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Mechanizmus hypocholesterolemického efektu hlivy ustricovitej
(Pleureotus ostreatus) u potkana s hypercholesterolémiou

PAVEL BOBEK - I''UBOMIR OZDIN - LUDOVIT KUNIAK - MELITA HROMADOVA

SUHRN. V sérii pokusov na samcoch potkanov (Wistar) sa zistilo, Ze pridavok 5 %
sudenej hlivy ustricovitej do cholesterolovej (0,3 %) diéty po 8-10 tyZzdiloch vyrazne zni¥il
vstrebdvanie cholesterolu a jeho biosyntézu v peceni. Vyrazne poklesla produkcia
cholesterolom obohatenych lipoproteinov velmi nizkej hustoty. Urychlil sa katabolizmus
lipoproteinov v8etkych tried, celkového plazmatického cholesterolu a produkcia a fekdina
exkrécia neutrdlnych sterolov i ZIcovych kyselin. Hliva ovplyvnenim vstrebdvania, biosyn-
tézy a katabolizmu cholesterolu spomalovala cholesterclovou didtou indukovand aku-
muldciu cholesterolu v plazme a peceni.

Na zaklade sdcasnych poznatkov sa vSeobecne akceptuje, Ze korigovanie
zvySenych hladin sérového cholesterolu hrd vyznamni dlohu v prevencii
aterosklerdzy [1]. Z pohJadu klicového vyznamu oxidacného stresu v pato-
genéze aterosklerézy predstavuje zvysena hiadina cholesterolu lipoproteinov
nizkej hustoty (LDL) zvySent ponuku substratu pre lipoperoxidaciu. Oxida¢ne
zmenené Castice LDL su prednostne akceptované skavengerovymi receptormi
makrofdgov za vzniku penovych buniek, ¢o zvySuje riziko ateromatdznej pre-
stavby cievnej steny [2]. V krajindch s trvale nepriaznivym vyvojom hyper-
cholesterolémii a kardiovaskuldarnych ochorenf ma mimoriadny vyznam
vyhladdvanie a Stidium prirodnych latok s hypocholesterolemickou a antioxi-
dacnou aktivitou. Z hladiska dietetickej prevencie rozvoja a lie¢by hyper-
cholesterolémifl su vySsie huby takmer idedlnym prostriedkom pre vysoky
obsah diétnejvldkniny, rastlinnych sterolov, protefnov a mikroelementov a pre
nizky obsah energie. Orientdlna medicina ako prvd poukdzala na moZnost
vyuZitia hib v prevencii a terapii hyperlipémif. V Cinskej fudovej republike
pouZivaju huby ako sucast hypolipidemickej diéty postavenej na bdze prirod-
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nych ldtok s protisklerotickym ticinkom [3]. V sérii experimentov sme zistili,
7e dlhodoba konzumdcia diéty s pridavkom 5 % suSenych plodnic hlivy ustri-
covitej (Pleurotus ostreatus, drevokaznd huba pestovand u nds i v rade inych
krajin priemyselne) efektivne brani akumuldcii cholesterolu v krvi i peceni
pokusnych zvierat, ktord bola indukovand bud alimentdrne (zvySeny prijem
cholesterolu [4]), stimuldciou endogénnej produkcie lipidov (chronicky prijem
etanolu, streptozotocinovy diabetes [5,6]), alebo geneticky (hereditarne
zvysend vnimavost k di€tnemu cholesterolu [7]). V uvedenych experimentoch
rozhodujicu ulohu v poklese hladiny sérového cholesterolu hral pokles hla-
diny cholesterolom obohatenych lipoproteinov velmi nizkej hustoty (VLDL)
a ich katabolitov - LDL, pricom hladina lipoproteinov s vysokou hustotou
(HDL) sa zvySovala. Uvedené poznatky nasvedCovali tomu, Ze hliva zasahuje
do metabolizmu lipoproteinov vsetkych tried a tym aj do reguldcie homeostazy
cholesterolu. V predloZenej praci sme zhrnuli vysledky viacerych pokusov,
zameranych na vysvetlenie mechanizmu uvedeného javu a overenie teoreticky
predpokladanej antilipoperoxidacnej aktivity hlivy ustricovitej.

