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SUMMARY

Introduction. Cranberrybush (Viburnum opulus L.) is a plant rich in phenols. Chlorogenic acid is a main compound responsible for
its antioxidant activity. This plant also has antibacterial and anti-inflammatory properties, for this reason it is used for prevention,
as well as for the treatment of many diseases, mainly those of the genitourinary tract, but also of the heart or lungs. So far, there are
few studies that suggest V. opulus has anti-cancer activity and could become a supplement in such therapies.

Aim. The aim of the study was to assess and compare the effect of both leaf extract (ELK) and phenol-rich leaf extract from cran-
berrybush (FELK) on the growth of colon cancer and normal colon cells.

Material and methods. The HPLC method allowed to estimate the chemical composition of ELK and FELK. In addition, two colon
cancer cell lines HT29 and SWA480 were used, as well as normal epithelial cells CCD841CoN. The cells were treated with various
concentrations of V. opulus extracts. The cell viability was assessed by MTT test after 24 h, 48 h and 72 h, respectively.

Results. ELK and FELK-extracts had moderate effect on the inhibition of HT29 cell growth. The cell viability of SW480 was much
more pronounced after ELK and FELK treatment. The FELK extract inhibited the growth of HT29 and SW480 more significantly
compared to ELK. The growth of CCD841CoN cells was higher after FELK treatment than ELK.

Conclusions. The purified leaf extract of V. opulus (FELK) was richer in phenolic compounds than the unpurified ELK, more
significantly inhibited the growth of HT29 and SW480 colon cancer cells as well as had a more gentle influence on the growth of
normal epithelial CCD841CoN colon cells.
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STRESZCZENIE

Wistep. Kalina koralowa (Viburnum opulus L.) jest rosling bogatq w zwigzki fenolowe. Za jej przeciwutleniajgce dziatanie odpowiedzialny
Jest glownie kwas chlorogenowy. Roslina ta wykazuje rowniez wlasciwosci przeciwbakteryjne oraz przeciwzapalne, dzieki temu jest wyko-
rzystywana w zapobieganiu, a takze w leczeniu wielu chorob, gtownie ukladu moczowo-plciowego, ale rowniez serca i pluc. Jest niewiele
badan, ktore sugerujq, iz V. opulus posiada dziatanie przeciwnowotworowe i moglaby sta¢ sie uzupetnieniem tego typu terapii.

Cel pracy. Celem badarn byla ocena i porownanie wplywu ekstraktu z lisci kaliny (ELK) oraz fenolowego ekstraktu z lisci kali-
ny (FELK) na wzrost nowotworowych i prawidtowych komorek jelita.

Materiat i metody. Metoda HPLC pozwolita na ocene sktadu chemicznego ELK i FELK. Ponadto wykorzystano dwie linie komor-
kowe raka jelita grubego HT29 i SW480, a takze prawidtowe komorki nablonkowe CCD841CoN. Komorki traktowane byly roznymi
stezeniami ekstraktow z V. opulus. Przy zastosowaniu testu MTT oceniano zywotnos¢ komaorek odpowiednio po 24, 48 i 72 godz.
Wyniki. Ekstrakty ELK oraz FELK wykazywaly umiarkowany wplyw na hamowanie wzrostu komorek HT29. W przypadku linii SW480
efekt hamowania zywotnosci komorek byl duzo wyrazniejszy. Ekstrakt FELK znacznie silniej hamowat wzrost komorek nowotworowych
HT29 i SW480 w porownaniu do ELK. Wzrost prawidiowych komorek CCD841CoN byt wyzszy po traktowaniu ich FELK niz ELK.
Whioski. Ekstrakt oczyszczony FELK, bogatszy w zwiqzki fenolowe od nieoczyszczonego ELK, znacznie lepiej hamowat wzrost komdrek
raka jelita grubego HT29 i SW480, a jednoczesnie tagodniej dziatat na prawidtowe komorki nablonkowe jelita CCD841CoN.

