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HIPOTENZIVNI I KARDIOINHIBITORNI EFEKTI VODENOG I
ETANOLNOG EKSTRAKTA CELERA (APIUM GRAVEOLENS)

Suzana Brankovi¢!, Dusanka Kiti¢?, Mirjana Radenkovié!, Slavimir Veljkovié®, Milica Kosti®, Bojana

Miladinovié i Dragana Paviovié

Ispitivani su efekti vodenog i etanolnog ekstrakta celera (Apium graveolens L.,
Apiaceae) na srednjem arterijskom krvnom pritisku anesteziranih kunica i kontraktilnosti
izolovanih pretkomora pacova.

U studiji su koriséeni kunici i Wistar pacovi. Efekti ekstrakata A. graveolens (0.5-15
mg/kg) na arterijskom krvnom pritisku registrovani su direktnom metodom u karotidnoj
arteriji. Izolovane pretkomore pacova postavljane su u kupatilo za izolovane organe.
Adaptacija preparata je iznosila 30 min, nakon cCega su primenjivani ekstrakti A.
graveolens (0.02-0.75 mg/ml).

Kod anesteziranih kunica, intravenozna primena vodenog ekstrakta A. graveolens u
dozi 15 mg/kg uzrokovala je manje hipotenzivne efekte (14.35+2.94%), dok je etanolni
ekstrakt iste koncentracije izazvao vece sniZzavanje arterijskog krvnog pritiska
(45.79+£10.86%). Hipotenzivni efekti A. graveolens su delimi¢no blokirani atropinom
(0.3 mg/kg), neselektivhim antagonistom muskarinskih receptora. Kod izolovanih
pretkomora pacova vodeni i etanolni ekstrakti ove biljne vrste su izazvali negativne
hronotropne i inotropne efekte. Vodeni ekstrakt celera (koncentracije 0.75mg/ml) je
umanjio frekvenciju kontrakcija pretkomora za 12.88+2.74%, a amplitudu kontrakcija
za 8.73%£0.89%. Etanolni ekstrakt A. graveolens (koncentracije 0.75mg/ml) je inhibisao
frekvenciju kontrakcija pretkomora za 34.26+£5.69%, a amplitudu kontrakcija za
25.40+£3.61%. Primenom atropina (1pM), efekti ekstrakata celera su delimi¢no
umanjeni. Etanolni ekstrakt celera, u odnosu na vodeni ekstrakt, izazivao je statisticki
znacajno vece hipotenzivne i kardio-depresivne efekte (p<0.05).

Dobijeni rezultati su pokazali da su vodeni i etanolni ekstrakti A. graveolens izazvali
hipotenzivne, negativne inotropne i hronotropne efekte, koji su se verovatno delimi¢no
ostvarili posredstvom muskarinskih receptora. U odnosu na vodeni ekstrakt, etanolni
ekstrakt A. graveolens je uzrokovao statisti¢ki znacajno vece hipotenzivne i kardio-

inhibitorne efekte. Acta Medica Medianae 2010,49(1):13-16.
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Uvod

Celer Apium graveolens L. je biljka iz
porodice Apiaceae koja se koristi kao hrana i kao
lekovito sredstvo. Podaci iz literature ukazuju da
je celer uzgajan pre oko 3000 godina (1). Apium
graveolens se koristi u tradicionalnoj medicini pre
svega kao diuretik, kao i za leCenje bronhitisa,
astme, oboljenja jetre i slezine (2). Ekstrakt
semena celera se primenjuje za umanjenje bolova
kod artritisa (3). Takode je poznato da se celer u
kombinaciji sa drugim biljkama preporucuje za
leCenje hipertenzije (4).

Poslednjih godina se A. graveolens intenzivho
prou¢ava zbog potencijalnih bioloskih efekata.
Poznato je da primena vodenog ekstrakta ove biljne
vrste kod hiperholesterolemic¢nih pacova uzrokuje
snizavanje koncentracije holesterola u serumu (5).

www.medfak.ni.ac.rs/amm

Azotna jedinjenja ulja semena celera uti¢u na
funkciju nervnog sistema (6). Ekstrakt celera
ispoljava antiinflamatornu aktivhost (7), dok
primena svezeg soka celera izaziva umanjenje
Stetnih efekata terapije doksorubicinom (8).

