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Kloka gummorna hade ratt — groblad kan laka sar!

MUHAMMAD ZUBAIR, KiIMMO RUMPUNEN, CECILIA WIDEN oCcH HILDE NYBOM

Groblad (Plantago major) har anvints
som medicinalvixt { manga arhundraden i
stora delar av virlden.’ Gro’ dr ett fornnor-
diskt ord for ’lika’ och syftar pa bladens
vilkdnda likeformaga. 1 Sverige brukade
forna tiders kloka gummor bandagera sdr
med blad av groblad. Aven senare tiders
distriktssjukskdterskor anvinde sig ibland
av denna beprovade metod. Man ansdg att
saren ldkte bade fortare och bittre om de
behandlades med groblad.

Ny forskning pa SLU-Balsgard visar
att bade kloka gummor och distriktssjuk-
skaterskor gjorde alldeles ritt. Groblad
innehaller namligen ett stort antal bio-
logiskt aktiva substanser av betydelse for
sarldkningen, och dessa positiva effekter
har nu pavisats i forsok med odlade cel-
ler av mdnniska och med inducerade sar i
oronen fran nyslaktade grisar!

Grobladsprojektet startar

En grupp forskare pa Balsgard-SLU
(vaxtforadling, odling och biokemi)
och Kristianstad hogskola (sarlak-
ning) formulerade en projektidé
2005. Malsittningen var att utveckla
ett ekologiskt odlingskoncept for
groblad, och att selektera fram ett
vixtmaterial med hog halt av bio-
aktiva substanser. Detta vixtmaterial
skulle sedan kunna anvindas for att
framstilla ett vixtextrakt med god
sarlikande formaga. Till gruppen
sillade sig dven en stipendiat frin
Pakistan, Muhammad Zubair, som
utforde sitt doktorandarbete pa Bal-
sgard dir han arbetade med just gro-
bladsprojektet. Den 20:e april 2012
disputerar han pa avhandlingen ’Ge-
netic variation, biochemical contents
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Figur 1. Groblad med upprittvixande blad. (Foto: Kimmo Rumpunen)

and wound healing activity of Plan-
tago major’ (http://pub.epsilon.slu.
se/8685/).

Vaxtmaterialet

Groblad ir mest kint som ett gan-
ska intetsigande men oerhért vanligt
ogris (Fig. 1). Fron av denna art sam-
lades in frin ett antal olika lokaler i
Sverige. Frona saddes, och de resulte-
rande froplantorna odlades 1 vixthus
pa Balsgird-SLU. Vi sig snabbt att
det finns tva tydligt urskiljbara for-
mer, dir den ena har betydligt mer
uppritt vixande blad in den andra.
Dessa plantor har fler blad och mer
biomassa. Bida typerna vixer dock
snabbt, och borjar blomma redan ett
par manader efter att de grott. [ flera
fall isolerade vi enstaka plantor, s att
de skulle kunna bilda fr6 endast ge-
nom sjilvbefruktning. Nir sidana

fron gror, far man ett enhetligt vixt-
material som limpar sig vl till olika
analyser.

I en framtida yrkesproduktion av
groblad f6r medicinsk anvindning,
bor man fokusera pa odlingsmetoder
som kan ge hogkvalitativ ravara och
som inte kriver insatser av kemiska
viaxtskyddsmedel (Fig. 2). Vi utveck-
lade dirfor ett koncept t6r ekologisk
odling 1 vixthus (Rosenhauer 2007).
Olika metoder for tllsittning av
vaxtniring provades och mingden
skordad biomassa mittes. Det visade
sig att fenolhalten 1 bladen sjonk
nigot vid hogre gddningsgivor men
inte mer in att denna negativa effekt
mer in vil uppvigdes av bittre till-
vixt och dirmed storre plantor att

skorda (Fig. 3).
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kvalitet pa ravaran. (Foto: Kimmo Rumpunen)

Figur 2. Groblad kan odlas ekologiskt i vixthus for att fa en kontinuerlig produktion och hog

Figur 3. Groblad kan odlas vid laga kvivenivier och dnda producera rikligt med biomassa.