Stowa kluczowe: Viburnum opulus, ekstrakty bogate w zwiazki fenolowe, komorki nowotworowe jelita, MTT
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Wstep

Nowotwory sa druga co do czestoSci przyczyna
zgondéw na $wiecie i pomimo iz w ostatnich latach
wskazniki zapadalnosci i SmiertelnoSci stabna, to nadal
zapobieganie i leczenie stanowia powazny problem.
Rak jelita grubego odpowiada za okoto 9% wszyst-
kich zgondéw i jest to trzeci najczesciej diagnozowany
nowotwor (1-3).

Istnieje wiele czynnikéw warunkujacych rozwdj
raka jelita grubego, wSrod nich wyrdzni¢ mozna:
wiek, diete, palenie tytoniu, stany zapalne jelita,
obecnos¢ zespotu metabolicznego, wystepowanie
polipéw w jelicie grubym oraz czynniki genetyczne.
Biezace dane pokazuja réwniez, iz odsetek zachoro-
wan oraz zgondéw na raka jelita grubego obnizyt sie
w przeciagu ostatniej dekady o 3%, co jest gtéwnie
wynikiem wdrozenia badan przesiewowych, szersze-
go wykorzystania technik endoskopowych, chirur-
gicznych oraz chemioterapii (1). Niemniej jednak
chemioterapia czesto wigze si¢ z szeregiem skutkow
ubocznych, dlatego tez wiele badan skupia si¢ na
poszukiwaniu nowych metod leczenia. W ostatnim
czasie wzrosto zainteresowanie metodami fitotera-
peutycznymi, ktére moglyby stac si¢ uzupetnieniem
leczenia konwencjonalnego.

Liczne badania pokazuja, ze zwiazki pochodzenia
roSlinnego, w tym polifenole, tarpenoidy oraz alkalo-
idy, wykazuja potencjat leczniczy i skutecznie reguluja
mechanizmy komérkowe odpowiedzialne za procesy
karcynogenezy (4). Do tej pory dobrze poznano an-
tynowotworowa aktywno$¢ pojedynczych zwiazkow
polifenolowych, takich jak: resweratrol wystepujacy
w winogronach, galusan epigallokatechiny (EGCG)
w zielonej herbacie, kurkumina czy genisteina (5, 6).
Przyjmowanie naturalnych ekstraktéw roSlinnych
bogatych w zwiazki polifenolowe niesie za sobg takze
korzystne skutki, co zostato niejednokrotnie potwier-
dzone w testach in vitro oraz in vivo (7-10).

Wiele badan wskazuje, ze spozywanie pokarmow
bogatych w substancje przeciwutleniajace obniza ry-
zyko rozwoju wielu choréb (11, 12). Istnieje wiele
prac, ktore dowodza, ze dieta bogata w polifenole
reguluje niekorzystny poziom reaktywnych form tle-
nu (RFT) (13, 14). Polifenole ze wzgledu na swoje
wlasciwoSci przeciwutleniajace i przeciwzapalne sku-
tecznie zmniejszaja ryzyko wystapienia wielu chordb,
w tym naczyniowo-sercowych, cukrzycy, alergii i no-
wotworow, wykazuja takze dzialanie przeciwgrzybicze
oraz wzmacniaja odpornos¢ (15, 16). Rosnace w ostat-
nich latach zainteresowanie naturalnymi sktadnikami
zywnoSci stato si¢ istotnym czynnikiem rozwoju badan
koncentrujacych sie na mniej znanych roslinach.

Wiele gatunkéw roslin jagodowych, w tym ka-
lina koralowa (Viburnum opulus L.) z rodziny
Przewiertniowatych, okazuje si¢ by¢ wartoSciowym
Zrédlem bioaktywnych zwiazkéw (17, 18). Roslina
ta wystepuje w Europie, Azji P6inocnej, Azji
Potudniowej oraz centralnej czesci Rosji. Owoce
kaliny sa jadalne i wykorzystywane w medycynie
ludowej, przemysle spozywczym oraz farmaceutycz-
nym. Stosuje si¢ je w leczeniu chordb serca, ptuc,
nerek, cukrzycy, probleméw trawiennych, a takze
kaszlu czy przezigbienia (19).

