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Grundlagenforschung: Senfdle zeigen
verblUffende Effekte
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Was sind Isothiocyanate (Senfdle)

Vorkommen der Pro-Drugs (Giukosinoiate) in Pflanzen der Ordnung Brassicaies
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Phytochemistry, Vol. 71, Issues 17-18, December 2010, Pages 2074-2086
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Was sind Isothiocyanate (Senfdle)

Giukosinoiate werden pH-abhangig enzymatisch im Korper zu iTC abgebaut
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Was sind Isothiocyanate (Senfdle)

Bioverflgbarkeit von Giukosinoiaten und isothiocyanaten

Plasma DTC [uM]
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Liberation & Absorption abhangig von:

Stoffkonzentration

Ausmal} der Hydrolyse (pH-Milieu, Myrosinaseform,

Verweildauer)

Fermentation durch Mikroflora im Darm

Distribution abhangig von:

v. a. Lange und Struktur der Seitenkette

Metabolismus abhangig von:
z. B. GST-Polymorphismus

Exkretion:
> 90 % renale Ausscheidung als
(inaktive) Mercaptursaure

Shapiro et al. Cancer Epidemiol Biomarkers Prev. 2001 May;10(5):501-8.
Ye et al. Clinica Chimica Acta 2002; 316: 43-53
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Isothiocyanate besitzen multiple Bioaktivitat

Einsatzmoglichkeit als
Therapeutikum bei
Infekten

Einsatzmoglichkeit als
Krebspraventionsmittel/ <
Adjuvantes
Therapeutikum ?

Antibakteriell
Antiiflammatorisch
Antiviral

Antioxidativ
Antigentoxisch
Antimutagen
Antikanzerogen
Antiproliferativ
Antiangiogen
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Beispiel der anti-mutagenen (kebspraventiven) Wirkung

anhand von Senf durch die Erfassung eines DNA-schutzenden Effekies

Ex vivo/in vitro-Modell der humanen In vitro —Testsysteme mit
Interventionsstudie weissen Blutzellen

intrazellulare enzymatische .
Verstoffwechslung i
‘ ‘ ‘ Ho ™"

Benzo(a)pyren

Verursacht DNA Comet Assay
Schaden

Mikrokern
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Beispiel der anti-mutagenen (kebspraventiven) Wirkung

anhand von Senf durch die Erfassung eines DNA-schutzenden Effekies

protektiver Effekt von Senfkonsum uber die Zeit
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Beispiel der antiinfektiven Wirkung anhand von

Kapuzinerkresse (Tropaeoium majus) und Meerrettich (amoracia rusticana)

Benzylisothiocyanat (BITC)

/ N—C=S \

Allylisothiocyanat (AITC)!

QA/

Phenylethylisothiocyanat (PEITC)

Table 1: GLS cancentration (umal ' dry matter) in the plant powders and phytotherapeutic agent

Aromatic GLS Aliphatic GLS Indole GLS Total GLS

S-Methyl- 4-Hydroxy-3-
Benzyl 2-Phenethyl 2-Propenyl sulfinylpropy! Indalyl-3-methyl indalylmethey

Plant porevder
Tropaeoiurm
raiis 19.51+7 66 nad. n.d. n.d. n.d. n.d. 19.581+7 B
Armaracia
rusticana nad. 4. 45+0 67 45 5944 36 0.54+0.01 0.60+0.11 0.03+0.00 51.20+5.15

Phytothierspeutic
agent E.54+0.33 1.13+0.05 5.52+0.54 n.d. 011001 0.05+0.00 16.35+0.56

n.d. not detected
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Antibakterielle Wirkung

Vi

von Kapuzinerkresse (Tropaeoium majus) und Meerrettich (amoracia rusticana)

anmmw wnndn'ﬂll Mnhﬂhundﬂhm:m Lll_hlﬂll.mﬂﬂ.

