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1. Uvod

Celed’ Celastraceae (jesencovitych) zahrnuje kolem 430
druhi rostlin, rozdélenych do mnoha rodu, z nichz fytoche-
micky byly studovdny zejména rody Euonymus, Catha, May-
tenus, Tripterygium, Celastrus, Rzedowskia, Pleurostylia, Pu-
tterlickia, Orthosphenia, Hippocratea, Cassine a Bhesa. Rost-
liny této Celedi jsou rozsifeny v teplejSich oblastech celého
svéta, zejména vSak v latinsko-americké oblasti. V Evropé je
tato Celed zastoupena jen dvéma rody, Maytenus a Euony-
mus (brslen). Brslen evropsky {FEuonymus europeaus L.) roste
i v na8ich lesich, zejména na jejich okrajich a kifovinatych
usecich. Je rozsiten po celé Evropé. Na Iberském poloostro-
vé roste Maytenus senegalensis Lank znamy téz jako Catha
europea'. Nejzndmnéjsim zistupcem rodu Catha je Catha
edulis, jejiz listy z mladych vyhonkl poskytuji drogu znamou
pod ndzvem khat, oblibenou zejména v arabskych zemich.
Tento stromovity kef je piivodem z Etiopie, ale rostlina se
péstuje uméle v fadé africkych statd (Kena, Somaélsko, Tanza-
nie) ijinde’. Droga se Zvykd v Gerstvém stavu, kdy je nejuicin-
néjsi, nebo se z ni pfipravuje ndlev, tzv. somalsky ¢aj. Khat
potlacuje spadnek a inavu, mirni bolest, zahani hlad a zlepSuje
naladu’. Endemicky druh Maytenus canariensis (Catha cassi-
noides) rtoste na Kanarskych ostrovech® a druh Maytenus
dryaudii na ostrové Madeira’.

V Evropé bylo dfive dievo brslenu cenéno jako surovina
pro vyrobu Sevcovskych floki ¢i pro drobné fezbafské préce,
rostlina v8ak nikdy nehrila tlohu v lidovém lé¢itelstvi jako
droga. Naproti tomu v oblasti Stfedni Ameriky patftily vzdy
rostliny Celedi Celastraceae mezi vyznamné drogy ptivodniho
indidnského obyvatelstva. V soucasné dobé se staly predmé-
tem zdjmu mnoha specialisti, byla z nich izolovana fada
zajimavych latek a prozkoumdny nékteré jejich biologické
ucinky. Informace o obsahovych latkach jsou vsak ¢asto pub-
likovany rozptylené v obtizné ptistupnych zdrojicha souhrnna
préace, pokud je ndm zndmo, nebyla dosud publikovdna. Smys-
lem této prace je pokusit se alesponn o stru¢nou sumarizaci
dosavadnich znalosti.

2. Chemie obsahovych latek

Vzhledem k poc¢tu druhti Celedi Celastraceae byla az
dosud fytochemicky studovéna jen jejich nepatrna cast. Pre-
sto mnozstvi nalezenych latek je pfekvapivé veliké a jejich
strukturni variabilita zna¢néa. Po dlouhou dobu byly naSe zna-
losti omezeny na obsahové latky izolované z Catha edulis,
které jsou i u€innymi latkami stejnojmenné drogy. Tyto lat-
ky jsou derivaty fenylethylaminu a hlavnim farmakologic-
ky u¢innym alkaloidem je kathinon (/). Ten je ve vysoké
koncentraci obsazen jen v Cerstvé droze, pifi suseni se jeho
obsah rychle snizuje, nebot je rychle transformovdn na efe-
drin a pseudoefedrin. Tyto alkaloidy se svym farmakolo-
gickym profilem poné&kud 1i§i od kathinonu a jsou i méné

Ponékud zjednodusené je mozno fici, Ze hlavnimi obsaho-
vymi latkami vSech dosud studovanych druhti rostlin ¢eledi
Celastraceae jsou terpeny a alkaloidy. Terpenyjsou zastoupe-
ny zejména pentacyklickymi triterpeny, tricyklickymi seskvi-
terpenickymi laktony a seskviterpeny se skeletem dihydro-|3-
-agarofuranu. Alkaloidy jsou zastoupeny dvéma hlavnimi sku-
pinami latek, které je mozno charakterizovat jako ansa-mak-
rolidy. Nékteré nalezené latky jsou vSak do tohoto schématu
jen obtizné zaraditelné.
2.1. Pentacyklické chinoidni triterpeny

