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1. UVOD 

Prije viġe od 2000 godina, tradicionalna kineska medicina (eng. traditional Chinese medicine, 

TCM) je formirala jedinstveni sustav teorije za dijagnosticiranje i lijeļenje bolesti. TCM se 

razvio kao oblik neinvazivne terapijske intervencije (takoĽer opisane kao narodna medicina ili 

tradicionalna medicina) ukorijenjene u drevne sustave vjerovanja, ukljuļujuĺi tradicionalne 

vjerske koncepte. TCM je u osnovi holistiļka i vrlo razliļita od racionalne, zapadnjaļke 

medicine. Bez obzira ġto je fenomen ljudskog tijela njihov zajedniļki subjekt, one se priliļno 

razlikuju po akademskim pogledima, teorijskim okvirima, naļinu razmiġljanja, kliniļkoj 

praksi, teoriji primjene lijekova i drugim pristupima (Li i Xu, 2011). 

Za razliku od drugih oblika tradicionalne medicine koji su s vremenom uglavnom izgubili na 

vaģnosti, tradicionalna kineska medicina nastavlja se kao posebna grana moderne medicinske 

prakse, a u Kini je vaģan dio sustava javne zdravstvene zaġtite. Posljednjih nekoliko 

desetljeĺa nastoji se integrirati sa zapadnjaļkom, na znanstvenim dokazima utemeljenim 

medicinom. TCM se odlikuje se prepoznavanjem jedinstvenosti svakog ljudskog biĺa, 

potrebom za oļuvanjem zdravlja i prevencijom bolesti, odnosno lijeļenjem usmjerenim na 

uklanjanje uzroka bolesti, koje je prilagoĽeno svakom pacijentu pojedinaļno. Za 

razumijevanje samih naļela dijagnostike i lijeļenja u TCM-u nuģno je poznavanje temeljnih 

teorija na kojima se ona zasniva ï Teorija o Yinu i Yangu, Teorija pet elemenata, Teorija o Qi 

energijii i Teorija o ġest kanala. Temelje se na tome da je ljudsko tijelo mali svemir s nizom 

kompletnih i sofisticiranih, meĽusobno povezanih sustava koji obiļno rade u ravnoteģi kako 

bi odrģali zdravu funkciju ljudskog tijela. TCM ima jedinstveni model tijela, koji se osobito 

bavi sustavom meridijana. Za razliku od zapadnog anatomskog modela, koji dijeli fiziļko 

tijelo u dijelove, kineski se model viġe bavi funkcijom. Tijelo je sustav ravoteģe s primarnom 

vitalnom energijom Ăqiñ koja mora pravilno cirkulirati tijelom duģ tzv. Ămeridijanañ. Zdravlje 

je rezultat sklada i ravnoteģe, koji su u bolesnom organizmu naruġeni, te je glavni cilj terapije 

njihova ponovna uspostava i oļuvanje. Najļeġĺe koriġteni oblici lijeļenja obuhvaĺaju 

akupunkturu i fitoterapiju, ali tu je i niz drugih metoda poput dijetoterapije, akupresure, Tui-

Na masaģe, te vjeģbi za duh i tijelo (Tai Chi i Qi Gong) (Zhangfu i sur., 2014; Bensky i sur., 

2004). 

Fitoterapija predstavlja okosnicu tradicionalne kineske medicine pri ļemu je svaka biljna 

droga, u skladu s TCM naļelima, okarakterizirana specifiļnim svojstvima kao ġto su 

temperatura, okus, naļin djelovanja i kanalskim tropizmom. Priroda tvari najļeġĺe se opisuje 
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izrazima koji se odnose na temperaturna obiljeģja droge pri ļemu vruĺe, hladno, toplo, 

prohladno i neutralno predstavljaju pet glavnih pojmova. Sama karakterizacija temperaturnih 

obiljeģja od izuzetne je vaģnosti jer se ovisno o njima, droge koriste u razliļite svrhe. Ġtoviġe, 

prema TCM teoriji Ăvruĺe bolesti treba hladiti, a hladne bolesti grijatiñ. Ponekad postoji 

potreba i za dodatnim izrazima poput Ăblago hladnoñ kako bi se priroda tvari ġto detaljnije 

okarakterizirala (Zhangfu i sur., 2014; Bensky i sur., 2004). Okus predstavlja drugo bitno 

svojstvo kineskih ljekovitih droga. Postoji pet razliļitih okusa: oġtar, sladak, gorak, kiseo i 

slan, a tvari koje se ne svrstavaju ni u jednu od navedenih kategorija smatraju se blagima. U 

Yang svojstva se ubrajaju sladak, oġtar i neutralan okus, a kiseo, gorak i slani okus pripadaju 

Yin svojstvima. Poput prirode tvari, terapijsko djelovanje droge prema TCM-u odreĽeno je i 

okusom biljke. Svaki okus ima neko svojstvo, pa tako oġtre tvari rasprġuju, slatke usklaĽuju, a 

mogu se koristiti i za vlaģenje, gorke tvari suġe dok kisele tvari steģu i spreļavaju curenje 

tekuĺina, slane tvari omekġavaju i proļiġĺuju dok blage tvari odvlaģuju te potiļu mokrenje. 

Prema TCM teoriji smatra se da droge ovisno o okusu kojeg imaju odlaze u pojedine organe i 

tamo djeluju. U skladu s tim kisele odlaze u jetru, oġtre u pluĺa, gorke u srce, slane u bubreg i 

slatke u slezenu. Ako se poveģu svojstvo okusa i temperature biljne droge, moģe se spoznati 

njezino terapijsko djelovanje. Takav koncept zasluģan je za razvoj osam terapijskih metoda 

koje po prvi put spominje lijeļnik Cheng Zhong-Lingu u svom djelu Medical Revelations, a 

ukljuļuju poticanje znojenja, izazivanje povraĺanja, proļiġĺavanje, usklaĽivanje, zagrijavanje, 

ļiġĺenje, tonificiranje i smanjivanje (Bensky i sur., 2004). 

Jedna od teorija TCM-a je teorija kanala, koja je vaģna za shvaĺanje djelovanja biljnih droga. 

Prema toj teoriji u ljudskom tijelu se nalazi 12 glavnih i 8 pomoĺnih kanala. Oni predstavljaju 

poveznicu izmeĽu vanjskih i unutarnjih dijelova tijela kao i izmeĽu gornjih i donjih organa. 

Svaka biljna droga ovisno o svojstvima koje posjeduje (temperatura, okus) ulazi u neki kanal. 

Tako na primjer, biljne droge slatkog okusa ulaze u slezenu (Zhangfu i sur., 2014). 

Kineske ljekovite droge uglavnom susreĺemo u viġekomponentnim smjesama koje se 

nazivaju formule i najļeġĺe sadrģe od 6 do 16 biljnih droga. OdreĽena bolest, ļiji je uzrok 

nastanka razliļit, moģe se lijeļiti razliļitim formulama. Postoji hijerarhija prema kojoj se 

odreĽuje recept za formulu. Jun ili voĽa je glavna komponenta formule koja lijeļi uzrok 

bolesti. Chen ili ministri pomaģu, odnosno pojaļavaju djelovanje glavne komponente, a Zuo 

ili  asistenti imaju ulogu da ublaģe nuspojave i toksiļnost glavnih komponenti. Shi (glasnici)  

sluģe kao Ănosaļiñ te olakġavaju prodor glavnih komponenti do ciljnih organa. U sluļaju da 

jedna komponenta hijerarhije moģe obaviti funkciju neke druge komponente, nije nuģno da 
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formula sadrģi sve tipove hijerarhije. MeĽutim, kombiniranjem svih komponenti postigao bi 

se, bolji uļinak, temeljen na sinergijskom djelovanju, te bi se mogla primijeniti i manja doza 

komponenti, a samim time bio bi smanjen profil nuspojava kao i moguĺnost pojave 

toksiļnosti (Bensky i sur., 2004). 