(Foto: Kimmo Rumpunen)

Genetisk variation

Groblad ir en art som 1 huvudsak
forokar sig genom sjilvbefruktning i
naturen. Vi anvinde DNA markorer
(RAPD, random amplified polymorp-
hic DNA) for att undersoka hur myck-
et genetisk variation det finns mellan
plantor pa olika vixtlokaler, och mel-
lan plantor frin olika moderplantor
pa samma vaxtlokal (Fig. 4). Precis

som man kunde formoda, visade det
sig att plantor som hirstammade frin
samma vixtlokal hade nist intill iden-
tiska DNA-profiler medan plantor
fran olika lokaler skiljde sig tydligt it
(Zubair m.fl. 2012a). Detta innebir att
det kommer att bli litt att foroka ett
enhetligt, sortikta material av groblad 1
en framtida yrkesproduktion.

Sar och sarlakning
Svarliakta och smirtsamma sir, t ex
bensar, trycksar och fotsir hos dia-
betiker, utgor ett av sjukvardens mest
tidskrivande och kostnadsdrivande
problemomriden (Lindholm m.fl.
2005). Dessa sir har ocksd oerhort
negativa konsekvenser for de drab-
bade patienterna; vissa sar ir mycket
smartsamma, och kan ta 10 ar eller
lingre for att likal Det finns idag
mer an 200 olika sirforband pd den
svenska marknaden (Grauers och
Lindholm 2011). P3 senare tid har
sarforband med olika biologiskt akti-
va substanser 6kat mycket i betydelse.
Groblad, odlade och skordade enligt
vil utprovad metodik, skulle kunna
anvindas for att utveckla ett bioaktivt

sarforband.

Kemiskt innehall

Modern forskning runt om 1 virl-
den har visat att groblad innehiller
ett stort antal biokemiska substanser
som kan ha betydelse for sirlikning,
till exempel polysackarider, lipider,
kaffeinsyraderivat, flavonoider, iri-
doida glykosider och terpenoider. Vi
valde att undersoka olika fenolimnen
eftersom studier pa andra vixter har
visat att just fenolimnen kan ha effekt
mot biade inflammationer och diverse
mikroorganismer.

Eftersom olika fenolimnen troligen
skiljer sig at 1 biokemisk aktivitet, an-
vinde vi HPLC (vitskekromatografi)
for att identifiera och kvantifiera inne-
hillet av de vanligast forekommande
fenolimnena 1 blad av olika alder, samt
1 blomstillningar och fron (Zubair m.fl.
2011).Tva dmnen hade redan hittats 1
groblad: plantamajosid och verbascosid.
[ vira analyser kunde ytterligare fyra
imnen identifieras for forsta gingen
(Zubair m.fl. 2012a). Dessa immen
har nu fitt beteckningarna PLMAT1 till
PLMAA4 (Fig, 5).

Vi har dven undersokt olika meto-
der att torka viaxtens blad, och sedan
har innehallet av de olika fenolimne-
na kvantifierats. Frystorkning gav det
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Plantamajosid

™

Figur 5. Plantamajosid samt de fyra tidigare
okdnda polyfenolerna (PLMA1-PLMA4)
som identifierats i groblad.

bista utbytet men en betydligt billiga-
re metod, torkning i 30 °C med van-
lig varmluftsugn, gav ocksa ett accep-
tabelt resultat ddr innehallet av olika
fenoler bevarades 1 hog utstrickning.

