskapene av ekstraktene kan skyldes,
delvis hemming av trans-membran Ca (kalsium) tilstremning, interferens med Ca-indusert Ca
frigjeringsprosessen og / eller hemming av frigjgringen av intracelluleer Ca fra lagrene i

sarkoplasmatisk retikulum (Masoodi et al. 2011).
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| en annen studie, produserte et vandig ekstrakt av P. oleracea stilk og blad, skjelett
muskelavslapping i rotter etter i.p. eller oral administrasjon, vurdert ut fra forlengelse av
trekke seg opp tid. Testen involverte a holde en omvendt rotte etter bakbena. Tiden det tok for
rotten a trekke seg opp og ta tak i handen til eksperimentator ble brukt som test parameter. 1.p.
administrasjonsveien var mer effektiv. Sammenlignet med klordiazepoksid (20 mg/kg, i.p.),
diazepam (40 mg/kg, i.p.) og dantrolen natrium (30 mg/kg, oral), viste ekstraktet (200-1000
mg/kg, i.p.) seg a veere et mer effektivt skjelett muskelavslappende middel. Men med 1000
mg/kg i.p., var 80 % dgdelighet sett og LDso i en akutt toksisitets test hos mus var 1040
mg/kg i.p (Parry et al. 1987).

Anti-inflammatorisk og analgetisk effekt

En 10 % etanol ekstrakt av overjordiske deler (tgrkede blader og stilk) fra en underart av P.
oleracea (P. oleracea subsp. Sativa (Haw.) Celak) ble undersgkt for anti-inflammatorisk og
analgetisk aktivitet. Analgetisk aktivitet ble undersgkt ved hjelp av varm plate metoden (tiden
mellom plassering av musen pa varm plate og slikking av dets bak labb)og hale-flikk respons
(tiden en rotte bruker pa a trekke halen vekk fra en varm kilde), pa albino mus og Wistar
rotter, henholdsvis. | begge metodene ble reaksjonstiden malt 10 min far og 2,4 og 6 timer
etter i.p. administrasjon av enten 10 % etanol ekstrakt (400 mg/kg av plantemateriale) eller
diklofenak natrium (4 mg/kg). Mens i den anti-inflammatoriske modellen, ble to akutte doser
av plante ekstrakt (200 og 400 mg/kg) administrert i.p. eller oralt hos carrageenan-induserte
anti-inflammatoriske rotter, i tillegg til en 6 dagers subakutt behandling (200 eller 400 mg/kg
daglig, oralt). Resultatene viste betydelige anti-inflammatoriske og smertestillende aktiviteter
etter intraperitoneal og topisk, men ikke oral administrasjon sammenlignet med det syntetiske
legemiddelet, diklofenak natrium som aktiv kontroll. | tillegg ble det sett at 400 mg dose av
ekstrakt gav en tidligere innsettende effekt og hayere og lengre analgetisk aktivitet enn 200
mg dose og 4 mg diklofenak som aktiv kontroll. Disse resultatene stetter bruken av planten i
tradisjonell medisin som analgetisk anti-inflammatorisk middel (Chan et al. 2000).

En tidligere lignende studie som ble gjort pa bade P. oleracea og P. oleracea v.sativa (varietet
av P. oleracea) viste ogsa anti-inflammatorisk aktivitet og her var oralt ekstrakt heller ikke
aktiv. Dette indikerer at de aktive bestanddelene kan bli gdelagt av magesyren eller
transformeres til inaktive ingredienser ved first pass metabolisme (Zakaria et al. 1998). Mens

en annen studie gjort pa analagetisk aktivitet, 0ogsa satt opp som studien fra Chan et al (2000),
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sammenlignet analgetisk effekt mellom P. oleracea og P. oleracea v.sativa. Det viste seg at
begge hadde signifikant analgetisk aktivitet ved en dose pa 400 mg, og denne effekten varte i
6 timer for P. oleracea v.sativa. Mens den betydelige analgetiske effekten fra P. oleracea
ekstrakt ble kun observert i lgpet av den fjerde timen av behandlingen (Islam et al. 1998).

(Analgetiske effekter er ogsa delvis beskrevet under nevrofarmakologiske egenskaper).

Leverbeskyttende effekt

Elkhayat et al. undersgkte leverbeskyttende effekt av 70 % alkohol ekstrakt av P. oleracea i
albino Charles River rotter med CCl4-indusert hapatotoksisitet. Rottene ble behandlet med
oralt inntak av P. oleracea ekstrakt (30mg/kg) i 5 dager og administrert 30 min etter CCl, (1
mil/kg, i.p.) pa dag 2 og 3. CCl, forarsaket leverskade i rotter som viste seg ved signifikant
forhgyning av serum hepatiske markar enzymer (glutamat oksaloacetat transaminase(GOT),
glutamat pyruvat transminase (GPT) og total bilirubin). P. oleracea ekstrakt gjenopprettet
signifikant de hepatiske marker enzymer og total bilirubin til nseer-normal verdier, noe som

demonstrerer leverbeskyttende aktivitet av planten (Elkhayat et al. 2008).

| en annen studie undersgkte Sudhakar et al. den beskyttende rollen av vandig ekstrakt av
overjordiske deler av P. oleracea (PO) mot cisplatin-indusert levertoksisitet i kyllingens
embryonal lever. Cisplatin er en cellegift som ved hgyedoser induserer levertoksisitet. En
gruppe pa 12 dager gammle kyllingembryo, ble behandlet med en enkelt dose cisplatin (100
pg), mens en annen gruppe fikk PO-ekstrakt ved forskjellige doser (1 og 3 mg), 6 timer far
cisplatin behandling. De biokjemiske parametere ble beregnet etter 24 og 72 timers
inkubering. En doseavhengig gkning i biokjemiske parametere, slik som alanin transaminase,
aspartat transaminase, alkalisk fosfatase, laktat dehydrogenase, malondialdehyd nivaer og en
nedgang i antioksidant enzym nivaer som superoxide dismutase, katalase,
glutationperoksidase, glutation reduktase, glutation-S-transferase og redusert glutation ble
observert i cisplatin-behandlede dyr, noe som indikerer en klar skade pa lever vev. Pre-
behandling med PO ekstrakt ble funnet a gi betydelig beskyttelse mot cisplatin-indusert
levertoksisitet, som ble vist tydelig av de gjenopprettede nivaene av endringene i de malte
biokjemiske parameterne (Sudhakar et al. 2010).

Ahmida (2010) undersgkte effekten av overjordiske deler fra P. oleracea (P.O.) pa oksidativt

stress i paracetamol-indusert levertoksisitet i hannrotter. Farti hannrotter ble delt inn i fire
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grupper. Gruppe | fungerte som kontroll (fikk oralt isotonisk saltvann i 30 dager), Gruppe 11
mottok isotonisk saltvann i 20 dager og deretter samtidig administrering med paracetamol 750
mg kg™ kroppsvekt, hver 72 time for 10 dager; Gruppe 111 fikk nylaget P.O. (300 mg kg™
dag™, oralt) i 30 dager, gruppe 1V fikk nylaget P.O. (samme dose som gr. 111) i 20 dager og
deretter samtidig administrering med paracetamol 750 mg kg™ kroppsvekt, hver 72 timer i 10
dager. Alle dyr ble drept ved halshogging 24 timer etter siste administrasjon, og blodet ble
samlet inn for bestemmelse av serum markgr av lipidperoksidasjon, antioksidant og histologi

av leveren ble utfart.

Resultatene viste at Paracetamol behandling resulterte i en gkning i hepatisk TBARS innhold
og reduksjon i total antioksidant kapasitet, redusert glutation innhold, katalase og superoxide
dismutase aktiviteter. Administrasjon av P.O. med paracetamol, forbedret signifikant
indeksene i hepatotoksisitet indusert av paracetamol. | tillegg lindret P.O., paracetamol
induserte oksidative endringer i leveren. Forfatteren mener at disse resultatene viser at den
beskyttende effekten av P.O. kan veere pa grunn av dets antioksidant aktiviteter og pa grunn
av dets evne til a redusere den metabolske aktiveringen av paracetamol. Dette kunne derfor
fare til en mulig utvikling av et terapeutisk beskyttende middel med paracetamol for a

begrense fri radikal indusert leverskade forarsaket av paracetamol (Ahmida 2010).

Antiviral aktivitet

Tre polysakkarider, inkludert et ngytralt polysakkarid (RN), et surt polysakkarid (RA) og et
pektin polysakkarid (RP) ble isolert fra overjordiske deler av P. oleracea og evaluert for deres
anti-herpes simplex virus type 2 (HSV-2) og anti-influensa A virus (IFV-A) egenskaper
(strukturen pa polysakkaridene er forklart neermere under kjemiske studier). Resultater av
antivirale tester viste at kun RP (ved konsentrasjon pa 500 pg/ml) hadde anti-HSV-2 aktivitet.
Videre ble dets anti-HSV-2 target belyst for a veere det trinnet viruset penetrerer inn i

vertsceller. Ingen tydelig virucidal aktivitet av RP ble observert (Dong et al. 2010).
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Anti-allergisk effekt

Anti-allergisk aktivitet av P. oleracea ble testet mot hemming av histamin frigjering i rotte
peritoneale mast celler. Plante ekstrakt ved konsentrasjon pa 100 pg/ml, viste moderat
hemmende effekter (43,00 % hemming) sammenlignet med kontrollen (Lee et al. 2006).

Andre studier

| en studie ble antioksidant og immunitet-regulerende aktiviteter (pa Wistar rotter med
ovariekreft) av vannlgselige polysakkarider ekstrahert fra P. oleracea, undersgkt. En
karakterisering av polysakkaridene fra planten viste at de var sammensatt av glukose og
galaktose med en molar ratio av 2:3:1 Resultatene viste at i en doseavhengig mate, kan
polysakkarider fra P. oleracea betydelig scavenge superoksid anion, 1,1-difenyl-2-
picrylhydrazyl (DPPH"), nitrogenoksid og hydroksyl radikaler. VVidere kunne P. oleracea
polysakkarider fortsatt effektivt hemme hemolysen av de rgde blodcellene (RBC), og gke
milt, thymocytt T og B lymfocytt proliferasjon. Det kan konkluderes med at P. oleracea
polysakkarider kan vare av betydelig forebyggende og terapeutisk betydning for noen fri
radikal forbundene helseproblemer slik som eggstokkreft, ved a scavenge akkumulerende fri

radikaler og styrke immunitets funksjoner (YouGuo et al. 2009).

Type 2 diabetes er assosiert med mikro-og makrovaskulere komplikasjoner som diabetisk
vaskular inflammasjon og endotelial dysfunksjon. Lee et al. undersgkte den beskyttende
effekten av vandig ekstrakt av overjordiske deler fra P. oleracea (AP) pa diabetiske
komplikasjoner pa db/db mus. Behandling av mus med AP (300 mg/kg/dag, peroralt) i 10
uker, markert senket blodsukkeret, triglyserider, plasma niva av LDL-kolesterol, og systolisk
blodtrykk hos diabetiske db / db mus. Videre ble det sett signifikant gkning av plasma niva av
HDL-kolesterol og insulin-niva. Svekkelse av acetylkolin-og nitroprussidnatrium-indusert
vaskular avslapning av aorta ringene ble forbedret av AP behandling hos diabetiske db / db
mus. Denne studien viste ogsa at overuttrykte vaskulare adhesjons molekyler VCAM-1,
ICAM-1, E-selektin, og MMP-2, og ET-1 ble observert i aorta vev av ubehandlede db / db
mus, som ble betydelig undertrykt av behandling med AP. Det ble ogsa funnet ut at insulin
immunoreaktivitet av bukspyttkjertel gyer bemerkelsesverdig gkte i AP behandlet db / db mus
sammenlignet med ubehandlede db / db mus. Til sammen, undertrykker AP hyperglykemi og
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diabetisk vaskulear inflammasjon, og forhindrer utvikling av diabetisk endotelial dysfunksjon

for utvikling av diabetes og dens vaskulaere komplikasjoner (Lee et al. 2012).

Xiang et al. undersgkte effekten av ra polysakkarider fra P. oleracea (PFP) tilskudd pa tretthet
forarsaket av tvungen svemming hos mus. 96 mus ble tilfeldig fordelt i fire grupper:
kontrollgruppe (CG), lav-dose PFP supplert gruppe (PFP-LG), middels dose PFP supplert
gruppe (PFP-MG) og hgydose PFP supplert gruppe (PFP-HG). Hver gruppe inneholdt 24 dyr.
Alt ble gitt oralt og daglig i 4 uker. Kontrollgruppen fikk isoton saltvannsopplgsning (50 ml/
kg kroppsvekt), og supplerte grupper fikk oralt 100, 200 og 400 mg/kg kroppsvekt av PFP i
passende mengder fysiologisk saltvann. Endringer i kroppsvekt av mus ble observert under
den innledende og terminale fasen av eksperimentet sammen med svemmings kapasitet og
tilsvarende biokjemiske parametere inkludert blod melkesyre (BLA), serum urea nitrogen
(SUN) og lever glykogen. Svemme tid til utmattelse av CG, PFP-LG, PFP-MG og PFP-HG
var 352,6 +31,4s,487,3 +41,85,546,9 £51,7s,617,1 £ 57,4 s, henholdsvis. Dermed var
svgmme tid til utmattelse av PFP supplerte gruppene (PFP-LG, PFP-MG og PFP-HG)
signifikant lenger enn kontrollgruppen (CG) (P <0.05). Disse resultatene indikerer at PFP
kunne lindre utmattelse forarsaket av tvungen svemming i mus og heve anstrengelses
toleranse. Det kan ogsa gke hepatisk glykogen, samtidig redusere BLA (viktig indikator for &
bedgmme utmattelse) og SUN innholdet. Denne studien viste at PFP kunne lindre utmattelse

forarsaket av tvungen svemming i mus (Xiang et al. 2012).

Et vannlgselig polysakkarid (POP1) ble isolert fra P. oleracea. Fire sulfaterte derivater av
POP1 (POP1-s1, POP1-s2, POP1-S3 og POP1-S4) ble utarbeidet ved hjelp av klorosulfonic
syre metoden med N, N-Dicycloheksylkarbodiimid (DCC) som en dehydrerings-
kondensasjons agent. FT-IR spektra og *C NMR spektra indikerte at sulfaterte grupper hadde
blitt introdusert pa C-6 og C-2 posisjoner av POP1. Sulfaterte derivater hadde ulik grad av
substitusjon (DS) som varierte fra 1,01 til 1,81, og forskjellig vekt-gjennomsnitt molekylvekt
(MW) som varierte fra 41,4 til 48,5 KDa. Sulfaterte derivater unntatt POP1-s5, signifikant
hemmet vekst av HepG2 celler og Hela celler in vitro (sammenlignet med POP1,som viste
ingen aktivitet mot HepG2 og lav aktivitet mot hela celler), som indikerte at sulfatert
modifisering kunne forbedre cytotoksisitet av POP1 pa tumorceller. Flow cytometriske studier
viste at sulfaterte derivater kunne formidle cellesyklus arrestasjonen av Hela celler i S-fasen
(Chen et al. 2010).
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De to isolerte triterpenoidene fra P. oleracea; (2a, 3a)-3-{[4-O-(f-D glukopyranosyl)-5-D-
xylopyranosyl]oksy}-2,23-dihydroksy-30-metoksy-30-oksoolean-12-en-28-oic syre og (2a,
3a)-2,23,30-trihydroksy-3-[(8-D-xylopyranosyl)oksy]olean-12-en-28-oic syre, viste seg a ha
svak cytotoksisk aktivitet, undersgkt ved MTT metoden (Xin et al. 2008).

| en studie hvor den antimitotiske aktiviteten ble undersgkt av en hydroalkoholisk ekstrakt av
P. oleracea, ble ingen hemmende aktivitet mot polymeriseringen av tubulin, sett for denne

planten (Ferrer et al. 2011).

Acetylkolinesterase hemmende aktivitet ble undersgkt av P. oleracea frg, verken diklormetan
eller metanol ekstrakt viste aktivitet (Adhami et al. 2011).

Kokende vannekstrakt av P. oleracea (hele planten)ble undersgkt for dets anticyanobakteriell
aktivitet mot Microcystis aeruginosa, ved hjelp av SAO metoden. Ingen hemmende aktivitet
ble observert (Yang et al. 2009 a).