~

Materidl a metody

Pokusy boli uniformne uskuto¢nené so samcami potkanov kmena Wistar
(o potiato¢nej hmotnosti okolo 60-75 g), kimenych 8-10 tyzdnov semisyn-
tetickou diétou nasledovného zloZenia [8] (g.100 g'1): $krob 60, kazein 18,
bravéova mast 10, celuléza 6, minerdlna a vitaminova zmes 4 a 1, Fel tauri 0,55,
cholesterol 0,3 a cholinchlorid 0,15. Pokusné zvierata mali v tejto diéte na ukor
celulézy 5 % susenych mletych plodnic hlivy ustricovitej (Pleurotus ostreatus).
Mletd huba obsahovala (g.100g1): polysacharidy 65-70 (z toho 20-25 g vo vode
rozpustny, gélotvorny, nizkopolymerovany B-1,3-D-glukan), protefny 20-25,
lipidy 2,2, popol 4,8 a voda do 5. Jednotlivé pokusy boli rézne zakoncené podla
toho, na ktory dsek metabolizmu cholesterolu boli zamerané. Vo vsetkych
pripadoch boli zvieratd usmrcované dekapitaciou po 18 h odstaven{ od potravy.

Pravidelne sme stanovili obsah cholesterolu v sére (Oxochrom Chol
250E), v chloroform-metanolovom (2:1) extrakte pecene (Bio-La-Test)
a v lipoprotefnoch [9], izolovanych sekven¢nou flotdciou [10] pri d < 1,006,
d<1,063ad<1,21 gml"{(VLDL, LDL, HDL).

Produkcia a sekrécia VL DL bola stanovena z nameranych hodnot radioaktivity
v peceni a VLDL, izolovanych zo séra 2 h po simultdnnom podani{ Tritonu WR
1339 (i.v., blokuje lipoproteinovi lipazu, t.j. periférni lipolyzu VLDL [11])
a [1-14CJ-acetétu (i.p.) [12].

Frakénu katabolicku rychlost (FCR) sme urcili z regresnej analyzy metédou

najmensich $tvorcov zdvislosti dpm-¢as [13] poi.v. podan{ VLDL, LDL a HDL
oznacenych 121 [13].
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Absorpciu cholesterolu sme stanovili metédou dvojite znaceného cholesterolu
(#alidognou sondou sa podal [1,2-3H(N)]-cholesterol a iv. [4-14C]-choles-
terol [15]. Z hodndt rddioaktivity v krvi nameranych v priebehu tyZdna je
mozné urdit regresnou analyzou FCR plazmatického cholesterolu.

Biosyntézu lipidov v peceni sme urcili z rozsahu inkorporacie i.v. aplikované¢ho
[1-14C]-acetdtu do lipidov [12].

Aktivitu HMG-CoA reduktazy (3-hydroxy-3-metylglutaryl CoA reduktdza) sme
stanovili kvantifikovanim produkcie 14C-mevalondtu pri inkubdcii peéeniovych
mikrozémov s HMG-CoA[3-14C] [16].

Katabolizmus cholesterolu sme urcili kvantifikovanim fekdlnej exkrécie neu-
tralnych sterolov a zI¢ovych Kyselin zo 4-diiovej bilan¢nej Studie [17].

Aktivita 7-a-hydroxyldzy bola vyjadrend rychlostou premeny [4-14C]-
cholesterolu na 7-a-hydroxyderivdt pri 30 min inkubadcii za pritomnosti
pecefiovych mikrozémov a NADPH [18].

Konjugované diény sme stanovili v erytrocytoch a peceni [19] ako absorbanciu
pri 233 nm heptanového extraktu po extrakcii materidlu zmesou heptan-izo-
propanol (1:1) [19]. Hydroperoxidy sme stanovili spektrofotometrickym
kvantifikovanim oxiddcie jodidu draselného vzorkou plazmy alebo chloro-
form-metanolového (2:1) extraktu pecene [20].