2176 bp

653 bp

154 bp

Figur 4. Exempel pi DNA-profiler hos
groblad framtagna med hjilp av RAPD-
markdorer. M dr en storleksmarkor medan
1=7 dr sju identiska plantor (Foto:
Muhammad Zubair)

0.01 mg/ml

0.1 mg/ml

ER A

igur 6. Grobladsextraktets paverkan pa
celltillvixt (‘scratch-assay’) testades pa
munepitelceller som odlades i petriskalar. I
detta test gav extraktet 1.0 mg/mL bast

resultat. (Foto: Muhammad Zubair)

»

1 mg/ml

Ethanol

Figur 7."lest av antiinflammatoriska egenskaper (" NF-kB-assay’) av grobladsextrakt pa
munepitelceller. I detta test gav 0.1 mg/mL av etanolextraktet bist resultat. (Foto: Mu-

hammad Zubair)

Fors6k med odlade celler
Sarlikningsprocessen bestar av fle-
ra olika stadier, vilka 1 sin tur kan
paverkas pa olika sitt av tillsatta
dmnen. Nir man behover jaimfora
effekten av att tillsitta olika amnen,
anviander man helst si kostnadsef-
fektiva metoder som mojligt, och
di blir det ofta in vitro-baserade
metoder med odlade celler.Vi an-
viande tvd olika test som bada base-
rades pa ett tunnt skikt av humana
munepitelceller.  en scratch assay’
gjordes en tunn skara 1 cellskiktet
(Fig. 6). Ett grobladsextrakt till-
sattes, och sedan dokumenterade
man med en kamera hur snabbt
skiran drog ihop sig under en
24-timmarsperiod.

,

Figur 8. Vivnadsbiopsier av grisoren som
anvindes for test av sarlikning med groblad-
sextrakt. I detta test gav extraktet 1.0 mg/
mL biist resultat. (Foto: Johanna Brandner)

Fakulteten for landskapsplanering, triadgdards- och jordbruksvetenskap 2012



S

SLU Info nr 9

Fakta fran Vaxtféradling och bioteknik

I en ‘NF-kB-assay’ testades istillet den
antiinflammatoriska  effekten med
hjalp av lipopolysackarider (bakte-
rietoxin som kan framkalla inflam-
mation) pid samma munepitelceller
(Fig. 7). I *scratch assay’-testen visade
det sig att den bista effekten uppnid-
des med grobladsextrakt som hade en
koncentration av 1.0 mg/mL torkat
bladmaterial medan ‘NF-kB-assay’-
testen visade att 0.1 mg/mL gav bist
resultat (Zubair m.fl. 2012¢, Zubair
m.fl. under tryckning).

Fors6k med griséron

For si komplicerade processer som
sarlikning, kan cellodlingar aldrig helt
ersitta tillgingen till mera komplext
uppbyggd vivnad. Nyligen patente-
rade en forskargrupp i Hamburg ett
test som baseras pd Gronen av nyligen
slaktade grisar (Brandner m.fl. 2008).
Av dessa 6ron gors ett antal sma vav-
nadsbiopsier, och 1 varje biopsi gors
ett sir som sedan behandlas med ett
potentiellt siarlikningsextrakt (Fig. 8).
Vi har i samarbete med denna fors-
kargrupp fatt tillging till metoden,
och tre testomgangar har utforts med
extrakten frin Balsgird. Bist resultat
gav etanolbaserade extrakt med en
koncentration av 1.0 mg/mL torkat
bladmaterial (Zubair m.fl. 2012b).

Framtidsutsikter

Det slutliga milet for var forskning
ar att vi ska kunna ta fram ett bra
vaxtmaterial och ett kostnadseffek-
tivt odlingskoncept for groblad, som
sa smaningom kan anvindas for att

framstilla ett bioaktivt sarférband. En
forutsittning ir dock att vi kan uto-
ka vira studier av de olika bioaktiva
amnena 1 denna vaxt, och deras olika
roller inom sirlakning. Med denna
kunskap kan man sedan optimera sa-
vil vixtmaterial som hanteringen av
det skordade materialet.
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Muhammad Zubair (Foto: Pia Houdek)
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