Ginkgo biloba
v soucasné mediciné

MUDr. Jan Bartousek

Ginkgo biloba a jeji extrakt pfedstavuje v souc¢asné dobé velmi vhodné
lé¢ivo na celou Fadu chorob v monoterapii s minimdlnim mnozstvim

s o

kontraindikaci, nezadoucich Géinka a interakei. | po strdnce cenové
predstavuje v mnoha indikacich nejlevnéjsi alteranativu lécby.
Indikace dle poctu pacienti jsou: bolesti hlavy (migréna bez aury,
migréna s aurou, chronické bolesti hlavy u ateroskleroézy (AS),
chronické cerebrovasculérni insuficiece a jeji projevy (snizeni
intelektudlni kapacity, poruchy paméti, poruchy socidlniho chovaéni,
vertigo a stavy po cévnich mozkovych pFihodéch), komplikace
diabetu mellitu (angiopatie a retinopatie), poruchy periferniho
prokrveni a mikrocirkulace (AS obliterace dolnich konéetin, Raynadtiv
syndrom, akroparestezie), ddle tinitus, Alzheimerova choroba

a multiinfarktova demence. Mdlo znamada indikace jsou poruchy
erektilni potence. Absolutni kontraindikace je podéavéni warfarinu,
relativni kyseliny acetylosalicylové a nesteroidnych antiflogistik.
Klicova slova: Ginkgo biloba, migréna, centralni

mozkovd pFihoda, tinitus, demence, angiopatie.
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Uvod

Jinan dvoulalo¢naty — Ginkgo biloba - je
vysoky, zdatny a nesmirné dlouhovéky strom
dozivajici se véku az 4000 let. Jeho typickym
znakem jsou listy rozdélené do dvou lalokd,
podle kterych dostal strom své druhové jméno.
skytuje v nezménéné podobé od druhohor jiz
150 milion( let. Z pavodnich péti druhl se do
dnesni doby zachoval pouze jeden druh, jehoz
pfedchidce pochazel az z karbonského obdo-
bi prvohor a patfil k viibec nejstar§im bylindm.
Rostlina je mimofadné odolna proti virim, mi-
kroblim a hmyzu i zevnimu prostfedi. Zajimava
je historie stromu Ginkgo v Hiro8imé, na kte-
rém i po jaderné apokalypse vyrasily mladé
vyhonky a popéleny strom pfezil vybuch ato-
mové bomby v lokalité, kde nepfezilo nic zivé-
ho. Pro svoji mimofadnou odolnost je rostlina
v soucasné dobé ve svété vysazovana jako
okrasnd dfevina na mistech s nejvétsim zne-
Cisténim Zivotniho prostfedi, kde ostatni dre-
viny bud hynou nebo jen velmi $patné rostou.
Napfiklad jde o okraje komunikaci ve velkych




primyslovych aglomeracich Asie a Ameriky,
kde znecisténi a toxické primyslové produkty
prekraCuji vSechny limity. Neméné zajimava
je i historie Ginkgo biloby v Iékafstvi. Jeji listy
aplody byly pouzivany jiz pfed 5000 lety v &in-
ské mediciné. Chen Noung, otec &inské rost-
linné mediciny, ktery zil v letech 2767-2687
pfed n. |. a je povazovan za autora prvniho
¢inského lékopisu a vilbec prvniho Iékopisu
svéta, obsahujiciho 365 drog mezi nimiz ne-
chybélo ginkgo. Lécebna tradice Ginkgo bi-
loby pretrvava v ¢inské mediciné doposud
a i vmodernich &inskych Iékopisech jsou listy
a plody tohoto stromu doporu¢ovany na lé¢bu
onemocnéni srdce a plic.

Historie extraktu

Pro¢ trvalo zavedeni Ginkgo biloby do mo-
derni mediciny pfes pét tisic let?