Vnimavost' peceriového tkaniva k oxiddcii sme urcili z produkcie peroxidov
lipidov (boli stanovené ako produkty reagujice s kyselinou tiobarbiturovou,
TBARS) pri 1 h inkubdcii v prostredi generujicom volné radikaly (FeZ+ +
kyselina askorbova) [21].

Aktivity superoxiddizinutdzy, kataldzy a glutationperoxiddzy sme stanovili
v peceni (komerénym setom, respektive podla [22] a [23]).

Vysledky sme $tatisticky hodnotili Studentovym t-testom.

Vysledky a diskusia

Distribiicia cholesterolu v lipoproteinoch

Fodobne ako vo vsetkych dalSich pokusoch hliva v diéte neovplyvnila
v porovnani s kontrolnou di€tou findlne hmotnosti zvierat ani pecene.
Po 8 tyzdfioch vysokocholesterolova di€ta u potkanov vyrazne zvysila hladinu
cholesterolu v sére i peceni. Doslo k vyraznej redistribicii cholesterolu v lipo-
protefnoch: zvysil sa obsah cholesterolu vo VLDL a ich katabolickych produk-
toch LDL, pricom vyrazne poklesol obsah cholesterolu v HDL, ktoré
za fyziologickych podmienok nesu 60-70 % sérového cholesterolu). U zvierat
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na diéte s hiivou (pri vysoko- i nizkocholesterolovej diéte) kiesol obsah
cholesterolu v sére i peceni o 30 resp. viac ako 50 %. Na oboch diétach
konzumadcia hlivy zniZila obsah cholesterolu vo VLDL i LDL na menej ako
polovicu, pri€om pri nizkocholesterolovej diéte podiel cholesterolu viazaného
v HDL dosiahol fyziologickt troven (tab. 1.). Zistené zmeny v distribucii
cholesterolu v lipoprotefnoch nasvedéujd, ze konzumadcia hlivy zniZuje pro-
dukciu, alebo urychhije klirens ,rizikovych®, cholesterolom obohatenych
VLDL a LDL a stimuluje tzv. spitny transport cholesterolu, t.j. od periférnych
tkaniv k odbdraniu v peceni, sprostredkovany HDL.

TABULKA 1. Obsah cholesterolu v sére, peceni a lipoproteinoch potkana.
TABLE 1. Cholesterol content in serum, liver and in lipoproteins of rats.

.T DIETA !
vysokocholesterolovs 2 nizkocholesterolovd 3
B kontrolnd 4 | s hiivou? kontrolnd s hlivou
Telesnd hmotnost ® lg) 301+ 8 296 = 10 302 = 11 295 + 12
[mmolkg!]
Peeit’ 241 =12 [ 116 = 11¢ ! 30£3 I 11 18
[mmo.I'Y}
Sérum ® 512+ 0,55 | 344 +0,16* | 300%0,20 | 2,20 % 0,094
viDL’ 256032 | 1,34%027° | 094%0,18 | 0,26 + 0,03
[%]*] 481+13 39,0 £ 3,00 33,7x3,1 12,9 * 0,9¢
LDL 10 2,12+035 | ,03+0,12° | 0,58 0,11 | 0,36 0,03
[%]"] 394%23 | 324+24 | 208+20 | 173%12
HDL ! 0,64 0,08 | 0,860,042 | 1,26 +0,04 | 1,55+ 0,08
[%]"] 125%16 | 286+3,6° | 45539 | 698 18¢

Hodnoty sui priemery * SEM (Standardnd odchylka aritmetického priemeru) z 10 zvierat
v oboch skupindch.

a, b, ¢, d, e - Statistickd preukaznost (s hlivou vs kontrolnd diéta): a - p < 0,05, b-p < 0,02, ¢ -
p <0,01,d-p<0,002e-p<000L

+ - podiel z celkového sérového cholesterolu. Vysokocholesterolovd diéta obsahovala 0,3 %
cholesterolu, nizkocholesterolova 0,009 %.

Values are means = SEM (standard error of the mean) for 10 animals per group.

a, b, ¢, d, e - statistical significance (with mushroom vs. control group):a - p < 0.05,b-p < 0.02,
c-p<00l,d-p<0002e-p<0.00L

+ - contribution to total serum cholesterol. Content of cholesterol in high and low cholesterol
diet was 0.3 and 0.009 % respectively.