Kliniske studier
Kolesterolsenkende effekt

Besong et al. evaluerte effekten av frysetgrkede P. oleracea blad i reduksjon av blodlipider
hos hyperkolesterolemiske voksne. Ferske P. oleracea blad ble frysetarret og fettsyre
innholdet analysert. Elleve (11) hyperkolesterolemiske personer (5 kvinner og 6 menn) deltok
frivillig i studien. Testpersonene konsumerte Trinn 1 diett (en type diett rekommandert av
Amerikansk hjerte assosiasjon) under en to-ukers tilvennings periode, og byttet til Trinn 1
diett supplert med frysetgrkede P. oleracea blad (6 g/dag) i 4 uker. Forsgkspersonene ble
instruert til & innlemme den frysetgrkede plante tilskuddet til sine maltider, til lunsj (3 g) og
middag (3 g) i lapet av den 4 ukers eksperimentelle perioden. Fastende blodpraver ble tatt pa
slutten av akklimatiseringsperioden og ved 2-ukers intervall i lgpet av forsgksperioden, for &
analysere plasma kolesterol, LDL-kolesterol, HDL-kolesterol og triacylglycerol
konsentrasjoner. Inntak av P. oleracea i 4 uker, reduserte (p <0.05) plasma total kolesterol og
LDL-kolesterol, mens HDL-kolesterolet gkte (p <0,05). Plasma triacylglycerol
konsentrasjoner ble ikke pavirket av inntak av P. oleracea tilskudd. Resultatene tyder pa at P.
oleracea kosttilskudd har potensial til & endre blod lipid metabolisme i hyperkolesterolemiske

personer og kan redusere risikoen for hjertesykdom. Det ble ogsa foretatt et neeringsstoff
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analyse som bekreftet at P. oleracea er en rik kilde til flerumettede fettsyrer, ra protein, ra
fiber, vitaminer og mineraler. Det konkluderes med at reduksjon i plasma kolesterol observert
I denne studien kan vare knyttet til kombinert effekt av hgy konsentrasjon av fiber (pectin) og
omega-3 fettsyrer som finnes i planten. Men denne studien har en del begrensninger. Det er
mangel pa en kontroll gruppe og for fa forsgkspersoner. Det er ogsa behov for en tillegsstudie
med en mye lengre forsgksperiode for & observere effekten av P. oleracea pa
lipidmetabolismen og for & etablere riktig dose niva som kreves for a opprettholde en

konsistent effekt og respons (Besong et al. 2011).

Bronkodilaterende effekt

Den bronkodilaterende effekten av kokt ekstrakt av P. oleracea i luftveiene av tretten
astmatiske pasienter (4 menn og 9 kvinner), ble undersgkt. Den avslappende effekten av oralt
administrering av 0,25 ml/kg av 5% kokt plante ekstrakt sammenlignet med 3 mg/kg oral
teofyllin og 200 g inhalert salbutamol, ble studert ved & male forced expiratory volume i ett
sekund (FEV1), peak expiratory flow (PEF ), maximal Mid-expiratory flow (MEFs.75), 09
specific airway conductance (sGaw). FEV1, PEF, MEF,s.75, og sGaw ble malt far, og ved
forskjellige tids intervaller (15, 30, 60, 90 og 120 minutter) etter administrasjon av oral
ekstrakt og theopylline. For inhalert salbutamol, ble malingene utfert 5, 15, 30 og 60 min etter
inhalasjon. Resultatene viste at kokt ekstrakt av P. oleracea forarsaket betydelige gkninger i
alle malte lungefunksjonsundersgkelser (PFTs), (P <0,05 til P <0.01). Det var ingen
signifikant forskjell mellom maksimal gkning i malt PFTs som falge av kokt ekstrakt og
teofyllin. Imidlertid var maksimal gkning i PEF og MEFs.75 pa grunn av kokt ekstraktet
betydelig lavere enn det av salbutamol (P <0,05 for begge tilfeller). Inntredelsen av den
bronkodilaterende effekten av plante ekstraktet var lik som teofyllin, begynte 60 min etter
administrasjonen, men effekten av ekstraktet ble redusert 120 minutter etter administrering. |
motsetning til salbutamol, hvor effekten forekom etter 5 min. I konklusjon, viste resultatene
av denne studien at P. oleracea har et relativt potent men forbigaende bronkodilaterende
effekt pa astmatiske luftveier og dette forklarer ogsa bruken av planten i tradisjonell medisin

mot luftveissykdommer (Malek et al. 2004).
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Effekt mot unormal livmor blgdning

I en pilot klinisk studie ble P. oleracea frg undersgkt for dets effekt mot unormale
livmorsbladninger (AUB) for a verifisere dets bruk i iransk folkemedisin mot denne lidelsen.
For a verifisere denne bruken, deltok ti premenopausale kvinner med AUB bestaende av
menoragi, forlengede uregelmessige mensblgdninger, polymenore og intermenstruell
blgdning, og som ikke hadde respondert pa standard legemidler og var kandidater til
hysterektomi(operativ fjernelse av livmoren), i den kliniske studien. Endometriske biopsier
paviste arsaker til AUB i seks (60 %) pasienter, fibroma, en (10 %) pasient hadde
endometriehyperplasi og en (10 %) pasient hadde endometrial cyste. Endometrisk biopsi av to
(20 %) personer var normal. Pasientene inntok 5 g P. oleracea frg pulver i et glass varmt
vann, sgtet med sukker, hver 4 time oralt, 48 timer etter utbruddet av menstruasjon i 3 dager.
Deltakerne ble bedt om a rapportere effektene av frg pulver pa volum, varighet og manster av
blgdning. Atte (80 %) av pasientene rapporterte at varigheten og omfanget av blgdningen
hadde redusert og deres menstruasjonsmenstre hadde normalisert. Frapulveret var ineffektiv i
to (20 %) pasienter. En av pasientene hadde endometriehyperplasi og den andre hadde
fibroma. Ingen bivirkninger ble rapportert. AUB residiverte ikke igjen i de pasientene som
responderte pa behandlingen for varigheten av en 3 maneders oppfelging. Resultatene tyder
pa at P. oleracea frg kunne vare effektiv og trygg i behandlingen av AUB. Men studien har
en del svakheter som mangel pa en samtidig placebokontrollert parallell studie eller en krysset
design, mangel pa blinding, fa pasienter, subjektiv vurdering av varighet, volum og mgnster
av blgdning (kvinners egen beskrivelse av blgdningsniva har ofte en darlig korrelasjon med
objektive malinger). Det er behov for videre kliniske studier med god design og metode
(Shobeiri et al. 2009).

Antidiabetisk aktivitet

El-Sayed (2011) undersgkte antidiabetisk aktivitet av P. oleracea frg pa type-2 diabetes
pasienter og dets lindrende effekter pa diabetiske komplikasjoner som hyperlipidemi og
leversykdommer, i en randomisert dobbel-blind Klinisk studie. Tretti pasienter, av begge
kjgnn (20 menn og 10 kvinner) som led av type-2 diabetes i tillegg til fedme deltok i denne
studien. Alle pasientene ble randomisert til en av de to falgende behandlingsgruppene:
P.oleracea (PO) behandlet gruppe (POG, n = 15, 10 menn og fem kvinner): Pasientene i
denne gruppen fikk 10 g/dag av PO frg pulver i 40 ml skummet yoghurt delt likt inn i to
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doser, en pose kl: 8.00 og en annen pose kl 20:00 pa tom mage i 8 uker i tillegg til vanlig
omsorg og mosjon (altsa 5 g x2). Referanse kontroll eller Metformin gruppen (MG, n = 15,
10 menn og fem kvinner): Pasientene i denne gruppen fikk 1500 mg/dag av Metformin

tabletter (en tablett tre ganger daglig) for 8 uker i tillegg til vanlig omsorg og mosjon.

Alle deltakerne ble bedt om & rapportere effektene av behandlingen pa diabetiske utslag, vekt,
kroppsmasseindeks (BMI), bivirkninger, fastende og post-prandial (etter middag) blodsukker
under behandlingsplanen. Blodpraver fra deltakerne for og etter behandling ble tatt for serum
separasjon, som ble brukt for maling av serum lipider, leverenzymer, total og direkte
bilirubin, albumin, og insulin. Resultatene viste en signifikant reduksjon i serum nivaer av
triglyserider (TGS), total kolesterol (TC), lav densitet lipoprotein kolesterol (LDL), lever
alanin-, aspartat-og gamma-glutamyltransferase transaminase (ALT, AST, og GGT), total og
direkte bilirubin, fastende og post-prandial blodsukker, insulin, kroppsvekt og BMI, mens en
betydelig gkning i hgy densitet lipoprotein kolesterol (HDL¢) og albumin, men nonsignifikant
endring av alkalisk fosfatase (ALP) i PO frg behandlede pasienter. Metformin (M)-gruppen
hadde de samme resultatene som av PO gruppe unntatt at hgy densitet lipoprotein kolesterol
(HDLc), LDL, og ALP nivaer hadde et annet mgnster. Disse resultatene viste at P.oleracea
frag har bemerkelsesverdige hypoglykemiske, hypolipidaemiske og insulinresistens
reduserende effekter, muligens pa grunn av dens innhold av flerumettede fettsyrer,
flavonoider, glutation, polysakkarider, antioksidanter og vitaminer. Dette betyr at PO frg kan
veere effektive og sikre som adjuvans behandling for type-2 diabetes pasienter (El-Sayed
2011).

Effekt mot oral lichen planus

Agha-Hosseini et al. evaluerte effekten av antioksidant-rik P. oleracea i behandlingen av oral
lichen planus (OLP). Lichen planus (LP) er en kronisk inflammatorisk sykdom som
involverer hud og slimhinner. Tre kliniske subtyper inkludert retikuler, erytematgs (atrofisk)
og erosiv (sardannelse, bleredannelse), har veert kjent for OLP. Lesjoner av den retikuleare
formen er asymptomatisk, mens de som involverer atrofiske og erosive typer kan gi ulike
symptomer som spenner seg fra en mild brennende fglelse til intens smerte. Disse sistnevnte
typene kan ogsa forstyrre tale og forarsake problemer under spising og svelging (Agha-
Hosseini et al. 2010).
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Totalt 37 biopsi beviste symptomatiske OLP pasienter (21 kvinner, 16 menn) ble valgt ut for
denne randomiserte dobbelt-blind plasebokontrollerte studien. Alle forsgkspersonene ble delt
inn i to grupper for @ motta enkel dose av 235 mg plante ekstrakt (80 % etanol ekstrakt av
overjordiske deler) av P. oleracea (n = 20) eller placebo (n = 17) for 3 maneder.
Vurderingene ble gjort pa grunnlinje, etter 2 uker og hver maned i 6 maneder, basert pa
visuell analog skala (VAS) og klinisk bedring, inkludert lesjon type og starrelse. VAS ble
brukt til & rangere alvorlighetsgraden av pasientenes smerte og ubehag som varierte fra 0, som
viser ingen smerter, til 10, viser ekstrem smerte. Den symptomatiske responsen (SR) for hver
pasient ble beregnet ved a trekke endelig VAS poeng fra det opprinnelige tallet (Agha-
Hosseini et al. 2010).

Omtrent 83 % av P. oleracea pasientene viste delvis til fullstendig klinisk bedring, men 17%
hadde ingen respons. | placebogruppen erfarte 17 % delvis forbedring, 73 % reagerte ikke og
10% viste en forverring. Ifalge VAS poengene, ble en delvis til fullstendig respons
(symptomatisk respons)observert i alle P. oleracea -behandlede pasienter, mens 71%, 15% og
14% av kontroll gruppen, viste delvis respons, ingen respons og forverring av symptomene,
henholdsvis. En betydelig reduksjon i VAS-poengene ble sett ved slutten av studieperioden (p
<0,001). Ingen alvorlige bivirkninger oppsto i noen av gruppene. Pa grunnlag av disse
resultatene, mener forfatteren at P. oleracea er klinisk effektiv i behandling av OLP. Tatt i
betraktning mangel pa bivirkninger i lgpet av studieperioden, kan det vere et gunstig
alternativ behandling for OLP (Agha-Hosseini et al. 2010).

Toksikologiske studier

Friske Kunming mus (18 til 22 g) sultet over natten ble delt inn i tre grupper (n = 8) og ble
matet oralt med ra polysakkarider fra P. oleracea (PFP) pa 1, 2 og 4 g/kg kroppsvekt,
henholdsvis. Atferden til musene behandlet med PFP viste seg normal. Ingen giftig effekt ble
sett selv med dose pa 4 g/kg kroppsvekt, og det var ingen dgdelighet i noen av gruppene
(Xiang et al. 2012).

| en studie ble ulike doser av vandig og etanol ekstrakt av P. oleracea blad injisert
intraperitonealt hos albino Balb/c mus. Antall dgdsfall ble telt etter 24 timer etter
behandlingen og LDs verdier ble bestemt. LDs verdier av vandig og etanol ekstrakt av
planten, var 1,22 g/kg og 2,99 g/kg, henholdsvis (Karimi et al. 2004).
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Parry et al. undersgkte toksisiteten av en vandig ekstrakt av P. oleracea blad og stilk hos mus.
Med 1000 mg/kg administrert i.p. hos mus, var 80% dgdelighet observert. LDsg i en akutt
toksisitet test hos mus var 1040 mg/kg i.p. (Parry et al. 1987).

Masoodi et al. rapporterer en toksisitets studie i sitt review, hvor tarket pulver av P. oleracea
ble ekstrahert ved dypping metoden med metanol, etanol, aceton, etylacetat, eter,
triklorometan, diklormetan, benzen og petroleumeter, og bioaktivitet av ekstraktene mot
insekten Aphis gossypii Glover, inkludert kontakt toksisitet og antifeedings
toksisitet(hemming av spising) ble undersgkt. Resultatene indikerte at metanol ekstrakt viste
hagyest kontakt giftighet blant de 9 forskjellige ekstraktene og diklormetan ekstrakt hadde
hayest antifeeding toksisitet. | tillegg er det viktig & huske pa at planten ogsa inneholder hayt
innhold av oksalsyre som kan vere skadelig (Masoodi et al. 2011).

Konklusjon/oppsummering

P. oleracea er et ugressplante, kjent som portulakk i Norge og brukt som grennsak i mange
land. Den tradisjonelle bruken av planten er svart bredt med mange bruksomrader. | fglge
Professor Nordal er bladene av P. oleracea, i Burma, brukt ved nyresykdommer, som
avfaringsmiddel og fordgyelsesfremmende middel. Litteratur sgk pa denne planten viser at P.
oleracea er en viktig medisinplante med diverse farmakologiske egenskaper. Det er blitt gjort
forbausende mange studier pa planten og mest pa farmakologisk effekter. De fleste kjemiske
studiene omhandler plantens hgyt innhold av helse gunstige naringsstoffer som vitaminer,
mineraler, proteiner, karbohydrater, aminosyrer, og fettsyrer. Andre kjemiske stoffer som er
isolert er dopamin, noradrenalin, polyfenoler, flavonoider, glukosider, triterpenoider,

alkaloider (oleraceiner A-G), portulen og portulosid A.

Studier gjort pa antimikrobiell aktivitet peker pa effekt mot en del bakterie typer og sopp og
statter bruken som antiseptisk middel. Det er ikke blitt gjort noen studier som statter den
tradisjonelle bruken av planten som afrodisiakum, tvert i mot viser en studie at
administrasjonen av alkoholholdig ekstrakt av P. oleracea frg induserte en effektiv svekkelse
av spermatogenesen, muligens et prevensjonsmiddel for menn. Blodtrykksenkende aktivitet er
ogsa blitt observert og statter den tradisjonelle bruken. En studie viser at P. oleracea har

gastroprotektiv virkning og validerer bruken av planten i folkemedisinen for gastrointestinale
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sykdommer. Flere biologiske og en klinisk studie bekrefter den antidiabetiske bruken av
planten i tradisjonell medisin. To av studiene viste antidiabetisk aktivitet fra polysakkarider
isolert fra planten. I en studie pa nyretoksisitet viste positiv effekt, stgtter derfor den
tradisjonelle bruken i Burma og andre land, ved nyresykdommer. Planten har tradisjonelt blitt
brukt som sarhelende middel og dette er ogsa blitt bekreftet i en studie hvor det ble sett at
overjordiske deler fra planten fremskynder sartilhelingsprosessen. Hypokolesterolemisk effekt
av bladene er blitt rapportert i bade humane- og dyrestudier, som indikerer at reduksjon i
plasma kolesterol kan vare knyttet til kombinert effekt av hgy konsentrasjon av fiber og
omega-3 fettsyrer som finnes i planten. Dette stgtter derfor den tradisjonelle bruken av
planten mot hyperlipidemi. P. oleracea og dets underart (P. oleracea subsp. Sativa (Haw.)
Celak) har vist bade anti-inflammatoriske og analgetiske effekter som stgtter den tradisjonelle
bruken for disse bruksomradene. Leverbeskyttende aktivitet av planten er ogsa blitt
demonstrert i en rekke studier og vil derfor stgtte den tradisjonelle bruken mot
leversykdommer. En noe svakt designet klinisk studie viste effekt mot unormal livmor
blgdning, men her trengs det flere og bedre designete studier for a kunne stette den
tradisjonelle bruken. En annen klinisk studie viste at P. oleracea har et relativt potent men
forbigdende bronkodilaterende effekt pa astmatiske luftveier og forklarer derfor bruken av
planten i tradisjonell medisin mot luftveissykdommer. Andre gunstige effeker som
hypoksitoleranse, antioksidant effekt, nevrofarmakologiske og nevrobeksyttende, skjelett
muskelavslappende effekter og effekt mot oral Lichen planus er ogsa blitt rapportert for denne
planten. Ingen studier er blitt gjort for a statte den tradisjonelle bruken i Burma som

fordgyelsesfremmende og avfgringsmiddel.

Kjemiske komponenter som polysakkarider har vaert av serlig interesse nar det gjelder a
undersgke farmakologiske effekter av P. oleracea. Antioksidant, immunitet-regulerende,
antidiabetisk og anti-HSV-2 aktivitet er blitt rapportert for polysakkarider fra planten. I tillegg
har betacyaniner isolert fra planten vist nevrobeskyttende aktivitet og kan veaere nyttige ved
antialdrings terapi eller i behandling av nevrodegenerative sykdommer. Andre forbindelser
som fenoliske alkaloider (oleraceiner A-E) og ), protocatechu syre, ferulic syre, og gallisk
syre har vist antioksidant aktivitet.