Dlvod je jednoduchy — listy a plody by-
liny jsou pro ¢ast populace velmi silnym aler-
genem i kontakiné a tito senzibilni jedinci bilé
rasy nemohou klasické ¢inské Caje a tiktury
pouzivat. Pro tuto vlastnost bych chtél vel-
mi ddrazné varovat pfed pfipravou ¢ajl a ji-
nych amatérskych extraktu, i kdyZ alergicka
je jen Cast Ceské populace. Jsou popsany
velmi bouflivé kozni alergické reakce u néko-
lika pracovniki botanické zahrady Univerzity
Karlovy, ktefi sklizeli plody bez rukavic. Pro
tyto alergické reakce u ¢asti populace trvalo
zavedeni Ginkgo biloby do moderni mediciny
vice nez pét tisic let. AZ zavedeni extraktu do
klinického pouziti pfed cca 40 lety v Némec-
ku znamenalo renezanci Ginkgo biloby v mo-
derni mediciné a prvni indikace byly poruchy
prokrveni mozku a perifernich cév. Extrakt
Ginkgo biloby vyrobeny Dr. Schwabem v Né-
mecku v roce 1965 je oznacovan EGb 761,
coz znamend extrakt Ginkgo bilobae 761.
Pro EGb 761 byla na celém svété provedena
fada studii ve velmi pfisném a serioznim rezi-
mu. Farmaceutické firmy pouzivaji rizné ex-
trakty a jeden z nich je registrovan jako Iék.
Mnoho jinych firem dodéva extraty Ginkgo bi-
loby pod jinym obchodnim nazvem jako po-
travinové doplriky, které maji rozdilny zptisob
schvalovani pfed vstupem na trh nez Ié¢iva
prochézejici Statnim Ustavem pro kontrolu Ié-
Civ. EGb 761 a ostatni extrakty dodavané na
trh nemaji zcela identické slozeni. Od roku
1975 nar(ista pocet praci vénovanych EGb
761 od evropskych a asijskych autorli a od
konce roku 1997 se EGb 761 vénuje velka
pozornost vyzkumnych pracovist v USA, kde

byla pozornost extraktu vénovéana pro nepfi-
i§ Uspésné hledani novych dcinnych 1€kl na
Alzheimerovu chorobu a dal$i demence. EGb
761 je hojné podéavan v Evropé, zviasté v Né-
mecku, Rakousku a Francii a to nejen na de-
mence. V po¢tu prodanych tablet a baleni jde
o lécivo vyskytujici se na pfednich mistech
tabulek nejvice prodavanych Ié¢iv Némecka,
Rakouska a Francie, v Ceské republice jsou
extrakty Ginkgo biloby podstatné méné roz-
Sifené.

Extrakt Ginkgo biloby
a jeho farmakologie

Presné chemické sloZeni extraktu Ginkgo
biloby — EGb 761 neni dosud detailné zndmo
a jsou dokonale identifikovéany pouze pred-
Ctyficet popsanych latek. Jde o flavonoidy, tzv.
ginkgo-flavonoidové glykosidy, terpenové Iat-
ky charakteristické pro Ginkgo bilobu a to gin-
kgolidy A, B, C a J, bilobalidy, organické ky-
seliny i dalsi slozky. EGb 761 a jiné extrakty
se pripravuji specidlnim postupem, ktery za-
hrnuje velmi komplikovany zplisob extrakce.
Zdrojem zékladni suroviny jsou plantaze gin-
kgy ve Francii, Americe a Cing. VyuZivaji se
listy, které se susi a nasledné podrobuji kom-
plikované extrakéni procedufe. Nakonec na-
sleduje nékolik dalSich krokl, které slouzi
k eliminaci nezadoucich substanci plsobicich
alergie a ke koncentraci U¢innych aktivnich la-
tek. Farmakologické ucinky extraktu z Gin-
kgo biloby jsou dokumentovéany fadou studii
provedenych ve velmi serioznim rezimu, pro-
spektivng, dvojité slepé, randomizovanym
zpUsobem proti placebu. Experimentalni stu-
die s EGb 761 a historické zkuSenosti z &in-
ské mediciny prokazaly celou fadu farmakolo-
gickych acink tohoto extraktu, které mizeme
rozdélit do nasledujicich skupin. EGB 761 sta-
bilizuje tonus tepen i Zil tim, Ze stimuluje uvol-
fnovani a blokuje odbouravani katecholamind,
déle plsobi relaxaéné na cévy cestou pro-
stacyklini a EDRF (endotel-derived relaxing
factor), kde v koneéném efektu relaxuje hlad-
kou svalovinu cév a plsobi jako silny inhibitor
agregace desticek. Kromé vySe popsaného
antiagregacniho plsobeni EGb 761 ma tato
latka i hemoreologické ucinky snizovanim vis-
kozity pIné krve a plazmy i snizeni hodnot fib-
rinogenu. ZvySuje flexibilitu erytrocytl a leu-
kocytu. Déle blokuje medidtory zanétu PAF,
tzv. U€inek anti PAF faktoru (plateled-activa-
ting factor). PAF je fosfolipid uvoliovany z bu-