Cilj

U literaturi ne postoje podaci o uticaju
ekstrakta celera na kardiovaskularni sistem. U
ovoj studiji smo proucavali efekte vodenog i
etanolnog ekstrakta celera na srednji arterijski
krvni pritisak anesteziranih kunica i kontraktilnost
izolovanih pretkomora pacova.

Materijal i metode

Ocdisc¢ena i usitnjena droga je ekstrahovana
u destilovanoj vodi (vodeni ekstrakt) ili u 96%
etanolu (etanolni ekstrakt) u ultrazvuénom kupatilu
10 min. Koncetrovanje ekstrakata je vrSeno u
rotatornom evaporatoru sa redukovanim pritiskom
do dobijanja konstantne mase. Dobijeni materijal je
rastvaran u destilovanoj vodi ili 96% etanolu.

U studiji su korisceni kunici (telesne mase 1
kg) i Wistar pacovi (telesne mase 200-250 g) koji
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su gajeni u vivarijumu Medicinskog fakulteta u
NiSu. Zivotinje su ¢uvane u kavezima pod speci-
jalnim laboratorijskim uslovima. Temperatura
vazduha bila je 20-24°C, a trajanje svetlog i
tamnog dela dana po 12h najmanje jednu nedelju
pre izvodenja eksperimenata. Sve zivotinje su
imale slobodan pristup vodi i hrani. Eksperi-
mentalne procedure su saglasne sa Direktivom
Evropske Unije (The European Council Directive
of November 24, 1986; 86/609/EEC). Kuniéi su
anestezirani intravenozno primenjenim uretanom
(750 mg/kg). Zatim je postavljana staklena kanila
u karotidnu arteriju za registrovanje krvnog
pritiska. Sistem za registrovanje krvnog pritiska
je povezivan sa transdjuserom (P-1000-A) a na
fiziografu (NARCO Bio system, Houston, USA) je
registrovan krvni pritisak. Brzina kretanja trake
bila je 10 mm/s. Arterijski krvni pritisak je izrazavan
u mmHg, kao sistolni i dijastolni pritisak, a zatim
je izraCunavana vrednost srednjeg arterijskog
krvnog pritiska.

Nakon perioda adaptacije (30 min), zivoti-
njama je primenjivan intravenozno fizioloski
rastvor zapremine 0.2 ml, ili ekstrakti celera u
istoj zapremini. Ekstrakti celera su primenjivani u
rastu¢im logaritamskim koncentracijama (0.5 -15
mg/kg) u intervalima od 15-20 min. Krvni pritisak
je registrovan pre i nakon primene ekstrakta.

Pretkomore pacova su nakon preparisanja
postavljane u kupatila za izolovane organe,
zapremine 10 ml, ispunjena Tirodovim rastvorom
za izolovane pretkomore, koji je zagrevan do
32°C i stalno aerisan karbogenom. Nakon perioda
adaptacije od 30 min, vodeni i etanolni ekstrakti
celera (0.02-0.75 mg/ml) su kumulativho dodavani
u kupatila. Promene kontraktilnosti pretkomora su
registrovane pomocu sistema TSZ-04-E; Spell Iso
(Experimetria Ltd).

Statisticka obrada podataka

Dobijeni rezultati su statisticki obradeni.
Promene vrednosti srednjeg arterijskog pritiska i
frekvencije sréanog rada prikazivane su kao srednja
vrednost sa standardnom devijacijom. Studentovim
t testom je ispitivana statistiCcka znacajnost promena
vrednosti srednjeg arterijskog krvnog pritiska i
frekvencije sr€anog rada izazvanih ekstraktima lista
A. graveolens. Vrednosti p<0.05 uzimane su kao
statisticki znacajne.

Rezultati

Intravenozna primena vodenog i etanolnog
ekstrakta A. graveolens (0.5-15 mg/kg) uzroko-
vala je snizavanje sistolnog, dijastolnog i srednjeg
arterijskog krvnog pritiska kod anesteziranih
kunica. Vodeni ekstrakt A. graveolens u dozi od 15
mg/kg uzrokovao je dozno zavisne hipotenzivne
efekte (14.35+2.94%) koji su prikazani na Grafikonu
1. Etanolni ekstrakt ove biljne vrste u dozi od 15
mg/kg izazvao je vece smanjenje arterijskog
krvnog pritiska od 45.79+10.86%. Nakon pada,
krvni pritisak se postepeno pove-¢avao i dostizao
bazalne vrednosti za 5-8 min. Hipotenzivni efekti
ekstrakata A. graveolens bili su statisticki zna-
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¢ajno umanjeni nakon primene atropina (0.3
mg/kg), neselektivhog blokatora muskarinskih
receptora (p<0.05).