Det er blitt rapportert en del toksiske studier pa dyr og LDsq verdi av et vannekstrakt av
planten synes a ligge mellom 1,04-1,22 g/kg i.p. Planten brukes ogsa som gregnnsak og da er
det viktig & veere klar over hgyt inntak av planten da den inneholder hgyt innhold av oksalsyre

som kan vere skadelig.

Medisinplanter fra Burma Side 160



Pa grunn av sitt hgye innhold av naringsstoffer, spesielt antioksidanter (vitamin A og C, a-
tokoferol og a-karoten, glutation) og omega-3 fettsyrer, er P. oleracea en plante med mange
gunstige helseeffekter. Videre evaluering ma gjennomfares for a utforske skjulte omrader og

deres praktiske kliniske anvendelser, som kan vare nyttig for menneskeheten.
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Psilotum nudum (L.) P. Beauv.

Taksonomiske betegnelser

Botanisk navn: Psilotum nudum (L.) P. Beauv. (TPL 2010).
Burmesisk navn: Ikke oppgitt.

Japansk navn: Matsubaran (Mega 2007)

Fijiansk navn: Lawelawe (Cambie and Ash 1994)
Andre vanlige navn: Whisk Fern (Tropicos).
Klasse: Equisetopsida C. Agardh

Underklasse: Psilotidae Reveal

Orden: Psilotales Prantl

Familie: Psilotaceae J.W. Griff. & Henfr.

Genus: Psilotum Sw. (Tropicos).

Basionym: Lycopodium nudum L. (Tropicos).

Kombinasjoner for basionymet: Psilotum nudum (L.) Griseb.(homonym) og Tristeca nuda
(L.) P. Beauv. ex J. St.-Hil. (Tropicos).

Andre synonymer: Bernhardia antillarum Mill. Hal., Bernhardia deppeana Muill. Hal.,
Bernhardia dichotoma Willd. ex Bernh., Hoffmannia aphylla Willd., Psilotum domingense
Gand., Psilotum floridanum Michx., Psilotum triquetrum Sw. (Tropicos).

Litteraturfunn

Med «Psilotum nudum» som sgkeord, ble det funnet 128 treff pa SciFinder. De fleste av disse
publikasjonene(110)er pa engelsk, med kun 9 patenter. Ved a sgke pa det navnet som var
registrert av professor Nordal (Psilotum triquetrum), ble det funnet 11 treff(kun 6 pa engelsk).
Mens pa Google Scholar ble det funnet 1500 treff pa Psilotum nudum og 570 treff pa

Psilotum triquetrum. Selv om det ble funnet en god del studier pa denne planten, var det
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likevel veldig fa av disse studiene som var relatert til de kjemiske, biologiske eller

farmakologiske egenskapene av planten.

Fakta om planten

Psilotum nudum er en bregne plante som i likhet med de andre artene i Psilotales ordenen,
mangler rgtter. P. nudum som ogsa er kjent som «Skeleton Fork Fern», regnes som en
primitiv plante fordi den betraktes som en etterkommer av muligens den farste gruppen av
karplanter som var utbredt under devonske og siluriske perioder. Den er ogsa den eneste
levende arten av en gang sa befolket divisjon og har klart & overleve for 400 millioner ar pa
jorda. Navnet Psilotum nudum betyr «bar naken» pa latin fordi den mangler de fleste organer
av moderne planter, slik som blader (EOL ; Yamazaki et al. 2001).

Planten har krypende forgrenet rotstokk som er ca.1,5 mm i diameter og rotlgs. Overjordiske
stengler er 10-25 cm x 1,5 til 2 mm, uforgrenet nedenfor, forgrenet i to like sidegrener over,
markert vinklet og trekantet i tverrsnitt, glatte med store mellomrom mellom lansettformede
skala-lgv opp til 1,5 mm. Sporangia ca.2,5 mm i diameter og kapsel-aktig. Planten ser ut som
bladlgs siden skala bladene er sma og bleke. Sma sfaeriske sporehus kan forekomme i klynger
pa tre (FOZ ; Cambie and Ash 1994).

Habitat og utbredelse av planten

Planten er utbredt i tropisk Afrika, Mellom-Amerika, tropisk og subtropisk Nord-Amerika,
Sar Amerika, tropisk Asia, Australia, Hawalii, serlige Japan, Lord Howe Island, New Zealand,
med noen fa isolerte populasjoner i Europa som Los Alcornocales, Spania, og Céadiz-
provinsen. | tropiske omrader, er denne planten ofte epifyttisk, mens i mer tempererte
omrader, for eksempel sgr-gstlige Australia, er det vanligvis funnet voksende i klippe-
sprekker (EOL). P. nudum kan ogsa vokse i drivhus samt dyrkes i botaniske hager (Nazarian
et al. 2010).
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Tradisjonell bruk

P. nudum har veert brukt som et generelt smertestillende middel, spesielt for tann smerter og
middel mot konstipasjon (Rani et al. 2010). Det er ogsa rapportert at en ikke-navngitt del av
planten tygges for a trekke ut saften, som sa siles og helles over sare tenner eller blgdende
tannkjgtt (Cambie and Ash 1994).

Benjamin og Manickam rapporterer at oljete sporer av P. nudum gis til spedbarn for & stanse
diare i vestlige Ghat i India. Plantesaften er dessuten rapportert & ha antibakteriell aktivitet
mot Miocrococcus pyogenes og Pseudomonas aerugionsa og ogsa brukt som avfaringsmiddel
(Benjamin and Manickam 2007). | en annen del av India blir hele planten dynket i vann i en
time og det avkok som dermed oppnas blir blandet med gurkemeie og pafares over de bergrte
stedene for & helbrede sar (Karthik et al. 2011).

| tradisjonelt kinesisk medisin ble hele planten brukt mot amenoré (Kong et al. 1986). Et

ekstrakt av planten dynket i vin er ogsa brukt medisinsk i Kina (Cambie and Ash 1994).

Det Hawaiiske folket bruker sporer av P. nudum som en erstatning for talkum (Nazarian et al.
2010). | Hawaii ble ogsa en te brygget ved a koke hele planten brukt som avfgringsmiddel og
gitt til barn med trgske (Valier 1995). Ingen tradisjonell bruk er oppgitt i Nordals Burma
herbarium (NFS 1963).

Kjemiske studier
Kjemisk undersgkelse av skudd

Mclnnes et al. isolerte en ny fenolisk B-glukosid fra P. nudum skudd som ble gitt navnet
psilotin. Etter hydrolyse av denne forbindelsen med emulsin, ble det dannet glukose og et
aglykon, psilotinin. Kjemiske, IR og PMR studier kommer frem til at psilotin er 6-[4’-B-D-
glukopyranosyloksyfenyl]-5,6-dihydro-2-oxo-2H-pyran, mens aglykonet (psilotinin) er 6-[4’-
hydroksyfenyl]-5,6-dihydro-2-oxo-2H-pyran (Mclnnes et al. 1965).
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1) ()

Figur 1: Kjemisk struktur av psilotin (1) og psilotinin (2), hentet fra Mclnnes et al. (1965) og
kopiert fra SciFinder.

Balza et al. isolerte et nytt non-flavonoid glykosid, 3'-hydroksypsilotin, sammen med det
allerede velkjente non-flavonoid glukosidet, psilotin, fra ferske overjordiske skudd fra P.
nudum. Det ble funnet ut at psilotin og 3'-hydroksypsilotin var a finne i alle deler av skuddet
inkludert rotstokk, med hgyeste niva i de topp 5 cm og laveste konsentrasjon i rotstokk og

stilken rett ovenfor rotstokken (Balza et al. 1985).

oH OH

Figur 2: Kjemisk struktur av 3’-hydroksypsilotin, hentet fra Balza et al. (1985) og kopiert fra
SciFinder.

Kjemisk undersgkelse av ulike plante deler

Khare og Shankar foretok en fytokjemisk undersgkelse av rotstokk, overjordiske skudd og
synangia fra P. nudum. Det ble detektert 20 aminosyrer i form av protein frie og protein
bundne aminosyrer, 5 sukkerarter og 6 organiske syrer. Av disse 20 aminosyrene var det tre
aminosyrer som ikke kunne detekteres og ble merket som U, U, og U, og blant sukkerarter
var det en sukkerart som ikke kunne detekteres og er merket som uidentifisert. Se tabell 1
under (Khare and Shankar 1987).
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Tabell 1: Distribusjon av proteinfrie og proteinbundne aminosyrer i forskjellige deler av P.
nudum (Khare and Shankar 1987). ( U= uidentifisert syre)

Type Protein fri fraksjon Protein-bundet fraksjon
aminosyre | Rotstokk  Overj.skudd Synangia | Rotstokk Overj.skudd Synangia
Leucinog | - + - + + _
isoleucin

Valin - - - - + -
Tyrosin + - + - - -
B-alanin + - + - - -
a-alanin + - + + + +
Treonin + - + - - -
Arginin + + + + + +
Asparagin | + - + + + +
syre

Glysinog | + + + + + +
serin

Asparagin | + - + - - -
Glutamin | - + - - - -
Histidin - + - - - -
og lysin

Cystin + + + + + +
Prolin + + + - - -
U + - - - - -
U, - + - - - -
U, - + - - - -
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Tabell 2: Distribusjon av forskjellige sukkertyper i ulike deler av P. nudum (Khare and
Shankar 1987).

Sukker Rotstokk Overjordiske skudd | Synangia
Raffinose + + +
Sukrose + + +
Glukose - + +
Uidentifisert sukker | - + +
Fruktose + + +

Tabell 3: Distribusjon av organiske syrer i ulike deler av P. nudum (Khare and Shankar
1987).

Organisk syre Rotstokk Overjordiske skudd | Synangia
Oksalsyre + + +
Sitronsyre + + +
Eplesyre - + +
Malonic syre + + +
Succinic syre + + +
Oksalosuccinic syre | + + +

Akihisa et al. undersgkte steroler og fettsyrer av P. nudum. Plante materiale I, som bestar av
ferske overjordiske deler og rhizom og plante materiale |1, som kun bestar av ferske
overjordiske deler ble samlet fra to forskjellige steder. I sterol undersgkelsen, ble det isolert
4,4-dimetyl-, 4 a-metyl- og 4-demetylsterol fraksjoner. Blant de sju 4,4-dimetylsterolene
identifisert i denne studien, utgjorde cycloartenol (I b), 24-metylencycloartanol (1f) og
cyclolaudenol (1g) de dominerende komponentene. 24-metylenelofenol (5f), 24 3-metyl-25-
dehydrolofenol (5g) og citrostadienol (5j), var de dominerende komponentene i 4 a-
metylsterol fraksjonene. Mens campesterol (6¢) og sitosterol (6h) var de dominante
forbindelsene blant de tolv 4-demetylsteroler identifisert. Se tabell 4 og figur 3 (Akihisa et al.
1992).
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Figur 3: Kjemiske strukturer av steroler funnet i P. nudum, hentet fra Akihisa et al. (1992).
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Tabell 4: Sammensetningen av 4,4-Dimetyl-, 4 a-metyl-, og 4- Demetylsterol fraksjoner (i %)
fra overjordisk del (Aerial Parts =A.P.) og rhizom av P. nudum fra plantemateriale I og II,
hentet fra Akihisa et al. (1992).

Acst Compositions {%)°
RRT I 1l

Sterol HPLC  GLC  AP.  Rhiomes  AP.
4,4-Dimethylsterol (triterpene alcohol) fraction

1a 96,19-Cyclolanostanol (cycloartanol) 1.28 1.50 189 1.6 .00
1 24-Dehydrocycloartanol feycloertenol) 1.00 181 6340 213 30.04
1f 24-Methylenecycloartanol 1.09 1.99 17,69 33.7 £2.40
1g 24p-Methy}-25-dehydrocycloartanol (cyclolaudenol) 1.07 1.95 ll.ld 15.5 22.5d
2§ 94-Methylenelanost-8-enol 00 LE 1.5¢ 3.8 15
§ Urs-12-enol (e-amyrin) 18 141 13 8.1 1.3¢
9 Olean-12-enal (f-amyrin) 0.99 1.69 L1 60 0.4
Others, unidentified 21 40 01
4a-Methylsterol fraction

3f 24-Methylene-31-noreycloartanol (cycloeucalenal) 0.97 1.72 3.1 48 3,0
4f 24-Methylene-31-norlanost-S-enol (obtusifoliol 0.89 147 448 123 1.7
4g 24p-Methy}-31-norlanstz-8,25-dienol 081 145 20 72 42
5f do-Methyl-24-methylenecholest-Tenol (24-methylenelophencl) 093 172 25,10 192 92,00
5g 24p-Methyl-25-dehydrolophencl 092 168 209¢ 219 188¢
5 247-Ethylidenelophenol (citrostadienol 121 299 4370 25.2 33.5¢
Others, unidentified 04 94 68
4-Demethylsterol fraction

Ba Cholest-5-enol (cholesterol) 1.00 1.00 0.6 0.6 0.5
6 24a-Methylcholesterol (campesterol) 14 18 20gd 24,0 24,64
6d 243 Methylcholesteral (22-dihydrobrassicasterall 14 128 550 199 430
Be 24¢-Methyl-22-dehydrocholesterol 0.90 113 frace trace trace
6f 24-Methylenecholesterol 0.84 133 0.79 trace 0.5
6g 24p-Methyl-25-dehydrocholeserol (codistero) 079 130 traogd trace trace
b 24e-Ethylcholesterol (sitosterol) 127 154 608 51.5¢ 55,00
6i 240-Ethyl-22-dehydrocholesterol (stigmasterol 10 13 g6l 13.3¢ 8.3
6 247-Ethylidenecholesterol (isofucosterol] 102 172 167 12 12
6k 24p-Ethyl:25-dehydrocholesterol (clerosterol 0.98 156 trace 0.3¢ 0.5¢
61 24-Methylene-25-methylcholesterol 0.9 162 0.2 trace 0.5¢
7} 247-Ethylidenecholest-7-enol (avenasterol) w2 200 2 05 164
Others, unidentified 13 31 29

CAl sterols and triterpene alcohols possess the C-3 hydroxyl group. All compounds, with the exception of A%sterols, are 5e-compounds.
All C-22-C-23 double bonds are trans (E)oriented.

bStandard cholesterol (Ba) acetate. RRT, relative retention time; HPLC, high-performance liquid chromatography; GLC, gas-liquid chro-
matography.

“Composition in each fraction, 4,4-Dimethyl- and 4-methylsterol fractions contained large amounts of the compounds that eluted faster
than Ba-acetate on GLC. These were considered to be aliphatic alcohols and were excluded from the calculation of sterol compositions,

dSee Experimental Procedures section for the origin of the plant materials I and II.
Identification was confirmed by proton nuclear magnetic resonance spectroscopy.

®Isolated as the C-24 epimeric mixture,



Videre ble det identifisert 25 fettsyrer i plantematerialet av P. nudum ved hjelp av GLC. Ingen
signifikant forskjell ble observert i fett syre sammensetningen blant de overjordiske delene av
plantematerialet |1 og 11 og i rhizomer av I. Palmitinsyre (16:00), oljesyre (18:01,n-9),
linolensyre (18:02, n-6), linolenic (18:03, n-3) og eicosatrienoic syrer (20:03) utgjorde de

dominerende komponentene blant fettsyrer som ble identifisert (Akihisa et al. 1992).

Composition in each fraction (%)%

I I1
Fatty acid AP Rhizomes AP
C12:0 0.7 0.3 0.4
C14:0 0.5 0.3 0.4
C14:1 (n-5) 0.1 0.1 —
C15:0 0.2 0.3 0.2
C16:0 21.6 17.9 30.4
C16:1 (n-9) 0.2 0.2 0.1
C16:1 (n-T) 0.8 0.6 0.7
C16:1 (n-5) 0.1 4.7 0.1
C17:0 0.6 0.7 0.7
C17:1 (n-8) 0.2 0.1 0.1
C18:0 4.8 3.l 5.6
C18:1 (n-9) 12.3 4.7 11.7
C18:1 (-7} 0.9 3.7 0.6
C18:1 (n-5) — 0.1 -
C18:2 (n-6) 18.9 35.4 22 4
C18:3 (n-6) — 0.1 -—
C18:3 (n-3) 22.4 10.4 14.5
C20:0 1.1 0.5 1.3
C20:1 (n-9) 0.3 0.3 0.2
C20:1 {r-T) - 0.1 -
C20:2 (n-6) 1.3 1.7 1.0
C20:3 (undetermined) 5.3 1.7 5.2
C20:3 (n-3) 1.5 0.2 0.5
C20:4 (n-6) — 0.7 —
C20:5 (n-3) 0.6 0.5 0.7
Others, unidentified 5.6 5.6 3.2

@See Experimental Procedures section for the origin of the plant
materials I and II.

Tabell 5: Fettsyre sammensetning (i %) av total lipider fra overjordiske deler(A.P.) og rhizom
av P. nudum bestemt ved GLC, hentet fra Akihisa et al. (1992).

Medisinplanter fra Burma Side 178



Kjemisk undersgkelse av hele planten

Timell undersgkte den generelle kjemiske sammensetningen av P. nudum. Studien viser at
planten inneholder 24,9 % ligniner, 9,1 % pentosan, og 5,7 % uronsyre anhydrid. Mens den
relative sukker sammensetningen bestod av galakturon syre (4 %), galaktose (4 %), glukose
(46 %), mannose (34 %), arabinose (7 %) og xylose (5 %) (Timell 1964).

