Znadmé, méné zndmeé a nove
nalezené rostlinné drogy
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V Evropském, respektive Ceském lékopise a jejich dopliicich plynule
naristéa poéet monografii rostlinnych drog. Zajimavymi, a u nés
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jen madlo zné@mymi drogami, které slouzi jako vstupni suroviny pro
vyrobu extraktii jsou Centellae asiaticae herba a Pelargonii radix.
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Diky otevienym trhim a potfebdm
farmaceutického primyslu se v no-
vych vyddnich lékopisu a jejich dopli-
cich setkdvdme s monografiemi nej-
raznéjsich rostlinnych drog. Kromé
téch klasickych, které tvori soucdst
nasi ,materia medica“ jako napf.
Matricariae flos, Menthae piperitae
folium, Plantaginis folium, Valerianae
radix jsou zde zarazeny drogy po-
uzivané predeviim ve Spanélskuy,
Francii a Itdlii (Oleae folium, Origani
herba, Rusci aculeati radix) a Velké
Britanii (Tanaceti parthenii herba),
drogy pochazejici z tropickych oblasti

(Serenoae fructus, Zingiberis rhizo-

Obrazek 1. Centella asiatica

ma) ale i nékteré dalsi, které jsou sou-
¢asti tradicni ayurvédské mediciny
(Centellae asiaticae herba).

Pocet monogrdfii, které jiz byly publiko-
vany a téch, které jsou zpracovdvany
pro tisk ma vzristajici tendenci. Je za-
jimavé, ze u nékterych drog jsou udaje
o jejich bezpecnosti a ucinnosti ponékud
diskutabilni, mnohé z nich také nejsou
primdrné vyuzivany farmaceutickym
pramyslem, ale slouzi spise jako vstupni
suroviny pro potravindrsky nebo kosme-
ticky pramysl. Tyto skuteénosti vsak zjev-
né nejsou divodem k tomu, aby drogy
nebyly v [ékopise uvadény.

Zajimavou a u nds témér nezndmou
drogou je Centellae asiaticae herba.
Centella asiatica (2, 3, 11, 12) se vysky-
tuje v zemich jihovychodni Asie, v In-
dii, na Sri Lance, v Cing, na ostrovech

zdpadniho Tichomori, Madagaskaru,
vjizni Africe, v jihovychodnich statech
USA, v Mexiku, Venezuele, Kolumbii,
a ve vychodni ¢dsti Jizni Ameriky.
Spotreba je plné kryta sbérem plané
rostoucich rostlin. Lidové pouziti je
velmi rozsdhlé a regionadlné casto od-
lisSné. Centella asiatica je v ayurvédské
mediciné oznacovdna jako ,rasaya-
na“ a pouzivd se v rejuvenacni terapii.
Slouzi k écbé koznich onemocnéni, po-
ranéni, popdlenin i jako adjuvans pfi
lécbé lepry. Toto pouziti je také relativ-
né dobre zdokumentovano. Slouzi vsak
i k [écbé Fady dalsich onemocnéni jako
napf. bronchitidy, epilepsie, dysente-
rie, hore¢natych stavid rizné etiologie,
zanétlivych onemocnéni, ddle jako di-
uretikum a nervové tonikum. Uvadi se,
Ze rostlina ma v malych davkach sti-
mulaéni Géinky, ve vétsich vsak pilsobi
jako narkotikum.

V Indonésii se pouziva jako diuretikum
pfi infekénich onemocnénich moco-
vych cest, v Ciné jako obecné stimu-
lans télesnych a dusevnich sil. Na os-
trové Fidzi se Cerstvd stava aplikuje
do oéi pri zanétu spojivek. V Thajsku
se vyluh z rostliny pouziva pFi riznych
zanétlivych onemocnénich, astmatu
a zvyseném krevnim tlaku.