1 - diet, 2 - high cholesterol, 3 - low cholesterol, 4 - control, 5 - with oyster mushroom, 6 - body
weight, 7 - liver, 8 - serum, 9 - very-low-density lipoproteins, 10 - low-density lipoproteins, 11 -
high-density lipoproteins.
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TABUTKA 2. Biosyntéza $truktirnych lipidov VLDL a ich inkorpordcia do nascentnych VLDL.
TABLE 2. Biosynthesis of structural lipids of VLDL
in liver and their incorporation into nascent secreted VILDL of rats.

r | -
; | DIETA!
’ kontrolnd 2 i s hiivou ?

Inkorpordcia rddioaktivne znac¢eného

acetdtu do pedesiovych lipidov * [103.dpm.g! pecene]'®
celkové lipidy”® 582+ 4,1 44,1 + 2,6
fosfolipidy ® 30,8 + 2,3 24,5+ 1,52
cholestercl’ 3,5 + 0,35 2,1 +021¢
triacylglyceroly ® 12,9 * 0,9 9,9 + 0,7°

| Inkorpordcia oznadenych lipidov do VLDL’ [dpm.mi* séra]i!
celkové lipidy | 15243 % 1065 10038 = 627
fosfolipidy 816 + 86 554 + 748
cholesterol 1476 = 184 816 + 95°¢
triacylglyceroly 11966 * 986 8321 + 654¢

Hodnoty sti priemery £ SEM z 10 zvierat v oboch skupindch. Statistickd preukaznost pozri
tab. 1.

Values are means = SEM for 10 animals per group. Statistical significance - see Table 1.

1 - diet, 2 - control, 3 - with oyster mushroom, 4 - radioacetate incorporation into liver lipids,
5 - total lipids, 6 - phospholipids, 7 - cholesterol, 8 - triacylglycerols, 9 - radiolabelled lipids
incorporation into VLDL, 10 - dpm.10-3g"! of liver, 11 - dpm.ml'! of serum.

Produkcia a sekrécia VILDL

Pri blokade periférnej lipolyzy Tritonom WR 1339 sa de novo syntetizované
lipidové komponenty VLDL hromadia v plazme a z merania inkorporacie
radioktivne znaceného acetdtu do tychto lipidov v peceni a vo VLDL je moZné
posudit ich produkciu a sekréciu. Z vysledkov v tabulke 2. je zrejmé, Ze hliva
v diéte spomaluje biosyntézu vsetkych Struktirnych lipidov VLDL i inkor-
poréciu de novo syntetizovanych lipidov do nascentnych VLDL. Sekre¢na
rychlost triacylglycerolov do plazmatického poolu bola pod vplyvom hlivy
takmer o 30 % spomalend (135+7 vs. 98+5 pmolkgLh-l). Zistilo sa, ze
de novo syntetizované lipidy sd preferovanym zdrojom pri vystavbe VLDL
[24], z Eoho vyplyva, Ze obmedzenie ich biosyntézy a inkorporacie do lipopro-
tefnu sd vyznamnou suc¢astou mechanizmu ovplyvnenia koncentracie VLDL-
cholesterolu v sére pod vplyvom hlivy. Zistilo sa, Ze u potkana cholesterol
v diéte stimuluje hepatdlnu sekréciu vietkych VLDL-lipidov a apo B, pricom
zmeny velkosti pecenového poolu cholesterolu urcuji rychlost sekrécie VLDL
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[25]. Nakolko proces hepatdlnej sekrécie VLDL je procesom zavislym
od dodévky substratu [24], je zrejmé, Ze zniZenie obsahu cholesterolu v peceni
pod vplyvom hlivy o viac ako 50 % vytvdra podmienky pre zniZend produkciu
a sekréciu VLDL. V tejto suvislosti sme v neskorsich pokusoch sledovali vplyv
hlivy na vstrebavanie, biosyntézu a katabolizmus cholesterolu.