Shamsuddin et al. isolerte psilotin syre (1) fra et bensin og etanol ekstrakt av P. nudum. Etter
spektroskopisk og kjemisk dokumentasjon, ble strukturen fastsatt til 5-(p-hydroksi)fenyl-2,4-
diene-pent-1-oic syre (Shamsuddin et al. 1985).

HO

Figur 4: Kjemisk struktur av psilotin syre, hentet fra Shamsuddin et al. (1985) og kopiert fra
SciFinder.

Takahashi et al. foretok en kvantitativ bestemmelse av fenolene fra P. nudum, samlet fra to
forskjellige verdensdeler, fra Mexico og Bonin islands. Det ble identifisert fenoler som
psilotin, hydroksypsilotin og amentoflavon. P. nudum samlinger fra Mexico og Bonin island
viste liknende fenolisk mgnster (Takahashi et al. 1990).

Tabell 6: Kvantitativ mengede (mg/g fersk vekt) av fenoler fra P. nudum (Takahashi et al.
1990).

Plante Psilotin Hydroksypsilotin Amentoflavon
P. nudum 10,0 0,1 1,1

(Bonin islands)

P. nudum 10,0 0,1 1,0

(Mexico)
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Figur 5: Kjemisk struktur av amentoflavon, hentet fra Takahashi et al. (1990) og kopiert fra
SciFinder.

Wallace og Markham rapporterer amentoflavon og dets O-glukosid til & veere de flavonoidene
som er i starst mengde i en metanol og vannekstrakt av P. nudum. Mens apigenin og dets O-
glykosider er de forbindelsene av planten som er i minst mengde. Apigenin 7-O-
rhamnoglukosid er ogsa rapportert & forekomme hos denne arten (Wallace and Markham
1978). Markham har senere identifisert og foreslatt strukturer for tre amentoflavone
glykosider og en apigenin-di-C-glykosid som tidligere har veert isolert fra planten. Etter
spektroskopiske undersgkelser ble det glykosidet som var i starst mengde, identifisert som
7,4°,4”¢-tri-O-B-D-glukopyranosid, og de mindre glykosidene som 4°,4”*-di-O-f-D-
glukopyranosid og 7,4”-di-O-B-D-glukopyranosid. Apigenin di-C-glykosid ble identifisert

som vicenin-2 (Markham 1984) o o
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Figur 6: Kjemisk struktur av 7,4, 4”¢-tri-O-B-D-glukopyranosid (1), 4°,4”*-di-O-B-D-
glukopyranosid (2), 7,4”*-di-O-B-D-glukopyranosid (3) og vicenin-2 (4), hentet fra
Markham(1984) og kopiert fra SciFinder.
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En studie som ble foretatt for & undersgke sterol sammensetning av P. nudum, viser at planten
inneholder 0,20 % total steroler (hvorav 0,17 % total desmetylsteroler og 0,03 % total
metylsteroler) og 7,44 % total lipider. Desmetylsteroler som ble identifisert er som fglgende;
24-metylcholesta-5,22-dienol (< 0,5 % av total desmetylsterol), 24-metylcholest-5-enol (31
%), 24-etylcholesta-5,22-dienol (11 %) og 24-etylcholest-5-enol (58 %). Andre steroler som

ble isolert var cyclolaudenol og cycloartenol (Chiu et al. 1988).

P. nudum ble undersgkt for innholdet av totale lipider, fosfolipider, diacylglyceryl-N, N, N-
trimetylhomoserin (DGTS), fosfatidylkolin (PC), fosfatidyletanolamin (PE), og
fosfatidylglyserol (PG) ved bruk mikro-HPTLC. Tabell 7 viser distribusjonen av stoffene som
ble undersgkt og viser at DGTS ble ikke detektert i P. nudum (Rozentsvet et al. 2000).

Tabell 7: Fordeling av totale lipider (TL, mg/g vat vekt), totalt fosfolipider (TPL, mg/g
lipider), diacylglyceryltrimetylhomoseriner (DGTS, mg/g lipider), fosfatidylkolin (PC)?,
fosfatidyletanolamin (PE)?, og fosfatidylglyserol (PG)® i P. nudum (Rozentsvet et al. 2000).

TL TPL PC PE PG DGTS

P.nudum | 14,8 6,2+0,1 26,1+0,4 12,2+0,0 11,7+0,0 -

a= oppagitt i % total fosfolipider

En nyere fytokjemisk screening av ekstrakter av planten viser tilstedevarelsen av metabolitter
som flavonoider, tanniner, alkaloider, reduserende sukker, triterpenoider og steroider. (Rani et
al. 2010)

Biologiske studier
Antimikrobiell aktivitet

Rani et al. foretok en undersgkelse av de antimikrobielle egenskapene til P. nudum. Terket
og pulveriserte overjordiske deler av planten(bregneblad) ble ekstrahert med 50 % etanol.
Ekstraktet ble sa konsentrert til et pulver som deretter ble fraksjonert i forskjellige lgsemidler
som heksan, kloroform, etanol og vann, og testet mot ni bakterie og tre sopp stammer ifglge
plate diffusjon metoden. Gentamycin (30 pg/disk) og erytromycin (30 pg/disk) ble brukt som
positiv kontroll for bakterielle patogener, mens ketokonazol (30 pg/disk) og amfoterecin-B
(30 pg/disk) ble brukt som positiv kontroll for sopp patogener (Rani et al. 2010).
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Resultatet av studien er presentert i tabell 8 og 9. Tabell 8 viser at vann ekstraktet var mest

effektiv i & hemme veksten av alle bakteriestammer. VVann ekstraktet av P. nudum var minst

effektiv i vekst hemming av Pseudomonas aerugenosa og mest effektiv mot Salmonella

typhimurium. Heksan ekstraktet av planten viste ingen antimikrobiell aktivitet mot

noen av de ni bakteriestammene som ble testet. Etanol ekstraktet var svakt effektiv i

veksthemning av alle bakteriestammene unntatt Bacillus cereus, som ikke ble

hemmet i det hele tatt. Mens kloroform ekstrakt var lite effektiv mot B. cereus og

Streptococcus feacalis (Rani et al. 2010).

Nar det gjelder den antifungale aktiviteten, ble det observert antifungal aktivitet fra

kloroform, etanol og vann ekstrakter mot alle sopper som ble testet. Av disse tre

ekstraktene var etanol ekstrakt den mest effektive. Spesielt merkbart var dets

hemming av de to Trichophyton artene. Kloroform ekstraktet var mindre effektiv enn

etanol ekstrakt, som igjen var svakt bedre enn vann ekstraktet (Rani et al. 2010).

Denne studien viser at P. nudum besitter bade antibakterielle og antifungale

egenskaper. De fleste av ekstraktene i denne studien var effektive mot bade gram

positive og gram negative bakterier. Mens alle tre ekstrakter av P. nudum viste

aktivitet mot sopp patogener som ble testet. Derfor er det viktig a foreta en videre

screening av ulike deler av planten for a frembringe biologisk aktive forbindelser
(Rani et al. 2010).

Tabell 8: Antibakteriell screening av P. nudum (Rani et al. 2010).

Inhibisjons sone (mm)

Bakterie Antibiotika Psilotum nudum ekstrakt

stamme Genta- Erytromycin | Heksan | Kloroform | Etanol vann
mycin

Proteus 23,06+0,20 | 15,03+0,11 | - 09,96+0,05 | 11,13+0,15 | 18,03+0,05

mirabilis

Enterobacter 31,23+0,32 | 17,10+0,20 - 10,03+0,20 | 10,90+0,10 | 18,10+0,17

aerogenes

Pseudomonas | 30,06+0,30 | 14,03+0,05 |- 11,03+0,05 | 11,03+0,05 | 12,10+0,00

aerugenosa

S.typhimurium

25,13+0,21 | 15,03+0,15

10,16+0,05 | 13,13+0,11 | 21,10+0,10
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Escherichia 33,10+0,20 | 12,20+£0,10 |- 11,00+0,00 | 13,10+0,10 | 19,00+0,26
coli
Klebsiella 26,93+0,32 | 13,96+0,11 | - 13,06+0,20 | 16,06+0,05 | 18,03+0,05
pneumonia
Bacillus 19,16+0,15 | 12,96+0,11 | - 10,90+0,10 | 12,03+0,05 | 19,03+0,05
subtilis
Bacillus cereus | 25,90+0,15 | 19,00+0,00 | - - - 14,10+0,10
Streptococcus | 31,00+0,43 | 12,03+0,15 | - - 12,10+0,20 | 13,06%0,05
feacalis
Tabell 9: Antifungal screening av P. nudum (Rani et al. 2010).
Inhibisjonssone (mm)
Antibiotika Psilotum nudum ekstrakt
Sopp stamme | Ketokonazol | Amfotericin- | Heksan | Kloroform | Etanol vann
B
Microsporum 23,06+0,20 | 18,96+0,15 - 15,1040,20 | 14,10+0,07 | 12,06+0,11
gypseum
Trichophton 22,07+0,25 | 17,06+0,25 - 13,10+0,10 | 24,03+0,23 | 14,06+0,25
mentagrophytes
Trichophyton 22,10+0,10 | 18,03+0,20 - 12,06+0,32 | 22,05+0,05 | 10,93+0,11
rubrum
Insektmiddel

Arnason et al. undersgkte effekten av hoved glykosidet fra P. nudum, psilotin, pa

sommerfuglinsektet Ostrinia nubilalis for & evaluere dets gkologiske og gkonomiske

potensialet som en toksiskant og veksthemmende middel mot insekter. En antiforings test ble

gjort, hvor tredje instar larver av lignende vekt klasse ble gitt kunstig diett kube behandlet

med psilotin. Hvert insekt ble plassert i et eget bomull plugget hetteglass og atte insekter ble

brukt pa hver konsentrasjon av psilotin(1-30 ppm). Diett kuben var veid fer og etter

eksponering til insektet ved 24, 48 og 72 timer. Undersgkelsen viste at psilotin er en potent

men bare midlertidig férings deterrent for O. nubilalis ved ekstremt lave konsentrasjoner.
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Tredje instar larver som ble behandlet med psilotin pa 1-30 ppm hadde signifikant lavere
forings rate pa dag 1 i forhold til kontroller. P4 dag 2 og 3 ble foringen gjenopptatt og var da
ikke forskjellig fra kontrollene (Arnason et al. 1986).

Det ble ogsa gjort en langsiktig foringstest, hvor fremvoksende nyfadte larver av O. nubilalis
ble satt pa diett kuber behandlet med ulike psilotin konsentrasjoner (0,1, 0,03 og 0,01 %) eller
pa vanlige diett kuber for kontroll. Flere larver ble plassert i et hetteglass som ble deretter
plugget med bomull og forlatt uforstyrret i inkubator i 7 dager. Pa dag 8 ble larvene tatt
tilfeldig med en fin pensel og satt opp individuelt pa en ny diett kube. Vekten av hver larve
ble registrert og denne prosedyren ble gjentatt hver 4. dag. | denne undersgkelsen hadde
psilotin pa 0,01 % eller lavere ingen malbar effekt pa utviklingen pa nyfadte larver. For larver
behandlet med 0,03 % psilotin, en 10-30 % reduksjon i vekst ble observert, men liten forskjell
i andre utviklings parametere. Psilotin pa 0,1 % i dietten forte til en betydelig gkning i larve
dadelighet sammenlignet med kontroller, og nadde 53 % pa dag 24 mot 10 % i
kontrollgruppen. Veksten av overlevende ble sterkt redusert ved 0,1 % psilotin og var under
25 % av kontroll niva fra dag 12 til 14 av larveutvikling. Psilotin (0,1 %) betydelig gkte
larveutviklingstiden i overlevende til 42 dager mot 29 dager i kontroller, noe som ogsa farer
til en forsinket fremvekst av voksne. Kun 25 % av behandlede larver fremsto som voksne
sammenlignet med 95 % av kontroller, som falge av ytterligere 25 % dedelighet i puppe

stadiet av den behandlede gruppen (Arnason et al. 1986).

Studien indikerer at psilotin, et unikt fenol avledet fra en cinamyl og en malonyl enhet, kan
hemme vekst og utvikling av O. nubilalis ved konsentrasjoner under de som er tilstede i
planten og tyder det kan veere et gkologisk signifikant insekt deterrent. De nivaene som den er
aktiv ved (0,1 %), marginalt aktiv (0,03 %) og inaktiv (0,01 %) indikerer at den har lite
potensial som en gkonomisk kontroll middel for denne type insektbekjempelse, sammenlignet

med en mer effektiv kontroll med 0,001 % azadirachtin (Arnason et al. 1986).

Kliniske studier: Ingen Kkliniske studier er utfart.

Toksikologiske studier: Ingen toksikologiske studier er utfart.
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Konklusjon/oppsummering

P. nudum er en primitiv bregne plante som er ofte epifyttisk i tropiske omrader, mens i mer
tempererte omrader, er det vanligvis funnet voksende i klippe sprekker. Den er tradisjonelt
brukt som smertestillende middel, avferingsmiddel, sar helbredende, antibakteriell, middel

mot trgske, diare og amenore. Tradisjonelt bruk i Burma er ikke rapportert for denne planten.

Planten inneholder kjemiske komponenter som glukosidet psilotin, glykosidet 3'-
hydroksypsilotin, psilotic syre, amentoflavoner, apigenin, steroler som desmetylsteroler og
metylsteroler, fettsyrer, triterpenoider, tanniner, flavonoider og alkaloider. Det er gjort en
biologisk studie som viser antibakteriell aktivitet men statter ikke den tradisjonelle bruken, da
den ene bakterien (M. pyogenes) rapportert i tradisjonell bruk ikke ble testet i studien mens
det ble sett svak aktivitet mot den andre (P. aerugionsa). Nar det gjelder den tradisjonelle
bruken mot trgske, viste ogsa samme studie antifungal aktivitet. Men den sopp typen som
forarsaker trgske ble ikke brukt som test organisme i denne studien. Det blir derfor vanskelig
a si om planten vil ha samme virkning mot traske. Ingen vitenskapelige studier er gjort som

statter de andre tradisjonelle bruksomradene nevnt ovenfor.

En annen biologisk studie gjort pa den kjemiske komponenten psilotin viser at den kan
hemme vekst og utvikling av sommerfuglinsektet O. nubilalis ved konsentrasjoner under de

som er tilstede i planten og tyder pa at det kan veere et gkologisk signifikant insekt deterrent.

Generelt er det veldig lite vitenskapelig arbeid gjort pa denne planten. Det er behov for flere
biologiske, kjemiske og toksikologiske studier for & undersgke den tradisjonelle bruken og

frembringe biologiske aktive stoffer.
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Pteridium aquilinum (L.) Kuhn

Taksonomiske betegnelser

Botanisk navn: Pteridium aquilinum (L.) Kuhn (ITIS ; TPL 2010).
Tanzania: Shilu (Hamza et al. 2006).

Italia: Felce (i Latium), filici (i Basilicata) (Guarrera 1999; Guarrera et al. 2005).
India: Konkadi kura (Rajyalakshmi et al. 2001).

Sar-Afrika: Umhlashoshana (Steenkamp 2003).
Bangladesh(Mirzapur): Dhekia shak (Rahmatullah et al. 2010).
Norsk navn: Einstape (Lid et al. 2005).

Vanlige navn: Bracken fern, pasture brake (Tropicos).

Klasse: Equisetopsida C. Agardh

Underklasse: Polypodiidae Cronquist, Takht. & W. Zimm.

Orden: Polypodiales Link

Familie: Dennstaedtiaceae Lotsy

Genus: Pteridium Gled. ex Scop. (Tropicos).

Basionym: Pteris aquilina L. (Tropicos).

Kombinasjoner for basionymet: Eupteris aquilina (L.) Newman, Filix-foemina aquilina (L.)

Farw. (Tropicos).

Synonymer: Pteridium japonicum Tardieu & C. Chr., Pteridium latiusculum (Desv.) Hieron.
ex Fries,., Pteris aquilina Michx., Pteris aquilina f. glabrior Carruth., Pteris capensis Thunb.,
Pteris lanuginosa Bory ex Willd. (TPL 2010).
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Litteraturfunn

Det finnes 1079 referanser etter et sgk med det aksepterte navnet «Pteridium aquilinumy, i
SciFinder. 159 av treffene var patenter. Av de 1079 funnene, var det 638 publikasjoner pa
engelsk, 167 pa kinesisk, 70 pa japansk og resten fordelt pa andre sprak. Siden 638 var mange
publikasjoner, valgte jeg a innsnevre sgket. Jeg valgte ut artikler fra 1990-2012, som var rundt
337. Videre sgkte jeg pa eventuelle review fra de siste ti arene, noe som ga et treff pa 17
review. Av disse 17 reviewene, var det bare 4 som var relevante til oppgaven. Denne
oppgaven bygger derfor pa de 4 nyeste reviewene, i tillegg til en del andre artikler som ikke
var nevnt i dem. Synonyme navn gav ogsa en god del treff, spesielt Pteris aquilina. Sgk med
det aksepterte navnet pa Google Scholar gav sa mange som 14900 treff. Dette er for mye & ga
gjennom sa jeg valgte heller & sgke etter spesifikke ting pa denne databasen(tradisjonell bruk,

biologiske studier osv).