néénych membran fosfolipdzou po rliznych
stimulech napf. antigen-protilatka. PAF je sil-
né plsobici medidtor uplatiujici se pfi akut-
nim zanétu, alergickych reakcich, trombdze,
astmatu a Sokovych stavech. Patofyziologické
pusobeni PAF ve svém dusledku zvySuje agre-
gaci trombocytl, poskozuje endotel cévni sté-
ny, zvySuje tvorbu leukotriend a iniciuje bron-
chokonstrikci. Terpenova ginkgolidova frakce
EGb 761 ma vyznamny anti PAF G¢inek. Dalsi
farmakologicky vyznamny Ucinek EGb 761 je
inaktivace volnych radikald, stabilizace bunéc-
né membrany a antiedematdzni i neuropro-
tektivni U¢inek. Volné radikaly se tvofi v ma-
Iém mnozstvi za fyziologickych podminek, ale
za patologickych situaci jejich produkce prud-
ce stoupd. Tyto agresivni molekuly se také vy-
znamné podileji na procesu starnuti jejich in-
aktivace EGb 761 proces starnuti zpomaluije.
Mezi vyznamné farmakologické Ucinky patfi
schopnost normalizovat mozkovy metaboliz-
mus v podminkach ischemie, kdy zvysuije utili-
zaci glukézy a omezuje dysbalanci elektrolytd,
a tak rozvoj cytotoxického i vazogenniho edé-
mu mozku. Uvedenym mechanizmem zvy3uje
toleranci na hypoxii. Klasické indikace Ié¢-
by jsou cerebraini poskozeni riizné etiologie,
dale poruchy prokrveni perifernich céy, tinitus
a vertigo, makuldrni degenerace a oéni kom-
plikace diabetu.

Studie s EGb 761

V letech 1986-1992 bylo provedeno 10
randomizovanych, dvojité slepych a placebem
kontrolovanych studii u pacientd s cerebralnim
poskozenim Ié¢enych davkou 3 tablety denné
v trvani 10 tydn(. Béhem studie doslo ke zlep-
eni u 72% pacientd.

V letech 1975-1992 bylo provedeno 8 ran-
domizovanych, dvojité slepych a placebem
kontrolovanych studii u pacientdl s poruchami
prokrveni dolnich koncetin. Béhem studie do-
$lo ke zlepSeni u 64 % pacient(, které bylo ve-
rifikovano i termografii.

V letech 1995-1997 byla provedena pla-
cebem kontrolovand, dvojité slepa randomizo-
vana studiu s EGb 761 pfi [éCbé Alzheimerovy
choroby a multiinfarktové demence u 309 ne-
mocnych po dobu 52 tydnG pfi denni davce
3 tablety. Tato studie prokézala objektivnimi
psychologickymi metodami zlepSeni u 37%
pacient.