Primena vodenog i etanolnog ekstrakta
celera (0.02-0.75 mg/ml) na izolovanim pretko-
morama pacova uzrokovala je negativne inotro-
pne i hronotropne efekte (Grafikon 2 i Grafikon 3).
Vodeni ekstrakt celera koncentracije 0.75mg/ml
snizavao je frekvenciju kontrakcija pretkomora za
12.88+2.74% i amplitudu kontrakcija za 8.73+0.89%.
Etanolni ekstrakt celera koncentracije 0.75mg/ml
inhibisao je frekvenciju kontrakcija pretkomora
za 34.26%5.69% i amplitudu kontrakcija za
25.40+£3.61%. Primenom atropina (1uM), negativni
inotropni i hronotropni efekti ekstrakata celera bili
su statisticki znacajno umanjeni (p<0.05). Etanolni
ekstrakt celera je, u odnosu na vodeni ekstrakt,
izazvao statisticki znacajno vece hipotenzivne i
kardio-inhibitorne efekte (p<0.05).
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Grafikon 1. Uticaj vodenog i etanolnog
ekstrakta celera (Apium graveolens), bez i u prisustvu
atropina, na vrednosti arterijskog krvnog pritiska
kunica (snizenje arterijskog krvnog pritiska je izraZzeno
u procentima vrednosti arterijskog krvnog pritiska pre
primene ekstrakta)
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Grafikon 2. Uticaj vodenog i etanolnog ekstrakta celera
(Apium graveolens), bez i u prisustvu atropina, na
vrednosti frekvencije rada izolovanih pretkomora
pacova (sniZenje frekvencije sréanog rada izraZeno je u
procentima vrednosti frekvencije sréanog rada pre
primene ekstrakta)



Acta Medica Medianae 2010,V0l.49(1)

Hipotenzivni i kardioinhibitorni efekti vodenog i etanolnog ekstrakta celera

5 oo
[SER=}
R

—o— Vodeni ekstrakt
celera

S
o
L

—a— Etanolni ekstrakt
celera

w W
o o
L L

)

(

—a— Atropin i vodeni

Inhibicija amplitude sréanog rada
%
gt

20 4 * ekstrakt celera
15 1 —x— Atropin i etanolni
10 | ekstrakt celera
5
0 ‘! T T T 1
0 0,2 0,4 0,6 0,8

Koncentracija ekstrakta (mg/ml)

p<0.05 (naspram kontrole)

Grafikon 3. Uticaj vodenog i etanolnog ekstrakta celera
(Apium graveolens), bez i u prisustvu atropina, na
vrednosti amplitude rada izolovanih pretkomora pacova
(snizenje amplitude sréanog rada je izraZeno u
procentima vrednosti amplitude sréanog rada pre
primene ekstrakta)

Diskusija

U ovom radu su praceni hipotenzivni i
kardio-inhibitorni efekti vodenog i etanolnog
ekstrakta A. graveolens. Rezultati su pokazali da
intravenozna primena vodenog i etanolnog ekstrakta
A. graveolens uzrokuje dozno zavisno snizavanje
srednjeg arterijskog krvnog pritiska anesteziranih
kunic¢a. Hipotenzivni efekti bili su kratkotrajni i
vrednosti krvnog pritiska su se vracale bazalnim
vrednostima nakon 5-8 min. Vece doze ekstrakata
celera uzrokovale su i duze trajanje hipotenzivnih
efekata. Dobijeni rezultati slicni su efektima
etanolnog ekstrakta imele (9).

Krvni pritisak je proporcionalan minuthnom
volumenu srca i perifernom otporu (10). Iz tog
razloga, ispitivali smo efekte ekstrakata A.
graveolens na kontraktilnost izolovanih pretkomora
pacova. Dobijeni rezultati pokazuju da vodeni i
etanolni ekstrakti A. graveolens uzrokuju negativne
inotropne i hronotropne efekte. Hipotenzivni
efekti ekstrakata ove biljne vrste uzrokovani su

smanjenjem frekvencije i snage kontrakcija srca.
Podaci u literaturi pokazuju da su sli¢ni rezultati
dobijeni primenom ekstrakata perSuna, Pero-
selinum crispum (11).