Kinetické parametre plazmatickych VL.DL, LDIL a HDL

Z vysledkov v tabulke 3. je zrejmé, Ze hliva v diéte urychluje frakénd
katabolicku rychlost vetkych lipoproteinov transportujicich cholesterol.
Je mozné predpokladat, Ze pri tak vyraznom poklese intraceluldrneho obsahu
cholesterolu v pe¢eni dochddza k istému uvolneniu blokddy apo B/E recep-
torov (indukovanej cholesterolovou diétou [20]). To m6Ze mat za nasledok
zvySenie kapacity receptormi sprostredkovaného katabolizmu LDL a VLDL-
remnantov, ¢iZze urychlenie celej metabolickej kaskddy VLDL — LDL. Na-
scentné HDL produkuje pecen a tenké Crevo ako diskovité Castice s vysokou
afinitou k volnému cholesterolu. Umoznujui spatny transport cholesterolu
od periférnych tkaniv do pecene. Dokdzalo sa, Ze HDL shiZia v peceni ako
akceptor cholesterolu pri jeho prenose z endotelidlnych buniek do paren-
chymalnych buniek. Tym sa zaistuje exkrécia cholesterolu do Zl¢e i jeho de-

TABULKA 3. Kinetické parametre lipoproteinov u potkana.
TABLE 3. Kinetics parameters of lipoproteins in rats.

DIETA !
kontrolnd 2 s hlivou 3

VvLDL*

2 (min] 10,5 * 0,8 7,2 + 0,6°

FCR® (min}] 0,0661 + 0,0064 0,0964 + 0,0075¢
LDL°®

tin [h] 6,5 + 0,4 5,0 % 0,3b

FCR Y 0,1091 * 0,0075 0,1399 + 0,0086"
HDL’

tn (h] 6,3 %02 4,8 + 0,3

FCR b 0,1108 + 0,0030 0,1452 + 0,078¢

Hodnoty sti priemery = SEM z 12 zvierat v oboch skupindch. Statistickd preukaznost pozri
tab. 1.

Values are means = SEM for 12 animals per group. Statistical significance - see Table 1.

1 - diet, 2 - control, 3 - with oyster mushroom, 4 - very-low-density lipoproteins, 5 - fractional
catabolic rate, 6 - low-density lipoproteins, 7 - high-density lipoproteins.
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graddcia na ZICové kyseliny [27]. Urychlenie frakéného obratu cholesterolu
nepochybne urychluje katabolizmus cholesterolu a v kone¢nom ddsiedku
vedie k poklesu hladin cholesterolu v krvi.

Vstrebdvanie a biosyntéza cholesterolu

V sivislosti so zistenym poklesom produkcie VLDL, zavislej od dostupnosti
substratov, bolo mozné opravnene predpokladat, Ze hliva v diéte ovplyvnila
vstrebdvanie a/alebo biosyntézu cholesterolu. Z vysledkov v tabulke 4. vyplyva,
7e hliva zniZila vstrebdvanie cholesterolu signifikantne o 14 %. Aktivita
khi¢ového enzymu biosyntézy cholesterolu - HMG-CoA reduktéazy
v pedenovych mikrozémoch bola pri nizko- i vysokocholesterolovej diéte
pod vplyvom hlivy zniZzend o 30-40 %. Pokles biosyntézy cholesterolu (a dalsich
lipidov) pod vplyvom hlivy bol dokédzany aj poklesom inkorpordcie radioak-
tivne zna¢ného acetdtu do pecenovych lipidov (tab. 2.). Hliva obsahuje vacs{
pocet ldtok, schopnych (usudzujiic z efektu tychto litok z inych prirodnych
zdrojov) interakciou so ZlCovymi kyselinami inhibovat tvorbu micel,
potrebnych pre absorpciu cholesterolu i dalSich lipidov [28]. Ide najma
o vo vode rozpustné gélotvorné komponenty vldkninového komplexu hlivy
(nizkopolymerovany B-1,3-D-glukdn, 15-20 %, lignin a pektin 2 a 6 %

TABULKA 4. Vstrebdvanie cholesterolu a aktivita HMG-CoA reduktdzy
v pecenovych mikrozémoch potkanov.
TABLE 4. Cholesterol absorption and HMG-CoA reductase activity
in liver microsomes of rats.