Wiele prac pokazuje zwiazek miedzy wtasciwo-
$ciami leczniczymi V opulus a zawartoscia polifenoli,
kwaséw fenolowych, w tym kwasu chloronowego,
flawonoidéw, antocyjanéw oraz kwaséw organicz-
nych, takich jak kwas askorbinowy oraz kwas jabt-
kowy (10, 11, 13, 14). Ponadto badania in vitro po-
twierdzily, iz ekstrakt z V opulus wykazuje dziatanie
przeciwutleniajace (18, 20-22). Inne prace, prowadzo-
ne na wielu bakteriach i grzybach chorobotwdrczych
dla cztowieka, dowiodly przeciwdrobnoustrojowej
aktywnosci V opulus (23). W badaniach in vitro oraz
in vivo odnotowano takze przeciwzapalny potencjat
ekstraktu z kaliny, pod wptywem ktérego obnizeniu
ulegly poziomy prozapalnych cytokin oraz zahamo-
wane zostaly procesy zapalne zwigzane z tworzeniem
si¢ obrzekow (24). Ekstrakt z I opulus wydaje si¢ by¢
rowniez cenny ze wzgledu na tagodzenie uszkodzen
uktadu rozrodczego, co zostato wykazane w badaniach
prowadzonych na szczurach (25, 26). Celem niniejszej
pracy bylo sprawdzenie, czy zwiazki fenolowe wyste-
pujace w ekstraktach z lisci V opulus maja wptyw na
przezywalno$¢ komorek nowotworowych gruczolako-
raka jelita grubego HT-29 i SW480 oraz prawidtowych
nabtonkowych komdrek jelita CCD841CoN.

Cel pracy

Celem badan byta ocena i poréwnanie wplywu
dwoch ekstraktéw (nieoczyszczonego — ELK i oczysz-
czonego — FELK) pozyskanych z lisci kaliny koralo-
wej (Viburnum opulus L.) na zywotnos$¢ komorek no-
wotworowych jelita SW480 i HT-29 oraz prawidlowych
komorek nabtonka jelita CCD841CoN.

Materiat i metody
Odczynniki

W eksperymentach wykorzystano bromek 3-(4,5-
-dimetylo-tiazol-2-ilo)-2,5-difenylotetrazolu (MTT)
oraz odczynnik Folina-Ciocalteu, a takze galu-
san (-)-epigalokatechiny (EGCG), antybiotyki (pe-
nicylina i streptomycyna), trypsyne, roztwér PBS,
ptodowa surowice bydleca (FBS), L-glutaming
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i podtoza hodowlane (DMEM, EMEM, RPMI-
-1640) zakupione w firmie Sigma-Aldrich Chemical
Co. (USA). Natomiast pozostate uzyte w badaniach
odczynniki chemiczne pochodzity z firmy POCH
S.A. (Polska).

Materiat roslinny

Liscie kaliny koralowej (Viburnum opulus L.) po-
chodzily z LeSnego Zaktadu Doswiadczalnego SGGW
Arboretum w Rogowie.

Otrzymywanie ekstraktu z lisci kaliny

Rozdrobnione wysuszone liScie homogenizo-
wano przy predkosci 20 000 obr./min przez 1 min
w 70% wodnym roztworze metanolu (1:10, w/v),
a nastepnie prowadzono proces ekstrakcji przez
30 min z zastosowaniem mieszadta magnetycznego.
Nastepnie mieszaning wirowano (10 min, 5000 obr./
min), a otrzymany osad ponownie ekstrahowano
przez 30 min z uzyciem 100% metanolu w stosunku
1:5 (w/v). Uzyskane ekstrakty potaczono i zagesz-
czono celem usuniecia metanolu. Wodne ekstrakty
odttuszczono, stosujac 7-10-krotna ekstrakcje dichlo-
rometanem (1:1, v/v), a po odparowaniu pozostatosci
dichlorometanu liofilizowano. Liofilizaty (ELK) do
czasu analizy przechowywano w temperaturze 4°C.