Priprema biljne droge za primjenu u lijeļenju u tradicionalnoj kineskoj medicini ļesto je puno 

zahtjevnija i sloģenija nego ġto je to sluļaj kod zapadnjaļke fitoterapije. Posebnost predstavlja 

obrada sirove ljekovite droge i priprema tzv. dekokcijskih komadiĺa. Svi procesi kojima droga 

biva podvrgnuta nakon sakupljanja, poput suġenja, prģenja, kalciniranja, obrade parom, 

kuhanja i dr., podrazumijevaju obradu droge ļiji je krajnji korak priprema kineske materia 

medica koja se koristi u medicinske svrhe. Najļeġĺi ljekoviti oblik za primjenu TCM droga 

odnosno formula je dekokt, no zastupljeni su i popularni i drugi oblici poput granula, tableta, 

kapsula i injekcija (Zhao i sur., 2006). 

S obzirom da tradicionalna kineska medicina veĺ stoljeĺima igra vrlo vaģnu ulogu u zaġtiti 

zdravlja i kontroli bolesti ne samo u Kini veĺ i u drugim azijskim zemaljama te se oļuvala do 

danas i ļini vaģan segment kineskog zdravstvenog sustava, u novije je vrijeme sve ļeġĺa tema 

znanstvenih istraģivanja. Znanstvenici ġirom svijeta, koji su u potrazi za novim lijekovima, 

prepoznali su potencijal kineskih ljekovitih droga pa danas pronalazimo sve viġe rezultata 

znanstvenih studija objavljenih u meĽunarodnim ļasopisima i na svima razumljivom 

engleskom jeziku. Posebnu potvrdu TCM-u i kineskim biljnim drogama kao bogatom izvoru 

novih molekula predstavlja dodjela Nobelove nagrade za medicinu 2015. godine kineskoj 

znanstvenici Youyou Tu za otkriĺe artemizinina, novog lijeka ļijim je pronalaskom znaļajno 

unaprijeĽeno lijeļenje malarije u svijetu, a za ġto su zasluģne upravo spoznaje o tradicionalnoj 

primjeni biljke Artemisia annua iz koje je spoj izoliran.  
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2. OBRAZLOĢENJE TEME 

Poznato je da se TCM uvelike temelji na fitoterapiji. U svakodnevnoj praksi koristi se 

nekoliko stotina ljekovitih biljaka i biljnih pripravaka. U ovom radu teorijski je istraģeno pet 

odabranih ljekovitih biljnih droga koje imaju dugu tradiciju primjene u kineskoj medicini. Cilj 

rada bio je da se na temelju struļnih i znanstvenih podataka pruģi uvid u njihovu tradicionalnu 

primjenu te prikaģu najnovije spoznaje o fitokemijskom sastavu kao i nekliniļki i kliniļki 

dokazi o djelovanju i sigurnoj primjeni. Istraģene su nove biljne droge dobivene od plodova i 

cvjetnih pupova kineskih biljaka za koje su uspostavljene norme kakvoĺe u vidu monografija 

u vaģeĺem devetom izdanju Europske farmakopeje. Zbog njihove vaģnosti za sva podruļja 

farmacije, monografije istraģivanih biljnih droga prevedene su na hrvatski jezik kako bi se 

omoguĺila njihova primjena u svakodnevnoj praksi. Rad je izraĽen sa svrhom usvajanja novih 

znanja u podruļju etnofarmakognozije i omoguĺavanja procjene znanstvene utemeljenosti 

primjene pojedinih droga tradicionalne kineske medicine u suvremenoj fitoterapiji. 
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3. MATERIJALI I METODE  

U ovom radu provedeno je teorijsko istaģivanje biljnih droga s dugom primjenom u sustavu 

tradicionalne kineske medicine. Odabrano je pet ljekovitih biljnih droga koje se dobivaju od 

plodova i cvjetnih pupova kineskih biljaka i za koje su utemeljene norme kakvoĺe u 

Europskoj farmakopeji: 

1. Evodiae fructus (  , Wu Zhu Yu) 

2. Gardeniae fructus ( , Zhi Zi) 

3. Polygoni orientalis fructus ( , Shui Hong Hua Zi) 

4. Zanthoxyli bungeani pericarpium ( , Hua Jiao) 

5. Magnoliae biondii flos immaturus ( , Xin Yi) 

Rad je nastao pregledom struļne literature i pretraģivanjem znanstvenih i drugih baza 

podataka (PubMed, ScienceDirect, Scopus, Cochrane Library, Google znalac). Kao kljuļne 

rijeļi u pretraģivanju su koriġteni latinski nazivi biljnih droga i odgovarajuĺih biljnih vrsta: 

Evodiae fructus, Evodiae rutaecarpa, Gardeniae fructus, Gardenia jasminoides, Polygoni 

orientalis fructus, Polygonum orientale, Zanthoxyli bungeani pericarpium, Zanthoxylum 

bungeanum, Magnoliae biondii flos immaturus, Magnolia biondii. 
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4. REZULTATI I RAS PRAVA 

Posljednja dva desetljeĺa u Europi je znatno porastao interes za fitoterapiju te se u skladu s 

tim na trģiġtu svakodnevno pojavljuje sve veĺi broj novih, ne-europskih biljnih vrsta s 

privlaļnim ljekovitim svojstvima. Znatan broj njih ļine upravo biljne droge koje se koriste u 

tradicionalnoj kineskoj medicini. Stoga je usvajanje novih znanja iz podruļja 

etnofarmakognozije prepoznato kao vaģan i neophodan korak u praĺenju suvremenih trendova 

u fitofarmaciji. Na temelju rezultata sustavnog pretraģivanja i prouļavanja relevantne struļne 

i znanstvene literature, u nastavku je dan pregled biljnih izvora, tradicionalne primjene, 

rezultata dosadaġnjih fitokemijskih istraģivanja te pretkliniļkih i kliniļkih studija za pet 

odabranih kineskih biljnih droga: Evodiae fructus, Gardeniae fructus, Polygoni orientalis 

fructus, Zanthoxyli bungeani pericarpium i Magnoliae biondii flos immaturus.  

 

4.1. Evodiae fructus (  , Wu Zhu Yu) 

Evodiae fructus (engl. Evodia fruit) je kineska ljekovita droga dobivena od biljne vrste Evodia 

rutaecarpa (Juss.) Benth. iz porodice Rutaceae (Slika 1.). 

 

Slika 1. Evodiae fructus  

(preuzeto s http://tcmwiki.com/wiki/fructus-evodiae) 
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4.1.1. Opis biljne droge  

Cijeli plod je peterokutan do sferoidan, plosnat na vrhu, oko 2-5 mm u promjeru. Sastoji se od 

5 reģnjeva viġe ili manje povezanih zajedno, s tamnom zeleno-smeĽom ili smeĽom vanjskom 

povrġinom, hrapavom, s brojnim izboļenjima zbog prisutnosti uljnih ġupljina; plosnati gornji 

dio je viġe ili manje zvjezdast dok stoģasti donji dio nosi dlakave ostatke lapova i stapke. 

Tekstura je gruba. Popreļni presjek ploda pokazuje pet ġupljina, od kojih svaka sadrģi sitnu 

ģuĺkastu sjemenku (EDQM, 2018). 

 

4.1.2. Opis biljke 

Evodia rutaecarpa (Juss.) Benth. (Rutaceae) je malo listopadno stablo, visine 3-10 metara 

(Slika 2.). Listovi su perasti, sloģeni jedan nasuprot drugom, osim vrġnog neparnog lista. 