V letech 1992-1993 byly provedeny stu-
die u pacientl s tinitem, kde ke zlep$eni doslo
u 44 % nemocnych a k vymizeni tinitu u 30 %.
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Testovani u skupiny nemocnych se stred-
né tézkou poruchou paméti, kde pfiznivy uci-
nek byl zjistén u 75% nemocnych, minimalni
Ucinek u 20% nemocnych a bez efektu bylo
pouze 5 % nemocnych.

Klinické indikace lécby

Dle prvnich zku$enosti maji extrakty velmi
pfiznivé dcinky na 1é¢bu tetanickych sympto-
md, kde v kombinaci s magneziem potize re-
greduji dfive nez pfi monotarapii pouhym mag-
neziem. Svym pozitivnim d¢inkem na prokrveni
periferie maji extrakty své misto i pfi IéCbé di-
abetickych angiopatii. Nejvice pacientt indiko-
vanych na Ié¢bu extrakty Ginkgo biloby pred-
stavuji bolesti hlavy, které patfi k nej¢astéjsim
potizim s nimiz se I€kafi prakticky vech obor(
setkdvaji ve své praxi. Pfitom je tfeba zdlraz-
nit, ze zdaleka ne kazda bolest hlavy ma pfi-
¢inu v organickém onemocnéni nervové sou-
stavy. Naopak velké statistiky uvadéji, ze az
v 90% pfipadu jsou bolesti hlavy zplisobeny
extrakranidlnimi pfi¢inami. Migréna bez aury
predstavuje nejcastéjsi typ zachvatovych bo-
lesti hlavy, kterou dle prizkumd trpi vice nez
10% nasi populace, to je vice nez milion lidi.
Klasicka migréna, dle nové klasifikace ozna-
¢ovéna jako migréna s aurou, je choroba s vy-
slovenou genetickou zavislosti a s vyrazné
CastéjSim vyskytem u zen. Postihuje 2-5%
nasi populace tedy 200-500 tisic obyvatel
Ceské republiky. Arterioskleréza mozkovych
cév plsobi velmi ¢asto chronickou kefaleu,
ktera byva tupd, mirné intenzity. Z kazdodenni
klinické praxe jsme védéli o dobrém efektu na
zminéné skupiny bolesti hlavy, ale v sou¢asné
dobé jiz mame k dispozici vysledky placebem
kontrolované, dvojité slepé randomizované
studie s EGb 761 pfi 1écbé bolesti hlavy. Tato
velkd studie potvrzuje nase velmi dobré klinic-
ké zkuSenosti a prokazuje 73% zlepSeni u mi-
grény bez aury a dokonce 80% zlepSeni u kla-
sické migrény.

Na zékladé literarnich a klinickych zku-
Senosti Ize doporudit tyto zakladni indika-
ce extraktd Ginkgo biloby.

1. Bolesti hlavy
Migréna bez aury vyvoldvana nejriiznéj-
Simi faktory, zvla$té upozorfiuji na hormonéalini
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antikoncepci jako velmi ¢astou pfi¢inu bolesti
hlavy mladych zen

Migréna s aurou

Chronické bolesti hlavy u AS

2. Chronickd cerebrovaskularni
insuficiece a jeji projevy:

Snizeni intelektualni kapacity, poruchy
paméti, poruchy sociéalniho chovani, vertigo
a stavy po cévnich mozkovych pfihodach.

3. Komplikace diabetu mellitu
angiopatie a retinopatie

4. Poruchy periferniho
prokrveni a mikrocirkulace:

AS obliterace dolnich konéetin, Raynadiv
syndrom, akroparestezie

5. Tinitus
U vySe uvedené skupiny je doporuéeno dav-
kovani 3x 1 thl. denné po dobu 10-12 tydnu.

6. Alzheimerova choroba
a multiinfarktovd demence

Dévkovani je doporuceno 3x 1 thl. denné
po dobu 1 roku nebo trvale.

7. Poruchy erektilni potence
jsou méné zndmou indikaci

Davkovani je doporuceno 3x 1-2 tbl. den-
né, ale nutno podotknout, Ze vyrobci doporu-
Cuji jen 3x 1 tbl. denné.