Oczyszczanie ekstraktu z lisci kaliny

Oczyszczanie zwiazkOw polifenolowych prowadzo-
no metoda SPE (Solid Phase Extraction) na kolumien-
kach Sep-Pak C18 z zastosowaniem 12-pozycyjnego
prézniowego zestawu do SPE firmy BioAnalytic (27).
Na aktywowane metanolem i wodg destylowang (po
40 ml) kolumienki Sep-Pak C18 (Waters, 10 g) nano-
szono nieoczyszczony ekstrakt polifenolowy w iloSci
0,5-1 g/10 ml wody. Zloze przemywano woda desty-
lowana (100 ml) celem usunigcia zwiazkéw niepo-
lifenolowych, takich jak cukry i kwasy organiczne,
a zaadsorbowane zwiazki fenolowe wymywano 100 ml
metanolu. Otrzymany eluat, po dodaniu 30 ml wody,
zatezano na wyparce prézniowej, a otrzymana wodna
probe liofilizowano. Liofilizat (FELK) przechowywa-
no do czasu analizy w temperaturze 4°C.

Analiza zwigzkow polifenolowych

Analize zwiazkéw polifenolowych wykonano przy
uzyciu chromatografu cieczcowego HPLC firmy Waters,
wyposazonego w detektor PDA-996 (Photodiode
Array Detector) (2998), autosampler 2707, pom-
pe gradientowa 1525 oraz oprogramowanie Waters
Breeze 2. Do badan zastosowano kolumne Symmetry
C18 (5 um) (Waters) o wymiarach 250 x 4,6 mm.
Szybko$¢ przeplywu fazy ruchomej wynosita 1 ml/min.

Dla badanych prob wykonywano widma poszcze-
gblnych pikéw w przedziale dtugosci fali od 200 do
400 nm. Faze ruchoma stanowil uktad rozpuszczalni-
koéw: (A) woda/kwas mréwkowy (90:10 v/v) oraz (B)
woda/acetonitryl/kwas mrowkowy (40:50:10 v/v/v).
Analize zwiazkéw polifenolowych prowadzono w na-
stepujacym gradiencie: 0 min — 88% A, 0-26 min —
70% A, 26-40 min — 0% A, 40-43 min — 0% A, 43-
48 min — 88% A, 48-50 min — 88% A (28).

Wykrywanie zwiazkéw polifenolowych prowadzono
przy 3 dtugosSciach fal. Zawarto$¢ flawanoli i kwasow
hydroksybenzoesowych (280 nm) przeliczano na kwas
galusowy, kwasoéw hydroksycynamonowych (320 nm)
na kwas chlorogenowy, za$ flawonoli (360 nm) na
kwercetyng.

Linie komorkowe

Do badan wykorzystano dwie linie komérkowe
gruczolakoraka jelita grubego: HT29 i SW480 oraz
prawidtowe komorki jelita CCD841CoN pochodzace
z American Type Culture Collection (ATCC; ref:
HTB-38, CCL-228 i CRL-1790). Komorki HT29
hodowane byly w podlozu Dulbecco’s Modified
Eagle Medium (DMEM) z dodatkiem inaktywowa-
nej 10% ptodowej surowicy bydlecej (FBS), 200 mM
L-alanylo-L-glutaminy oraz 50 U/mL penicyliny
i 50 pg/ml streptomycyny. Linia SW480 hodowana
byla w RPMI 1640 Medium z dodatkiem inaktywowa-
nej 10% ptodowej surowicy bydlecej (FBS), 200 mM
L-alanylo-L-glutaminy oraz 50 U/ml penicyliny
150 pwg/ml streptomycyny. CCD841CoN hodowane byly
w podlozu Eagle’s Modified Eagle Medium (EMEM)
z dodatkiem inaktywowanej 10% plodowej surowicy
bydlecej (FBS), 200 mM L-alanylo-L-glutaminy oraz
50 U/ml penicyliny i 50 ug/ml streptomycyny. Komorki
hodowano w atmosferze CO,w temperaturze 37°C.
Wszystkie badania zostaly przeprowadzone pomiedzy
5111 pasazem. Komorki wysiewano w takiej ilosci, aby
ich gesto$¢ pod koniec doswiadczenia nie przekraczata
80% dla kontroli. Ekstrakty testowano w zakresie
stezefh od 50 do 800 wg/ml.

