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1.Uvod

Biljke i njihovi produkti koristili su se za borbu protiv bolesti otkad postoji ljudska
civilizacija. Vjestina lijeCenja biljkama i dalje se uvelike prakticira diljem svijeta. Biljke imaju
1 medicinsku i nemedicinsku svrhu. Neke sadrzavaju otrovne spojeve koji utjecu na jedan ili
vise organa i organskih sustava. (Senthilkumaran i sur., 2015.) Isti spojevi, ovisno o doziranju,
mogu djelovati kao otrov ili kao lijek.

Bolesti srca postale su cest uzrok obolijevanja i smrtnosti u danasnje vrijeme. Smrtnost
zbog sr¢anih bolesti povecava se zbog sjedilackog 1 nezdravog nacina Zivota. Ove bolesti
manifestiraju se mnogobrojnim oblicima, kao sréana aritmija, kongestivno zatajenje srca,
fibrilacija atrija itd. Ohrabrujuce je da se ove bolesti uspjesno mogu lijeciti manipulcijom
Na*/K"-ATP-azne pumpe. Srcani glikozidi efikasno reguliraju pumpu, ali nedostatak
specifiCnosti 1 neznanje o tocnom doziranju vode do slucajnog trovanja i terapeutskih
neuspjeha. Nadalje, samo ogranic¢en broj biljaka ima bioaktivne sréane glikozide, $to ostavlja
puno prostora za istrazivanje. (Patel, 2016.)

Osim srcanih glikozida, znatan utjecaj na sréani misi¢ imaju alkaloidi. U ovom radu
obraduju se akonitin, mezakonitin i taksin. Akonitin i s njim povezani alkaloidi prisutni u
vrstama roda Aconitum su visokotoksi¢ni kardiotoksini i neurotoksini. Slu¢ajnom ingestijom
divlje biljke ili konzumacijom pripravaka od korijena moze do¢i do ozbiljnog trovanja
akonitinom. (Chan, 2009.). Ipak, prokuhavanjem dolazi do hidrolize akonitina u manje
toksi¢ne spojeve, te se kao 1 mezakonitin Cesto koristi za lijeCenje neuroloskih,
kardiovaskularnim i gastrointestinalnih bolesti. Taksini uzrokuju sréanu disritmiju koja ¢esto
zavrSava smréu. Mehanizam djelovanja alkaloida taksina ukljucuje antagonizam kalcijevih
kanala u sréanim miocitama. (Wilson i sur., 2018.).

Cilj ovog rada je prouciti djelovanje aktivnih biljnih spojeva, poput alkaloida 1
glikozida, na rad sréanog miSica. Biljke koje se spominju u ovom radu te sadrzavaju navedene
spojeve Cesto se koriste kao ukrasno bilje u vrtovima ili su prisutne u prirodi. Ipak, svijest o
njihovoj potencijalnoj toksi¢nosti je vrlo niska. Slu€ajevi trovanja su i dalje uobicajeni, a

nerijetko imaju fatalne posljedice.



2. Alkaloidi

Alkaloidi su prirodni organski spojevi koji sadrze dusik, najces¢e unutar nekog
heterociklickog prstena. Sekundarni su metaboliti zivih organizama 1 imaju
izraziti farmakoloski u¢inak, ¢esto na srediSnji ziv¢ani sustav. Neki alkaloidi stimuliraju rad
srca i olakSavaju disanje, drugi stezu krvne zile, djeluju kao lokalni anestetici, kao sredstva za
opustanje misSica ili kao halucinogene droge. Zbog ovih svojstava alkaloidi su oduvijek
pobudivali zanimanje ljudi te je od davnina poznata njihova primjena kao lijekova i otrova.
Mnogi danasnji lijekovi sadrze te spojeve ili sinteticke analoge.

Poznato je preko 5000 alkaloida, koji su vrlo raznolike i sloZene strukture. Gotovo svi
kemijski reagiraju kao baze pa s kiselinama daju kristalizirane soli. Najrasprostranjeniji su u
biljnom svijetu, a nastaju sintezom iz jednostavnih aminokiselina. Rijetko su izolirani iz drugih
organizama (sisavci, insekti, morski organizmi, gljive). Iz biljnog ili Zivotinjskoga tkiva
izoliraju se prevodenjem u kiselu vodenu otopinu, a zatim ekstrakcijom 1 separacijom (npr.
kromatografijom).