Sastoje se od 5 ili 7 tamnozelenih, ovalnih liski, zaobljenih pri bazi, koje s donje strane imaju 

dlake i mnogo ģlijezda. Ljeti, u srpnju i kolovozu, cvjetaju brojni mali bijeli cvjetiĺi tvoreĺi 

cvat u obliku gronje. U jesen nose male zeleno-crveno-smeĽe plodove, okrugle tobolce koji 

su plosnati na vrhu, promjera 3-5mm. Na vrhu tobolca nalaze se dva pretinca. Plod je 

neobiļnog aromatiļnog mirisa te gorkog i ljutog okusa. Biljka je rasprostranjena u Kini, Indiji 

i Japanu. Raste na padinama i u ġumama. Danas se uglavnom uzgaja (WHO, 1989). 

 

Slika 2. Evodia rutaecarpa (Juss.) Benth 

(preuzeto s http://www.plantea.com.hr/evodija) 
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4.1.3. Fitokemijski sastav 

Glavne bioaktivne sastavnice droge Evodiae fructus su (Slika 3): 

- indolpiridok inazolinski alkaloidi:  evodiamin i rutekarpin, dihidrorutekarpin, 14-

formilrutekarpin, 7-karboksievodiamin i retizinin 

- kinolonski alkaloidi i drugi spojevi koji sadrģe duġik: evokarpin, dihidroevokarpin, 

1-metil-2-pentadecil-4(1H)-kinolon, 1-metil-2-undecil-4(1H)-kinolon, sinefrin 

- limonoidi:  evodin, evodol (limonin diosfenol), evodinon (rutevin), obakunon, 

jangomolid, rutaevin acetat, graucin A, 12Ŭ-hidroksilimonin, 12Ŭ-hidroksievodol, 6Ŭ-

acetoksi-5-epilimonin i  6ɓ-acetoksi-5-epilimonin 

- flavonoidi:  4', 5,7-trihidroksi-6(ili 8)-(3-metilbut-2enil)flavanon, 7,4'-di-O-ɓ-D-

glukopiranozid 

- monoterpeni/fenilpropeni (eteriļno ulje): mircen, ɓ-felandern, limonen, Ŭ-terpineol, 

linalol, ɓ-elemen, trans-kariofilen, metileugenol 

- triptaminski derivati (Wagner i sur., 2011). 

 

4.1.4. Upotreba u TCM-u 

U tradicionalnoj kineskoj medicini se plodovi biljne vrste Evodia rutaecarpa koriste kod 

hladno-vruĺih poremeĺaja organa. Droga zagrijava organe, rasprġuje hladnoĺu, potiļe 

pokretanje Ăqiñ energije te ublaģava bol. Prvenstveno djeluje na jetru i ģeludac kako bi 

sprijeļila muļninu i povraĺanje, no sprjeļava i dijareju povezanu s deficijencijom slezene i 

bubrega. Kako bi se postiglo efikasnije djelovanje moģe se kombinirati s drugim drogama. U 

kombinaciji s drogama Artemisiae argyi folium i Cyperi rhizoma koristi se za dismenoreju 

uzrokovanu hladnoĺom u maternici. Zajedno s drogama Zingiberis rhizoma i Pinelliae 

rhizoma preparatum koristi se kod bolova u trbuhu, povraĺanja i regurgitacije kiseline zbog 

hladnoĺe u ģelucu (Bensky i sur., 2004). 
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4.1.5. Farmakoloġki uļinci 

Pregledom struļne i znanstvene literature naĽen je veĺi broj pretkiniļkih studija o 

farmakoloġkim uļincima biljne droge Evodiae fructus, dok kontrolirane kliniļke studije koje 

bi sa sigurnoġĺu potvrdile djelotvornost i sigurnost primjene u ljudi dosad nisu provedene. 

Protutumorsko djelovanje  

Alkaloid evodiamin izoliran iz biljne vrste E. rutaecarpa pokazao se kao uļinkovito sredstvo 

protiv tumora. Djelovanje se temelji na inhibiciji enzima topoizomeraze I, stabilizacijom 

kovalentnog kompleksa izmeĽu topoizomeraze I i DNA, ġto rezultira blokadom replikacije i 

Evodiamin Rutekarpin 

Sinefrin 

Evodol 

Evokarpin 

 

Mircen 

Slika 3. Bioaktivne sastavnice droge Evodiae fructus 
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transkripcije DNA (Lin i sur., 2010). Naknadno su otkriveni derivati evodiamina koji iako 

strukturno razliļiti (acilacija ili alkilacija na N13 poziciji evodiamina) djeluju na isti naļin. 

13-(4-klorobenzoil)-10-hidroksievodiamin. Primjenom MTT testa ustanovljeno je da su 3-

metoksievodiamin i 3-fluoro-10-metoksievodiamin djelotvorni protiv A549stanica humanog 

karcinoma pluĺa, HCT116 stanica humanog karcinoma kolona i MDA MB 435 stanica 

humanog karcinoma dojke (Sheng i sur., 2012). Oksaevodiamin ili tiaevodiamin pokazuju 

50%-tnu inhibiciju rasta tumorskih stanica u koncentraciji od 2,4 ɛg/ml ï 3,13 ɛg/ml (Sheng i 

sur., 2014).  

Antitumorsko djelovanje evodiamina se poveĺava kad se primjenjuje u kombinaciji s drugim 

inhibitorima, poput antagonista receptora za epidermalni faktor rasta (EFGR) i Bcl-2 

inhibitora. Evodiamin primijenjen istovremeno u kombinaciji s inhibitorom Bcl-2, kao ġto su 

Navitoclax (ABT-263) i ABT-737, pokazao je sinergistiļko djelovanje na stanice humanog 

karcinoma jetre (HepG2 i HuH-7) i karcinoma pluĺa ne-malih stanica (A549) (Zhao, 2012; 

Zhao, 2014).  

Biljne formulacije koje sadrģe kombinaciju berberina, evodiamina i rutekarpina u omjeru 

6:3:1 pokazale su se djelotvornima protiv raka debelog crijeva. Pokazala su to istraģivanja 

dobivena na modelu ġtakora kojima je rak crijeva uzrokovan dimetilhidrazinom (Tao i sur., 

2011). Istraģivanje farmakokinetiļkog profila evodiamina kod ġtakora ukazalo je na njegovu 

slabu bioraspoloģivost zbog njegove slabo topljivosti (Kornatsu i sur, 1993). Stoga su 

istraģivanja usmjerena na poboljġanje bioraspoloģivosti, topljivosti i stabilnosti alkaloida ili 

njegovih derivata. Ovi parametri su poveĺani bilo pripremom nano-emulzije, nanoļestice, 

pripremom novih derivata evodiamina ili kombinacijom alkaloida s drugim bioaktivnim 

tvarima.  

Protuupalni uļinak 

Topikalna primjena pripravka koji sadrģi evodiamin pokazala je protuupalni uļinak 

inhibicijom artritisa na modelu ġtakora kod kojeg je artritis uzrokovan kolagenom tipa II. Ova 

formulacija je bila uļinkovita kada se primjenjivala na edem tijekom 10 dana u dozi od 0,1 g 

dnevno (Mineo, 1994). 

Formulacija koja sadrģi indolkvinazolin alkaloid poput evodiamina, butilirani hidroksitoluen 

(0,4-0,6 mg/ml) i butilenglikol kao nosaļ, inhibira COX-2 receptore te otpuġtanje UV-

induciranih prostaglandina E-2 (PGE2) u stanicama koģe. Na taj naļin inhibira upalne procese 

u ciljnim stanicama (Yarosh i sur., 2006). 
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Uļinak na metaboliļke bolesti 

Detaljna analiza farmakoloġkih uļinaka opisanih u patentnim dokumentima pokazala je da se 

evodiamin i njegovi derivati uglavnom koriste u dodacima prehrani ili terapijskim 

formulacijama korisnim u prevenciji ili lijeļenju poremeĺaja metabolizma kao ġto su pretilost, 

dijabetes, hiperuricemija i giht. 

Za evodiamin kao sredstvo protiv pretilosti, u kombinaciji s glukagon sliļnim peptidom-2 

(GLP-2), pokazano je da smanjuje pretilost i da se koristi za prevenciju poremeĺaja prehrane 

(Henriksen, 2004). 