Staphylococcus aureus (M534) | 24 h 91,3 + 17.6 (14) 983 + 7.6 (19) 98,6 £ 6.4 {21) 100.0 + O (21) 100,00 £ @ (21)
- o 92 h 49,1 + 28,2 (19) 553+ 21.2 (17 '-'I:I.; * Eﬂ&ﬁlﬁ] lalll iﬁﬂélgzl] {ﬁg : g EH
Sraphylococcus MRSA) | 24 h 84, 2 + 23,3 (13) 989 + 4,7 (18] 100,0 £ 4
e Gl g2 h 55,00 £ 254 (9) 46,6 £ 29.4 (13) 50,6 + 36,0 (15) 54,5 £ 34,00 (130 88,4 = 7.5 (21)
Streptococcus pyogenes 21 h 29,2 £ 21,7 (200 791 =236 018 | 1000+ 0 [14) 1000 + 0 (200 100,0 £ 0 (20)
92 h 35.7 £ 22.0 (20) 608 £ 25,3 (19) TBI3 £ 24.4 (20) 97,1 £ 3.5 (200 1000 + 0,2 (20)
SIreEplococclis PRENMomias 24 h 28,9 £ 222 (20) 355 % 25,7 (200 63,5 £ 30,8 (17} 100,00 + 0 (20} IE.EtEEEEm
52 h 26,9 £ 22,2 (20] 3554 25,7 (20 4,0 £ Z8.4 i20) 5§12 £ 5.4 {20) 95,7 £ 0.6 0
Enterococcus fascalls HMh | 1000+ 0 (14) 100,0 £ 0 {21) 100,00 £ 0 {21) 100,0 £ 0 {21} 100,00 £ O [(21)
g2 h 32,6 + 20,9 (20) 525 4 23,2 (20) 63,7 + 23,3 (18] 735 £ 21,8 (21) 83,2 + 7.8 (21)
Enrerococcus faecitim 24 h 40,1 + 23.6 {6} 582 + 363 (3) 100,0 £ O (6) 1000 4 0 (16) 100,0 £ O (20)
2 h 31,1 233 (16) 19,6 = 13,4 (19) 16,8 + 15,4 (19) 429 %+ 16,2 (200 61,9 £ 23.0 (20)
pergr. Streprokolken 24 h 29,3 + 26,4 [14) 365 % 31,1 (10} 722+34.1 (14) | 100,00 (17} 100,0 + 0 [20)
92 h 21.1 = 24,9 [20] 33.4 £ 30,5 (19 51.0 £ 30.2 (200 60,5 + 40,3 (200 88.3 = 25,5 (20)
Gramnegative Bakterien
Preud o rioras i . 4 (11 Thlt 3 (1Z) 1000 £ © [17]) 1000 + 0 (20 100,0 £ 0 C21)
EERREe ?A: g;igﬁ 515\} 2 :&1 {r'r.*sl 41,6 + 273 [18) 75.6 4 30,1 (19 99,7 £0.9 (21}
Klebsiglla preumoniae 24 h 320+ 19.4 (21) 26,1 £ 13,7 (200 383 = I7.8 (21] 74,5 £ 43,3 1000 £ 0 [21)
= 82 h 32,0 = 194 [21) 28,4 = 13,4 (21) B1.0 £ 393 (200 48,6 + 19,2 (21) 98,1 £ 59 [21)
Escharichia coli 24 h 66,8 + 36,8 (8) 1000 + 0 (1T 100,0 £ 0 (21) 100,0 £ 0 (21) 100.0 + 0 (Z1)
92 h 40,7 + 38,3 (21) 19,5+ 19,1 {200 233+ 21,1 (21) 503 + 26,3 (Z1) 99,4 + 2.7 (21]
Proteus vulgaris 24 h - 5L1 +37.7 (13) g2E+27.2(16) | 100,00 {20) 100,0 + 0 (20)
82 h - 42.2 + 33,7 [11) 54,3 + 26,1 [13) 79,3 + 18,8 (14) 94,6 + ; :mﬂin].
24 h 1000 £ 0 [20) 1000 = 0 (20} 1000 £ 0 (20} 1000 + 0 (200 1040.0 £
MR ST 82 h T8 %195 9582 4 7.5 [20) 88,5 £ 5.2 (20) 1000 + O (20) 100,0 £ 0 (200
= S 13- L1225 625 ( 2.5 12515 25/ 10 50 1 20
Haemophilus influenzae 24 b - 100.0 + 0 (16) 100,0 £ 0 [21) 1000 =0 {21) 1060 = 0 {21
9z h 594 + 21.2 (21) BO.4 = 13,8 (200 95,0 £ 4.8 (21) 99.0 + 2.8 (21} 1000 £ 0,1 (21]