<o

Nezadouci ucéinky
a kontraindikace

Nezadouci u¢inky jsou mimoradné vzac-
né a dle literarnich idajli se u 8 505 pacientl

Literatura

objevily nezadouci uinky pouze u 33 paci-
entl tj. u 0,3% nemocnych, coz je nesmirné
malé ¢&islo. U pacientu s cukrovkou spojenou
s inzulinovou rezistenci mize dojit ojediné-
le ke snizeni hladin cukru v krvi a je tfeba
po nasazeni |é¢by zméfit glykémii a poradit
se s oSetfujicim Iékafem. Absolutné nelze
kombinovat s warfarinem, kde je riziko Zivot
ohrozujicich krvaceni do mozku a nevhodna
kombinace je se salicylaty. Radéji nekom-
binovat s antiflogistiky — ibuprofen, diclofe-
nac, nimesulid pro zvy3eni rizika krvécivych
komplikaci nesteroidnich antiflogistik. Kde
by krvéaceni pfi sou¢asné medikaci extraktu
Ginkgo biloby bylo vétsi. V téhotenstvi a pfi
kojeni se nepodafilo zjistit mutagenni, kar-
cinogenni ani teratogenni ucinky pfipravku.
Pro nedostatek zku$enosti ale nedoporuéu-
jeme poddvani téhotnym a kojicim matkam.
Détem do 12 let se extrakty Ginkgo biloby
nepodavaji, protoze v této vékové skupiné
neexistuje dostatek zkuSenosti s uvedenou
|é¢bou.

Zavér

Extrakt Ginkgo biloba pfedstavuje novou
alternativu v 16¢bé chorob s cévnim postize-
nim a nemoci centralniho nervového systému
i jiné etiologie. Jde v mnoha pfipadech o nej-
levnéjsi alternativu 1éEby dosud malo rozSife-
né v Ceské republice s jedinou absolutni kon-
traindikaci — 1é¢bou warfarinem a minimem
nezadoucich ucinkd.

MUDr. Jan Bartousek

Oddéleni urgentniho pfijmu

Fakultni nemocnice Olomouc, I. P. Pavlova
e-mail: jan.bartousek@fnol.cz

1. Bojar M. Poznamky k ¢lanku o studii severoamerickych autort o G¢inku extraktu Ginkgo biloba u demence. JAMA —

CS, leden 1998; ro¢. 5, ¢.1: 58.

2. De Feudis FV. Ginkgo biloba Extract (EGb 761): Pharmacological Activities and Clinical Applications. Elsevier,

Paris, 1991.

3. Gaier N. Ginkgo bilobae extractum v Evropé. JAMA — CS, leden 1998; ro¢. 5, ¢.1: 59.
4. Gauthier S, et al. Clinical diagnosis and management Alzheimers disease. Martin Dunitz, London, 1996.

5. Jirak R, et al. Demence. Maxdorf, Praha 1999.

6. Koukolik F, Jirdk R. Alzheimerova choroba a dal$i demence. Grada, Praha, 1998.

7. Koukolik F, Jirdk R. Diagnostika a Ié¢ba syndromu demence. Grada, Praha, 1999.

8. Kristofikova Z, Klashka J. In vitro effect of Ginkgo biloba extract (EGb 761) on the active presynaptic cholinergic
nerve terminals in rat hippocampus. Dement Deriat Disord 1997; ¢.8: 43—48.

9. La Bars PL, Katz MM, Berman N, Turan Ml, Freedman AM, Schattzberg AF. Placebem kontrolovana, dvojité slepa
randomizovana studie s extraktem z Ginkgo biloba pfi demenci. JAMA — CS, leden 1998; ro¢. 5., ¢.1: 10-16.

10. Vétvicka V. Ginkgo biloba, jinan dvoulaloénaty — pamétnik davnych ¢asu. JAMA — CS leden 1998; ro€. 5, €.1: 60—62.

3 /2006