Dodaci prehrani koji sadrģe eviodamin, cimet i ekstrakt cimeta potakli su gubitak tjelesne 

mase sniģavanjem razine glukoze u krvi nakon oralne primjene jedan do tri puta dnevno u 

dozi od 100 i 500 mg (Fehre i sur., 2006; Romero i sur., 2006). Dodatak prehrani koji sadrģi 

evodia ekstrakt standardiziran na 10% evodiamina u kombinaciji s Polygonum multiflorum, 

parazitskom biljkom Loranthus i zelenim ļajem inhibira sintezu masnih kiselina (Romero, 

2006). Nadalje, proizvod koji sadrģi Evodia rutaecarpia extract standardiziran na sadrģaj od 

0,05 mg do oko 0,50 mg evodiamina, kao i johimbin i L-karnitina, smanjuje tjelesnu masu 

kod pojedinca pojaļanjem termogeneze i oksidacije lipida (Heuer i sur., 2008). Za pripravke 

koji sadrģe 7 do 13 dijelova evodiamina u obliku disperzibilne tablete, smatra se da su 

uļinkoviti u lijeļenju hiperuricemije i gihta buduĺi da je poboljġana topljivost evodiamina, a 

time i veĺa njegova apsorpcija u ljudskom tijelu (Ying i sur.,  2012). 

Uļinak na srediġnji ģivļani sustav 

Studije sugeriraju da bi droga Evodiae fructus mogla biti korisna u lijeļenju moģdanog udara, 

degenerativnih demencija poput Alzheimerove bolesti (AB) ili migrene. Primjerice, oralna 

formulacija koja sadrģi evodiamin pokazala se uļinkovitom u lijeļenju moģdanog infarkta ili 

demencije kada se primjenjivala u dozi od 1-10 mg tri puta dnevno (Joji i sur., 1988). Derivat 

evodiamina, dehidroevodiamin, smatra se korisnim u lijeļenju AB, vaskularne demencije, 

senilne demencije, presenilne demencije, uļenja i oslabljenog pamĺenja, mentalne retardacije 

kod djece, moģdanog udara i apopleksije. In vivo pokus u kojem je dehidroevodiamin 

hidroklorid primijenjen ġtakorima kojima je amnezija inducirana skopolaminom, pokazao je 

da doza od 6,25 mg/kg dehidroevodiamina poboljġava pamĺenje. Dehidroevodiamin djelovao 

je kao inhibitor acetilkolinesteraze. Drugi mehanizmi djelovanja ovog derivata ukljuļuju 

inhibiciju pretjerane aktivacije mikroglija u tkivu mozga, sniģavajuĺi prekomjernu ekspresiju 

citokina interleukin-1 (IL-1), interleukin-6 (IL-6) i ļimbenika tumorske nekroze alfa (TNF-
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alfa); sniģavajuĺi ekspresiju ciklooksigenaze-2 i inhibirajuĺi upalnu reakciju srediġnjeg 

ģivļanog sustava (Wang, 2008). 

Zhang i suradnici (2018) su in vitro i in vivo istraģivanjima dokazali da evodiamin djeluje 

neuroprotektivno. Na modelu l-glutamatom-potaknute apoptoze HT22 stanica, evodiamin je 

znaļajno poveĺao vijabilnost stanica, sprijeļio prekomjerno nakupljanje reaktivnih kisiskovih 

spojeva, poboljġao mitohondrijsku funkciju te poveĺao sadrģaj B-limfoma-2 proteina i 

inhibirao visoke razine ekspresije Bax, Bad i cijepane kaspaze-3 i -8 u l-Glu-tretiranim 

stanicama. TakoĽer je pojaļao ekspresiju p-Akt i p-mTOR proteina pa se smatra da je 

neuroprotektivno djelovanje evodiamina barem djelomiļno povezano s njegovom 

sposobnoġĺu reguliranjem Akt/mTOR signalnog puta i povezanih proteina, posebice jer je 

poznato da taj signalni put ima srediġnju ulogu u regulaciji staniļnih procesa i to osobito kod 

neuroloġkih bolesti. Na animalnom modelu AB je izazvana kombinacijom D-gal i AlCl3, s 

obzirom da je poznato da dugotrajni unos AlCl3 hranom moģe poveĺati razinu amiloid-ɓ 

peptida Aɓ42 i ubrzati taloģenje plaka, ġto je upravo jedno od glavnih obiljeģja bolesti 

(Pratico i sur., 2002). Aɓ42 je manje topljiv od Aɓ40 i lakġe se nakuplja tvoreĺi anti-paralelne 

ɓ-nabrane ploļe, a takoĽer moģe djelovati i kao pokretaļ agregacije Aɓ40. Studija je pokazala 

da evodiamin bitno poboljġava kognitivne sposobnosti miġeva jer je smanjio njihove besciljne 

i kaotiļne pokrete, vrijeme provedeno na srediġnjem podruļju u testu otvorenog polja i 

vrijeme latencije u Morisovom vodenom labirintu. Dokazano je da evodiamin smanjuje 

taloģenje Aɓ42 u mozgu i poveĺao njegovu razinu u serumu, ali nije pokazao znaļajne uļinke 

na Aɓ40. Pored toga, ġestotjedna primjena evodiamina znaļajno je potisnulo oksidativni stres 

moduliranjem razina povezanih enzima. U srediġnjem kolinergiļkom sustavu AD miġeva, 

evodiamin je znaļajno poveĺao razine serumskog acetilkolina i acetilkolintransferaze te 

smanjio razinu acetilkolinesteraze u serumu, hipotalamusu i mozgu. Dobiveni 

eksperimentalni dokazi govore u prilog evodiaminu kao neuroprotektivnom kandidatu za 

prevenciju i/ili lijeļenje neurodegenerativnih bolesti. 

UtvrĽeno je da evodiamin blokira kalijeve kanale pa se koristi za lijeļenje migrene ili 

glavobolja. Smanjuje ili inhibira dilataciju arterija, osobito unutar mozga (Olesen i sur., 

2007). Evodiamin aktivira TRPV1 kanale te se moģe koristiti za lijeļenje ili ublaģavanje 

grļeva miġiĺa i za oporavak od neuromuskularne razdraģljivosti i umora zbog fiziļkog 

napora. Produljena izloģenost TRPV1 receptora evodiaminu posljediļno uzrokuje poveĺanje 

razine unutarstaniļnog kalcija koja vodi desenzitizaciji tih receptora i rezultira analgetskim 

uļinkom evodiamina (Bean i sur., 2012). 



13 
 

Uļinak na kardiovaskularni sustav 

Na animalnom modelu je dokazano da evodiamin ima sposobnost sniģavanja krvnog tlaka 

(Xu i sur., 2012). Primjenjen parenteralno u dozi od 0,1-1 mg/kg/dan i oralno u dozi od 10 

mg/kg/dan evodiamin je pojaļao kontrakcije srļanog miġiĺa te se stoga smatra korisnim u 

prevenciji razliļitih kardijalnih abnormalnosti.  

Kozmetiļki uļinci 

Ekstrakti koji sadrģe evodiamin ili njegove derivate ne samo da su poznati po svom 

preventivnom i terapijskom djelovanju, veĺ imaju ulogu i u kozmetici, posebno u njezi koģe. 

Pripravci koji sadrģe evodiamin ili njegove derivate koriste se za izbjeljivanje koģe, protiv 

starenja koģe i takoĽer posjeduju UV-zaġtitni uļinak. Ekstrakt E. rutaecarpa, evodiamin i 

njegov derivat dehidroevodiamin, inhibiraju stvaranje melanina i stoga su ukljuļeni u 

formulacije za izbjeljivanje koģe. Na B16F10 kulturi stanica melanoma utvrĽeno je da 

evodiamin u koncentraciji od 21 ɛM inhibira melanogenezu za 75%. Dugotrajna primjena ne 

dovodi do iritacije koģe (Ho i sur., 2010). 