:r Parameter ! DIETA 2
' kontroln4 3 s hlivou 4
Vstrebavanie cholesterolu’ [%] 61,6 24 529 +2,0b
HMG-CoA reduktdza*® [pmol.min!.mg! protefnu] ®
1. nizkocholesterolovd diéta ’ 3722 160 + 16°
2. vysokocholesterolova diéta ® 137 + 16 86 = 9b

Hodnoty st priemery = SEM z 8 zvierat v oboch skupindch. Statistickd preukaznost pozri
tab. 1.

+ - 3-hydroxy-3-metylglutaryl CoA reduktiza.

Vysokocholesterolové diéta obsahovala 0,3 %, nizkocholesterolové 0,009 % cholesterolu.

Values are means + SEM for 8 animals per group. Statistical significance - see Table 1.
Content of cholesterol in high and low cholesterol diet was 0.3 and 0.009 % respectively.

1 - parameter, 2 - diet, 3 - control, 4 - with oyster mushroom, 5 - cholesterol absorption,
6 - HMG-CoA (3-hydroxy-3-methylglutaryl CoA) reductase, 7 - low cholesterol diet, 8 - high
cholesterol diet, 9 - [pmol.min"L.mg lof protein].
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na susinu). Steroly hlivy (0,2 % na susinu) m6zu kompetitivnou inhibiciou
zniZovat vstrebdvanie cholesterolu [29]. So Zi¢ovymi kyselinami sd schopné
interakcif aj nestravené zvysky proteinov [30] a chitin, ktory sa v tenkom Creve
pravdepodobne transformuje na chitozan [31]. Pokles biosyntézy cholesterolu
pod vplyvom hlivy je evidentnym désiedkom pritomnosti mevinolinu (pévodne
objaveny v niz§ich hubdch, predchodca dnesnych vysckoucinnych hypo-
cholesteroiemickych farmak - statinov) v hlive [32], ktory je kompetitivnym
inhibftorom HMG-CoA reduktazy a zvySuje expresiu apc B/E receptorov
v peceni [33]. Tieto udaje podporuji naSu predstavu o stimuldcii apo B/E
receptorovového katabolizmu cholesteroiu pod vplyvom hlivy.

Katabolizimus cholesterolu

Nase zistenie, Ze hliva v diéte urychluje frakény katabolizmus lipoproteinov
vietkych tried i frakény katabolizmus celkového plazmatick€ho cholesterolu
[34,35] nds viedli k predstave, Ze hliva urychluje katabolizmus cholesterolu
na ZI¢ové kyseliny. Tento proces prebieha vylucne v peceni, pricom enzymom
limitujdcim rychlost tejto reakcie je mikrozomalna 7-a-hydroxyldza [36].
7 vysledkov v tabulke 5. vidime, Ze hliva pri nezmenenom mnoZstve vyli¢enej
stolice signifikantne zvySila exkréciu neutralnych sterolov (0 32 %) a o viac ako
50 % exkréciu zl¢ovych kyselin. Aktivita kli¢ového enzymu 7-a-hydroxyldzy
bola 0 33 % zvySena pri diéte s hlivou. ZvySenému katabolizmu cholesterolu
zodpovedd aj vyrazne (0 42 %) zvySend frakénd katabolickd rychlost
plazmatického cholesterolu. Za uvedeny efekt hlivy su pravdepodobne zod-
povedné uz spominané latky (B-glukdn, pektin, lignin, nestravené zvysky pro-
tefnov, chitin-chitozdn). Zvacsend exkrécia ZlCovych kyselin viedla
k obmedzeniu ich enterchepatalnej cirkuldcie, k spatnou vizbou podmienenej
stimuldcii aktivity 7-a-hydroxylazy a v kone¢nom vysledku k urychleniu kata-
bolizmu cholesterolu [28]. Dokadzalo sa, Ze pri syntéze ZICovych kyselin je ako
zdroj preferovany volny cholesterol , prineseny” do pecene lipoproteinmi [37].
Je preto mozné uvazovat, Ze urychlenie frakéného obratu lipoproteinov
nesucich cholesterol je podmienené zvySenym ndrokom pecene na prisun
cholesterolu pre zvySenu tvorbu ZICovych kyselin na doplnenie ich strat
zvySenou exkréciou. Hliva v diéte signifikantne zvySila aktivity enzymu
lecitin:cholesterol acyltransferdzy v sére. Tento enzym katalyzuje esterifikaciu
volného cholesterolu, ,,vychytaného“ nascentnymi diskovitymi prekurzormi
HDL a ma rozhodujici vyznam pri spatnom transporte cholesterolu
uskutoénovanym HDL. Homeostdza cholesterolu je regulovand tromi
vzajomne sivisiacimi spatnovazobnymi mechanizmami: regulaciou produkcie
LDL receptorov, HMG-CoA reduktazy a 7-a-hydroxylazy. Z vysledkov je
zrejmé, Ze hliva v diéte zasahuje do reguldcie uvedenych dejov s jednoznaénym
konecnym vysledkom: efektivne zniZuje hypercholesterolémiu a akumuldciu
cholesterolu v peceni, ktord bola indukovana cholesterolovou diétou.
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TABULKA 5. Fekdina exkrécia steroidov, aktivita cholesterol 7-a-hydroxyldzy a LCAT
a frak&nd katabolickd rychlost plazmatického cholesterolu (FCR).
TABLE 5. Fecal excretion of steroids, 7-a-hydroxylase and LCAT activities
and plasma cholesterol fractional catabolic rate in rats.