Fakta om planten

P. aquilinum tilhgrer einstapefamilien, altsa Dennstaedtiaceae (tidligere til Polypodiaceae), og
er kjent som Bracken Fern. Fossile bevis tyder pa at planten er minst 55 millioner ar gammel
(Lid et al. 2005; Vetter 2009). P. aquilinum er et utbredt karsinogen bregne, hvis giftstoffer
mennesker blir eksponert gjennom flere ruter. Dyr er ogsa pavirket av disse giftstoffene, noe
som farer til alvorlige produksjonstap arlig. Hele planten er giftig, men unge skudd (kalt
crosiers) og bregneblad, som foretrekkes av beitende dyr, akkumulerer noen av plantens
viktigste giftige stoffer (Gil et al. 2012).

P. aquilinum er en arlig lgvfellende bregne som kan bli opptil 2 meter hgy med kraftige,
sylindriske bladstilk opptil 1 meter lange og som vokser fra tykke, svarte, krypende
jordstengler. Bladstilkene har 10-20 arer, som dannes pa snittoverflaten. Rotstokken er opptil
12 mm tykk, hver gren produserer vanligvis bare et blad per ar. Bladene er triangulare
dobbel-til trippelfinnet, lysegranne, lansettformet til avlange smablad, som er fliket ved basis,

med marginale sporehop. Sporehusene modnes fra juli til september (Bajaj 1994).

P. aquilinum kan produsere en endomycorrhizal symbiose med en del sopp, som har en rolle i
akkumulering og dels i dekontaminering av enkelte metallioner (Vetter 2009). | fglge Gil et
al., har P. aquilinum to underarter: P. aquilinum ssp. aquilinum og ssp. caudatum. Atte

varianter kan vurderes innenfor ssp. aquilinum, som omfatter europeisk P. aquilinum, og fire
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innenfor ssp. caudatum, som er hovedsakelig funnet i Sgr-og Mellom-Amerika, Sgrgst-Asia
og Oseania (Gil et al. 2012). | norsk flora er det nevnt enda en underart, ssp.latiusculum, i
tillegg til ovenfor nevnte ssp. aquilinum (Lid et al. 2005).

Habitat og utbredelse av planten

P. aquilinum er en av de fem mest vanlige plantene pa jorden, og finnes pa alle kontinenter
unntatt Antarktis. Planten er utbredt fra Ekvator til de nordlige deler av Europa, Sentral-Asia,
Kina og Japan, fra sentrale Sgr-Amerika til subarktiske Canada. De eneste begrensningene til
dets distribusjon er ekstreme temperaturer og mangel pa fuktighet. P. aquilinum oppfarer seg
pa en opportunistisk mate, drar nytte av sine omfattende jordstengler, ofte invaderer forlatte,
nyklippete eller brente omrader, og kan bli et ganske vanskelig ugress a handtere. De viktigste
botaniske aspektene av denne planten inkluderer ekstrem hgy reproduksjon, re-vekst, rask
tilpasning til gkologiske forhold, og gkende frekvens av dekket overflate (Vetter 2009; Gil et
al. 2012).

Tradisjonell bruk

| Nord-Nigeria, er bladene av P. aquilinum brukt til behandling av bakterielle sykdommer. De
unge stilkene brukes som grgnnsaker (Hassan et al. 2007). | Sgr-Afrika blir roten brukt ved

uregelmessige menstruasjoner og som abortfremkallende middel(Steenkamp 2003).

Rotstokken av planten ble brukt som mat i Scotland under farste verdenskrig. I Amerika
(USA, Canada) og i Russland, Kina og Japan, blir planten dyrket kommersielt for
menneskelig bruk (Vetter 2009).

Noen befolkningsgrupper, nemlig i Japan, i Ouro Preto omradene i Brasil, og i Canada spiser
de unge skudd av P. aquilinum som en delikatesse, kjent som Warabi, som Broto de

samambaia og som fiddleheads, henholdsvis (Gil et al. 2012).
| Burma, blir jordstengelen av P. aquilinum brukt som middel mot innvollsormer (NFS 1963).

| Sardinia i Italia, er planten brukt tradisjonelt i etnoveterinaer praksis pa hester og sauer mot
ormer, oppblasthet og gastritt (Piluzza and Bullitta 2011). Mens i Latium i sentral Italia, ble

bregnebladene av planten hengt i bunter foran vinduene eller i rom for a fjerne fluer, bladene

Medisinplanter fra Burma Side 191



ble ogsa gnidd pa huden som et insektmiddel (Guarrera 1999). Slagg fra blader, blandet med
olivenolje, ble brukt pa huden av dyr bitt av ulv og selv i dag, pa sar pafert av storfe, i
Basilicata i Italia (Guarrera et al. 2005). | Campania, ser Italia, blir planten brukt medisinsk

som en madrass mot revmatisme (Scherrer et al. 2005).

Bladene av planten blir brukt av tradisjonelle healere i Tanzania for & behandle sopp

infeksjoner (Hamza et al. 2006).

| Mirzapur i Bangladesh, blir planten brukt i behandling av abdominal edem; bladene kokes

0g spises som grgnnsak, mens rgttene blir bundet til magen (Rahmatullah et al. 2010).

Jordstengler og hele planten blir brukt i tradisjonell kinesisk medisin til & behandle gulsott hos
nyfadte, hypertensjon, revmatisk leddgikt, smerter i korsryggen, utflod, skade og eksem.
Jordstengler ble ogsa brukt til ekstraksjon av stivelse (Chen et al. 2008).

Kjemiske studier

Kjemiske studier inndeles ikke etter plantedel for denne planten, siden review som ble brukt,
som regel ikke nevner hvilke plante del et kjemisk stoff ble isolert fra.

En fytokjemisk screening av vandige og organiske blad ekstrakter av P. aquilinum, viste
tilstedeveerelsen av tanniner (garvesyre), glykosider, cyanogene glykosider, anthraquinon

glykosider, hjerteglykosider og flyktige oljer (Hassan et al. 2007).

Total fenol innhold ble malt i en 70 % aceton ekstrakt av P.aquilinum rot og hele planten ved
hjelp av Folin Ciocalteu metoden. Rot ekstraktet inneholdt totalt fenoler (17,30+0,46), non-
tannin fenoler (5,82+0,48), total flavonoider (7,22+0,48) og ekstraherbare kondenserte
tanniner (3,91+0,72). Mens i hele planten ble det sett falgende verdier; totalt fenoler
(67,13£2,7), non-tannin fenoler (23,70+0,17), total flavonoider (40,2+1,1) og ekstraherbare
kondenserte tanniner (23,03+1,25). Verdiene er uttrykt i mg galle syre ekvivalent/g tarrvekt
for totalt fenoler og non-tannin fenoler, i mg catechin ekvivalent/g terrvekt for total
flavonoider og i mg delphinidin ekvivalent/g tarrvekt av plantemateriale for kondenserte
tanniner (Piluzza and Bullitta 2011).

Et vannlgselig ra polysakkarid, fra unge skudd (croziers) fra en varietet av P. aquilinum (P.

aquilinum (L) Kuhn. var. latiusculum), ble fraksjonert ved DEAE-Sepharose Fast-Flow
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kolonne kromatografi, og renset ved Sephacryl S-400 HR kolonne kromatografi.
Gjennomsnittlig molekylvekt (M) av renset polysakkarid (PLP) var 458 000 Da.
Monosakkarid komponentene i PLP ble karakterisert ved gasskromatografi (GC), og flertallet
av monosakkarid komponentene var glukose (relativ masse 58,1%) med lave nivaer av
galaktose, mannose, rhamnose, og Arabinose (relativ masse 18,7%, 6,8%, 10,2%, og 6,1%,
henholdsvis). Fourier-transform infrargd spektra (FTIR) av PLP avdekket typiske
karakteristikk av polysakkarider (Xu et al. 2009).

Halarewicz og Szumny foretok en undersgkelse av planten for & sammenligne innholdet av
flyktige oljer i bladene av underarten Pteridium aquilinum sub. aquilinum og praver ble tatt
fra to naturlige habitater, pa kalkholdig og ikke-kalkholdig jord i Nedre Silesia, Polen.
Biokjemiske analyser ble utfgrt pa prever tatt pa 2 datoer innenfor den vegetative perioden.
Ekstrakter fra de undersgkte bladene, ble utarbeidet i en Dering apparat og ble analysert ved
hjelp av GC / MS. De flyktige oljers kvalitative sammensetning var uavhengig av habitat
typen: den viktigste bestanddelen av alle ekstraktene var benzaldehyd mens limonen, linalool,
terpineol og citral var representert i lave mengder. Den kvantitative sammensetningen av oljer
varierte mindre mellom omradene i begynnelsen av sesongen, men forskjellene var starre ved

utgangen av det (Halarewicz and Szumny 2010).

Dihydro-p-kumarin(phloretic) og dihydroferula syrer har ogsa blitt identifisert i P. aquilinum
(Mendez 2005).

Totalt innhold av karotenoider og betakarotene ble bestemt til & veere 21,78 og 2,42 mg %
(Rajyalakshmi et al. 2001).

Illudane og illudalane sesquiterpener og deres glykosider

Illudane og illudalane sesquiterpener og Nor-sesquiterpener er rapportert i P. aquilinum. Disse
forbindelsene omfatter de mange og lenge kjente stoffer av familien av pterosiner og deres
glykosider, kalt pterosides. Det viktigste funnet blant disse forbindelsene er ptaquilosid (PT).
Den har et norsesquiterpen skjelett (Gil et al. 2012). Under sure forhold produserer den
pterosin B, mens under alkaliske forhold dannes det en ustabil dienon som kan aromatisere til
a produsere pterosin B. Kvantifiseringsanalyser viser at maksimum ptaquilosid
konsentrasjoner finnes i unge skudd (kalles crosiers i bregner). Hgy men bemerkelsesverdig

variabel PT innhold (0-12,945 ug PT/g tarrstoff) ble funnet i en samling av kultiverte P.
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aquilinum planter i Australia. PT mengder i P. aquilinum varierer med ulike botaniske
faktorer, farst og fremst med type og alder (modning) av plante organer. En negativ
korrelasjon ble funnet mellom konsentrasjon av PT og vekst stadiet av P. aquilinum blader.
Vev av rotstokken eller rgttene inneholder praktisk talt ikke noe PT. Sporene av P. aquilinum
inneholder heller ikke PT (Vetter 2009; Gil et al. 2012).

HsC, OH ©

Figur 1: Kjemisk struktur av ptaquilosid (PT) (Vetter 2009).

En annen, ustabil, illudan-type sesquiterpen glykosid (Ptaquiloside Z) ble isolert ved hjalp av
reversert fase HPLC fraksjonering, fra vandig ekstrakt av ferske bregneblad av P. aquilinum
var. caudatum, i 0,001 % utbytte(Yamada et al. 2007; Vetter 2009).

Ptaquilosid (1) og flere andre ptaquilosid-lignende molekyler som isoptaquilosid (2),
ptaquilosid Z (3), caudatosid (4)(fra P. aquilinum var. caudatum bregneblad), den nylig
identifiserte ptesculentosid (5), dennstosidene A (6) og B (7) og hypolosidene A (8), B (9) og
C (10), protoilludane pteridanosid (11)(fra P. aquilinum var. caudatum), og secoilludane
hypacrone (12) (se tabell tabell 1) blir fortsatt undersgkt bade i P. aquilinum og i andre
relaterte bregner. Generelt deler disse forbindelsene den reaktive cyklopropyliden ringen, med
unntak av pteridanosid (11) som har en cyklobutan ring, og C-1 karbonylgruppe. Disse
strukturelt beslektede molekylene er tenkt a veere forlgperne til pterosin og, faktisk, resulterer
de i deres tilhgrende pterosiner ved hydrolyse i vannlgsning (Yamada et al. 2007; Gil et al.
2012).
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Figur 2: Ptaquilosid-relaterte illudaner, nor-illudan, proto-illudaner og seco-illudaner (1-12)
(Gil et al. 2012).
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p-Hydroksystyren derivater

To nye p-hydrokystyren glykosider, ptelatosid-A og ptelatosid-B ble isolert fra den
kreftfremkallende fraksjonen av vandige ekstrakter av, P. aquilinum var. latiusculum (varietet
av P. aquilinum), og deres strukturer ble pavist & vare p-p-primeverosylokystyren og p-p-
neohesperidosylokystyren, henholdsvis ved hjelp av kjemiske og spektrale analyser (Ojika et
al. 1984). Andre forbindelser, som ptelatosid C, p-hydroksystyren-B-D-glykosid og glykosid
A er ogsa rapportert (Gil et al. 2012).

Cyanogene glykosider

Cyanogene glykosider er enzymatisk hydrolysert av glukosidaser, og dermed frigjar blasyre
(hydrogencyanid, HCN) og glukose. Ikke alle P. aquilinum varieteter er cyanogene og eneste
cyanogen molekyl rapportert i denne planten er prunasin. Prunasin er mest rikelig i de unge
skuddene (crosiers)og var til stede i mengder varierende fra 10-61 mg/g plante biomasse eller
1,84-107,70 mg/g av terr vekt i prever fra P. aquilinum var. arachnoideum, fra VVenezuela,
men i bare 0,07 mg/g i P. aquilinum aquilinum(subspeices) skudd prgver fra Nord-Portugal
(Vetter 2009; Gil et al. 2012).
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Figur 3: Kjemisk struktur av prunasin (Vetter 2009).

Flavonoider og tanniner

En rekke flavonoider og deres tilsvarende glykosider har blitt identifisert i P. aquilinum,
inkludert quercetin, kaempferol og mange av deres derivater. Disse forbindelsene er til stede i
opp til 10-25 mg/g av plantemateriale og er mest rikelige i lgpet av varen og tidlig hast. P.
aquilinum tanniner er for det meste kondenserte tanniner avledet fra procyanidin og

prodelphidin, og kan na opptil 120 mg/g i plantemateriale (Gil et al. 2012).

Shikimat syre derivater

En rekke benzo og kanelsyre syre derivater har veert identifisert i P. aquilinum. Shikimat syre
ble funnet ved 1,44 mg/g (terrvekt) i P. aquilinum fra Wales (Gil et al. 2012).

Tiaminaser

P. aquilinum inneholder to typer tiaminaser, som forarsaker tiamin (vitamin B1) mangel.
Aktiviteter av P. aquilinum tiaminaser 1 og 2, har blitt kvantifisert pa 3,1 og 3,5 g edelagt
tiamin per gram plantemateriale per time, henholdsvis. Tiaminase konsentrasjoner er hgyere i
jordstengler og sveert unge bregneblad, og faller kraftig i bregneblad nar de folder seg ut (Gil
et al. 2012).

Andre, termostabile antitiamin forbindelser

Forekomsten av slike faktorer ble dokumentert i forsek med hester. Hestene hadde nedgang i

tiamin innhold av blod og urin, gkning i blod pyruvat og laktat niva, og en hest viste typiske
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symptomer pa P. aquilinum forgiftning. Identifiserte termostabile forbindelser av antitiamin

karakter inkluderer kaffesyre, astragalin og isoquercetin (Vetter 2009).

. .COOH oH

HO o}

HO

OH

OH

Figur 4: Kjemisk struktur av kaffesyre (1) og quercetin (2) (Vetter 2009).

Braxiner

Det er blitt rapportert isolering av to aktive glykosider fra P. aquilinum jordstengler, kalt
braxiner A1 og A2. Disse forbindelsene ble vist & veere aromatiske B- glukopyranosider, men
deres strukturer ble ikke fullstendig klarlagt. Det er ogsa isolert braxin C, som ble funnet &

veere identisk til ptaquilosid. Strukturen av braxin B er ikke blitt rapportert (Gil et al. 2012).

Det er ogsa blitt isolert forbindelser med steroid karakter i P. aquilinum. a- og B-ecdysoner
ble identifisert (Vetter 2009).

5-Hydroksypyrrolidin-2-on, sammen med (2R)-pterosin B, shikimat syre, kaempferol-3-O-4-
D-glukopyranosid, transtilirosid, S-sitosterol, daukosterol, glyserol 1-stearat og benzosyre, ble

isolert fra etanol (95%) ekstrakt av unge bregneblad fra P. aquilinum (Chen et al. 2008).

Biologiske studier

Det er rapportert at braxiner A1 og A2 ble funnet & indusere histamin frigjgring fra rotte mast
celler og a indusere akutt hemorragisk blaerekatarr hos marsvin. Samme lesjoner ble ogsa
indusert av braxin C (Gil et al. 2012).
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Antibakteriell aktivitet

Hassan et al. testet vandige og organiske (heksan, petroleums eter og kloroform) blad
ekstrakter av P. aquilinum for antibakteriell aktivitet ved en sakalt «hole-in-plate» bioassay
prosedyre. Konsentrasjonene p& 10-120 mg ml™ av ekstraktene ble testet mot falgende
bakterielle testorganismer; Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa og Escherichia
coli. Tetrasyklin (10 mg mI™) ble brukt som referanse eller positiv kontroll. Heksan (HX)
fraksjon ved 10 til 120 mg ml™* viste ikke aktivitet mot E. coli og P. aeruginosa. Men den var
signifikant (p <0,05) aktiv mot S. aureus ved 90 og 120 mg ml™. Kloroform (CHL) ekstrakt
fraksjon i konsentrasjoner pa 50-120 mg ml™ var signifikant (p <0,05) aktiv pa alle de testede
bakterielle artene. Petroleum eter (PE) pd 10-120 mg ml™ viste signifikant (p <0,05) hemming
av S. aureus og E. coli. Mens vandig (W) ekstrakt viste signifikant hemmende aktivitet ved
50-120 mg ml™ pd S. aureus og P. aeruginosa. Resultatene tyder p4 at vannet ikke er det mest
effektive lgsemiddelet for & ekstrahere de bioaktive, antimikrobielle komponentene fra P.
aquilinum. Imidlertid var vann det mest brukte lgsemiddelet av tradisjonelle healere for a
ekstrahere farmakologisk aktive stoffer pa grunn av dets enkle tilgjengelighet (Hassan et al.
2007).