Neki od najpoznatijih alkaloida su higrin, kokain, koniin, nikotin, atropin, kinin,
morfin, kodein, heroin, kofein itd.

(alkaloidi. Hrvatska enciklopedija, mrezno izdanje. Leksikografski zavod Miroslav Krleza,
2020.)

2.1. Jedi¢ (Aconitum napellus L.)

Jedi¢ sadrzi bar 224 razlicita alkaloida. Najotrovniji 1 najopasniji medu njima su
diterpenski alkaloidi akonitin, mezakonitin i 3-acetilkonitin. Osim njih takoder sadrzi
benzoilmezakonin, deoksiakonitin, hipakonitin, napulin, puberanin, N-acetilsepakonin,
lapakonitin, ranakonitin, septentriodin, septentrionin, likakonitin, talatizamin, delfisin, neolin,

izotalatizidin i mnoge druge.

Jedi¢ je veliki biljni rod iz porodice Zzabnjakovki (Ranunculaceae) rasprostranjen
vec¢inom na sjevernoj hemisferi. Vrsta Aconitum napellus je zeljasta trajnica s gomoljasto
zadebljalim korijenom. Stabljika je uspravna visine do 150 cm. Prizemni listovi su razdijeljeni
na pet do sedam reZnjeva s peteljkom. Listovi na stabljici su jednostavnije gradeni, sjedeci su

ili imaju kratku peteljku. Na vrhu stabljike razviju se grozdasti cvatovi. Boja cvijeta je ve¢inom



tamnoplava, a Cesto 1 ljubicasta. Cvjetovi su nalik na kacige 1 dosta nesimetri¢ni. Cvjeta od
lipnja do rujna. Plod je mjehur s mnogo sjemenki. Rasprostranjen je u velikom dijelu Europe,
Sibiru, Turskoj, Iranu, na Kavkazu i na Himalaji. U malim ili ve¢im skupinama raste uz putove,
rubove Suma i na livadama od brdskog do planinskog podruc¢ja. U Hrvatskoj raste tipi¢na
podvrsta A. napellus ssp. napellus.

Alkaloidi se nalaze u svim dijelovima biljke, a najvise u korijenu i cvjetovima. Mladi
gomolji sadrZe viSe alkaloida nego stari.

(https://www.agroportal.hr/ljekovite-biljke/30815)

Alkaloidi u biljkama dolaze u obliku soli, rijetko kao slobodne baze. U vecini biljaka
prevladava jedan alkaloid i njega smatramo glavnim, a ostali su sporedni. Dolaze u svim
biljnim dijelovima, ali ne moraju biti podjednako zastupljeni u svim organima iste biljke.
(Bukarica, Ivona Alkaloidi - izvor ljekovitosti 1 otrovnosti, 2015., diplomski rad,
preddiplomski, Agronomski fakultet, Zagreb).

Slika 1. Modri jedi¢

(https://www.google.com/url?sa=i&url=https%3A%2F%2Falchetron.com%2FAconitum-
napellus&psig=A0vVaw026PIRLQWGBWJRRhE4WIJv&ust=1601033439737000&source
=images&cd=vfe&ved=0CAIQjRxgFwoTCJCgo8nYgewCFQAAAAAJAAAAABAK)
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2.2. Akonitin i mezakonitin

Akonitin je norditerpenoid kemijske formule Cz4H47NO11. Dobro je topljiv u organskim
otapalima kao sto su kloroform i dietileter, a slabo je topljiv u vodi. Kao kod vecine alkaloida
bazi¢ni atom duSika u prstenastoj strukturi lako tvori ione i soli §to akonitinu omogucava
prolazak kroz krvno-mozdanu barijeru. (Dewick PM, 2002.).

Akonitin je jedan od najotrovnijih alkaloida. Djeluje na centralni Ziv¢ani sustav i na
diSne organe, usporava bilo i izaziva ukocenost. Najjace pogada centre u mozgu i u lednoj
mozdini. Nastupaju bolovi u ustima, svrbez, jako znojenje, groznica, bolovi u crijevima,
povracanje, proljev, paraliza respiratornog sustava, uzetost misi¢a ruku i nogu, usporava se
disanje, gubi svijest i nastupa smrt.