Parameter ! DIETA 2
kontroln4 3 :r s hlivou 4 |
Stolica [g.del'x'l na potkanaj k 43+032 i 4,8 + 0,38 j
_ [mg.deir! na potkana] 1

Celkové neutrdlne steroly . 8,98 = 0,68 11,87 + (0,952
Celkové 71&ové kyseliny / 7,03 * 0,86 10,87 + 0,544
Kyselina cholovi ® 0,62 0,01 2,47 £ 0,55
Kyselina deoxycholovd * | 465 %063 5,99 + 0,29

| Kyselina litocholovd 1 0,78 = 0,23 0,59 = 0,07

| Kyselina hyodeoxycholovs ! 098 + 0,11 1,82+017° |
C 7-o-hydroxylaza® [pmolmin.mg ' proteinov] *2 17,19+ 1,34 22,84 + 1,330
LCAT*Y (%011 68,66 = 0,62 77,42 + 0,64¢
FCR cholesterolu  [den*] ™ 0,0969 = 0,150 | 0,1376 = 0,01842

Hodnoty sti priemery = SEM z 10 zvierat v oboch skupindch. Statistickd preukaznost pozri
tab. 1.
+ - cholesterol 7-o-hydroxylaza, + -+ - lecitin : cholesterol acyltransferaza.

Values are means = SEM for 10 animals per group. Statistical significance - see Table 1.

+ - cholesterol 7-a-hydroxylase, ++ - lecithin : cholesterol acyltransferase.

1 - parameter, 2 - diet, 3 - control, 4 - with oyster mushroom, 5 - faeces [g.day ! per rat], 6 - total
neutral sterols, 7 - total bile acids, 8 - cholic acid, 9 - deoxycholic acid 10 - lithocholic acid,
11 - hyodeoxycholic acid, 12 - cholesterol 7-a-hydroxylase [pmol.min"t.mg! of protein}, 13 -
lecithin : cholestcrol acyltransferase [%.h!], 14 - fractional catabolic rate of choleslerol [day1],
15 - [mg.day 'per rat].

Peroxidacia lipidov a aktivita antioxidacnych enzymov

Z vysledkov v tabulke 6. vyplyva, Ze hliva v diéte vyrazne (o0 35-40 %) zniZila
koncentraciu konjugovanych diénov v erytrocytoch i peeni a hydroperoxidov
v plazme a peceni. Signifikantne bola zniZena tvorba produktov reagujiicich
s kyselinou tiobarbiturovou (malondialdehyd). Aktivity superoxiddizmutazy,
kataldzyi glutatiénperoxidazy v peceni boli pod vplyvom hlivy vyrazne zvysené.
Viacer{ autori ukdzali, Ze cholesterolovd diéta vyvoldva prooxidacny stav
organizmu, charakterizovany zvySenym obsahom peroxidov lipidov v peceni,
poklesom aktivit od glutationu zavislého detoxika¢ného systému [38,39]
a zvySenou vnimavostou LDL k peroxiddcii [40]. Zatial blizSie nezname latky
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TABULKA 6. Peroxiddcia lipidov a aktivity antioxida¢nych enzymov v peeni potkanov.
TABLE 6. Lipid peroxidation and liver antioxidant enzyme activities of rats.