En fytokjemisk screening viste tilstedevarelsen av tanniner, flyktige oljer, hjerteglykosider og
antraquinon glykosider, i de undersgkte ekstraktene. Disse forbindelsene har tidligere veert
forbundet med antimikrobiell aktivitet. Forfatteren mener at det er mest sannsynlig at de
antibakterielle stoffene i ekstraktet av P. aquilinum virker ved hemming av nukleinsyre,
protein og membran fosfolipiders biosyntese. De antibakterielle egenskapene av denne
planten vist i studien forklarer dets tradisjonelt bruk for behandling av bakterielle sykdommer
(Hassan et al. 2007).
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Tabell 1: Antibakteriell aktivitet av vannholdige og organiske blad ekstrakter av P. aquilinum
(Hassan et al. 2007).

Fractions Concenmanon (mz ml™")  Smphvlococcus awrens Escherichia coli Preudomonas asruginom
HX 1000 - - -
50,00 - - -
Q0,00 14254028 - -
12000 184540 23% - -
FE 10.00 13434016 17.101:0.08% -
50,00 183540 13% 23550210 -
20,00 230040 22% 24 254+ 35% -
12000 261040 47* 253010 13 -
CHL 10.00 - 13184032 -
50.00 13244018 17000 47 1630037+
Q0.00 26.25+1.71% 212240 0o 17.37=0.22*
12000 20 4040 26F 23 2540 98 176750 54%
LE 10.00 - - -
50.00
a0.00 - - -
120.00 13.25340.29 13.7540.29 -
W 10.00 - - -
50,00 2267+ 0.53* - 18.00=094*
a0.00 22.0340.05% - 19.37=0.13*
12000 23 7540 55% - 20.75=0.55*
Tetracycline 10 20000 47 23541 20 -
Water - - -

HX = Heksan, PE = Petroleum eter, CHL = kloroform, W = Vann og LR= siste gjenstdende vann -etanol
fraksjoner, - = Ingen aktivitet, verdier starre enn 12 mm indikerer aktivitet. Inhibisjonssoner er i mm, * =
Signifikant forskjellig fra kontroll (p<0.05) ved hjelp av variansanalyse (n = 4), Verdiene er meanzstandard

error.

Antifungal aktivitet

Metanol ekstrakt av p. Aquilinum blad, ble testet for antifungal aktivitet mot candida
albicans, candida glabrata, candida tropicalis, candida parapsilosis, candida krusei
og cryptococcus neoformans, ved hjelp av buljong mikrofortynnings metode. Det ble
observert sterk antifungal aktivitet av blad ekstraktet mot c. Tropicalis, og c. Krusei
med et minimum hemmende konsentrasjon, mic (definert som konsentrasjon (pg/ml)
som visuelt viste ingen vekst og prosentvise veksten var mindre enn 5%
spektrofotometrisk, i forhold til kontroll) pa 500 pg/ml for begge candida
organismene. Mens ingen aktivitet ble observert mot c. Albicans, c. Glabrata, c.

Parapsilosis, og ¢c. Neoformans (hamza et al. 2006).
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Antitumor aktivitet

Det er rapportert at den kjemiske forbindelsen ptaquiloside, fra P. aquilinum viste
antitumoraktivitet in vivo mot L1210 leukemiceller: test / kontroll = 192% (administrert ved
intraperitoneal injeksjon til mus). Ptaquiloside ble funnet a ha doseavhengig cytotoksisitet

mot L1210 leukemi celler i konsentrasjonsomrade 10-10"° M (Yamada et al. 2007).

Antioksidant aktivitet

Trolox ekvivalent antioksidant kapasitet (TEAC) ble malt i en 70 % aceton ekstrakt av
P.aquilinum rot og hele planten, ved hjelp av DPPH og ABTS metoden. Det ble sett en
positiv korrelasjon mellom antioksidant aktivitet og total fenol innhold, se tabell 2 (Piluzza
and Bullitta 2011).

Tabell 2: Total antioksidant kapasitet (TEAC) ved ABTS og DPPH metoden, total fenoler,
non-tannin fenoler, total flavonoider og kondenserte tanniner i P. aquilinum ekstrakt (Piluzza
and Bullitta 2011).

Plante TEAC (mmol/100g Total Non- Total Kondenserte
del DW) fenoler! tannin | flavonoider? | tanniner®
ABTS DPPH fenoler*
Hele 29,47+0,36 | 36,56+3,29 | 67,13+2,7 | 23,70+0,17 | 40,2+1,1 23,03+1,25
plante
Rot 8,21+0,33 | 9,29+0,75 | 17,30+0,46 | 5,82+0,48 | 7,22+0,48 3,91+0,72

1= mg gallisk syre ekvivalent/ g tarrvekt, 2: i mg catechin ekvivalent/g tarrvekt, 3: i mg delphinidin ekvivalent/g
tarrvekt av plantemateriale. TEAC uttrykt som mmol Trolox ekvivalenter /100 g tarrvekt(DW) av plante

materialet.

Vann ekstraherte ra polysakkarider fra unge skudd av P. aquilinum (L) Kuhn. var.
latiusculum, ble renset og undersgkt for antioksidant aktivitet ved hjelp av Ferric-reduserende
antioksidant effekt analyse (FRAP), DPPH radikal-scavenging, superoksid radikal analysen,
og selv-oksidasjon av 1,2,3-fentriol analysen. De rensede polysakkaridene ble vist & ha hgy
FRAP verdi som kunne sammenlignes med aktiviteten fra vitamin C (FRAP verdi: 827.6

pmol/L), moderat scavenging aktivitet mot DPPH radikaler (83,1%) og superoksid radikaler
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(60,5%), og moderat hemmings kraft for selv-oksidasjon av 1,2, 3-fentriol (52,4%) (Xu et al.
2009).

Protein kinase C aktivitet

Protein kinase C (PKC) modulerende aktivitet av metanol ekstrakt av P. aquilinum blad,
stengel og rot, ble undersgkt i en automatisert test metode kombinert med LC/MS. En
signifikant PKC modulerende aktivitet ble observert for blad og rot ekstrakt av planten
(Galkin et al. 2009).

Insektmiddel

Bioinsektisidale effekter av metanol ekstrakter fra P. aquilinum, pa insektet Tribolium
castaneum (bade siste-instar larver og voksne insekter) ble undersgkt. P. aquilinum ekstrakt
hemmet veksten av larvene og viste larve mortalitet pa 27 +2,7 % og fremvekst hastigheten
ble redusert med 19 %. Varigheten av larve perioden ble forkortet og avkom produksjon ble
redusert, med antall avkom pa 5,4+1,1(sammenlignet med kontroll, 11,0+2,0)( (Jbilou et al.
2008).

Selvaraj et al. undersgkte insektisidal aktivitet av kloroform (CE) og etanol ekstrakter (EE) av
P. aquilinum og ra fytoecdysteroid fraksjon (CEF) mot to store skadedyr Helicoverpa
armigera og Spodoptera litura. Blant de tre ekstraktene som ble testet, var EE (inneholdt a-
ecdyson) det mest effektive, etterfulgt av CEF(inneholdt bade  og a-ecdyson). Av de to
insektene, viste H. armigera mer mottakelighet for ekstraktene enn S. litura. De ulike
ekstraktene av samme plante viste forskjeller i deres toksiske samt vekst forstyrrende respons.
Rekkefglgen pa konsentrasjon som krevdes for 50% dgdelighet (LDso) av H. armigera var
0.198, 0.112 0g 0,198 % for CE, CEF og EE. Som observert i H. armigera, S. litura, hadde
ogsa hgyest dgdelig aktivitet i EE (0,141%) etterfulgt av 0,128% for CEF og 0.160% for CE
(Selvaraj et al. 2005).

Det er ogsa rapportert at den cyanogene forbindelsen, prunasin, fungerer som forings detterent

mot insekter (i tillegg til mot planteetende pattedyr) (Gil et al. 2012).

Superoksid dismutase-liknende aktivitet
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Vandig ekstrakt av P. aquilinum ble undersgkt for superoksid dismutase (SOD)-liknende
forbindelser og aktivatorer av SOD, ved & male dets effekt pa pyrogallol autoksidering, som
blir katalysert av superoksid anion. VVandig ekstrakt av P. aquilinum hadde SOD-liknende
aktivitet pa 31 %. Denne hemming synes ikke a resultere fra pavirkningen av noen SOD-
enzym iboende i plantene, men fra effekten av noen fytokjemiske stoffer, ettersom koking av
ekstraktet ved 100 °C i 5 minutter ikke pavirket aktiviteten (Kim et al. 1994).

Effekter pa aksjonspotensialet

Goldberg og Cooper undersgkte effekten av P. aquilinum pa forplantede aksjonspotensialer.
Et blad ekstrakt av P. aquilinum (forfatteren bruker synonym navnet Pteris aquilina i
studien)reversibelt reduserte maksimal gkningen av aksjonspotensialet og depolariserte
hvilende potensialet. Det forhgyet ogsa og forlenget aksjonspotensial etter-depolarisering, og
noen ganger forarsaket repeterende aktivitet. Styrken av disse handlingene var korrelert med
antitiamin potens av ekstraktet, og ble redusert ved tilsetning av tiamin til ekstraktet
(Goldberg and Cooper 1975).

Induksjon av bryst og lunge neoplastiske lesjoner

a-ecdyson er naturlig tilstede i bladene av noen planter, blant annet i P. aquilinum(P. aquilina
i studien). Foring av sveitsiske albino mus med a-ecdyson ved en dose niva pa 3 ppm/25 g
kroppsvekt, 2 ganger per uke i 22 maneder induserte en signifikant gkning i kroppsvekt av
dyrene. Bryst og lunge svulster utviklet i eksperimentelle mus. Andre patologiske
forandringer som fibrocystisk sykdom i bryst og bronchocentric granulomer dukket opp i
disse dyrene. Forfatteren mener at resultatene av denne studien viser at a-ecdysone kan veere

en av de aktive kreftfremkallende forbindelsene i P. aquilinum (EI-Mofty et al. 1994).

Tiamin mangel

Tiaminase 1 og 2, fra P. aquilinum forarsaker tiamin mangel syndrom i enmagede dyr, for det
meste hester og, i mindre grad, griser (ogsa i muldyr). Dette syndromet, beslektet med humant

B1 avitaminosis (beri beri sykdom), er farst preget av anoreksi og ataksi, etterfulgt av
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kramper og dad. Andre tegn inkluderer forhgyede pyruvat konsentrasjoner i blod, hjerte
uregelmessigheter og en reduksjon i blod tiamin niva. Polyoencephalomalatia er den viktigste
lesjonen funnet i bergrte dyr. Dravtyggere, hvis vom flora produserer nok tiamin, er generelt
motstandsdyktige, selv om syndromet har blitt gjengitt eksperimentelt i P. aquilinum-matede
sauer. Et lignende eksperiment pa rotter resulterte ogsa i tiamin mangel. Mens termostabile
antitiaminer som kaffesyre, astragalin og isoquercetin ble ogsa rapportert i a redusere innhold
av tiamin i blod og urin, og gkning av blod pyruvat og laktat niva (Vetter 2009; Gil et al.
2012).

| en nyere studie, ble den kroniske toksisiteten av unge bregneblad fra P. aquilinum
(synonymet Pteris aquilina) evaluert i hjernen til rotter. Tretti av Wistar hunnrotter, 60 dager
gamle, ble delt i fire behandlinger og en kontroll gruppe. Den farste gruppen ble matet med en
standard diett som inneholdt 5 % av den terkede plante pulveren ad libitum. En annen gruppe
fikk standard diett med 10 % plante pulver. Den tredje gruppen fikk deres normale kosthold
og vann med 15 % av plante pulver for hele eksperimenterings tid. Gruppe 4 ble foret med 15
% plante pulver og i tillegg 4 mg/kg vitamin B12 i diett. Den siste gruppen bestar av seks dyr
og som fungerte som negativ kontroll og ble matet med vanlig rotte fade. De eksperimentelle
dyrene ble ofret etter en maned nar de viste tegn til darlige helseforhold. Etter ofring, ble
dyrene ngye undersgkt for tilstedeveerelse av eventuelle lesjoner, spesielt, i hjernen.
Histologisk utseende av hjernen og andre parametere i studien tyder pa at dette eksperimentet
har resultert i produksjonen av lesjoner som er umulig a skille fra naturlig forekommende
storfe encefalomalaci. Disse lesjonene inkluderte alvorlige blgdninger og vakuoler av ulik
starrelse i cerebrum, cerebellum og hjernestammen. Nekrose (malasi) med gitter celle
reaksjonen var tydelig. Forekomsten av hjerneskader var signifikant starre i gruppen som fikk
15 % av P. aquilinum i kostholdet uten tiamin supplement. Disse resultatene gir ytterligere
bevis for tilstedeveerelsen av et antitiamin forbindelse i P. aquilinum og farte til den
konklusjon at P. aquilinum selv er ansvarlig for slike hjerneskader i rotter (Farajzadeh et al.
2011).

Akutt P. aquilinum forgiftning
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Akutt P. aquilinum forgiftning forekommer oftest hos drevtyggere, spesielt hos storfe og, i
mindre grad, i sau pa grunn av giftstoffer fra P. aquilinum som rammer de raskt delende
cellene av dyr. Mange av dets hoved kjennetegn er hematologiske endringer som fglge av
benmargsdepresjon, med redusert produksjon av blodplater, erytrocytter og leukocytter. Den
resulterende alvorlige trombocytopeni forer til utbredte blgdninger, mens leukopeni resulterer
i gkt mottakelighet for infeksjoner. Bergrte storfe viser ofte alvorlig ngytropeni, mens sau
rapporteres a vise lymfopeni. Nekrose av laryngeal, faryngale og intestinale epiteliale lag kan
ogsa forekomme, noe som farer til de sakalte laryngeale og intestinale former av sykdommen.
Forgiftningen ble eksperimentelt indusert i P. aquilinum -matede storfe og sau (Gil et al.
2012).

P. aquilinum forgiftning er mindre vanlig hos gris, og dets kliniske tegn er mindre apenbare.
Etter 8 uker med foring (33 % av dietten var tarr, pulverisert rhizom), ble det observert tap av
appetitt og andre uspesifikke symptomer. Dyrene forverret seg raskt og dgde to uker senere.
Obduksjons undersgkelse demonstrerte ulike hjerteproblemer. Ifglge dataene fra en studie,

dgde 4 av 22 grisunger som fglge av forgiftning av den gravide purka (Vetter 2009).

Yamada et al. har i sine tidligere studier vist at akutt P. aquilinum forgiftning i en kalv kunne
bli indusert med ptaquilosid(en kjemisk forbindelse fra P. aquilinum). Oral administrasjon av
ptaquilosid induserte en bemerkelsesverdig nedgang i ngytrofile granulocytter og en
reduksjon av trombocytter i kalven, selv om grov blgdning hos kalv ble ikke observert pa
grunn av lav dose av ptaquilosid. Patologiske funn i beinmargen viste at disse hematologiske
forandringene ble forarsaket av en alvorlig depresjon av beinmargens aktivitet. Disse
forandringene var samme som for akutt P. aquilinum forgiftning hos storfe. Dermed viste
disse resultatene tydelig at ptaquilosid var det forarsakende stoffet i den akutte P. aquilinum
forgiftningen hos storfe (YYamada et al. 2007). Mens i kaniner viste ptaquilosid isolert fra P.
aquilinum akutt toksiske effekter ved intravengs administrasjon av en dose pa 50-100 mg/kg
(Vetter 2009).

Mens arbeid fra en annen gruppe forskere som administrerte braxin C (5 og 10 mg/kg), som er
identisk med ptaquiloside, ved subkutan injeksjon til marsvin, viste at det induserte
hemorragiske cystitt i marsvin, ble mediert av hematogene faktorer. De antydet at braxin C
var det giftige stoffet som var ansvarlig for akutt P. aquilinum forgiftning (Yoshida and Saito
1994 a; Yoshida and Saito 1994 b).

Progressiv retinal degenerering
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Progressiv retinal degenerasjon er observert hos sauer beitende pa P. aquilinum — infesterte
omrader og resultater i en sakalt "bright blindness", og i en oppfarsel som kalles "stjerne
stirring". Kliniske tegn inkluderer blindhet, hgyttravende gange og utvannede pupiller med
darlig lys refleks. I et eksperiment ble to lam matet med en diett som inneholdt P. aquilinum
pulver. De farste tegn pa lys blindhet ble oppdaget 4 maneder senere. Administrasjon av P.
aquilinum eller ptaquilosid isolert fra planten reproduserte sykdommen, noe som viser at

ptaquilosid er forbindelsen som forarsaker lys blindhet (Vetter 2009; Gil et al. 2012).

Teratogenese

Ved foring av gravide ICR-JCL mus med en diett som inneholdt 30 % (w/w) P. aquilinum,
ble embryoene utsatt for flere bein misdannelser, herunder ribbe avvik og ufullstendig
sammensmelting av brystben. Nyfgdte mus dosert med ptaquilosid viste splitting av
cellekjernen i det granuleere laget av lillehjernen og rosett formasjonen i det nevroblastiske
laget av netthinnen (Gil et al. 2012).