Radi razjasnjavanja potencijalnog meha-
nizma dejstva ekstrakata A. graveolens, praceni
su efekti ekstrakata u prisustvu atropina, nesele-
ktivhog blokatora muskarinskih receptora. Primena
atropina uzrokovala je statistiCki znacajno uma-
njenje hipotenzivnih i kardio-inhibitornih efekata
ekstrakata celera.

Fitohemijske analize A. graveolens su
pokazale da ova biljna vrsta sadrzi flavonoide i to
apigenin, luteolin i kvercentin (12,13,14,15).
Apigenin, flavnonoid naden u A. graveolens u
visokoj koncentraciji, u studiji na izolovanim
krvnim sudovima ispoljio je vazodilatatorno
dejstvo (16,17,18). Poznato je da flavonoidi
drugih biljnih vrsta mogu ispoljiti hipotenzivnu,
kardioinhibitornu i vazodilatatornu aktivnost. U
studiji na izolovanim vaskularnim glatkomisi¢nim
¢elijama Duarte i saradnici (19) su utvrdili da je
kvercentin inhibisao kontrakcije indukovane KCI i
jonima Ca?*. Prisustvo istih aktivnih materija u
celeru moze biti uzrok hipotenzivnih, negativnih
inotropnih i hronotropnih efekata ekstrakata
celera.

Zakljucak

Dobijeni rezultati su pokazali da su vodeni i
etanolni ekstrakti celera izazvali hipotenzivne,
negativne inotropne i hronotropne efekte, koji su
se verovatno delimi¢no ostvarili posredstvom
muskarinskih receptora. U odnosu na vodeni
ekstrakt, etanolni ekstrakt celera je uzrokovao
statistiCcki znacajno vece hipotenzivne i kardio-
inhibitorne efekte.
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HYPOTENSIVE AND CARDIOINHIBOTORY EFFECTS OF THE AQUEOUS
AND ETHANOL EXTRACTS OF CELERY (APIUM GRAVEOLENS,
APIACEAE)
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Suzana Brankovié, Dusanka Kiti¢, Mirjana Radenkovié, Slavimir Veljkovié, Milica Kosti¢, Bojana
Miladinovi¢ and Dragana Pavlovié

In this study, we present the effects of aqueous and ethanol extracts of celery (Apium
graveolens, Apiaceae) investigated on the mean blood pressure of anaesthetized rabbits and
contractility of isolated atria of the rats. In our experiments, the rabbits and Wistar albino rats
were used. The effects of extracts (0.5-15 mg/kg) on blood pressure were recorded directly
from the carotid artery. Isolated rat atria were mounted in 10 ml tissue bath. An equilibrium
period of 30 min was given before the application of the extracts (0.02-0.75mg/ml). In
anesthetized rabbit, intravenous administration of aqueous extracts induced least hypotensive
effects (14.35£2.94%), while the ethanol extract caused the greatest fall in the blood pressure
(45.79+10.86%). Hypotensive effects of the extracts were partially blocked by atropine (0.3
mg/kg), an unselective muscarinic receptor antagonist. In isolated rat atria, both aqueous and
ethanol extracts of celery exhibit a negative chronotropic and inotropic actions. Aqueous extract
decreased the rate of contractions by 12.88+2.74% and amplitude by 8.73+0.89%. Ethanol

extract

inhibited the rate of atria contractions by 34.26+5.69%

and amplitude by

25.40%3.61%. Pretreatment rat atria with atropine (1 pM) partially blocked inhibitory response
of aqueous and ethanol extracts. Ethanol extract of celery significantly exhibited greater
hypotensive and cardio-depressant activities compared to aqueous extract (p<0.05). These
data suggest that both aqueous and ethanol extracts of celery caused the hypotensive,
negative inotropic and chronotropic effects, which could partially be mediated via stimulation of
muscarinic receptors. Inhibitory effect of ethanol extract was significant compared to aqueous
extract of celery. Acta Medica Medianae 2010;49(1):13-16.

Key words: celery, extract, blood pressure, isolated atria
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