DIETA !

kontrolnd 2 s hlivou 3
KONJUGOVANE DIENY *
erytrocyty®  [D.ml’}] 9,50 + 1,1 541 + 0,86°
peeti ® [d.g 7,70 + 0,53 497 =021
HYDROPEROXIDY
plazma ® [pmol.ml] 0,83 = 0,07 0,48 + 0,044
pederi’ [umol.g”] 1,04 £ 0,11 0,57 + 0,04¢
TBARS [umol.g'1 proteinu] . 30,37 = 1,03 23,17 = 2,05¢
SOD [U.mg’ proteinu] ™ 9,54 + 0,75 16,97 = 1,02¢
KAT [U.mg" proteinu] *? 6,58 + 0,37 8,65 +0,51¢
GSH-Px [102.U.mg" proteinu] ** 8,05 + 0,32 14,12 * 0,95¢

Hodnoty su priemery = SEM z 10 zvierat v oboch skupindch. Statistickd preukaznost pozri
tab. 1.

TBARS - mno?stvo produktov reagujiicich s kyselinou tiobarbiturovou, SOD - superoxid-
dizmutédza, KAT - kataldza, GSH-Px - glutatiénperoxiddza.

Values are means + SEM for 10 animals per group. Statistical significance - see Table 1.

1 - diet, 2 - control, 3 - with oyster mushroom, 4 - conjugated dienes, 5 - erythrocytes; 6 - liver,
7 - hydroperoxides, 8 - plasma, 9 - liver, 10 - net production of thiobarbituric acid-reactive
substances [umol.g! of protein], 11 - superoxide dismutase [U.mg! of protein], 12 - catalase
[U.mglof protein}, 13 - glutathione peroxidase [102.U.mg ! of protein].

hlivy sd zrejme schopné zvySovat aktivity antioxida¢nych enzymov ako reakciu
na ich zvySent potrebu. Ziskan€ idaje su v sihlase s antilipoperoxida¢nym
efektom extraktu hlivy in vitro [41] a m&Zu byt ddvané do stivisu so schopnostou
karboxymetylglukdnov zhdSat OH radikdly. Antimutagénne, antikarcino-
génne a imunostimula¢né ucinky B-glukdnov si vyznamnym dielom
pripisované ich schopnostiam zhaSat volné radikaly [42].

Zaver

Hliva ustricovitd efektivne brzdila akumuldciu cholesterolu v krvi a peCeni
u potkanov kfmenych cholesterolovou di€tou. Tento efekt je vysledkom spo-
malenia vstrebavania a biosyntézy cholesterolu a na druhej strane urychlenia
jeho katabolizmu pod vplyvom hlivy v diéte. Potvrdil sa antilipoperoxidacny
efekt hlivy ustricovitej.
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Mechanism of bypocholesterolemic effect of dietary oyster mushroom
(Pleurotus ostreatus) in hyperchelesterolemic rats

PAVEL BOBEK - LUBOMIR OZDIN - LUDEV{T KUNIAK - MELITA HROMADOVA

SUMMARY. In series of experiments with male wistar rats, it was found that supplemen-

tation of cholesterol (0.3 %) diet with 5 % of dried oyster mushroom (Pleurotus ostreatus)
significantly decreased cholesterol absorption and biosynthesis in 8-10 weeks. A significant
decrease of the cholesterol-enriched very-low-density lipoproteins production was found.
Catabolism of all cholesterol-carrying lipoproteins as well as production and fecal excretion of
neutral sterols and of bile acids increased. Oyster mushroom, affecting absorption, biosynthesis
and catabolism of cholesterol, caused diminishing of dietary cholesterolaccumulation in plasma
and liver.




