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KARDIOTOKSYCZNA AKTYWNOSC GLIKOZYDOW
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Z Oddzialu Farmakologii Zwigzkéw Organicznych Zakladu Chemii, Slowackiej
Akademii Nauk, Bratystawa

Z konwalii (Conwvallaria maj. L.) dotychezas uzyskano 5 nastepujacych
glikozydéw krystalicznych: ,

1) konwalotoksyna [1], kowalozyd [2], konwalotoksol, majalozyt i wa-
larotoksyna [3]. Oprécz oznaczenia podstawowych fizykochemicznych
wlasciwoscei i ustalenia budowy konwalotoksyny, konwalotoksolu i kon-
walozydu (budowa majalozydu i walarotoksyny dotychczas nie jest znana),
badano takze czynnos$¢ kardiotoksyczng tych substancji [4, 5, 6, 7].

Ze wzgledu na wazne dziatanie farmakodynamiczne glikozydéw tej ro-
sliny, z lisci jej zebranych w okolicach Bratystawy uzyskano takie gliko-
zydy jak konwalotoksyne, konwalotoksol i nowy nasercowy glikozyd
oznaczony jako Bjs. Sposéb otrzymywania tego ostatniego glikozydu zwig-
zany jest z wyodrebnianiem konwalotoksyny i konwalotoksolu [8].

PrzebadaliSmy czynnos¢ kardiotoksyczng konwalotoksyny, konwalo-
toksolu ! glikozvdu B3 poréwnujac ich dzialanie z konwalotoksyna kry-
staliczrg (Goedecke 2. Co.) i g-strofantyng (Merck A. G.), poniewaz, jak
wynika z danveh pismiennictwa [9, 10, 11], czyste glikozydy uzyskane
z konwalil {Convalliaric maj.) dzialaniem zblizone sg bardze do g-strofan-
vny. Oce*— dzialania kardiotoksycznego badanych glikozydéw . przepro-
wadzl metodg miareczkowania biologicznego na $winkach morskich
wedz;;_;, Kna:’fl-Lenza [12] przyjmujac, ze zatrzymanie czynnosci serca
zalezv od ovecnosci glikozydéw nasercowych,. dzieki . czemu mozemy
oxTesiic icn (losé i dzialanie w badanej substancji.

Tuswiezdezeniz przeprowadzono na sameach wagi 33¢—590 g. Do narkozy uiywano
33 stzvwomi ouretanu w odawee 1 g/kg ciala zwierzecia, wstrzykujge ten roztwér
dooirzewnowe. Po uplywie 30 minut od wstrzykniecia uretanu wypreparowano lewg
U. JugL.aris. do xi0rej wstawiano metalows kaniule. Przy pomocy pompy do perfuzji

wprowadzanc powoli do wypreparowanej zyly roztwor gllkozydow o stegzeniu
0.02 mg ml Szybkoi¢ infuzji wynosila 0,5 ml/min. Ostateczne zatrzymanie czynnos$ei
serca stwierdzano elektrokardiograficznie. Zwierzqta do§wiadczalne byly na stalej




diecie, w jednakowej temperaturze otoczenia. W ciggu 24 godzin przed doswiadcze-
niem zwierzeta nie otrzymaty zadnego pozywienia. Podczas trwania doswiadezenia
W celu utrzymania statej temperatury ciata zwierzecia podgrzewano je lampg elek-
tryczna. \

Dzialanie kardiotoksyczne badanych glikozydéw przedstawia tab. 1.

Tabela 1.
Table 1.
. Szybkosé
.o | Og6lna ilosé. poda- Dawk:
Srednia | Czas trwanid . X podawania awka
i o h glikozyd &
Badane substancje waga w % linfuzji w min. nych glikozydow w snnertc?lna
ml mg mg/kg/godz. | W mgrke
Konwalotoksyna
(izolowana 461 11,8 58 0116 1,282 Q.251 4-0,0079
w CSRS) e
Konwalotoks
(standar: d)yna 451 | 11,0 53 0,106 1,189 0,234 +0,0077
Konwalotoksol 473 155 7,7 0,154 1,238 0,321 -+0,0186
Nowy glikozyd B, 363 18,8 9,3 0,186 1,673 0,514 40,0220
g-strofantyna 478 14,1 6,9 0,138 1,244 0,295-+0,0111