Ocena zywotnosci komorek

Zywotno$¢ komoérek oceniano po 24-, 48-
i 72-godzinnej inkubacji z dodatkiem ELK lub
FELK (0-800 wg/ml), a takze bez tych ekstraktéw,
przy uzyciu testu MTT. Jako kontrole pozytywna wy-
korzystano 50 lub 100 mM roztwér EGCG. Komoérki
SW480 1 HT29 wysiewano na ptytki 96-dotkowe
w ilosci 10 tys./dotek, a CCD841CoN w ilosci 6 tys./
dotek. Po 24 godz. znad komorek usuwano podto-
ze z 10% FBS, a nastgpnie zawieszono je w podto-
7zu wzbogaconym 3% FBS z dodatkiem badanych
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ekstraktow. Komorki traktowano ELK lub FELK
przez 24, 48 i 72 godziny. Po tym czasie do podioza
dodawano po 20 ul 5 mg/ml roztworu MTT na dotek.
Po 3 godz. inkubacji usuwano podtoze z MTT i do
kazdego dotka dodawano po 100 ul 100% dimetylo-
sulfotlenku (DMSO). Plytke wstrzasano przez 15 min
w temperaturze pokojowej, stosujac wstrzasarke do
plytek wzorcowych (Lab-Line Instruments, USA).
Gestos¢ optyczna (OD) mierzono czytnikiem mikro-
plytek (iMarkTM, BioRad Laboratories) przy dlugosci
fali 595 nm. Analize przygotowywano w oparciu o nie-
zalezne badania w trzech powtérzeniach. Zywotnosé
komorek okreslono w procentach w odniesieniu do
kontroli (komdrki bez dodatku ekstraktow).

Analiza statystyczna

Analize statystyczna uzyskanych wynikow wyko-
nano z uzyciem programu PRISM 5.0 (GraphPad
Software Inc., USA). Uzyskane wyniki przedstawiono
jako §rednia arytmetyczna i odchylenie standardo-
we (test ANOVA; p < 0,05 uznawano jako wartosci
istotne statystycznie).

Wyniki

Charakterystyka sktadu chemicznego ekstraktow

Analiza HPLC sktadu chemicznego ekstraktow ELK
i FELK zostata przedstawiona w tabeli 1 i wykazala
przewage zwiazkow fenolowych w ekstrakcie FELK,
ktéry poddany byt procesowi oczyszczania. W FELK
zawarto$¢ flawanoli i kwaséw hydroksybenzoesowych
wynosita 24,6 mg/g, kwaséw hydroksycynamonowych
259,62 mg/g, a flawonoli 22,42 mg/g. W przypadku eks-
traktu nieoczyszczonego ELK zawartos¢ flawonoli byta
dwukrotnie mniejsza niz w FELK i wynosifa 11,69 mg/g.
Podobnie zawarto$¢ flawanoli i kwaséw hydroksyben-
zoesowych oraz kwasow hydroksycynamonowych byta
odpowiednio nizsza: 16,11 i 151,78 mg/g.

Ocena wplywu ekstraktow
na zywotnosci komorek HT29

Zastosowanie testu MTT oraz analiza zywotno-
Sci komorek HT29 traktowanych ekstraktami ELK

i FELK wykazaly hamowanie wzrostu HT29 (ryc. 1).
FELK silnie hamowal wzrost komoérek, dziatajac po-
dobnie jak 100 uM EGCG. Istotny statystycznie spa-
dek zywotnoSci komdrek zaobserwowano po 24 godz.,
za$§ wzrost komorek zostat zahamowany o 50% (IC50)
po 48 godz. dla stezenia 600 ug/mL FELK. Ekstrakt
ELK spowodowal niewielka stymulacje komdrek po
24 i 48 godz., natomiast hamowat on wzrost HT29
dopiero po 72 godz., gdzie warto$¢ 1C50 zostala osia-
gnieta dla stezenia 400 wg/ml.