Kardiotoksi¢nost i neurotoksi¢nost akonitina i s njim povezanih alkaloida posljedica je
njihovog utjecaja na natrijeve kanale stani¢nih membrana podrazljivih tkiva osjetljive na
napon, ukljucuju¢i miokard, skeletne misi¢e te neurone. Akonitin i mezakonitin vezu se s
visokim afinitetom na natrijeve kanale i uzrokuju njihovu stalnu aktivaciju jer sprjecava
konformacijsku promjenu proteina iz aktivnog u neaktivno stanje. Priljev natrija se poveca 10
do 1000 puta u odnosu na izljev kalija i kao rezultat toga membrana ostaje depolarizirana
(Chan, 2009.).

Ista stvar se dogada u neuronima. Akonitin povecava propusnost membrane za
natrijeve ione, ogromna koli¢ina natrija se priljeva u vrsni dio aksona i membrana se
depolarizira. Zbog jake depolarizacije, propusnost membrane za kalijeve i kalcijeve ione brzo
se povecava. Povecanje koncentracije kalcija u stanici potiCe otpuStanje neurotransmitera
acetilkolina u sinapticku pukotinu. Acetilkolin se veZze na acetilkolinske receptore na
postsinaptickoj membrani da bi tamo otvorili natrijske kanale, stvaraju¢i novi akcijski
potencijal.

Istrazivanja s misjim preparatima zivcane hemidijafragme pokazuju da pri niskim
koncentracijama (<0,1 uM) akonitin povecava elektricno izazvano oslobadanje acetilkolina
uzrokujuéi induciranu napetost misi¢a. Pri vecoj koncentraciji (0,3-3 puM) akonitin smanjuje
elektri¢no izazvano otpustanje acetilkolina, Sto rezultira smanjenjem miSiéne napetosti. U
visokoj koncentraciji natrij-ionski kanali se neprestano aktiviraju, potiskuje se prijenos
akcijskih potencijala, $to dovodi do paralize. Konzumacija dva miligrama ¢istog akonitina ili
grama same biljke (15-30 nug/kg tjelesne tezine) uzrokuje paralizu respiratornog sustava i srca

te smrt. Simptomi se pojavljuju 20 minuta do dva sata nakon konzumiranja biljke. Kao



ucinkoviti protuotrovi su se pokazali neki antiaritmicki lijekovi kao lidokain (Okazaki i sur.,

1994.).

Mezakonitin je kemijski analog akonitina. Djelovanje na natrijeve ionske kanale je jace

nego kod akonitina, ali trajanje neurotoksi¢nog ucinka je krace (Ye i sur., 2011.)

Slika 2. Struktura akonitina Slika 3. Struktura mezakonitina

https://www.google.com/url?sa=i&url
=https%3A%2F%2Fwww.sciencedire
ct.com%2Ftopics%2Fpharmacology-
toxicology-and-pharmaceutical-
science%2Fmesaconitine&psig=AOv
VawlZWvuTFQgnA9e-
8BiFDCcEx&ust=1598392991332000
&source=images&cd=vfe&ved=0CAl
QJRxgFwoTCICijYrstOsCFQAAAA
AJAAAAABAT

https://www.google.com/url?sa=i&url=h
ttps%3A%2F%2Fsh.wikipedia.org%2F
wiki%2FAkonitin&psig=AOvVaw316B
HGy16PvSeBPpQ9eUNT &ust=1598392
852927000&source=images&cd=vfe&v
ed=0CAIQjRxgFwoTCMjm8MPrtOsCF
QAAAAAJAAAAABAD

2.3. Tisa (Taxus baccata L.)

Obicna tisa vrsta je zimzelenog stabla iz porodice Taxaceae. Rod sadrzi 7-8 vrsta, koje
su rasprostranjene uglavnom na sjevernoj hemisferi: Europi, Zapadnoj Aziji, Sjevernoj Africi,
Kavkazu i Sjevernoj Americi. Obicna tisa naraste do 22 m u visinu, s promjerom do 2 m. Grane

su joj prili¢no duge, kora je tanka i crvenkastosmeda. Iglice su duge do 3 cm i Siroke 2-2,5 mm,



ostaju na drvetu do osam godina kada ih zamjenjuju nove. Cvjetovi se pojavljuju odvojeno na

muskim i zenskim stablima. RazmnoZava se sjemenom.