Evodiamin i njegovi derivati mogu se naĺi u pripravcima za UV-zaġtitu, poput krema za 

sunļanje i sredstava protiv starenja. Dokazano je da evodiamin ima sposobnost adsorpcije UV 

zraka. Patentirana je formulacija koja sadrģi 0,1-1,0% w/w derivata evodiamina, i jednu ili  

viġe komponenata ekscipijensa iz uljne faze, emulgatora, vode, antioksidansa, konzervansa, 

pH puferirajuĺeg agensa i/ili humektansa. Animalne studije provedene s ciljem da se 

karakterizira stupanj starenja koģe ukazale su na viġi omjer hidroksiprolina/ukupnih proteina 

ġto je rezultiralo jaļe izraģenim uļinkom pripravka s UV-zaġtitnim sastavom u odnosu na 

negativnu kontrolu (Zhu Dan, 2013a; Zhu Dan, 2013b; Zhu Dan, 2013c; Zhu Dan, 2013d; 

Zhu Dan, 2013e; Zhu Dan, 2013f). 

 

4.1.6. Monografija droge u Ph. Eur. 9 

07/2017:2718 

EVODIJIN PLOD  

Evodiae fructus 

DEFINICIJA 

Osuġeni, cijeli neotvoreni plod vrste Tetradium ruticarpum (A.Juss.) T.G.Hartley (sin. Evodia 

ruticarpa (A.Juss.) Hook.f. &Thomson), sakupljen neposredno prije zrenja. 
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Sadrģaj: najmanje 0,15 % zbroja evodiamina i rutekarpina, izraģeno kao evodiamin 

(C19H17N3O; Mr 303,4) (suha droga). 

IDENTIFIKACIJA 

A. Makroskopska obiljeģja 

B. Mikroskopska obiljeģja 

C. Tankoslojna kromatografija 

ISPITIVANJA 

Gubitak suġenjem (2.2.32): najviġe 12,0%, odreĽeno na 1,000 g praġka biljne droge (355) 

(2.9.12) suġenjem u suġioniku na 105ęC 2 sata. 

Ukupni ostatak (2.2.29): najviġe 9,0% 

Ostatak netopljiv u klorovodiļnoj kiselini (2.8.1): najviġe 1,0% 

ODREņIVANJE SADRĢAJA 

Tekuĺinska kromatografija (2.2.29). 

Ispitivana otopina.U 0,200 g praġka biljne droge (355) (2.9.12) doda se 10,0 ml etanola (50% 

V/V)  R i ostavi 1 sat da se macerira. Sonicira se 30 minuta, centrifugira 5 minuta i 

supernatant se prenese u odmjernu tikvicu od 50,0 ml. Doda se 10,0 ml etanola (50% V/V) R 

ostatku i opet sonicira 30 min, centrifugira 5 minuta te se supernatant prenese u istu odmjernu 

tikvicu. Isti postupak se ponovi joġ jedanput. Sjedinjene frakcije supernatanta razrijede se u 

odmjernoj tikvici od 50,0 ml s etanolom ( 50% V/V) R i filtriraju kroz membranski filter 

(nominalna veliļina pora 0,45 ɛm). 

Poredbena otopina (a): Otopi se 5,0 mg evodiamin CRS u bezvodnom etanolu R i razrijedi 

do 100,0 ml s istim otapalom. 

Poredbena otopina (b): Razrijedi se 10,0 ml poredbene otopine (a) do 100,0 ml s bezvodnim 

etanolom R. 

Poredbena otopina (c): Otopi se 2,5 mg rutekarpina R u 50,0 ml referentne otopine (a) i 

razrijedi do 100,0 ml s bezvodnim etanolom R. 

Kolona 

- veliļina: l = 0,25 m, Ï = 4,6 mm 
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- stacionarna faza:  modificirani oktadecilsilil silikagel za kromatografiju R (5 ɛm). 

Mobilna faza: 

-  mobilna faza A: voda za kromatografiju R; 

-  mobilna faza B: acetonitril R1; 

Vrijeme (min) Mobilna faza A  

(postotak V/V) 

Mobilna faza B 

(postotak V/V) 

0 ï 15 45 55 

15 ï 17 45 Ÿ 10 55 Ÿ 90 

17 ï 30 10 90 

30 ï 32 10 Ÿ 45 90 Ÿ 55 

32 ï 45 45 55 

 

Brzina protoka: 1,0 ml/min 

Detekcija: spektrofotometar na 225 nm 

Injektiranje: 10 ɛl 

Vrijeme zadrģavanja: evodiamin = oko 8 min; rutekarpin = oko10 min 

Prikladnost sustava: poredbena otopina (c): 

- rezolucija: najmanje 5,0 izmeĽu pikova evodiamina i rutekarpina 

Izraļuna se postotak sadrģaja evodiamina i rutekarpina prema izrazu: 

ὃ  ὃ ὼ τ  ὼ ά ὼ ὴ

ὃ ὼ ά  ὼ ςπ
 

A1 = povrġina pika evodiamina u kromatogramu dobivenom s ispitivanom otopinom 

A2 = povrġina pika evodiamina  u kromatogramu dobivenom s poredbenom otopinom (b) 

A3 = povrġina pika rutekarpina u kromatogramu dobivenom s ispitivanom otopinom  

m1 = masa ispitivane biljne droge koja se koristi za pripremu ispitivane otopine, u gramima 

m2 = masa evodiamina CRS koja se koristi za pripremu refernetne otopine (a), u gramima 

(EDQM, 2018). 
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4.2. Gardeniae fructus ( , Zhi Zi)  

Gardeniae fructus (engl. Cape jasmine fruit) je kineska ljekovita droga dobivena od biljne 

vrste Gardenia jasminoides Ellis. iz porodice Rubiaceae (Slika 4). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

Slika 4. Gardeniae fructus 

(preuzeto s https://tcmwiki.com/wiki/fructus-gardeniae) 

 

 

4.2.1. Opis biljne droge 

Cijela droga. Plod je ovalan ili eliptiļan i moģe biti produģen ili viġe zaobljen; duģine 1-5 cm 

(ukljuļujuĺi i ostatke lapova) i 0,8 ï 1,7 u promjeru. Vanjska povrġina je ģuĺkasta, crveno-

ģuta ili smeĽe-crvena, glatka ili pomalo gruba te obiļno ima 6 uzduģnih rebara; izmeĽu rebara 

uoļava se uzduģna i ponekad razgranata ģila. Ostatci bazalnih lapova ļaġke vidljivi su na 

gornjem kraju ploda. Na donjem kraju ploda, 6 uzduģnih rebara zdruģuju se zajedno u 

stabljiku. Popreļni presjek ploda pokazuje zasebnu ġupljinu koja je rezultat nepotpune fuzije 

tuļaka. Ġupljina sadrģi brojne sjemenke povezane u masu. Sjemenke su razliļitih oblika, 

mogu biti okrugle, trokutaste ili nepravilnih kutova; plosnate su, smeĽe-crvene ili ģuto-

crvene, 0,5 cm duge, vanjska povrġina im je prekrivena gustim i sitnim ispupļenjima. 

UsploĽe je krhko s glatkom, sjajnom, blijedom i ģutom ili smeĽe-ģutom unutarnjom 

povrġinom (EDQM, 2018). 
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4.2.2. Opis biljke 

Gardenia jasminoides Ellis. (Rubiaceae) je zimzelen grm, visine do 2 m (Slika 5). Listovi su 

tamnozeleni, nasuprotni, mogu se naĺi i u prġljenu po tri. Imaju kratku peteljku, lancetastog su 

oblika, koģasti i sjajni, dugi i do 14 cm. Cvjetovi su pojedinaļni, vrġni ili aksilarni. Ġiroki su, 

bijeli i vrlo mirisni. Cjevastu ļaġku ļini 6 dijelova. Latice mogu biti u jednom ili u dva reda. 