Arzneim.-Forsch./Drug Res. 56,

No. 12, 842-849 (2006}

© ECV . Editio Cantor \l'!rlunglmﬂnﬂ'tGmnﬂ

KFN-Pressekonferenz, 30. Januar 2013

NIVERSITATS

HCLINITKUMFREIBURG mum

9



Antibakterielle Wirkung

= —

von Iisothiocyanaten (AITC + Bi

TA p— g— ~~ \

C + PEITC) aus Kapuzinerkresse und Meerrettich

Table 1: In-viro smsceptibilitiss of clinically relavent bacteria snd yessts arsinst 3 mixtee of isothiocyanetas

Species n MIC, MBCy
% [viv) mgimL % [viv) mgdmL
Gram-positive
Staphyiococcus sursus (MSSA) 43 0.004 0.04 05 542
2. sureus, methicllin resismnt (MRSA) 48 0.004 0.04 05 542
Strepiocooous pyogenss 45 0.008 0.09 0.25 2T
Strepiocooous pReumaoniae 45 0.008 0.09 0.03 0.32
5. ppewm oniz, penicillin resistant,
marolide resisEnt or inErmedise a1 0.015 0.16 0.03 0.3z
resistant
Enterococous fascslis 42 0.015 0.16 | 710,81
Enterococous fascum 45 0.015 0.16 | #1081
ﬁé‘?}"”‘“ - ancomysin resistant ) 0.015 018 7 710.81
viridans Steptococd 48 003 0.32 1 10.81
Gram-negative
Klebsi Iz preumoni e 0.125 1.35 0125 1.5
K. ppewm onia, ESBL -producing 43 0.125 1.35 0125 1.35
Escherichi coli £4 0.015 0.16 0.25 27
E. coli ESBL -producing 43 0.015 0.16 0125 1.5
E. ooli, ciprofoxadin-resistant 53 003 0.32 0.25 27
Pscudomonas aenginosa &7 003 0.32 0.05 065
c e wfamdime 003 0.32 0.06 05
Proteus wigsns 42 0.004 0.04 0015 0.18
Zemste marcescens 47 0.004 0.04 0.004 0.04
Morsxels catarhalis” 45 0.002 0.02 0.004 0.04
Hzemophilus inflenz 2 42 20.0005 70.005 20.0005 70,1006
Yeasts
Candds spp. 43 0.004 0.04 0.004 0.04

'‘ESEBL = sntendad pactrum b ta-lactamaze

“Pluronic® F127 was used to dissolva TTC:

‘Rasistance agsinst 7 2 of the following entibiotic drugs: ceftazidime, ciprofloxacin, sznemicin, imipanem, znd
piperacillin,
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Anti-inflammatorische Wirkung

Arachidonsaure

!

Cyclooxigenase | > Prostaglandine

konstitutiv exprimiert durch Entzundungsstimulus
induzierbar

Magensaure

Magenschleim f
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Anti-inflammatorische Wirkung

Von Kapuzinerkresse (Tropaeoium majus) und Meerrettich (amoracia rusticana)
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Anti-inflammatorische Wirkung

n om e~

von Benzyiisothiocyanat in humanen PBMC
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Anti-inflammatorische Wirkung

Kapuzinerkresse (Tropaeoium majus) &

o I—

dilution 0
LPS 15 min - + + + + + + +
" s p-ERKY
——— — — - onen | BRI
COx2 cox1
gition o o [IE— o o I— COX'Z‘
LPS -+ + + o+ 4+ 4+
s g g i o
3h
e e e |
e -
o e
---' B-actin
=] 3h
o
810 TNF- §
g alpha
©
S 0.5
A NINininlsts
LL
Z g
[
0.0 T T T T T T T

tropaeolum maj. concentration

dilution

LPS 15 min + + + + + + +
| .| e
Qo s s S e g e | P
COX-2 COX-1
givion o | E— 0 ;
LPS + + + + + + o+ + o+ o+
3h o o - + B h“'“
6h
e (R e
e et S e e b
2.0
S 3h
S 1.54
o
T
2, 1.0
©
=
2
T 0.5-
: Al
'_
0.0 T T T T

amoracia rust. concentration

KFN-Pressekonferenz, 30. Januar 2013

14



NIVERSITATS
NIKUM FREIBURG I

KFN-Pressekonferenz, 30. Januar 2013

15