U osusenim sjemenkama ima blizu 1%, a u listovima i do 1,7% otrovnog alkaloida
taksina koji smrtonosno djeluje na srce. Svi dijelovi stabla, osobito iglice i mladi izbojci, ali i
sjemenke sadrze otrovni alkaloid taksin. Neotrovan je jedino arilus, vanjski, crveni ovoj
sjemenke. Iglice sadrze i alkaloid milosin, glikozid taksikatin, saharozu, rafinozu, galusovu
kiselinu i efedrin. Osim taksina, znacajne toksi¢ne supstance su razli¢iti biflavonoidi koji

deprimiraju sredisnji ziv¢ani sustav.

Nekad su se za lijeCenje upotrebljavale iglice i sjeme. Tisom su se lijecile bolesti

mjehura, kaslja, pluénog katara, crijevni paraziti, epilepsije, upale krajnika i difterije.

Znakovi trovanja su raSirene zjenice, blijedi obrazi, vrtoglavica, jaka glavobolja,
nepravilan rad srca, po tijelu se pojavljuju crveni krugovi i dolazi do guSenja. Ako je pomo¢
prekasna, nastupa smrt. Za dijete je i nekoliko sjemenki otrovno. Prije su se sjemenke koristile
1 kao abortivno sredstvo, 4 do 6 usitnjenih sjemenki bilo je dovoljno da se izazove pobacaj.

(https://www.mediteranka.com/index.php/hr/component/k2/item/135-tisa)

(https://www.google.com/url?sa=i&url=https%3A%2F%2Fwww.agroklub.com%?2Fhortikult
ura%?2Ftisa-tisucljetni-grm-koji-ubija-i-
lijeci%2F29761%2F&psig=A0vVaw3HGZOMM7GTe2rX8tx-
AoBe&ust=1598390243104000&source=images&cd=vfe&ved=0CAIQjRxqFwoTCOjwx_H
htOsCFQAAAAAJAAAAABAD)
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2.4. Taksin

Taksin je smjesa viSe heterogenih komponenata. Najveéi udio imaju taksin A,
molekulske formule CssHa7NOxqo, i taksin B, molekulske formule Cs3HssNOg (Graf, 1956.).
Takoder su izolirani analog taksina A 2-deacetiltaksin A, izotaksin B, 1-deoksitaksin B, 1-
deoksiizotaksin B i pseudoalkaloidi taksina B. Taksin A je zastupljen s ukupnim udjelom od

1,3%, a taksin B s udjelom od 30% (Graf i sur. 1957.).

Najveci utjecaj imaju na kardiovaskularni sustav, dovode do poremecaja u provodenju
sréanog podrazaja zbog interferiranja s ionskim kanalima sréanog misi¢a. Taksin B je vise
kardiotoksi¢an nego taksin A. Letalna doza je 0.004-0.009 g/kg tjelesne tezine. Djeluju kao
antagonosti za Ca?* i Na* ionske kanale, tj. poveéavaju koncentraciju Kalcija u citoplazmi.
(Wilson i sur., 2001.). Takoder smanjuju brzinu depolarizacije akcijskog potencijala. To stvara
bradikardiju, hipotenziju, depresiranu kontraktilnost miokarda, kasnjenje provodenja, aritmije

i druge komplikacije. Iz ekstrakta iglica tise dobiva se paklitaksel (Taxol), jedan od

najkoristenijih lijekova za lije¢enje malignih bolesti.
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Slika 5. Strukturne formule takisna A. Na R1 mjestu taksin A ima acetilnu skupinu (Ac), a 2
-deacetiltaksin A ima vodikov atom. (Wilson i sur., 2001.).