Praġnika najļeġĺe ima 6. Plod je crvenkasto-ģuta ili smeĽe-crvena komuġka, elipsoidnog 

oblika, 2,5ï4,5 cm duga, promjera 1,5 cm. Na povrġini se nalazi 6 uzduģnih rebara, izmeĽu 

kojih se nazire ģila. Baza ploda je suģena. UsploĽe je tanko, lomljivo i sjajno. Unutraġnjost 

ploda je blijeda te ima 2-3 pregrade. Sjemenke su brojne, plosnate i duguljaste s gustim 

bradavicama na povrġini. Miris je blag, a okus gorak. Vrsta raste u toplim predijelima na 

padinama u Kini, Japanu i Indiji  (WHO, 1989; Wagner, 2011). 

 

Slika 5. Gardenia jasminoides Ellis. 

 (preuzeto s http://www.plantsrescue.com/tag/cape-jasmine/) 

 

4.2.3. Fitokemijski sastav 

Glavne bioaktivne sastavnice droge Gardeniae fructus su (Slika 6) : 

- iridoidi:  genipozid, genipin-genciobiozid, gardenozid i njegov aglikon gardenogenin A, 

shanzisid, gardozid, skandozid, genipozidiļna kiselina, skandozid metil ester, metilni 

ester deacetilasperulozidiļne kiseline 

- pigmenti: krocetin, krocin, pikrokrociniļna kiselina 

- fenolne kiseline: 3,4,-dikafeoil-5-(3-hidroksi-3-metilglutaroil) kiniļna kiselina i 3-

kafeoil-4-sinapoilkiniļna kiselina (Wagner i sur., 2011) 
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4.2.4. Upotreba u TCM-u 

U tradicionalnoj kineskoj medicini, plodovi biljne vrste Gardenia jasminoides Ellis. koriste se 

za odvoĽenje topline i uklanjanje iritacija kod groznica razliļitih uzroka, nemira, 

keratokonjuktivitisa i nesanice. Uslijed traume smanjuje oticanje i potiļe prokrvljenost. Za 

toplinu u krvi kod simptoma kao ġto su krvarenje iz nosa, pojava krvi u povraĺanju te krv u 

stolici i urinu, djeluje na naļin da hladi krv i uklanja toksiļnost. Droga se koristi kod ģutice i 

mokraĺnih tegoba jer je uļinkovita kod izluļivanja vlaģne topline iz organizma urinom 

(Bensky i sur., 2004). 

Slika 6. Bioaktivne sastavnice droge Gardeniae fructus 
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4.2.5. Farmakoloġki uļinci 

Pregledom struļne i znanstvene literature naĽen je veĺi broj pretkiniļkih studija o 

farmakoloġkim uļincima biljne droge Gardeniae fructus, meĽutim manjka kliniļkih studija, 

koje su nuģne da bi se sa sigurnoġĺu utvrdila djelotvornost i uļinak droge kod ljudi. 

Protuupalni i neuroprotektivan uļinak 

Gardenijin plod se veĺ dugo vremena koristi za lijeļenje upale. Genipin ima izvanredan 

antioksidativni i protuupalni uļinak koji se temelji na inhibiciji lipidne peroksidacije i 

proizvodnje duġikovog oksida. Protuupalno djelovanje dokazano je in vivo na modelu 

krotonovim uljem-potaknutog edema uġke miġeva (Koo i sur., 2004). Na kultiviranim 

mikroglija stanicama mozga ġtakora nakon primjene genipina doġlo je do potiskivanja 

aktivacije tih stanica. Mikroglija stanice glavni su efektori imunoloġkog i upalnog odgovora 

srediġnjeg ģivļanog sustava (CNS). Genipin je djelotvoran u inhibiciji LPS-induciranog 

oslobaĽanja duġikovog oksida (NO) iz mikroglija, ali uz to je smanjio i LPS-stimuliranu 

proizvodnju faktora alfa, interleukin-1 beta, prostaglandina E2, intracelularne reaktivne 

kisikove vrste i NF-kB faktora koji predstavljaju glavne proupalne ļimbenike (Nam i sur., 

2010) 

Istraģivanje uļinka genipina na PC12 stanice rezultiralo je poticanjem ekspresije 

antiapoptotskog proteina Bcl-2, koji inhibira apoptozu u PC12 stanicama koje su tretirane s 

H2O2. Dokazano je da Bcl-2 ima kljuļnu ulogu u sprjeļavanju oksidacijskih oġteĺenja stanica, 

induciranih visoko reaktivnim hidroksilnim radikalima iz H2O2. Broj apoptotskih stanica se 

smanjio s 43% na 163%. Taj uļinak moģe biti inhibiran predinkubacijom s LY294002, 

selektivnim inhibitorom PI3K. PI3K signalni put pokazao se uļinkovit u neuroprotektivnom 

djelovanju genipozida na PC12 stanice. Genipozid potiļe fosforilaciju Akt308, Akt473, GSK-

3ɓ i PDK1 u uvjetima oksidativnog stresa. Koristeĺi MTT metodu, pokazao se utjecaj 

genipozida na preģivljavanje PC12 stanica tretiranih s H2O2 u prisutnosti ili odsutnosti 

LY294002. Rezultati su pokazali da genipozid poveĺava vitalnost stanica od 52% do 78% 

(Longoni i sur., 1999; Liu i sur., 2009) 

Antidijabetiļki uļinak 

Danas se smatra da je osnovna predispozicija za inzulinsku rezistenciju nakupljanje masnog 

tkiva (Abel i sur., 2001). Visoka razina slobodnih masnih kiselina inhibira inzulinsku  

signalizaciju i suprimira sekreciju inzulina (Bays i sur., 2004). Ispitivanja koja su se provodila 

na miġevima s dijabetesom pokazala su da je genipozid, kao agonist receptrora za GLP-1, 
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smanjio koncentraciju ġeĺera u krvi te inhibirao aktivnost jetrene glikogen fosforilaze i 

glukoza-6-fosfataze (Wu i sur., 2009; Liu i sur., 2007). Naļin na koji krocetin poboljġava 

toleranciju na inzulin razlikuje se od naļina na koji to radi genipozid. Krocetin obnavlja 

disfunkcije metabolizma slobodnih masnih kiselina (Xi i sur., 2007). 

Nasuprot brojnijim istraģivanjima na animalnim modelima dijebetesa, provedeno je i 

istraģivanje na zdravim ġtakorima kako bi se utvrdilo koje sastavnice djeluju na smanjenje 

koncentracije ġeĺera u krvi bez obzira na prisutan poremeĺaj. Od svih sastavnica gardenije, 

metilni ester deacetilasperulozidiļne kiseline izrazito smanjuje razinu ġeĺera u krvi, zbog 

prisustva OH skupine na C6 poloģaju, koja ima bitnu ulogu u smanjenju glukoze u krvi, dok 

druge sastavnice nemaju utjecaja na smanjenje razine ġeĺera u krvi (Miura i sur., 1996). 

U laboratorijma se, za ispitivanje funkcije i patologije endotelnih stanica, koriste pupļane 

endotelne stanice, HUVEC. Kod hiperglikemije inducira se proizvodnja staniļnih adhezivnih 

molekula u HUVEC. Genipozid moģe potisnuti adheziju monocita na HUVEC. 

Hiperglikemija je odgovorna za nastanak velike koliļine slobodnih kisikovih radikala (ROS), 

poput hidroksilnog iona ili vodikovog peroksida, koji uzrokuju oġteĺenje endotela krvnih ģila 

u dijabetesu. U dozi od 5 mg/ml genipin je pokazao je znaļajnu inhibiciju ekspresije ROS. 

