A/B je v silymarinu zastoupen v pomérovém
rozmezi 4:6-3:7 silybinu A ku silybinu B (2).

V dnesni dobé se stale mGzeme setkat
s literaturou, ktera neuvadi Gplny flavonolig-
nanovy profil extraktu, coz ma za nasledek
problémy s reprodukovatelnosti vysledkd.
Slozeni silymarinu zavisi na rlznych fakto-
rech, jako jsou klimatické podminky pro rdst
a vyvoj rostliny, variace samotné rostliny ¢i
rozdily v metodéch zpracovéni (3). Vzhledem
k Sirokému vyuziti silymarinu v praxi je vsak
vhodné shrnout i nova zjisténi tykajici se pU-
sobeni celého extraktu. Kromé Siroké skaly
studii hepatoprotektivnich ucinkd je silymarin
spojovan s tématem prevence a lé¢by nddoro-
vych onemocnéni. Smés flavonolignanli zde
mUize napomahat se snizenim nezadoucich
ucinkl bez toho, aniz by byla ovlivnéna tcin-
nost protinddorové terapie (4).

Vyzkumem silymarinu se zabyval i nas
Ustav farmakologie IékaFské fakulty Univerzity
Palackého v Olomouci, konkrétné ve spoje-
ni s metabolismem lipidd a metabolickym
syndromem. Nase vysledky naznacuji, Ze po-
lymerni frakce silymarinu je farmakologicky
aktivni a disponuje pozitivnimi uc¢inky na me-
tabolismus lipidd a antioxidacni stav na mode-
lech vysokého exogenniho pfijmu cholestero-
lu a tuk( u zdravych potkan(. Polymerni frakce
snizuje cholesterol v jatrech, plsobi proti vzni-
ku jaterni steatdzy, pozitivné upravuje profil
lipoproteint v plazmé (snizuje VLDL-C, zvysuje
pomér HDL-C/VLDL-C a zlepSuje antioxida¢ni
stav v cirkulaci) (5). V nasi dalsi studii (6) byl
hodnocen vliv silymarinu a jeho PF na absorp-
ci cholesterolu u zdravych potkant na dieté
s vysokym obsahem cholesterolu. Stfevni ab-
sorpce cholesterolu byla méfena metodou
dualniho izotopového poméru plazmy, kterd
urcuje procento absorpce cholesterolu z po-
méru dvou znacenych davek cholesterolu,
jedné podané intragastricky (znacené 14Q)
ajednéintravendzné (znacené 3H). Silymarin
i PF vyznamné snizily absorpci cholestero-
lu u téchto potkanud a zpUsobily vyznamny
pokles plazmatického a VLDL cholesterolu
aobsahu cholesterolu a triglyceridd (TAG) v ja-
trech. Tyto vysledky naznacuiji, ze inhibice ab-
sorpce cholesterolu zplsobena silymarinem
a jeho PF frakci by mohla byt mechanismem
pfispivajicim k pozitivnim zménam v profilu

plazmatickych lipoprotein(i a obsahu lipidQ
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v jatrech. Dalsi nase studie pfinesla zavéry
ukazujici na to, ze silymarin pozitivné ovliv-
nuje plazmaticky profil lipoproteind nejen
prostrednictvim sniZzeni absorpce cholesterolu
ze streva (6), ale pravdépodobné i prostrednic-
tvim up-regulace ABC transportérd (ABCG5
a G8) spojenych s metabolismem lipid( (7).
Dale bylo zjisténo, Ze hypolipidemické ucinky
silymarinu pravdépodobné nejsou zprostied-
kovany cestou aktivace PPARa receptor( (8),
jako je tomu u léciv ze skupiny fibrat(.