Karsinogene egenskaper av P. aquilinum

P. aquilinum er den eneste planten som naturlig forarsaker kreft hos dyr (Yamada et al. 2007).
De karsinogene egenskapene av P. aquilinum var eksperimentelt demonstrert i en studie som
viste ileale adenokarsinomer i rotter matet med P. aquilinum. Senere funn har vist at rotter
ville utvikle bade ileale og bleeretumorer hvis eksponeringstiden var lang nok. Flere
fenotypiske forskjellige blaere svulster ble indusert ved a fore P. aquilinum til storfe, og
dermed demonstrere kobling mellom P. aquilinum og bovint enzootisk hematuri. Resultater
fra flere studier rapporterer at i mus, forekom leukemi og lunge adenomer og
adenokarsinomer i stedet for bleere eller tarm svulster, og dermed fremhever betydningen av
inter-arts variasjon i respons til P. aquilinum toksisitet. P. aquilinum ble ogsa funnet &
indusere svulster i ytterste delen av jejunum, av C57BI / 6 mus, men disse funnene kunne ikke
reproduseres pa dd mus eller sveitsiske mus. | begge disse mus stammene, var lungene,
snarere enn ileum, mal organet. En annen studie viste at melk fra P. aquilinum — matede kyr,
induserte ileale, blere og nyre karsinomer i rotter. Nar en dietyleter fraksjon ble laget fra melk

og implantert inni bleeren av mus, ble det utviklet uroteliale karsinomer i hgy forekomst.
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Disse eksperimentene viste tydelig at de kreftfremkallende egenskapene av P. aquilinum kan

overfgres gjennom melk (Gil et al. 2012).

En japansk gruppe fra Universitetet i Nagoya, fraksjonerte systematisk P. aquilinum pa leting
etter dets endelige karsinogen. Den samme gruppen har ogsa demonstrert at rotter foret med
P. aquilinum kunne utvikle bryst karsinomer, foruten ileale og blere svulster, og viste P.
aquilinum & fremme karsinogenese initiert av N-propyl-N-nitrosourethan. Andre arter, som
for eksempel marsvin, ble vist a utvikle for det meste bleeretumorer nar de ble matet med en
P. aquilinum diett. Den ovenfor nevnte fraksjoneringen farte til oppdagelsen av ptaquilosid
som viste seg a veere det viktigste kreftfremkallende stoffet fra P. aquilinum. Andre
forbindelser, slik som pterosiner, pterosider, flavonoidet quercetin og shikimat syre ble ogsa
foreslatt & vaere viktige P. aquilinum karsinogener. Noen av pterosinene og pterosidene har
vist in vitro cytotoksisitet mot neoplastiske celle linjer men de er ikke genotoksiske. Det
finnes motstridende resultater angdende disse forbindelsene. Men eksperimentelle resultater
ved bruk av laboratoria dyr viser at ingen av disse forbindelsene er betydelige karsinogener av
P. aquilinum (Yamada et al. 2007; Gil et al. 2012).

Under letingen etter det ultimate karsinogenet fra P. aquilinum, ble tanniner ogsa testet for
karsinogenitet hos rotter og mus med motstridende resultater. Subkutan injeksjon forarsaket
leversvulster og lokale sarkomer pa injeksjonsstedet, men rotter féret med et tannin
innholdende kosthold (4 mg/g) utviklet ikke noen svulster. P4 grunn av dette og med tanke pa
deres naturlige overflod, er tanniner i dag, ikke regnet som en av plantens viktigste giftstoffer.
Men det kan tenkes at tanniner kan irritere magetarmkanalen hos P. aquilinum-matede dyr
(Gil et al. 2012).

Reaktiviteten og mutagenitet av ptaquilosid

I vandig lasning omdannes ptaquilosid gradvis til pterosin B med D-glukose frigjgring, og
konverteringsfrekvensen er avhengig av temperatur og pH. Under svakt alkaliske forhold blir
en sveert reaktiv intermediat forbindelse, kalt dienon eller aktivt ptaquilosid, raskt generert,
som antas a veere ptaquilosid aktive form. Dienon er stabil i alkaliske lgsninger i minst 1 time,
men er ekstremt ustabil under sure forhold og blir gyeblikkelig omgjort til pterosin B. Dienon
ble vist a danne addukter (bindinger med DNA) med svovelholdige aminosyrene - cystein,
metionin og glutation — samt med nukleosider og nukleotider, via sin reaktive syklopropyliden

ring. Under fysiologiske forhold, dienon alkylerer DNA og danner addukter gjennom N-3 av
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adenin og / eller N-7 av guanin, som farer til DNA depurinering og brudd pa adenin men ikke
guanin seter (Gil et al. 2012).

DNA-skadende egenskaper av P. aquilinum ekstrakter var demonstrert ved bruk av comet
testen og samme teknikk ble ogsa brukt til & studere gentoksisitet av ptaquilosid mot humane
perifere mononuklezre blodceller. De DNA-alkylerende egenskapene av ptaquilosid ble
demonstrert av en annen gruppe, som brukte en *?P-postlabelling analysen for & identifisere
DNA-addukter dannet in vitro av ptaquilosid. DNA-addukter dannet in vivo ble ogsa pavist i
ileum av kalver matet med P. aquilinum, i brystkjertel karsinomer av rotter dosert med dienon
og i mus behandlet med P. aquilinum sporer, ekstrakter eller med dienon. En annen studie
fant ut at ptaquilosid alkylerte H-ras proto-onkogenet ved adenin lokalisasjon, noe som
resulterer i en aktiverende mutasjon (en adenin til pyrimidin transversion) ved kodon 61, og
foreslo at slike mutasjoner utgjorde grunnlaget for P. aquilinum -indusert kreftutvikling. Dette
ble ytterligere stattet ved funn av H-ras aktiverende mutasjoner pa bryst karsinomer av rotte
indusert av dienone. Gentoksisiteten av ptaquilosid dermed syntes & vaere avhengig av dets
DNA-alkylerende egenskaper. Gentoksisiteten av ptaquiloside ble ytterligere demonstrert pa
rotte hepatocytt primaer kultur/ DNA-reparasjons test, pa Salmonella typhimurium og av en
annen studie som viste den til & indusere strukturelle kromosomavvik pa kinesiske hamster
lungeceller. De gentoksiske egenskapene av ptaquiloside, ble uttrykt i alkaliske forhold og ble
sterkt redusert ved pH <7,4. Nyere studier pa humant perifert blod mononuklezre celler har
vist at ptaquilosid er en «aneugenic» (et kjemisk stoff som fremmer unormal antall av
kromosomer (aneuploidy) i cellene ved a pavirke normal celledeling og migrasjon av
kromosomer under mitosen eller meiose) samt klastogent toksin, og at det fremkaller ogsa
sgsterkromatid utveksling. Disse resultatene indikerer at ptaquilosid er ikke bare en DNA-
alkylerende middel, men utgver sin gentoksisitet gjennom flere mekanismer, inkludert
klastogenese, og aneugenese. Den gentoksiske effekten av ptaquilosid mot jord

mikroorganismer ble ogsa demonstrert i en studie (Gil et al. 2012).

| en ganske nylig studie ble genotoksisitet av P. aquilinum og ptaquiloside, inkludert: DNA
skadelige effekter og DNA-skade respons, karakterisert i humane mage epitelceller og i en
muse modell. I in vitro testen, reduserte de hgyeste dosene av P. aquilinum ekstrakter (40
mg/ml) og ptaquilosid (60 pg/ml), celleviabilitet og induserte apoptose. YH2AX og P53-
bindende protein 1 analyser indikerte induksjon av DNA-trad brudd i behandlede celler. P53
niva gkte ogsa etter eksponering, assosiert med ATR-Chk1 signalvei aktivering (ATR-Chk1
aktiveres av DNA enkel-trad og handler lokalt ved fosforylering av flere substrater ved skade
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omradene, inkludert varianten histon H2AX og P53- bindende protein 1 (53BP1), som utgjar
direkte indikatorer pd DNA-skader). Involvering av ptaquilosid i DNA skadende aktivitet av
P. aquilinum, ble bekreftet av deregulering av uttrykket av et panel av gener relatert til DNA-
skade signalveier og DNA reparasjon, i respons pa renset ptaquilosid. Oral administrasjon av
P. aquilinum ekstrakter til mus gkte gastrisk celleproliferasjon og farte til frame shift
hendelser i intron 2 av P53 genet. Disse resultatene viser de direkte DNA skadelige og
mutagene effektene av P. aquilinum. Resultatene er i overensstemmelse med de
kreftfremkallende virkningene tilskrevet denne planten og dens toksin ptaquilosid og statter

deres rolle i & fremme gastrisk karsinogenese (Gomes et al. 2012).

Karsinogeniteten av ptaquilosid

Karsinogeniteten av ptaquilosid resulterer fra dets mutagenitet. Malorganene for ptaquilosid
sin karsinogenisitet synes & veare avhengig av administrasjonsveien, ptaquilosid dosen og
eksponeringstiden. Kun bryst karsinomer ble innhentet ved intravengs administrering av en
lav dose av dienon, for en kort periode, mens induksjon av ileale og blaere svulster krevde
forlenget oral administrasjon av hgyere doser. | en nylig studie resulterte intraperitoneal
ptaquilosid administrasjon hos CD-1 mus, i hgy forekomst av urinblaere dysplasi
(vekstforstyrrelse) og en B-celle lymfoproliferativ malignitet. Lymfoproliferative lesjoner
hadde allerede blitt funnet i P. aquilinum-matede sveitsiske mus, men disse siste resultatene

bekreftet at ptaquilosid er karsinogenet som er ansvarlig for slike lesjoner (Gil et al. 2012).

Immunmodulerende effekter av ptaguilosid

Tidlige studier av P. aquilinum toksisitet rapporterte alvorlig ngytropeni som ett av dets
effekter. Monocytose og gkt TNF-a nivaer ble rapportert som langsiktige effektene av dienon
fra P. aquilinum, 30 uker etter siste intravengs administrasjon. P. aquilinum ekstrakter ble vist
a redusere aktiviteten av NK-celler (natural killer)og a indusere miltens hvit pulpa atrofi, i en
nyere studie. Ptaquilosid ble ogsa vist a reprodusere disse effektene, som var fullt reversible
ved samtidig- eller etter behandling med selen. Disse funnene tyder pa at ptaquilosid kan ogsa
fremme karsinogenese ved a redusere immun kontroll mot (P. aquilinum indusert eller annet)

ny oppstaende svulster (Gil et al. 2012).
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Karsinomer i gvre fordgyelseskanalen

| storfe, infiserer storfe papillomavirus type 4 (BPV-4) slimhinnene i gvre mage-tarmkanalen,
noe som farer til dannelsen av papillomer. | ngervaer av P. aquilinum, BPV- 4-induserte
papillomer gjennomgar ondartet transformasjon til karsinomer (papilloma-karsinom
overgang). Det har veert argumentert for at dette kan delvis skyldes en immunsuppressiv
effekt indusert av P. aquilinum toksiner, som ville stoppe vertens immunforsvar fra & utrydde
infeksjonen og eliminere papillomene. Vedvarende papillomer vil da ha gkt risiko for &
gjennomga malign transformasjon. Noen nyere funn stettet denne hypotesen ved a vise at
ptaquilosid reduserer NK celle funksjon, og derfor kolliderer med vertens immunokontroll

mot fremtredende svulster (Gil et al. 2012).

Papillomavirus transformerer vertsceller ved & uttrykke flere onkoproteiner (E5, E6 og E7).
Flavonoidet quercetin, funnet i P. aquilinum, viste seg a interagere in vitro med LCR (long
control region, en genomisk segment) av BPV-4 og humant papillomavirus type 18 (HPV-
18), men ikke HPV-16, gjennom et konservert quercetin respons element i det virale genomet.
Det er vist i en studie at dette samspillet resulterer i en doseavhengig gkning i uttrykket av
virale onkoproteiner E6 og E7. Delvis transformerte BPV-4-infiserte celler ble vist &
gjennomga fullstendig ondartet transformasjon med en enkelt quercetin dose, noe som
anskaffet udgdelighet og_tumorigenisitet. Quercetin viste seg ogsa a ha doseavhengig in vitro,

men ikke in vivo gentoksisitet (Gil et al. 2012).

De mutagene og kreftfremkallende egenskapene av ptaquilosid er trolig innblandet i storfe
gastrointestinal kreft. Denne forbindelsen kan inaktivere tumor-undertrykkende gener (slik
som p53) og aktivere proto-onkogener (for eksempel H-ras), og dermed tvinge papilloma-
karsinom overgang (Gil et al. 2012).
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Figur 5: Dette bildet viser hvordan BPV-4 og P. aquilinum er tenkt til & samarbeide i

utviklingen av gastrointestinale svulster i storfe (Gil et al. 2012).

Bovin enzootisk hematuri

Hematuri har lenge veert enzootisk assosiert med storfe som beiter over 2 eller 3 ar i P.
aquilinum-infesterte omrader og resulterer i blgdninger pa grunn av P. aquilinum-induserte
bleeretumorer snarere enn hemostase forstyrrelser. En nylig rapport viser forekomsten av et
lignende syndrom i bgfler. Storfe med enzootic hematuri viser en gkt forekomst av
strukturelle kromosomavvik i perifere blod lymfocytter. Symptomene og dets underliggende
neoplastiske blere lesjoner var eksperimentelt reprodusert ved a fore P. aquilinum til kuer,
laboratorierotter og marsvin. Ptaquilosid antas & forarsake storfe enzootisk hematuri, siden
dets administrasjon ogsa induserte blaeretumorer i forsgksdyr men dens betydning i feltforhold
gjenstar & bli bekreftet. En mulig synergisme mellom ptaquilosid og storfe papillomavirus

type 2 (BPV-2) er en hypotese som har fatt stette gjennom arene (Gil et al. 2012).
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Effektene av P. aquilinum pa mennesker

Som sagt tidligere blir P. aquilinum brukt som mat i enkelte land. Den vanlige
fremgangsmaten far spising (matlaging i vann, i neerveer av forskijellige kjemikalier) utfares
for a fjerne det meste, men ikke alt, av kreftfremkallende aktivitet. Kokt eller saltet P.
aquilinum ble demonstrert & beholde noe av sin kreftfremkallende potensiale. | en innledende
studie viste P. aquilinum (varieteten, Pteridium aquilinum v. arachnoideum) spisende
Brasilianere, gkt kromosomavvik (som kromatide brudd) i kultiverte perifere blod
leukocytter, sammenlignet med kontroller (Recouso et al. 2003; Gil et al. 2012).

I noen land (Japan, Brasil og Venezuela) ble det funnet en naer ssmmenheng mellom inntak av
P. aquilinum og kreft i gvre fordeyelseskanal. Hyppigheten av gsofagus og magekreft er 5.1-
8.1 ganger hgyere hos mennesker med en daglig P. aquilinum inntak enn i mennesker som
ikke spiser denne planten (Vetter 2009). | en japansk studie ble det ogsa sett en sammenheng
mellom gkt gsofagal kreftrisiko og P. aquilinum forbruk. @sofageal kreftrisiko ble funnet a
veere henholdsvis 2,1 og 3,7 ganger hgyere hos menn og kvinner som konsumerte Warabi i en

daglig basis, sammenlignet med kontroller (Gil et al. 2012).

En spatial assosiasjon mellom P. aquilinum og kreft i Storbritannia ble foreslatt og en
epidemiologisk studie i Wales pekte ut en mulig sammenheng mellom P. aquilinum-
kontaminerte matvarer eller luftbarne P. aquilinum sporer og magekreft. Inhalasjon av P.
aquilinum sporer kan utgjere en risiko for menneskers helse siden de ble vist & vaere mutagene
in vitro (DNA skade av humane celler)og in vivo, men de har enna ikke vart vist & inneholde
ptaquilosid (Vetter 2009; Gil et al. 2012).

En reell risiko som utgjgres av P. aquilinum synes a veere assosiert med passering av de
kreftfremkallende stoffene i animalske produkter, spesielt i melk. Studier har vist at opp til 8,6
% av ptaquilosid konsumert av kyr ble utskilt i melken. Dette forklarer ogsa tidligere studier,
hvor melk fra P. aquilinum matede kyr viste karsinogene effekter i mus. Utskillelse av
ptaquilosid starter etter 38 timer. En person som forbruker 0,5 liter melk/dag fra en P.
aquilinum-eksponert ku kan svelge ca. 10 mg ptaquilosid daglig, men bare noe av denne
mengden vil bli absorbert (Vetter 2009; Gil et al. 2012).

To studier i Sgr-og Mellom-Amerika assosierte gkt kreftrisiko i fordgyelseskanal ved
eksponering til P. aquilinum. | Costa Rica, var hyppigheten av mage-og @sofageale

neoplasmer funnet a veare hgyere pa hgytliggende og P. aquilinum-infesterte omrader,
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sammenlignet med lave hgyder og P. aquilinum-frie omrader (odds ratio pa 2,50 og 2.73 for
menn og kvinner, henholdsvis) og co-lokalisering med storfe enzootisk hematuri. Mens i
Venezuela, var gkt dgdelighet pa grunn av magekreft assosiert med hgye hgyder, P.
aquilinum-infesterte omrader hvor storfe enzootisk hematuri er utbredt, sammenlignet med
lave-hgyder, P. aquilinum-frie omrader (odds ratio 3,64), men ingen sammenheng ble funnet
med gsofagal kreft. | Nord-Wales ble en betydelig gkt (2,34 ganger) risiko for menneskelig
magekreft funnet blant personer som hadde tilbrakt sin barndom i P. aquilinum-infesterte
omrader. Dette viser at forurensning av melk kan veere en viktig rute for menneskelig
eksponering for ptaquilosid, spesielt blant rurale populasjoner som konsumerer melk direkte
fra P. aquilinum-beitende kyr. Det viser seg at pasteurisering er funnet a redusere ptaquilosid
konsentrasjoner i melk med 50% og koking med ca. 75%. Derfor er det lurt for rurale
populasjoner & koke melken far drikking (Vetter 2009; Gil et al. 2012).