Jak wynika z tabeli, toksycznos$é¢ glikozydu nasercowego uzyskanego
w Stowacji jest taka sama jak konwalotoksyny F-my Goedecke (0,251—
0,234 mg/kg), jednak rozni sie od wynikéw uzyskanych przez Endersoma
(0,43 mg/kg) oraz Hildebrandta i Paasoma (0,46 mg/kg). Toksycznosé kon-
walotoksolu wynosi 0,31 mg/kg. Tego wyniku nie mozemy poréwnywaé
z danym uzyskanymi przez innych autoréw, gdyz w dostepnej nam lite-
raturze nie mogliSmy znalezt oceny dzialania tego glikozydu na $win-
kach morskich. Toksyczno$¢ g-strofantyny w naszych badaniach wynosi
0,295 mg/kg, co jest zgodne z wynikami wiekszosci innych autoréw [13—
17]. Nalezy stwierdzi¢, ze toksycznos¢ nowego glikozydu B; wynoszaca
0,514 mg/kg jest prawie o potowe mniejsza od pozostatych badanych gliko-
zydéw. W naszych doswiadczenia wystepuje rzeczywiste dzialanie kardio-
toksyczne badanych glikozydéw, potwierdzeniem tego sg zmiany elektro-
kardiograficzne uzyskane w przebiegu mtiér‘eczkowania [18].

WNIOSKI

Przeprowadzono badania nad kardiotoksycznym dzialaniem glikozydow
uzyskanych z lisci Convallaria majalis L. (konwalotoksyny, konwalo-
toksolu i nowego glikozydu Bs), wyhodowanych w Stowacji. Do badan za-
stosowano metodyke biologicznego miareczkowania wedlug Knaffl-Lenza.
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Uzyskane wyniki badan zostaly poréwnane z wynikami kardiotoksycznego
dzialania konwalotoksyny f-my Goedecke i g-strofantyny f-my Merck.
Wyodrebniona w CSRS konwalotoksyna pod wzgledem chemiczno-biolo-
gicznym jest taka sama jak konwalotoksyna f-my Goedecke. Konwalo-
toksol swoim dzialaniem kardiotoksycznym zblizony jest do g—strofantyny
Sila dzialania nowego glikozydu Bj jest prawie o polowe mniejsza od sity
dzialania pozostatych badanych glikozydow.

PISMIENNICTWO

1. Karrer W.: Helv. Chim. Acta 1929, 12, 506.

2. Schmutz J., Reichstein T.: Pharm. Acta Helv. 1947, 22, 359.

3. Tschesche R., Seehofer F.: Chem. Ber. 1954, 87, 1108.

4. Hunger A., Reichstein T.: Chem. Ber. 1952, 85, 635.

5. Enders A.: Arzneimittel-Forschg. 1955, 5, 17.

6. Hildebrandt F., Paas E.: Arzneimittel-Forschg. 1952, 2, 247.

7. Chen K. K.: Ann. Rev. Physiol. 1954, 7, 6717.

8. Sikl D.: Chem. zvesti 1958, 12, 606. N

9. Lohmeyer K.: Die Medizinische 1953, 42, 1362.

10. Kujat R.: Dtsch. med. Wschr. 1954, 79, 45.

11. Wilde E.: Miinch. med. Wschr. 1954, 96, 92.

12. Knafel-Lenz E.: J. Pharmacol. exper. Therap. 1926, 29, 407.
13. Straus W., Triendl E., Bode J.: Arch. exp. Path. Pharmakol. 1942, 199, 427.
14. Hildebrandt F.: Arch. exp. Path. Pharmakol. 1947, 204, 662.

15. Hoffmann G., Lendle W.: Arch. exp. Pharmakol. 1951, 212, 376.
16. Dybing O.: Arch. exp. Path. Pharmakol, 1953, 220, 207.

17. Hildebrandt G.: Arzneimittel-Forschg. 1954, 4, 564,

18. Bdbikovd O., Buran L., Pdvek K. Csl. farmacie 1959, 8, 61.