Spreļavanjem prekomjerne proizvodnje ROS i aktivacije signalnog puta NF-kB, genipozid je 

takoĽer uļinkovito sprijeļio ozljedu krvnih ģila uzrokovanih dijabetesom. S obzirom na jaļi 

hipoglikemiļni uļinak od genipozida, genipin je prihvaĺen za lijeļenje dijabetesa tip II 

(Zhang i sur., 2006). 

Antiaterosklerotski uļinak  

Glavnim faktorom upale smatra se ekspresija COX-2 receptora. U aktiviranim endoletnim 

stanicama i stanicama glatkih miġiĺa njihova ekspresija je poveĺana (Schonbeck i sur., 1999; 

Stemme i sur., 2000). Stoga, COX inhibitori kao ġto su nesteroidni protuupalni lijekovi 

(NSAID) imaju dobar uļinak na kardiovaskularne bolesti pa ļak i smanjenu stopu 

aterogeneze zbog njihovog protuupalnog djelovanja (Chenevard i sur., 2003). COX-2 

selektivni inhibitori su uļinkovitiji od COX-1 inhibitora. Krocetin i krocin pokazali su se 

djelotvorni kod inhibicije nastanka ateroskleroze i zaġtite epitelnih stanica (Zheng i sur., 

2005). 

Istraģivanja su pokazala da uz inhibitore COX receptora i antioksidansi mogu biti uļinkoviti u 

sprjeļavanju nastanka ateroskleroze. U in vitro ispitivanju, sastavnice ekstrakta vrste 

Gardenia jasminoides Ellis.(GJE) koje su pokazale antioksidativni uļinak i uklonile slobodne 

radikale, bile su dikafeoilkiniļna kiselina i klorogene kiseline, odnosno fenoli. Genipozid i 
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krocin imaju slabo antioksidativno djelovanje. Genipozid i genipin su uļinkoviti u zaġtiti 

endotelnih stanica od ozljeda, inhibicijom signalnog put NF-kB, koji je odgovoran za 

apoptozu endotelnih stanica te posljediļno vaskularna oġteĺenja (He i sur., 2010). Krocin 

djeluje tako da smanjuje sadrģaj kolesteril estera, smanjuje oksidaciju LDL-a in vivo te 

sprjeļava oġteĺenje endotela i nastanak ateroskleroze. Oksidirani LDL ļesto doprinosi angio-

celularnim disfunkcijama (He i sur., 2005; Zhou i sur., 2006). Zbog inhibicije COX-2 

receptora genipin bi se mogao svrstati u NSAID. Ima povoljni uļinak na vaskularni sustav 

poput endotelne hiperplazije i obnove krvni ģila ġto ga razlikuje  od drugih lijekova iz te 

skupine.  

Antidepresivni uļinak 

Yueju-Wan (YJ), tradicionalna kineska ljekovita formula, u Kini se obiļno koristi za lijeļenje 

sindroma povezanih s depresijom, podeġavanjem Ăqiñ energije (Wei i sur., 2008). 

U TCM-u, Ăqiñ stagnacija smatra se jednim od glavnih uzroka depresije, blokiran protok Ăqiñ 

i krvi, staza u arterijama i ugruġaka u venama. Kako Ăqiñ cirkulira zajedno s krvlju, smatra se 

da stagnacija Ăqiñ energije uzrokuje stazu krvi (Liu i sur., 2013). 

Genipozid i krocin su glavni dijelovi ljekovite formule YJ. Kod ġtakora, kod kojih je izazvan 

anksiolitiļki efekt, genipozid i GJE ekstrakt poveĺali su vrijeme socijalne komunikacije 

(Toriizuka i sur., 2005). Uz to krocin je pokazao djelovanje sliļno antidepresivima, 

reducirajuĺi vrijeme nepokretnosti. Mehanizam genipina dijelom se pripisuje srediġnjem 

monoaminergijskom sustavu neurotransmitera (Liu i sur., 2013). 

Antihipertenzivni uļinak 

S visokim ukupnim fenolima i flavonoidima, GJE ekstrakt potiskuje lipidnu peroksidaciju, 

smanjuje masnoĺe u krvi i visoki krvni tlak te spreļava i lijeļi kardiovaskularne poremeĺaje 

(Debanth i sur., 2011). 

ET-1, kao najuļinkovitiji endogeni vazokonstrikcijski agens, proizvodi se u endotelnim 

stanicama.Uzrokuje konstrikciju glatkih miġiĺa. Snaga konstrikcije proporcionalno raste s 

koncentracijom agensa u krvi (Reid i sur., 1995). Genipozid djeluje tako da suprimira 

ekspresiju ET-1 u plazmi (Xu i sur., 2012). Na taj naļin uļinkovito ublaģava vazokonstrikciju 

i spazam glatkih miġiĺa. Na animalnom modelu, nakon primjene intravenske injekcije koja je 

kao djelatnu tvar sadrģavala genipozid, krvni tlak se vrlo brzo smanjio, ali je uļinak kratko 

trajao. Smatra se da je vazodilatacija mehanizam odgovoran za antihipertenzivi uļinak.   
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4.2.6. Monografija droge u Ph. Eur. 9                                      

01/2017:2565 

GARDENIJIN PLOD  

Gardeniae fructus 

DEFINICIJA 

Cijeli ili usitnjeni, zreli plod vrste Gardenia jasminoides Ellis, kojem je uklonjena stapka, 

obraĽen parom ili kipuĺom vodom i zatim osuġen. 

Sadrģaj: najmanje 2,0% genipozida (C17H24O10; Mr 388,4) (suha droga) 

IDENTIFIKACIJA 

A. Makroskopska obiljeģja 

B. Mikroskopska obiljeģja 

C. Tankoslojna kromatografija 

ISPITIVANJA 

Gubitak suġenjem (2.2.32): najviġe 8,5%, odreĽeno na 1,000 g praġka biljne droge (355) 

(2.9.12) suġenjem u suġioniku na 105ęC 2 sata. 

Ukupni pepeo (2.4.16): najviġe 6,0%. 

ODREņIVANJE SADRĢAJA 

Tekuĺinska kromatografija (2.2.29). 

Ispitivana otopina. Dispergira se 0,500 g praġka biljne droge (355) (2.9.12) u 50 ml 50%-tne 

(V/V) otopine metanola R i sonicira 40 min. Centrifugira se te se supernatant prenese u 

odmjernu tikvicu od 200 ml. Postpak se ponovi, zatim se razrijedi do 200,0 ml s 50%-tnom 

(V/V) otopinom metanola R.  

Poredbena otopina (a): Otopi se 5,0 mg genipozida CRS u metanolu R i razrijedi do 25,0 ml 

s istim otapalom.  

Poredbena otopina (b): Dispergira se 0,250 g gardenijinog ploda za prikladnost sustava HRS 

u 25 ml 50%-tne (V/V) otopine metanola R i sonicira 40 min. Zatim se centrifugira i 

supernatant se prenese u odmjernu tikvicu od 100 ml. Postupak se ponovi i razrijedi se do 

100,0 ml s 50%-tnom (V/V) otopinom metanola R. 
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Kolona: 

- veliļina: l = 0,25 m, Ï = 4,6 mm; 

- stacionarna faza: modificirani oktadecilsilil silikagel za kromatografiju R (5 ɛm). 

Mobilna faza: 

- mobilna faza A: voda R prilagoĽena na pH 3,2 s bezvodnom formijatnom kiselinom R 

- mobilna faza B: metanol R 

Vrijeme  

(min) 

Mobilna faza A               

(postotak (V/V) 

Mobilna faza B                 

(postotak (V/V) 

0 ï 4 80 20 

4 ï 40 80 Ÿ 20 20 Ÿ 80 

Brzina protoka: 1,0 ml/min 

Detekcija: spektrofotometar na 240 nm 

Injektiranje: 20 ɛl 

Identifikacija pikova: koristi se kromatogram koji sadrģi poredbenu otopinu (a) kako bi 

identificirali pik genopozida; koristi se kromatogram kojeg daje gardenijin plod za prikladnost 

sustava HRS i kromatogram koji sadrģi poredbenu otopinu (b) za identificiranje pika genipin 

genciobiozida. 