En annen mulig rute for menneskelig eksponering til ptaquilosid er kjattprodukter. Nylige
funn tyder pa at ptaquilosid er tilstede i skjelettmuskulatur (0,42 pg/g) og lever (0,32 pg/g) i
P. aquilinum-matede storfe, femten dager etter endt P. aquilinum forbruk. P. aquilinum
representerte 19 % av disse dyrenes kosthold, tilsvarende til 1,8 mg ptaquilosid og 4,0 mg
ptesculentosid daglig inntak, per kilo kroppsvekt. De samme studiene foreslar at andre
illudane-type molekyler som ptesculentosid kan etterlate flere rester enn ptaquilosid men
toksisiteten pa disse forbindelsene er ikke helt forstatt. Men i en toksisitet analyse mot
Artemia Salina, viste ptaquilosid Z og ptaquilosid de samme dedelige konsentrasjoner (LCsg)
ved 24 og 48 timer (62,5 pg/ml og 7,8 pg/ml, henholdsvis). Disse funnene stgtter hypotesen
om at slike ptaquilosid liknende forbindelser har identiske toksikologiske egenskaper,
ettersom deres kjemiske reaktivitet er sveert lik, og tilstedevarelsen av deres rester i matvarer

bar veere av bekymring (Gil et al. 2012).

Menneskelig eksponering for P. aquilinum toksiner, nemlig ptaquilosid, ble ogsa foreslatt a
skje gjennom forurensning av underjordisk farvann. Disse studiene viste at ptaquilosid kan
veere ganske stabilt i jord miljget, spesielt i leire rikt jord og er til stede i noen jordtyper etter
72 dager, med en halveringstid pa 150-180 timer. Mellom 0,05% og 0,25% av total
ptaquilosid tilstede i bladene av planten er i stand til & lekke inn i omkringliggende jord. Men
risiko fra eksponering via kontaminert vann er mye lavere enn av kontaminert mat (Gil et al.
2012)
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Figur 6: En oppsummering av substanser fra P. aquilinum og dets effekter pa ulike dyr og
mennesker (Vetter 2009).
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Toksikologiske studier

En toksisitets studie av vandig ekstrakt av P. aqulinum ble foretatt pa kaniner. En akutt
toksisitets test p& 3000 mg kg™ (oralt enkelt dose) av P. aquilinum produserte ingen
dedelighet etter 2 dagers observasjon. Median letal dose (LDsp) av det vandige blad ekstraktet
var sterre enn 3000 mg kg™ kroppsvekt. Oral administrering av lave og moderate doser (600
til 1500 mg kg™) produserte ingen &penbar toksisitet. Men hayere dose p& 3000 mg kg™
forarsaket langsomme bevegelser og sammenklumping av dyret i hjgrnene av burene. Det var
heller ingen signifikant forandring i kroppsvekt av dyrene sammenlignet med kontroll
(Hassan et al. 2007).

Subakutt toksisitets test (ved oralt administrasjon av 1 ml av 600, 1500 og 3000 mg kg™ av
vandig bladekstrakt, i 28 dager) viste ingen signifikante (p> 0,05) forskjeller i alle indeksene
til nyrefunksjon i de eksperimentelle kaninene sammenlignet med kontrollgruppen. Indekser
av leverfunksjonen (ASAT, ALAT, TB, ALP og ALB) var signifikant forskjellig (p <0,05)
hos kaniner administrert 1500 og 3000 mg kg™ av vandig ekstrakt sammenlignet med kontroll
(Hassan et al. 2007).

Konklusjon/oppsummering

P. aquiilinum er en sveert utbredt karsinogen bregne, som har hatt ulike tradisjonelle
bruksomrader. | Burma ble jordstengelen av planten brukt som middel mot innvollsormer.
Andre tradisjonelle bruksomrader pa denne planten inkluderer antibakteriell, antifungal,
revmatisme og insektmiddel. Den ble ogsa brukt tradisjonell i veterinarpraksis og som en
gregnnsak. | enkelte land, blir unge skudd av planten, sett pa som en delikatesse.

Det var generelt fa studier som var relatert til den tradisjonelle bruken av planten. Det er sett
antibakteriell aktivitet pa bakteriene S. aureus, E. coli. og P. aeruginosa. Planten inneholder
en del kjemiske stoffer som har veert forbundet med antibakteriell aktivitet for (tanniner,
flyktige oljer, hjerteglykosider og antraquinon glykosider). Det stgtter derfor den tradisjonelle
bruken mot bakterielle sykdommer. Antifungal aktivitet er ogsa rapportert og forklarer den
tradisjonelle bruken. To studier undersgkte insekticidale effekter av P. aquilinum og viser
insektisidal aktivitet som kan forklare den tradisjonelle bruken som et insektmiddel. Andre

biologiske aktiviteter som er observert er antioksidant, antitumor, PKC modulerende aktivitet,

Medisinplanter fra Burma Side 214



SOD liknende aktivitet, og effekter pa aksjonspotensialet. Det er ikke gjort noen studier som

statter den tradisjonelle bruken i Burma.

Som sagt, er P. aquilinum en svart toksisk bregne. Planten inneholder en del kjemiske
forbindelser med biologisk aktivitet: cyanogene glykosider (prunasin), forbindelser med
antitiamin egenskaper, kreftfremkallende forbindelser (ptaquiloside og ptaquiloside-lignende
derivater) og molekyler av steroid karakter. Vedvarende inntak av planten kan forarsake
forskjellige sykdommer i dyr: tiamin mangel hos hester, akutte hemorragiske sykdommer hos
storfe og sau, lys blindhet hos sau, bovint enzootisk hematuri (BEH) og karsinomer i gvre
fordgyelsessystemet hos storfe og sau. P. aquilinum kan indusere karsinomer hos
mennesker(gsofagale og gastriske former), enten direkte (gjennom forbruk av plantene) eller
indirekte (via inntak av melk fra dyr matet med P. aquilinum). Hoved karsinogenet i planten
er ptaquilosid og dets karsinogene effekter er basert pa hydrolyse av forbindelsen og pa
dannelsen av ulike DNA-addukter. Det er behov for flere studier for & undersgke eventuelle
positive effekter av denne planten, spesielt relatert til tradisjonelt bruk. Men siden dette er en
toksisk plante er det farlig & utfgre kliniske studier pa mennesker. 1 tillegg er det behov for
flere epidemiologiske studier for a undersgke assosiasjonen av P. aquilinum eksponering med

gastrisk gsofagal kreft.
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Oppsummering /konklusjon

Denne masteroppgaven har tatt for seg litteratursgk av 10 utvalgte medisinplanter fra Burma.
Det ble forsgkt a se etter mulige sammenhenger mellom tradisjonell bruk, bioaktive
forbindelser og farmakologiske effekter av plantene. Noen av plantene viste mange
interessante biologiske egenskaper mens andre trenger fortsatt & undersgkes. Nedenfor er det
listet opp en liten oppsummering for de undersgkte plantene.

Agrimonia eupatoria L.

| Nordals Burma herbarium er denne planten oppgitt a ha veert brukt som diuretisk middel og
som adstringent. Kun en studie var funnet pa den diuretiske effekten hvor det ble sett
signifikant urikolytisk effekt mens den diuretiske effekten var lav. Flere studier ma derfor
giennomfares for a statte den tradisjonelle bruken som diuretisk middel i Burma. Ingen
biologiske studier bekrefter de adstringerende egenskapene av planten men kjemiske studier
viser at planten inneholder tanniner, som har generelt rapportert adstringerende egenskaper.
Dette statter derfor den tradisjonelle bruken i Burma. Vitenskapelige studier viser anti-
inflammatorisk, antitumor, antibakteriell og leverbeskyttende effekt og stetter derfor den
tradisjonelle bruken mot disse bruksomradene. Noen studier viste ogsa anti-hyperglykemiske
egenskaper. Dette statter den tradisjonelle bruken og utgjer et potensielt kosttilskudd for
behandling av diabetes. Nevrobeskyttende effekt av forbindelsene astragalin (4), isoquercitrin
(7), quercitrin (8), luteolin 7-O-$-D-glukoronid (9) fra planten og antioksidant aktivitet av A.
eupatoria, sett i flere studier, peker mot et potensielt middel mot oksidativ-stress relaterte
sykdommer. Antiviral effekt og effekt mot Hepatitt B virus er ogsa sett. Planten viser en del
lovende aktiviteter men det er fortsatt flere bruksomrader i tradisjonell medisin som ma
studeres og kjemiske komponenter som er ansvarlige for de rapporterte biologiske aktivitetene

ma isoleres.

Cheilosoria tenuifolia (Burm. f.) Trev.

Tradisjonell bruk i Burma for denne planten er ikke rapportert. Men den har veert brukt i
tradisjonelt medisin for ulike bruksomrader og bruken er seerlig utbredt i India. Forelgpig er

det ingen vitenskapelige studier som stgtter de tradisjonelle bruksomradene.
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Clematis apiculata Hook.f. & Thomson

Det var veldig begrenset informasjon tilgjengelig for denne planten. Ingen tradisjonell bruk i
Burma er rapportert av Professor Nordal og det var heller ikke gjort noen studier pa denne
planten.

Ixora chinensis Lam.

Professor Nordals Burma herbarium oppgir at I. chinensis blomst har medisinske egenskaper
ved tuberkulose og blgdninger. Ingen vitenskapelige studier stgtter disse bruksomradene.
Noen fa biologiske studier viser at I. chinensis har muligens antioksidant egenskaper og svak
antibakteriell aktivitet, noe som forklarer tradisjonell bruk som antioksidant og antimikrobiell
middel, men det bar gjares flere studier for a statte disse bruksomradene. Mer forskning pa
denne planten er ngdvendig for a kunne avklare eventuelle nyttige egenskaper.

Monochoria vaginalis (Burm.f.) C.Presl|

| Burma blir roten av planten brukt mot tannpine og astma. Vitenskapelige studier viser
antioksidant og anti-inflammatorisk aktivitet og kan ha effekt mot betennelsessykdommer
som astma og revmatisme. | tradisjonell bruk er det rapportert med bruk av bark, rotstokk
eller roten mot disse sykdommene mens i studien er det blad ekstrakt som viste disse
effektene. Det bar gjeres studier pa de plantedelene som ble brukt i tradisjonell medisin for &
statte den tradisjonelle bruken. Planten viste ogsa nefrobeskyttende effekt og krever videre
studier for & kunne dra nytte av denne planten som en terapeutisk nyttig nefrobeskyttende
middel. Den tradisjonelle bruken mot tannpine og mange av de andre bruksomréadene er enna
ikke undersgkt. Det er derfor behov for flere studier for & isolere potensielle biologisk aktive
forbindelser og undersgke aktiviteten av disse i lys av tradisjonell bruk. Ingen dgdelighet ble
observert ved en dose opptil 1000 mg/kg av plante ekstrakt i en toksikologisk studie pa rotter.

Muehlenbeckia platyclada (F.Muell.) Meisn.

M. platyclada har mange tradisjonelle anvendelser, men den tradisjonelle bruken i Burma av
denne planten er imidlertid ikke rapportert. Det er rapportert antibakteriell aktivitet mot E.
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coli og S. aureus og statter tradisjonell bruk som antibakteriell middel. Noen studier viser
ogsa at planten har anti-inflammatoriske og antinociceptive egenskaper og statter derfor den
tradisjonelle bruken for disse bruksomradene. Av de isolerte forbindelsene var det morin 3-
rhamnopyranosid, kaempferol 3-glukopyranosid, og (+)-catechin som viste sterkest
antiinflammatorisk effekt. Planten inneholder tanniner som er generelt rapportert a ha
astringerende egenskaper og statter derfor den tradisjonelle bruken som astringerende middel.
M. platyclada blad administrert peroralt, var funnet a veere toksisk hos dyr, med en LDsg av

2.67 g/kg. Flere studier er ngdvendig for a fa nytte av denne planten.

Persicaria chinensis (L.) H. Gross

| Burma har denne planten veert brukt som antiskorbutisk middel. Det er ikke blitt gjort noen
studier som viser antiskorbutisk effekt av planten, men siden det er rapportert at P. chinensis
inneholder en god del vitamin C er det grunn til & stette den tradisjonelle bruken som
antiskorbutisk middel. Noen av de tradisjonelle bruksomradene kan stgttes av de utferte
studiene, f. eks bruk som antimikrobial, antiallergisk middel eller mot infeksjonssykdommer.
| tillegg var ogsa antioksidant effekten beskrevet som ganske god i en studie, noe som kan

veere nyttig ved bekjempelse av sykdommer relatert til oksidativ skade.

Portulaca oleracea L.

Dette er en plante med mange tradisjonelle bruksomrader. Tradisjonell bruk i Burma er ved
nyresykdommer, som avfgringsmiddel og fordgyelsesfremmende middel. Ingen studier er blitt
gjort for a statte de to sistnevnte tradisjonelle bruksomradene i Burma mens en studie pa
nyretoksisitet viste positiv effekt og statter derfor bruken ved nyresykdommer. Vitenskapelige
studier statter flere andre tradisjonelle bruksomrader som f.eks. antiseptisk middel,
blodtrykkssenkende middel, gastrointestinale sykdommer (vist gastroprotektiv virkning),
antidiabetisk, sarhelende, hyperlipidemi, antiinflammatorisk, analgetisk, leversykdommer
(leverbeskyttende effekt er vist) og luftveissykdommer (bronkodilaterende effekt er sett).
Andre gunstige effekter som hypoksitoleranse, antioksidant effekt, nevrofarmakologiske og
nevrobeskyttende, anti-fertilitets effekt, anti-allergisk effekt, skjelett muskelavslappende

effekter og effekt mot oral Lichen planus er ogsa blitt rapportert for denne planten.
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Viktige kjemiske komponenter som har vist farmakologiske effekter er polysakkarider.
Antioksidant, immunitet-regulerende, antidiabetisk og anti-HSV-2 aktivitet er blitt rapportert
for polysakkarider fra planten. | tillegg har betacyaniner isolert fra planten vist
nevrobeskyttende aktivitet og kan vere nyttige ved antialdrings terapi eller i behandling av
nevrodegenerative sykdommer. Andre forbindelser som fenoliske alkaloider (oleraceiner A-E)
0g ), protocatechu syre, ferulic syre, og gallisk syre har vist antioksidant aktivitet. Dessuten er
planten rik pa blant annet vitaminer, mineraler, og fettsyrer som forklarer mange av de
gunstige helseeffektene til P. oleracea. Toksiske studier pa dyr viser at LDsg verdi av et
vannekstrakt av planten synes a ligge mellom 1,04-1,22 g/kg i.p og den inneholder ogsa hgyt
innhold av oksalsyre som kan vere skadelig. Dette er en plante med enormt potensialet innen

utvikling av nye legemidler og trenger & undersgkes naermere.

Psilotum nudum (L.) P. Beauv.

P. nudum er tradisjonelt brukt som smertestillende middel, avfaringsmiddel, sarhelende,
antibakterielt, middel mot trgske, diare og amenore. Tradisjonelt bruk i Burma er ikke
rapportert for denne planten. Planten har vist antibakterielt og antifungal aktivitet. En kjemisk
komponent psilotin, isolert fra planten har vist 8 hemme vekst og utvikling av
sommerfuglinsektet O. nubilalis ved konsentrasjoner under de som er tilstede i planten og
tyder pa at det kan vere et gkologisk signifikant insekt deterrent. Det er behov for flere
biologiske, kjemiske og toksikologiske studier for & undersgke den tradisjonelle bruken og

frembringe biologiske aktive stoffer.

Pteridium aquilinum (L.) Kuhn

| Burma ble jordstengelen av planten brukt som middel mot innvollsormer. Ingen
vitenskapelige studier er gjort som statter denne bruken. Det er rapportert antibakteriell
aktivitet i en studie og statter derfor den tradisjonelle bruken mot bakterielle sykdommer.
Antifungal aktivitet er ogsa rapportert og forklarer den tradisjonelle bruken. To studier viser
insektisidal aktivitet som kan forklare den tradisjonelle bruken som et insektmiddel. Andre
biologiske aktiviteter som er observert er antioksidant, antitumor, PKC modulerende aktivitet,
SOD liknende aktivitet, og effekter pa aksjonspotensialet. P. aquilinum er en sveert toksisk

bregne. Planten inneholder en del kjemiske forbindelser med biologisk aktivitet: cyanogene
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glykosider (prunasin), forbindelser med antitiamin egenskaper, kreftfremkallende forbindelser
(ptaquiloside og ptaquiloside-lignende derivater) og molekyler av steroid karakter. Den kan
fare til en rekke sykdommer hos mennesker og dyr. Det bar utfgres flere studier for a

undersgke eventuelle positive effekter av denne planten, spesielt relatert til tradisjonelt bruk.

Noen av de undersgkte plantene i denne masteroppgaven viser mange interessante

farmakologiske effekter og bgr undersgkes naermere.
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