Koupel pripravend z odvaru rostlin
Centella asiatica a Cardiospermum
halicacabum slouzi k lécbé détskych
ekzémui. Odvar pfipraveny z patndcti

Obrazek 2. Pelargonium remiforme
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kusu listd a stonkl, podédvany dvakrat
az tfikrat denné je idajné vyborny pro-
stredkem proti pdleni zahy.

V zemich plivodu se cerstvé listy zcela
prozaicky konzumuji jako saldat, sou-
cast koreninovych smési typu ,curry”
nebo varené jako zelenina.

Hlavnimi Géinnymi latkami jsou tri-
terpenové kyseliny, které se v rostliné
vyskytuji volné (kyselina asiatikova
a 6-hydroxyasiatikovd, centelovd, ma-
dekasovd, betulovd, thankunikovd,
isothankunikovd) nebo ve formé gly-
kosidu (asiatikosid, asiatikosid A, B,
centelosid, madekasosid, braminosid,
brahmosid, brahminosid, thankunisid
a isothankunisid). Kvantitativni i kva-
litativni zastoupeni jednotlivych slou-
cenin je pfimo zdvislé na dobé a misté
sbéru.

Dalsimi obsahovymi latkami jsou flavo-
noidy (kvercetin, kempferol, astragalin),
fytosteroly (stigmasterol, B-sitosterol),
silice (hlavni slozku tvori sekviterpeny:
B-caryofylen, a-humulen a germak-
ren-D), polyiny, kumariny, aminokyseli-
ny, heterocyklické slouceniny, trisloviny
a pryskyricnaté latky. Alkaloid hydroko-
tilin byl zjistén pouze v ususené droze.
Obsahové latky ostatnich druht rodu
Centella jsou jen velmi mdlo znamy.

V radé laboratornich studii byl zjisto-
van ucinek extraktu i vybranych ucin-
nych latek (3, 11, 12). Antimikrobidlni
ucinek extraktu/izolovanych triter-
pent je relativné nevyrazny, metodou
agarového diftizniho testu byla zjisté-
na inhibice ristu druh( Pseudomonas
pyocyaneus a Trichoderma mentagro-
phytes. lzolovany asiatikosid vsak in-
hibuje in vitro i in vivo Mycobacterium
leprae. Pisobi na bunééné membrdany
pivodce onemocnéni a poskytuje tak
dostatecny prostor k tuc¢inkim vlastni-
ho léciva.

Vodné a lihové vytazky a izolované tri-
terpeny inhibuji in vitro nékteré druhy
plisni (Trichophyton sp. a Aspergillus
niger), maji i virustatické Géinky vici
cytomegaloviru (MCMV) a siubis viru
(SV).

Pridavek frakce triterpenu ke kulture
lidskych embryondlnich fibroblasta
ma vliv na jejich rdst. PFi koncentraci
rovné nebo mensi nez 25 pg/kg rast
stimuluje, naopak v dévce 50 pg/kg jej
inhibuje. Tato frakce podporuje inkor-
poraci prolinu, nevyvoldva vsak exten-
zivni narast hladiny bilkovin. Stimuluje
také tvorbu kolagenu I, ktery vyznam-
né podporuje hojeni tkani.
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In vivo - topickd i perordini aplikace
extraktu a izolovanych triterpent sig-
nifikantné urychluje proces hojeni ran
zplsobenych jednordzové i opakované
mechanicky, mrazem nebo popdlenim
pokusnych zvifat (mys, potkan), ma
také priznivé ucinky na posttraumatic-
kou dilatac¢nifazi. Mechanizmus ucinku
je dvoji, jednak dochazi ke zvyseni ak-
tivity myofibroblastd, tvorby kolagenu
a kyselych mukopolysacharidd, jednak
k potlaceni fdze zanétu a vzniku hyper-
trofickych jizev a keloidl. Asiatikosid
podany
zvifatdm (mys, potkan, morce, krdlik)

intramuskularné pokusnym

vyvoldva rychlé zesileni kize, lokdlni
leukocytézu a podporuje vaskularizaci
pojivové tkdné. Tato latka podporuje
i rast vlast a nehti. Triterpeny jsou
dobfe resorbovatelné kizi pokusnych
zvirat (potkan, mys). Znacend kyse-
lina medakasovd a asiatikova byly
nandsené v olejové fazi nebo v emulzi
O/V v koncentraci 2,1% resp. 2,2%.
Hladina triperpent v krevnim séru do-
sdhla maxima po 24 hodindach, hladi-
na kyseliny madekasové a asiatikové
v subkutdnni a svalové tkdni dosdhla
maxima po tfech hodindch. Latky jsou
pravdépodobné vylucéovany jatry a led-
vinami.