Dalsi nase studie byly uskute¢nény na
neobéznich hereditérnich hypertriglyceri-
demickych (HHTg) potkanech pochézejicich
z potkant kmene Wistar vyselektovanych
v IKEMu. Tento akceptovany model meta-
bolického syndromu vykazuje inzulinovou
rezistenci, hyperinzulinemii, hypertenzi, me-
tabolické poruchy a zndmky oxida¢niho stre-
su (9). Porovnani ucinnosti rtznych Iékovych
forem silymarinu: standardizovaného extraktu
silymarinu, mikronizovaného silymarinu a si-
lymarinu ve formé fytozoma na dyslipidemii
a akumulaci tuku v jatrech u HHTg potkana,
jsme studovali v dalsi préci (10). Silymarin vy-
znamné snizil plazmatické hladiny TAG, cel-
kového cholesterolu a vyrazné zvysil hladinu
HDL cholesterolu, a to zejména ve formé fyto-
zomu. Navic bylo zjisténo zvyseni proteinové
exprese cytochrom( P450 zapojenych do me-
tabolismu a vylu¢ovéni cholesterolu (CYP7A1
a CYP4A). Tyto zmény by mohly byt ¢astecné
zodpovédné za hypolipidemické plsobeni
silymarinu. Zajimavé vysledky pfinesla stu-
die, kterd kombinovala podavani silymarinu
s n-3 polynenasycenymi mastnymi kyselina-
mi (n-3 PUFA) u HHTg potkana (11). Tato dieta
vyrazné snizila koncentraci sérovych trigly-
ceridll v krvi, celkovy cholesterol a neesteri-
fikované mastné kyseliny a také ektopickou
akumulaci lipid@ v kosternim svalstvu. Doslo
i k vyznamnému zvyseni exprese transportérQ
ABCG5 a ABCGS8. Nase zjisténi naznacuji, Zze by

tato kombinovana dieta mohla byt pouzita
v prevenci metabolickych poruch vyvolanych
hypertriglyceridemii.

Vysledky nasi dalsi prace (12) ukazuji na
prospésné plisobeni silymarinu, ktery mize
pozitivné (podavany spole¢né s metformi-
nem) modulovat poruchy charakteristické pro
jaterni steat6ozu u prediabetickém modelu
HHTg potkana. Ve srovnani s monoterapii
metforminem kombinovana terapie se sily-
marinem vyznamnéji zlepsila metabolismus
lipid{ v jétrech a snizila obsah neutralnich lipi-
dt a lipotoxickych meziprodukt(. Tato dudini
terapie také snizila metabolismus kyseliny ara-
chidonové a jejich prozénétlivych metabolith
v jatrech, coz vedlo ke zmirnéni zanétlivych
procesd a zmirnéni oxida¢niho stresu vtomto
organu. Vsechny tyto patologické metabo-
lické vlivy se vyznamné podileji na rozvoji
inzulinové rezistenci, kterd je pozadim jaterni
steatdzy a Uzce souvisi s rozvojem diabetu
2. typu. Souhrnné Ize Fici, Ze aditivni Gc¢inek
silymarinu v [é¢bé metforminem muze zmir-
nit, a dokonce zabranit rozvoji jaterni steatdzy,
zejména v prediabetickém stavu. Posledni
publikované zavéry nasich experimentt (13)
naznacuji, ze spolecné podavani fenofibratu
a silymarinu sice nepfineslo vyznamnéjsi pfi-
nos pro hypolipidemické ucinky fenofibratu,
ale snizend lipoperoxidace a genova exprese
CYP2ET1 pfispéla k poklesu prozanétlivych ak-
tivit a produkce ROS. Timto mechanismem by
mohlo dojit ke snizeni rizika rozvoje komplika-
ci jaterni steatdzy. Tyto Udaje poskytuji ddlezi-
té nové poznatky o mozné podpUrné terapii
jaterni steatdzy spojené s hypertriglyceridemii
a metabolickym syndromem u HHTg potkana.

Silybin

Silybin, také nazyvany silibinin, je hlav-
ni Gcinnou a nejvice zastoupenou slozkou
extraktu plodd ostropestice marianského
Silybum marianum. Tvofi 50-70 % obsahu to-

Obr. 1. Strukturnivzorce diastereomerd silybinu A a silybinu B
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