Taxine Alkaloids R, Ry | Rs | Ry

3a. Taxine B OH | Ac | H H
3b. Isotaxine B OH| H | Ac | H
3c. 1-Deoxytaxine B H Ac | H H
3d. | 1-DeoxyisotaxineB | H H | Ac | H

Slika 6. Strukturne formule taksina B. Taksin B na R1 mjestu ima OH skupinu, na R2 mjestu
acetilnu skupinu (Ac), a na R3 i R4 vodikov atom. Isotaksin B na R1 ima Oh skupinu, na R2 i
R4 vodikov atom, a na R3 acetilnu skupinu. 1-deoksitaksin B na R1, R3 i R4 ima vodikov
atom, a na R2 acetilnu skupinu. 1-deoksiizotaksin B na R1, R2 i R4 ima vodikov atom, a an
R3 acetilnu skupinu (Wilson i sur., 2001.).

3. Src¢ani glikozidi

Srcani glikozidi su raznovrsna skupina prirodno izoliranih spojeva koji se vezu za
Na*/K*-ATP-azu i inhibiraju je (Prassas i sur., 2008.).

Koriste se za lijeenje sr¢anih zatajenja i atrijskih aritmija, kada srce ne moze ispumpati
dovoljnu koli¢inu krvi u tkiva. Pri tome dolazi do smanjenja sréanog minutnog volumena, te
se javljaju simptomi poput kratkog daha, kaslja, umora, teSkog obavljanja fizickih aktivnosti.

Detaljna istrazivanja nacina djelovanja ovih spojeva rezultirala su dosad najbolje
definiranim  mehanizmom djelovanja lijeka: inhibicija Na'/K*-ATP-aze povecava
koncentraciju natrijevih iona u miocitima srca, §to vodi do povecanja koncentracije kalcijevih
iona i rasta snage kontrakcije srca (Prassas i sur., 2008.).

Kod sréanih glikozida prisutna je velika strukturna raznovrsnost, ali dijele zajednicki
strukturni motiv. Sredi$nja struktura sastoji se od steroidnog okvira koji se smatra odgovornim
za aktivnost ovih spojeva. Steroidna jezgra je dvostruko supstutuirana s nezasi¢enim
laktonskim prstenom na sedamnaestoj poziciji i SeCerom na trecoj. Priroda laktonskog prstena
odreduje podgrupu glikozida. Kardenolidi imaju peteroclani nezasi¢eni butirolaktonski prsten,

dok bufadienolidi sadrze Sesteroclani nezasiceni pironski prsten (Prassas i sur., 2008.).

10
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Slika 7. Strukturne karakteristike sr¢anih glikozida. Svaka molekula iz ove skupine sastoji se
od tri strukturna dijela: sterodinog, Se¢ernog i laktonskog. Laktonski dio definira funkcionalnu
grupu svakog spoja. Kardenolidi sadrze petero€lani nezasi¢eni butirolaktonski prsten, a

bufadienolidi Sestero¢lani nezasiceni pironski prsten. (Prassas i sur., 2008.).

3.1.Purdica (Convallaria majalis L.)

Durdica je trajna zeljasta biljka iz porodice Sparagovki (Asparagaceae). Stabljika je
uspravna, gola, jednostavna, bez listova, visoka do 20 cm. Podanak je razgranat, debeo,
¢lankovit 1 horizontalan, bjelkaste boje. Na dugoj stapci razvijaju se 1-3 duguljasto epilepti¢na,
usiljena lista, koji su goli i glatki, paralelne nervature. Cvjetovi su bijeli, zvonoliki, ugodna
mirisa, skupljeni po 5-8 na vrhu stabljike. Plodnica je trodijelna, u svakom pretincu ima 4-8
sjemenih zametaka. Cvate u petom mjesecu. Plodovi su kuglaste, jarkocrvene bobice s 2-6
smeckastih sjemenki. Purdica je vrlo otrovna biljka. Svi dijelovi biljke su ljutog i gorkog okusa
te otrovni, posebice cvjetovi i plodovi. Sadrzi glikozide konvalotoksin i konvalozid koji,
ispravno dozirani, pomazu kod sr¢anih bolesti. Konzumiranje bobica uzrokuje mucninu,
povracanje, proljev, ubrzan puls, u tezim stanjima i smrt.

(https://www.plantea.com.hr/durdica/)

Koncentracije kardenolida najvise su u korijenu, ali sarZavaju ih 1 ostali dijelovi biljke.