Typickymi pfedstaviteli téchto terpend jsou napf. igu-
esterin (/]), celastrol (/I]), pristimerin (/V) &i tingenon (V)
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z Maytenus canariensis”.” Svym skeletem ptipominaji napf. H.C - COOCH;
taraxerol, taraxasterol &i taraxeron z Taraxacum officina- ’
le. Diky své semichinoidni struktuie jsou v8ak tyto latky ba- H

revné, pfevazné zluté. Pristimerin (/V) byl nalezen také v Zi-
nowiewia integerrimina, dalii rostling &eledi Celastraceae®’
znamé pod domorodym ndzvem ,,Palo blanco". V této rost-
liné byly nalezeny dale triterpeny s friedelanovym skele-
tem'. Latky s touto strukturou byly nalezeny i v Maytenus
canariensis a to 29-hydroxy-friedelan-3-on a 30-hydroxy-fri-
edelan-3-on, jejichz mate¢nou latkou je kyselina 3-oxo-frie-
delan—29-ka\rboxy10va’19 (VI). Triterpeny se skeletem lupenu,
tj. lupen-29-0l-3-on a lupen-3,29-diol byly izolovény z rostli-
ny Schafferia cuneifaliag'm. Do této skupiny latek je moZno
zafadit také celastanhydrid (VII) izolovany z Kokoona zey-
lanica, nalezeny i v daliich druzich &eledi Celastraceae’ ' %
¢i magellanin (VIII) sestavajici ze dvou molekul triterpe-
nu spojenych eterickym muastkem, nalezeny v Maytenus ma-
gellanica '! Dal§imi latkami tohoto typu jsou napf. netza-
huilf?jyon (IX) a netzahualcoynol (X) z Orthospenia mexica-
ng

2.2. Tricyklické seskviterpeny

Tricyklické seskviterpeny Celedi Celastraceae 1ze po che-
mické strance rozdé€lit na dva typy. Na seskviterpenické tri-
cyklické laktony a na tricyklické dihydro-f-agarofurany.

2.2.1.  Seskviterpenické laktony

Typickymi ptedstaviteli téchto latek jsou laktony oznaco-
vané jako mortoniny A (XI), B (X/I) a D (XIIll), nalezené
v rostliné Mortonia gregii15 6 Byly izolovany téz z Mortonia
palmieri a M. hidalguensis’ ajsou pravdépodobné metabolity
seskviterpenti se skeletem dihydro-f-agarofuranu.
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3. Alkaloidy
2.2.2.  Dihydro-B-agarofuranovéseskviterpeny

Seskviterpeny tohoto typu byly nalezeny napf. v Ortho-
spenia mexicana'®. Jako ptiklad je moZno uvést la-benzoyl-
oxy-6p,9P-diacetoxy-4p-hydroxy-dihydro- P-agarofuran ¢i iso-
celorbicol (XIV)'". Dihydro-P-agarofuranové seskviterpeny
snadno transformuji na terpeny typu mortonini'® a jsou rovnéz
soucasti nékterych alkaloidl, zejména ansa-makrolidovych,
které jsou pro Celed Celastraceae charakteristické.
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Alkaloidy celedi Celastraceae je mozno podle jejich che-
mické struktury rozdélit do tii skupin. Prvéje tvofena makro-
cyklickymi diestery typu ansa-makrolidi s pyridinovym jad-
rem v molekule, druhd, oznacovand jako maytansinoidy, ma
také strukturu ansa-makrolidd, v jejich molekule je v§ak zabu-
dovan skelet 1,3-oxazinu a obsahuji také atom chloru, vdzany
na benzenové jadro’. Tteti skupina alkaloidi m4 ve své struk-
tufe zabudovan skelet 1,5,9-triazacyklotridekanu’®,
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3.1. Ansa-makrolidové alkaloidy