Extrakt z listd i izolované triterpeny
efektivné snizuji tvorbu zaludecnich
a dvandctnikovych viedd a podporu-
ji hojeni jiz vzniklych lézi, vyvolanych
u pokusnych zvitat (potkan) bud’' chla-
dovym Sokem nebo poddnim 55mg
merkaptoetylaminu/100 g/kg Zaludec-
ni sondou. Mechanizmus ucinku je
spojovdn s potlacenim cinnosti CNS
a soucasnym zvysenim hladiny GABA
v mozku. Frakce triterpenti podand
in vivo pokusnému zvifeti (mys, pot-
kan) vykazuje sedativni ucinek, ktery
je zplsoben ovlivnénim cholinergnich
mechanismd CNS. 70% lihovy extrakt
podany intraperitonedlné mysi ma
spasmolytické ucinky.

Extrakt z celé rostliny md cytotoxické
ucinky na Ehrlichovy nddorové bunky
(EAC) i na Daltons lymphoma ascites
(DLAS) mysi.

Klinické studie byly zaméreny prede-
vS§im na ovéreni hojivého a venotonic-
kého ucinku extraktu a jednotlivych
triterpend. Stimulace hojeni ran a po-
palenin vzniklych nadmérnym sluné-
nim byla sledovdana v oteviené klinické
studii na dvaceti dospélych proban-
dech. Na poranéni byla aplikovdna
mast s obsahem 1% ucinnych latek
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a 2% zasypu. U spalenin vzniklych
nadmérnym slunénim byla tspésnost
lécby 89,5%. Signifikantni Géinek byl
zjistén u chronickych a rekurentnich
atonii u 64 % pfipadd, a to i u téch, kte-
ré nebylo mozné odstranit jinou ces-
tou. V dvojité slepé studii (22 pacienta
s chronickymi infekénimi koZnimi vre-
dy) bylo po aplikaci 1% extraktu ve for-
mé krému 17 pacientt zcela vylééeno,
u zbyvdjicich doslo k signifikantnimu
zlepseni. Extrakt poddvany perordlné
ve stejné davce vsak byl neucinny.
Asiatikosid smichany s chloridem dra-
selnym a poddvany perordlné formou
kapsli se ukazal jako G¢inné adjuvantni
Ié¢ivo u pacientd postizenych leprou.
Hypotéza, ze extrakt/izolované triter-
peny vykazuji ucinek u abnormadlnich
koznich stavi, pfedevsim na patologic-
ky zménéné kazi (viedy, lepra, bilharsi-
osa atd.) nebyla dosud potvrzena.
Topické pripravky s obsahem triter-
pend jsou vhodné k osetfeni kiiZe po-
skozené po ozarovani, spdlenin 2. a 3.
stupné, k prevenci otoki a povrcho-
vych zmén vyvolanych infekci, k urych-
leni hojeni, postoperacnich a post-
traumatickych poranéni a k potlaceni
vzniku hypertrofujicich jizev, keloidi
a sklerodermii.

