Abstrakt

Jatra jsou hlavnim organem metabolismu vétSiny exogennich latek. Biotransformaci
xenobiotik vznikaji nejen biologicky neaktivni metabolity, ale téZ reaktivni produkty, které
mohou vést k poSkozeni bunéénych struktur a nasledné celého organu. V patologii toxického
¢i polékového poskozeni jater hraje vyznamnou roli také oxidacni stres. Endogenni Ci
exogenni antioxidanty pomahaji udrZzovat rovnovdhu mezi vznikem a odstrafiovanim
reaktivnich kyslikovych forem a tak zamezuji oxidacnimu stresu.

V akutnich pokusech na potkanech jsme sledovali ucinky premedikace pfirodnich
antioxidant( silymarinu (SIL), naringinu (NAR), resveratrolu (RES) a syntetického chelatoru
deferipronu (L1) na poSkozeni jater vyvolané paracetamolem (APAP), thioacetamidem (TAA)
a tamoxifenem (TAM). Ke stanoveni miry poskozeni jater jsme zvolili méfeni parametrd
oxida¢niho stresu v jaternich homogenatech: hladina peroxidace lipida (LP), koncentrace
redukovaného glutathionu (GSH), aktivity antioxidacnich enzymu glutathion peroxidazy
(GPx) a kataldzy (CAT), v nékterych pfipadech byl méfen obsah Zeleza v jatrech. Dale byly
stanoveny aktivity jaternich enzym( v séru: alanin aminotransferaza (ALT), aspartat
aminotransferaza (AST), glutamat dehydrogenaza (GLDH).

Z hlediska oxida¢niho stavu se v toxickém poSkozeni jater nejlépe uplatnil silymarin,
ktery zmirnil TAA-indukovanou LP a zmirnil pokles aktivity CAT v porovnani s TAA skupinou;
v pokusu s TAM silymarin zamezil TAM-navySené lipoperoxidaci. Antioxidacni potencial
naringinu se projevil vintoxikaci tamoxifenem, kde NAR zabranil TAM-indukované
lipoperoxidaci. Premedikace resveratrolem vedla k protektivnimu pusobeni proti
lipoperoxidaci vyvolané thioacetamidem. Deferipron zamezil TAM-zvySené lipoperoxidaci a
koncentraci Zeleza v jatrech a vykazoval tak vyznamné protektivni pusobeni proti oxidaénimu
stresu. Z hlediska ovlivnéni jaternich enzymu protektivné pasobil pfedevSim resveratrol, jenz
v pokusu s APAP vratil na téméF kontrolni hodnoty zvySené aktivity ALT, AST a GLDH;
v pokusu s thioacetamidem vykazoval resveratrol protektivni G€inek na zvySenou aktivitu
ALT. Premedikace naringinem vedla ke sniZzeni ALT, AST a GLDH navySenych
paracetamolem. Silymarin snizil aktivitu GLDH navy3enou paracetamolem a sniZzil aktivitu
AST indukovanou thioacetamidem.

Hepatoprotektivni  G¢inky silymarinu se nejvice projevily v poSkozeni jater
thioacetamidem. Naringin pUsobil protektivné zejména v intoxikaci paracetamolem.
Resveratrol vykazoval prospésné Uc€inky na jaterni poSkozeni vyvolané paracetamolem i

thioacetamidem.