Tato skupina alkaloidii ma jednu ¢ast molekuly tvofenou
seskviterpenem se skeletem P-agarofuranu, nejcast&ji evoni-
nolu (XV), a druhou &ast molekuly tvofi nékterd z dikarboxy-
lovych kyselin odvozenych od pyridinu - kyseliny evonové
(XVI), cassinova (XVII), cathova (XVIII), wilfordova (XIX)
nebo hydroxywilfordova (XX).. Molekula evoninolu (XV) je
v téchto alkaloidech napojena esterickou vazbou na nékterou
z vySe uvedenych pyridin-dikarboxylovych kyselin do struk-
tury cyklického esteru a ¢dst hydroxylovych skupin evoninové
&asti molekuly je acetylovdna &i benzoylovéna . Z4kladnimi
alkaloidy této skupiny jsou wilfordin (XXI), alatamin (XXII),
neoalatamin (XX//1) a horridin (XXIV), nalezené ve zna¢ném
poétu druhii’. V daliich rostlinich &eledi Celastraceae jsou
vsak stéle nalézany nové latky tohoto typu, napft. isowilfor-
din (XXV) v Tripterygiumwilfordiiw,hippocratein 11 (XXVI)
z Hippocratea excelsa O& catheduliny E3 (XXVII) a E4
(XXVIII) z Catha edulis’.
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Dalsimi typy ansa-makrolidovych alkaloidii jsou napf.
franganin (XX1X) (daechuin S4) z Melochia corchmfolia22
¢i cyclocelabenzen (XXX) nebo isocyclocelabenzen (XXXI)

5 s 23314
z Maytenus mossambicensis

3.2.. Maytansinoidy

Az dosud bylo popsano deset alkaloidil této skupiny: ma-
ysenin (XXXI1I), maysin (XXXI11), normaysin (XXXIV), may-
tansinol (XXXV), maytanacin (XXXVI), maytansin (XXXVII),
maytanprin (XXXVIII), maytabutin (XXX/X) maytanbutacin
(XL) a maytanvalin (XLI). Vsechny byly izolovény z Maytenus
canariensis .
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A ,-f’| - \1 L - ATHy _ . J i
H4CC L N e f1 : Tyto alkaloidy byly nalezeny ve vice druzich I‘OSt!ll’l Celedi
S b ’I Celastraceae napt. v Maytenus buxifolia, M. loeseneri, M. mo-
K || EHe~" "y ssambicensis, M. serrata, M. heterophylla, Pleurostyliaoppo-
T~ OH | | sita, P. africana a Trzpm giumwilfordii. Jsou to napt. mayfo-
= R S f‘"""“-N-* S 1in® (XLII), loesenerin® 8 (XLIII), celabenzin (XLIV), celacin-
gl | T G | & nin (XLV), celafurin®® (XLVI) & 7-hydroxypleurocorin
i s i (XLVID®.
CHy CHiO H Zcela mimo uvedené struktury stoji napt. alkaloid bhesin
YN Rl=f==1 (XLVIII) nalezeny v Bhesa {mmculata O& dicarprin C (XLIX)
¥xxv pl=R¥=H. R*=CH, z Dzcarpellumpmnyenszs
XXXVl R'=H,R'=CH,R'=0COCH
XXVIE R =sH.R*=GH,
ch = COCHICH, }N(CH,JOCOCH, 4. Biologické uc¢inky
XXxvili R'=H.R*=CH,,
"‘1 = COCHICH, ]“\H HCOCHCH, Obsahové latky Celedi Celastraceae vykazuji zejména
XXX R! = H, R*=CH, baktericidni a cytostatické ti¢inky’. Pentacyklické chinoidni
R = COCH{CI !II.“\'{.'H SCHICH ACHLCH, triterpeny vykazuji antibaktericidni u¢inek na gram-pozitivni
X1 R'=COOCH,, B*=CH., K" = COCHICH s bakterie (Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis), nikoliv
XL R'=H, R'=CH,, v8ak na gram-negativni (Escherichia coli, Pseudomonas ae-
R = COCH{CH N(CH, )COCH,CHICH ) ruginosa).Uéinnéjsou zejménatingenon (V), netzahualcoyon
(1X), ale i nékteré dalsi, vykazujici antibaktericidni G¢inek jiz
L o v koncentracich 10 ug.ml'l, Latky maji také cytostaticky Gci-
| £ nek, srovnatelny s u¢inkem 6-merkaptopurinu. Pfi testovani
- .“~C"J jejich tc¢inku na rdst bunéénych kultur HelLa 229 bunék byly
HN nalezeny hodnoty 1D, (tab. I).
i N S U alkaloidt Celedi Celastraceae byla _zji§téna cytotoxickad,
| antileukemickd a antitumorové aktivita™ . Napt. XXXVII vy-
_ " k2 kazoval antileukemickou aktivitu na mysi leukemii P-388
XL Ro=CH, B =0H v davkach 50 az 100 pg.kg™ a in vitro inhiboval riist malignich
XL R'= CH=O H-CHCH.CH,CHCH,, BT =C0CH, bunék v koncentracich od IOmg,ml'l (cit.”). Srovnatelnou bio-
LY UR = Ri=Coc H. logickou aktivitu vykazovaly rovnéz latky XXXII, XXXVIII,
LY R =H L 1':' = COCH= CHC H XL a dalsi. Dihydro-(3-agarofuranové ansa-makrolidové alka-
XLVI R'=0H, R =CO2-furyl) loidy nebyly dosud testovany na biologickou ti¢innost v $ir$im
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Tabulka I