V randomizované, multicentrické, dvojité
slepé studii kontrolované placebem byl
u 90 pacientt (Zen) sledovdn venotonic-
ky ucinek extraktu a izolovanych triter-
pent. U pacientek byla diagnostikovdna
chronickd zilni insuficience. Pacientky
s flebopathii (napf. postflebiticky syn-
drom) byly ze studie vylou&eny. Uéinnost
lécby byla hodnocena subjektivné (pocit
tize v nohdch, bolesti pfi delsim stani
otoky atd.) i objektivné (plethysmogra-
fickd mereni Zilniho napéti). Davky 2x
30mg i 3x 30mg extraktu/asiatikosidu
mély signifikantni terapeuticky ucinek,
rozdil mezi davkami neni vyrazny, ale
presto ho Ize vysledovat. Uginek se pFi-
¢ita ovlivnéni metabolizmu mukopolysa-
charidii a biosynthesy kolagenu a vlivu
na proliferaci a migraci fibroblastd.
Signifikantni terapeutické ucinky ex-
traktu/ asiatikosidu byly opakované
potvrzeny v fadé dalsich studii, uspés-
nost lécby byla hodnocena na zdkladé
subjektivnich pocitd (bolestivost pfi
pohybu, tlaku, noc¢ni parestezie, krece,
tzv. tézké nohy, otoky) i objektivnich
vysledku pletysmografickych, rheogra-
fickych a kapilaroskopickych méreni.
Maximalni hladina asiatikosidu v krev-
ni plazmé byla zjisténa po 2-3 hodi-




nach po podani. Pfi dlouhodobém po-
ddvani nelze vyloucit akumulaci lé¢iva
v organizmu.

Extrakt byl aplikovan perordlné v den-
ni ddvce 60 mg i pacientim s diagnos-
tikovanym Zalude¢nim a dvandctni-
kovym viedem, Uspésnost lécby byla
93%. Vysledek byl zjistovan endosko-
picky a radiologicky.

Predpokladd se i regrese zdnétlivé in-
filtrace jater u cirhotickych pacientd.
Tento predpoklad je vsak nutné experi-
mentadlné ovérit.

RGzné lékové formy (z4syp, mast, krém,
oc¢ni kapky, tablety, tobolky, injekce)
jsou dobre sndseny, kontraindikace ne-
jsou uvddény. U citlivych pacientl vsak
nelze vyloucit ojedinéle vznik GIT poti-
zi, pri topické aplikaci je treba opatr-
nosti u pacientl alergickych na obsa-
hové latky rostlin z celedi Apiaceae.
Dalsi drogou, jejiz monografie je v sou-
c¢asné dobé pripravovana k vyddani
v nékterém z dalsich doplikd Iékopisu
je Pelargonii radix. Matecnymi rostli-
nami jsou Pelargonium sidoides DC
a Pelargonium reniforme CURT,, (1, 4-
10) oba druhy rostlin pochdzeji z jizni
Afriky. V jazyce Zulu se nazyvaji ,umc-
kaloabo = tézky kasel“. Domorodci
kmene Zulu, Basuto, Xhosa a Mfengi
pouzivaji cerstvy nebo usuSeny ko-
ren proti kasli, onemocnéni hornich
cest dychacich a lécbé TBC, ddle pri
onemocnéni zazivaciho traktu a pfi
prajmovych onemocnénich, vcetné
dyzentérie. Ve stejnych indikacich jsou
pouzivdny i dalsi jihoafrické druhy jako
napr. Pelargonium betulinum a Pelar-
gonium cucullatum (13).

Predmétem sbéru a zpracovdni pro far-
maceutické ucely jsou hlizovité ztlustlé
koreny. Ty byly dlouhou dobu ziskava-
ny vyhradné z plané rostoucich rostlin.
V soucasné dobé je vsak jiz vypracovd-
na vhodnd agrotechnika a rostliny se
péstuji na plantdzich.

Koreny obsahuji kumariny, trioxyku-
mariny, tetraoxykumariny a methoxy-
kumariny. Pro druh Pelargonium sido-
ides jsou charakteristické umckalin,
7-O-methylester umckalin, methoxyku-
mariny a tri unikdtni kumarin - sulfaty,
pro druh Pelargonoium reniforme vy-
soce oxygenované kumariny, fraxinol,
isofraxetin, fraxidin a trimethoxyku-
marin. Skopoletin a 6,7,8-trihydroxy-
kumarin se vyskytuji v obou druzich.
Dalsimi obsahovymi Iatkami jsou tfis-
loviny proanthocyanidinového typu,
jednoduché fenolické latky, flavonoidy,

silice (hlavni slozku tvofi isomenthon)
a pomérné velké mnozZstvi iontl vapni-
ku a kremiku.