(Gupta, 2012.).
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Slika 8. Durdica

(https://www.google.com/url?sa=i&url=https%3A%2F%2Fwww.facebook.com%2Fnotes%?2
Fpriroda-u-cve%25C4%2587u%2Fcvijet-%25C4%2591ur%25C4%2591ica-convallaria-
majalis%2F155470167842212%2F&psig=AOvVawllIBmP_LFMKOLKgCbXgHFk&ust=15
98390707198000&source=images&cd=vfe&ved=0CAIQjRxgFwoTCJiozMbjtOsCFQAAAA
AJAAAAABAD)

3.2. Kardenolidi

efikasni u lijeCenju sréanih bolesti. Stare civilizacije koristile su ih i kao sastojak otrovnih
strijela. Obi¢no se nalaze u cijeloj biljci, ali ukupan iznos ili relativna raspodjela u biljci ovise
o ekoloskim faktorima, stadiju razvoja, vremenu branja, nac¢inu suSenja itd. Kardenolidi su
predominantna grupa u prirodi, oni su Cas steroidi s a: B-nezasi¢enim y-laktonskim prstenom.
Nestabilnost kardenolida prema kiselinama i bazama, njihova labilnost prema hidrolitickim
enzimima prisutnost u biljci u malim koncentracijama uvelike otezavaju njihovu detekciju i

izolaciju (Singh i sur., 1970.).

Slika 9. Struktura kardenolida. Na mjestu R je vodikov atom ili Secer.
(Singh i sur., 1970.).

12



3.3. Morski luk (Drimia maritima (L.) Stearn)

Morski luk (D. maritima, syn. Urginea maritima, Scilla maritima), sredozemna je biljka iz
porodice ljiljana (Liliaceae). Ima bijele cvjetove u grozdastome cvatu koji se razvija prije
listova. Velika podzemna lukovica sadrzi glikozid scilain. Ako se pojede, uzrokuje mucninu,
povracanje i proljev. Raste na pjeskovitoj morskoj obali. U Hrvatskoj je vrlo rijetka i ugrozena
biljka.

(morski luk. Hrvatska enciklopedija, mrezno izdanje. Leksikografski zavod Miroslav Krleza,
2020.)

Morski luk koristio se u medicini od davnina zbog svog snaznog utjecaja na srce nalik
djelovanju naprstka. (Krenn i sur., 2000.). Lukovice su se koristile kao sredstvo za deratizaciju,
a kasnije su zamijenjene varfarinom i modernim antikoagulacijskim otrovima za S$takore.
Scilirozid, visokotoksi¢ni bufadienolid glikozid, je glavna aktivna tvar. (Pascual-Villalobos,
2002.).

“Slika 10. Morski luk
(https://www.google.com/url?sa=i&url=http%3A%2F%2Fwww.llifle.com%2FEncyclopedia
%2FBULBS%2FFamily%2FHyacinthaceae%2F18245%2FUrginea_maritima&psig=AOvVa
w29n8dn4m6énLhKpFUasXeHL&ust=1598390796080000&source=images&cd=vfe&ved=0
CAIQjRxgFwoTCIj-svTjtOSCFQAAAAAIJAAAAABAD)
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3.4. Bufadienolidi

Bufadienolidi su Cos steroidi s dvostruko nezasi¢enim Sestero¢lanim laktonskim (-
pironskim ili heksadienolidnim) prstenom. Uglavnom se teoretski istrazuju zbog slabog
terapeutskog djelovanja i ozbiljnih nuspojava. (Singh i sur., 1970.).

Scilaren A, najzastupljaniji bufadienolid u morskom luku, hidrolizom prisutnim
enzimima daje proscilaridin A i glukozu. Potpuna hidroliza daje aglikonski scilaridin A i

scilabiozu (ostatci glukoze i ramnoze) (Jha, 1988.).

RO

Slika 11. Struktura bufadienolida. Na mjestu R je vodikov atom ili Secer.
(Singh i sur., 1970.).

4. Zakljucak

Biljne aktivne tvari ¢esto se koriste za lijeCenje razlicitih bolesti. Sr¢ani glikozidi su
uobicajena terapija za bolesti srca i dio su narodne medicine ve¢ stolje¢ima. Takoder su se
koristili kao otrov za strijele, otrov za glodavce i sredstvo za suicide. Ovi biljni sekundarni
metaboliti manipuliraju kontraktilnu snagu sr¢anog misica. lako mogu izlije€iti patologiju srca,
mogu joj i pridonijeti, vode¢i pritom do fatalnih posljedica. (Patel, 2016.). Djelovanjem na
Na'/K*-ATP-azu povecavaju snagu kontrakcije srca.