Cytostatické u¢inky nékterych terpent Celedi rostlin Celastra-
ceae testovanych na bunéénych kulturdch HeLa bunék

Latka Dy, [mg.ml”]
Diacetyl-dihydropristimerin 0,3
Diacetyl-dihydrotingenon 0.4
Diacetyl-dihydroiguesterin 0,4
Igvesterin 0,6
Pristimerin 0,6
Tingenon 0,3

méfitku, maji vSak ziejmé obdobné ucinky jako maytensinoi-
dy. Biologickd t¢innost téchto alkaloidd je zfejmé zaloZena
na stejném principu jako u makrolidovych antibiotik typu
ansamycinu (rifampicin, rifamycin B, rifamycin SV, strepto-
varin), tzn. Ze inhibuji bakteridlni DNA-dependentni RNA-
—polymerasuzs.

5. Zavér

Obsahové latky rostlin Celedi Celastraceae jsou az dosud
mélo prozkoumanou kapitolou farmakoetnografie, fytoche-
mie a rostlinné biochemie, nebof vé&tina zéstupcti této Celedi
roste mimo Evropu, zejména v oblasti Latinské Ameriky.
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Studium chemie, biochemie, farmakologie a toxikologie téch-
to latek muze pfinést nejen zajimavé, ale také uzite¢né poz-
natky. Rada téchto rostlin hréla diileZitou ulohu v lidovém
1é¢itelstvi ptvodniho obyvatelstva stiedoamerickych kultur
a muZze byt zajimavou inspiraci i pro soucasnou spole¢nost.

Autori dékuji profesoru A. G. Gonzdlesovi a profesorce
E. M. Pena-Méndez Z univerzity v La Laguna, Tenerife, za
poskytnuti materidlii, které ndm umoZnily sepsat tento ¢ldnek.
Jeho smyslem neni podat vycerpdvajici prehled zpracované
tematiky, ale poskytnout nékteré zajimavé a jinak jen obtizné
dostupné informace Sirsimu okruhu chemikui.
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J. Patocka® and L. Jahodar® ("Department of Toxicology,
Military Medical Academy, ”Departmenl of Pharmaceutical
Botany and Ecology, Faculty of Pharmacy, Charles Uni-
versity, Hradec Krdlové): Substantial Compounds Present
in Plants of the Celastraceae Family

The herbage of the family Celastraceae is widely spread
mainly in subtropical areas all over the world. The compounds
contained in these plants (about 430 species) have been as yet
insufficiently explored. Many of them were traditional ancient
Indian drugs and only lately were studied by modern chemical
methods. These compounds are often interesting from the
point of view of chemistry and pharmacology. A sbort survey
of their chemical structure is gi ven and their biological effects
are discussed.