Ocena wplywu ekstraktow
na Zywotnosci komorek SW480

Podobnie jak w przypadku komérek HT29, réw-
niez wzrost linii komdérkowej SW480 byt skuteczniej
hamowany przez FELK (ryc. 2). ELK podobnie
powodowat nieznaczny wzrost zywotnoSci komorek
po 48 i 72 godz. Pierwszy statystycznie istotny spa-
dek zywotnoSci SW480 traktowanych ELK zostat
odnotowany dla 500 ug/mL po 24 godz., natomiast
warto§¢ IC50 zostata osiggnieta dla tego samego
stezenia po 48 godz. FELK stosowano dla mniejszego
zakresu stezen (0-400 wg/ml), gdyz juz po 24 godz.
przy 100 pg/ml obserwowano istotne statystycznie
hamowanie wzrostu SW480. Réwniez po 24 godz.
osiagnieta zostala warto$¢ 1C50 dla 200 wg/ml.
Najwyzsze stezenie FELK (400 wg/ml) rownie sku-
tecznie jak EGCG (50 uM) hamowato wzrost ko-
morek SW480.

Ocena wplywu ekstraktow
na zywotnosci komorek CCD841CoN

Test MTT oraz analiza zywotnoSci prawidtowych
nabtonkowych komoérek jelita CCD841CoN, trakto-
wanych ELK i FELK, wykazata hamowanie wzro-
stu tych komoérek (ryc. 3). ELK hamowal wzrost
CCD841CoN, osiagajac dla wszystkich czasOw oraz
zakresu stezefi warto$¢ 1C50. Nalezy podkreslic, ze
oczyszczony ekstrakt FELK w znacznie mniejszym
stopniu wptynat na wzrost CCD841CoN. Spowodowat
on zahamowanie wzrostu komdérek dopiero po
48 godz., za$§ warto$¢ IC50 zostata osiagnieta wy-
facznie dla stezenia 100 wg/ml po 48 godz.

Tab. 1. Zawarto$¢ zwiazkéw fenolowych w ekstraktach z liSci — opulus

Zawarto$¢ zwigzkow fenolowych [mg/g]

Rodzaj ekstraktu flawanole + kwasy kwasy flawonole
hydroksybenzoesowe hydroksycynamonowe
ELK 16,11 151,78 11,69
FELK 24,60 259,62 22,42
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Ryc. 1. Wplyw ekstraktéw ELK i FELK na wzrost komorek raka jelita grubego HT29 na podstawie testu MTT. Kazda wartos¢

reprezentuje wartoS¢ Srednia *+ SD. Poziomy istotnoSci wynikow sa prezentowane jako réznice miedzy Srednimi: p < 0,05 (¥),
p < 0,01 (**), p < 0,001 (***) wzgledem kontroli

SW480 SW480
ELK FELK

-

[<1]

o
N

-

[<1]

o
)

1004 1004 = B =

Liczba komoérek (% kontroli)
Liczba komoérek (% kontroli)

50 50 -
0 0
48 72 24 48 72
Czas inkubacji [h] Czas inkubacji [h]
[] Kontrola [ Kontrola
] 200 pg/mL [J 100 pg/mL
[ 300 pg/mL [l 200 pg/mL
400 pg/mL 300 pg/mL
Il 500 pg/mL Il 400 pg/mL
] EGCG [50 uM] ] EGCG [50 uM]

Ryc. 2. Wplyw ekstraktow ELK i FELK na wzrost komdrek raka jelita grubego SW480 na podstawie testu MTT. Kazda warto$¢

reprezentuje warto$¢ Srednia = SD. Poziomy istotno$ci wynikow sa prezentowane jako réznice miedzy Srednimi: p < 0,05 (¥),
p < 0,01 (**), p < 0,001 (***) wzgledem kontroli
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Ryc. 3. Wplyw ekstraktéw ELK i FELK na wzrost prawidlowych komérek nabtonkowych jelita CCD841CoN na podstawie testu
MTT. Kazda warto$¢ reprezentuje wartos$¢ Srednia + SD. Poziomy istotnoSci wynikow sa prezentowane jako réznice migdzy
Srednimi: p < 0,05 (*), p < 0,01 (**), p < 0,001 (***) wzgledem kontroli

Dyskusja

Zwiazki polifenolowe sg istotne w profilaktyce i le-
czeniu wielu choréb cywilizacyjnych, w tym rowniez
w terapii nowotwordw jelita grubego. Wiele badan
potwierdza, iz pojedyncze polifenole hamuja rozwoj
nowotworéw (29). Przykladem moze by¢ dobrze juz
poznany EGCG, wystepujacy w zielonej herbacie,
resweratrol obecny w czerwonym winie czy tez kur-
kumina. Wykazuja one wlasciwosci przeciwnowo-
tworowe, hamuja rozwdj guzéw, migracje komorek
nowotworowych, przerzuty do innych narzadow czy
angiogenezy (6, 30). Potwierdzaja to rowniez badania
in vitro prowadzone na komorkach raka jelita grubego
oraz badania in vivo (31-33).