Sli¢no djelovanje imaju i alkaloidi. Akonitin i mezakonitin vezu se s visokim afinitetom
na natrijeve kanale i uzrokuju njihovu stalnu aktivaciju. Priljev natrija se viSestruko povecava
u odnosu na izljev kalija i kao rezultat toga membrana ostaje depolarizirana. To dovodi do
usporavanja bila, paralize respiratornog sustava i ¢esto smrti. Djelovanjem taksina na ionske
kanale produzava se depolarizacija Sto dovodi do bradikardije, aritmije 1 drugih komplikacija.

Napredak u razumijevanju mehanizma djelovanja taksina na ionske kanale sr€anih miocita
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mogao bi dovesti do razvoja korisnih farmakoloskih tvari za specificno, uspjesno lijecenje
sr¢anih poremecaja izazvanih izlozenosti Zivotinja i ljudi taksinu. (Wilson i sur., 2001.).
Javnost bi trebala biti upozorena na opanosti konzumiranja divljih biljaka i educirati se
o potencijalnoj opasnosti tretmana korijenom jedi¢a. (Chan, 2009.). IzloZzenost biljkama je
cetvrti najceS¢i uzrok trovanja, a 85% te izloZenosti ukljucuje djecju populaciju. Napori

edukacije javnosti ¢esto su otezani zbog praznovjerja i folklora (Krenzelok i sur., 1997.).
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6. Sazetak

Biljke i njihovi produkti koriste se za lijeCenje raznih bolesti od pocetka ljudske
civilizacije. Osim medicinske upotrebe, rairena je i upotreba toksi¢nih spojeva. Cesto isti
spojevi imaju oba djelovanja ovisno o doziranju. Alkaloidi su prirodni organski spojevi,
sekundarni metaboliti zivih organizama S izrazitim farmakoloskim u¢inkom. Akonitin je jedan
od najotrovnijih alkaloida. Akonitin i mezakonitin vezu se s visokim afinitetom na natrijeve
kanale i uzrokuju njihovu stalnu aktivaciju. Dolazi do stalne depolarizacije membrane,
usporavanja bila i paralize respiratornih misic¢a. Taksin najveci utjecaj ima na kardiovaskularni
sustav, dovodi do poremecaja u provodenju sréanog podrazaja zbog interferiranja s ionskim
kanalima srcanog misi¢a. Smanjuje brzinu depolarizacije akcijskog potencijala, a to stvara
bradikardiju, ka$njenje provodenja, aritmiju itd. Sréani glikozidi se vezu za Na*/K*-ATP-azu i
inhibiraju je sto vodi do povecanja koncentracije kalcijevih iona i rasta snage kontrakcije srca.
Ovisno o strukturi dijele se na kardenolide i bufadienolide. Djelovanje navedenih spojeva

nepoznato je §iroj javnosti Sto moze dovesti do ozbiljnih posljedica u vidu trovanja.
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7. Summary

Plants and their products have been used to treat various diseases since the beginning
of human civilization. In addition to medical use, the use of toxic compounds is also
widespread. Often the same compounds have both dosage-dependent effects. Alkaloids are
natural organic compounds, secondary metabolites of living organisms with a pronounced
pharmacological effect. Aconitine is one of the most toxic alkaloids. Aconitine and
mesaconitine bind with high affinity to sodium channels and cause their constant activation.
There is a constant depolarization of the membrane, slowing down heart rate and paralysing
the respiratory muscles. Taxin has the greatest impact on the cardiovascular system, leading to
disturbances in the conduction of cardiac stimuli due to interference with the ion channels of
the heart muscle. It reduces the rate of depolarization of the action potential, which creates
bradycardia, conduction delay, arrhythmia, etc. Cardiac glycosides bind to and inhibit Na + /
K + -ATPase, leading to an increase in calcium ion concentration and an increase in cardiac
contraction strength. Depending on the structure, they are divided into cardenolides and
bufadienolides. The action of these compounds is unknown to the general public, which can

lead to serious consequences in the form of poisoning.
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