Droga je standardizovana na obsah
trislovin proanthocyanidinového typu.
In vitro inhibuje extrakt z korene (EPs)
nékteré Gram-pozitivni (Staphyloco-
ccus aureus, Streptococcus pneumo-
niae, Streptococcus [(-haemolyticus
1451) i Gram-negativni mikroorganiz-
my (Escherichia coli, Klebsiela pne-
umonie, Proteus mirabilis, Pseudo-
monas  aeruginosa, Haemofilus
influenzae). Slouceniny a trisloviny
typu proanthocyanidind maji inhi-
biéni ucinky i vici rezistentnim kme-
ndm druhu Staphylococcus aureus.
Methoxykumariny a fenolické latky
maji pravdépodobné antibakteridlni
ucinky, kyselina gallova a metyl-galat
maji imunomodulaéni Géinky.

Extrakt z korene (EPs) md bakteriosta-
tické, virustatické a expektoracni Gcin-
ky, které byly opakované ovérovdany
v fadé randomizovanych studii, jichz
se zucastnilo vice nez 1500 dospélych
probandd obou pohlavi a vice nez
700 déti ve véku od Sesti do deseti let
(5,6).

V jedné z randomizovanych, dvojité sle-
pych studii kontrolovanych placebem
bylo sledovdano 468 dospélych pro-
bandd, u nichz byly diagnostikovéany
klinické symptomy akutni bronchitidy.
Vylouceni byli astmatici, osoby lécené
antibiotiky a pacienti se suspektnim za-
palem plic. Po dobu sedmi dn byl pa-
cientim podavdn extrakt (EPs) 3x den-
né pudl hodiny pred jidlem. Symptomy
jako kasel, tvorba hlenu, bolesti na
prsou pfi kasli a dyspnea byly hodno-
ceny BSS stupnici (Bronchitis Severity
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Score). U horeénatych stavu (teplota
presahujici 39° C) byly soucasné apli-
kovdny acetaminofenazonové tablety

(500mg). Po trech az sedmi dnech byly
prokdzany signifikantni lécebné ucin-
ky extraktu v porovndni s placebem.
Doba nemocnosti se zkrdtila o dva dny.
Toto zjisténi bylo opakované potvrzeno
i v dalsich studiich, u pacientt s akutni
bronchitis, tonsilofaryngitis i u akutni
maxildrni sinusitidis. U streptokokalni
tonsilitidy byl extrakt nedcinny. Extrakt
je dobfe sndsen, u citlivych pacienti
byly ojedinéle zjistény GIT obtize nebo
koprivka. Vzhledem k nedostatku tda-
ja by pripravky obsahujici EPs neméli
uzivat téhotné a kojici Zeny, lidé trpici
zvysenou krvdcivosti a tézkym one-
mocnénim jater nebo ledvin (4, 7).

U déti ve véku od Sesti do deseti let
byly podobné jako u dospélych proka-
zdny lécebné Gcinky extraktu pfi akutni
bronchitis a tonsilofaringitis. Pozitivni
vysledky podnitily dalsi studii u déti,
které trpély recidivami a byly opako-
vané lécené antibiotiky. | v téchto pri-
padech doslo k signifikantnimu snize-
ni symptomG onemocnéni. Pfipravky
s obsahem EPs jsou tdajné vhodné jiz
pro déti od Sesti mésica (1).

Pfestoze mechanizmus Géinku drogy/
extraktu dosud neni presné zndm, je
vzhledem ke svym bakteriostatickym
a imunomodulaénim Géinktm, vhodnou
alternativou konvencéni terapie onemoc-
néni dychacich cest antibiotiky.
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