Ze wzgledu na przeciwzapalne i przeciwnowo-
tworowe wlaSciwos$ci pojedynczych polifenoli, inte-
resujgce staly sie rOwniez ro§linne preparaty oraz
ekstrakty bogate w te zwiazki. Zaliczy¢ do nich
nalezy ekstrakty z V/ opulus. Wiele badan potwier-
dzito, iz kwas chlorogenowy wystepujacy w V opulus
w duzych iloSciach nadaje tej roSlinie wtasciwosci
przeciwutleniajace, przeciwzapalne oraz przeciw-
bakteryjne (17, 18, 22-24, 34-36).

Wiedza na temat przeciwnowotworowych wtasciwo-
Sci V opulus jest niewielka, niemniej jednak kilka prac
sugeruje uzyteczno$¢ jej wykorzystania w leczeniu
choréb nowotworowych. Badania in vitro dowiodly

umiarkowana aktywnos$¢ wobec komodrek nowotwo-
rowych. Dla przyktadu doniesiono, ze Viburnum
awabuki wykazuje aktywnoS$¢ cytotoksyczna wobec
kilku linii komérek nowotworowych, w tym réwniez
HT?29 (37). Podobnie Viburnum luzonicum hamowat
zywotno$¢ komorek raka szyjki macicy HeLa S3 (38).
Roéwniez cytotoksycznos$é zwiazkéw Viburnum odo-
ratissimum zostala poddana ocenie w stosunku do
ludzkich komorek nowotworowych raka sutka i raka
zotadka (39). Z kolei ekstrakt z Viburnum jucundum
okazal si¢ cytotoksyczny wobec niektérych ludzkich
linii komdrek nowotworowych, takze raka jelita gru-
bego HCT-15 (40).

Innym przyktadem moze by¢ praca zaprezen-
towana przez Ulger i wsp. (41), w ktorej testowa-
no zastosowanie soku z V opulus u myszy Balb-c
z wywolanym przez 1,2-dimetylohydrazyne (DMH)
rakiem jelita grubego. Badania te dowiodly, iz spo-
zywanie soku z V opulus zahamowato w duzym
stopniu zmiany nowotworowe w okreznicy myszy.
Zaobserwowano ponadto, iz sok ten hamuje roz-
w0j nowotworu na etapie inicjacji, mimo to nie
zapobiega zmianom wywolanym przez DMH (41).
V. opulus wywiera rowniez silne dziatanie ochronne
na zotadek, powodujac zwickszenie endogennego
wytwarzania tlenku azotu, zahamowanie peroksy-
dacji lipidow, wzrost aktywnoSci przeciwutleniajacej
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Katarzyna Chojnacka i wsp.

oraz zmiany w zawartoSci glikokoniugatu btony
Sluzowej zotadka i dwunastnicy (42). Inne badanie,
przeprowadzone w 2018 roku na mysim modelu
z inkubowanym nowotworem Ehrlicha (EAC), wyka-
zato wptyw ekstraktu z V opulus na wzrost komodrek
nowotworowych. Zywotno§é komérek EAC w tescie
cytotoksycznoSci ulegta obnizeniu pod wplywem
ekstraktu. Zaobserwowano réwniez zmniejszona
inwazje i ztagodzenie zmian histopatologicznych
w obrebie jelita cienkiego i okreznicy przy trakto-
waniu myszy ekstraktem z V opulus. Ekstrakt ten
wykazywal dzialanie przeciwnowotworowe wobec
komoérek EAC poprzez modulowanie peroksydacji
lipidéw oraz wzmacnianie endogennych systemdéw
obrony przeciwutleniajacej (43).

Nasze badania potwierdzaja cytotoksyczne dzia-
tanie ekstraktéw z liSci V opulus na komorki raka
jelita grubego. Znacznie skuteczniej dziatat bogatszy
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