Vrijeme zadrģavaja: genipin genciobiozid = oko 14 min ; genipozid = oko 16 min. 

Prikladnost sustava: poredbena otopina (b): 

- rezolucija: minimalno 5,0 izmeĽu pikova genipin genciobiozida i genipozida 

Izraļunati postotak sadrģaja genipozida koristeĺi  sljedeĺu jednadģbu: 

ὃ ὼ ά ὼ ὴ ὼ ψ

 ὃ ὼ ά
 

A1 = povrġina pika genipozida u kromatogramu koji je dobiven s ispitivanom otopinom  

A2 = povrġina pika genipozida u kromatogramu koji je dobiven s referentnom otopinom (a) 

m1 = masa ispitivane biljne droge koja se koristi za pripremu ispitivane otopine, u gramima 

m2 = masa genipozida CRS koja se koristi za pripremu poredbene otopine (a), u gramima 

p = postotak sadrģaja genipozida u genipozid CRS 

(EDQM, 2018).  



24 
 

4.3. Polygoni orientalis fructus ( , Shui Hong Hua Zi) 

Polygoni orientalis fructus (engl. Princeôs-Feather Fruit) je kineska ljekovita droga dobivena 

od biljne vrste Polygonum orientale L. iz porodice Polygonaceae (Slika 7).  

    

Slika 7. Polygoni orientalis fructus 

(preuzeto s http://tcmwiki.com/wiki/fructus-polygoni-orientalis i 

http://www.stuartxchange.org/OrientalPepper) 

 

 

4.3.1. Opis biljne droge 

Plod je okruglast i obli, spljoġtene straneblago konkavne, promjera oko 2-3,5 mm, debljine 1-

1,5 mm. Povrġina je sjajna, smeĽkasto crna ili crvenkasto smeĽa. Na bazi je svijetlo smeĽa i 

malo izboļena cvjetna stapka s ostatcima ocvijeĺa. Ļvrste je teksture (EDQM, 2018). 

 

4.3.2. Opis biljke 

Polygonum orientale L. (Polygonaceae) je jednogodiġnja biljka, visoka od 6-25 cm (Slika 8). 

Stabljika je uspravna ili distalno razgranata, prekrivena slabim do oġtrim dlakama. Ova biljna 

vrsta ima karakteristiļnu ovojnicu od palistiĺa, iz koje izlazi peteljka s listom. Sva tri dijela su 

gusto obrasla dlakama. Listovi su zeleni, ovalnog oblika, duģine do 25 cm. Baza lista je 

srcolikog oblika, a vrh je ġiljasti. Cvatovi se uglavnom nalaze terminalno, uspravni ili 

savijeni, duguljasti, ļine ih cvjetovi u klasastim nakupinama. Uz svaku brakteji nalazi se 2-5 
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ruģiļasto-crvenih cvjetova. Svaki cvijet ima 5 latica, te 6-8 praġnika. Plod je tamnosmeĽi do 

crni, sjajni i glatki oraġļiĺ, oblika diska (najġiri u sredini), 2,5-3,5mm visine i 3-3,5 mm ġirine. 

Bilj ka raste na osunļanim, srednje vlaģnim podruļjima, na livadama ili uz cestu. 

Rasprostranjena je u zemljama juģne Azije (http://www.efloras.org). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

4.3.3. Fitokemijski sastav 

 

Plodovi biljne vrste Polygonum orientale sadrģe: 

- flavonoide: taksifolin, naringenin; cijela biljka ï kvercitrin, cinarozid, orientin, 

izoorientin,  

- fenolne kiseline ï protokatehinska kiselina 

- triterpenske saponine (Yang i sur., 2008; Wei i sur., 2009; Shin i sur., 2018) 

 

Taksifolin 

 

Slika 8. Polygonum orientale L. 

(preuzeto s http://www.selectseeds.com/) 

Slika 9. Bioaktivna sastavnica droge Polygoni orientalis fructus 
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4.3.4. Upotreba u TCM-u 

Plodovi vrste Polygonum orientale tradicionalno se koriste protiv bolova, kao stomahik, u 

lijeļenju jetrenih bolesti (ciroze, hepatitisa, raka) te topikalno kod ļireva (Tang i Eisenbrand, 

1992). 

4.3.5. Farmakoloġki uļinci 

Biljna droga Polygoni orientalis fructus bila je predmetom manjeg broja pretkliniļkih 

istraģivanja koja su uglavnom provodili kineski znanstvenici i dobivene rezultate objavili u 

kineskim ļasopisima. Dostupi podaci su vrlo ograniļeni, jer saģetci radova koji postoje na 

engleskom jeziku pruģaju malo podataka o njenom farmakoloġkom djelovanju. 

Qing i Yiceng (2009) izvjestili su o protutumorskom djelovanju  etilacetatnog ekstrakta 

plodova na CaCO-2 stanice kolorektalnog karcinoma. Na miġjem modelu D-galaktozom 

potaknutog starenja dokazano je da etanolni ekstrakt plodova posjeduje antioksidativna 

svojstva te da ima sposobnost hvatanja slobodnih radikala i sprjeļavanja lipidne peroksidacije 

in vivo (Zhang i sur., 2005).  

U literaturi se spominje studija koja navodno govori u prilog djelovanju plodova protiv 

probavnih tegoba i bolova (Zhai i sur., 2006). In vivo je utvrĽeno je i da dekokt plodova 

djeluje imunosupresivno (Hongmei i sur., 2010).  

Biljna droga Polygoni orientalis fructus povoljno djeluje na jetru. Du i suradnici (2011) su 

izvjestili o antifibrotiļkom djelovanju in vivo. Studija provedena na modelu 

tetraklorougljikom-potaknutog oġteĺenja jetre u miġeva je pokazala da etanolni ekstrakt 

plodova vrste Polygonum orientale djeluje hepatoprotektivno te da se uļinak temelji na 

njegovim antioksidativnim i protuupalnim svojstvima. Tretiranje ģivotinja tijekom 5 dana 

ekstraktom u dozama 0,1-1 g/kg rezultiralo je poveĺanjem aktivnosti obrambenih 

antioksidativnih enzima u jetri (SOD, GPx, GRd), sprjeļavanjem lipidne peroksidacije i 

smanjenjem razine proupalnih medijatora (TNF-Ŭ, IL-1ɓ, IL-6). Opaģeni uļinci mogu se 

barem djelomiļno pripisati sadrģaju taksifolina, kverecetina i protokatehinske kiseline u 

ekstraktu (Chiu i sur., 2018).  

Tiao He Yi Wei granule (DHYW) tradicionalan su kineski lijek koji sadrģi 11 biljnih droga, 

izmeĽu ostalom i plodove vrste Polygonum orientale. Formula se pokazala djelotvornom u 

zaġtiti ģeluca od stvaranja ulkusa ļije je stvaranje u miġeva potaknuto etanolom. 
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Gastroprotektivni uļinak temelji se na antioksidativnim i protuupalnim svojstvima,  

djelovanjem na NF-əB signalni put (Yao, 2015).  

Taksifolin, glavna sastavnica droge je pokazala protutumorsko djelovanje in vitro (Zhai i sur., 

2011). Na HeLa staniļnoj liniji uoļena je inhibicija proliferacije stanica humanog karcinoma 

grliĺa maternice i sposobnost poticanja apoptoze regulacijom nagore P53 mRNA i P21 

mRNA, neovisno o transkripciji Bcl-2 mRNA/Bax mRNA proteina apoptoze. Protutumorsko 

djelovanje dokazano je i na MGC, HepG-2 i Hce-8693 staniļnim linijama (Zhai i sur., 2012).  

 

4.3.6. Monografija droge u Ph. Eur. 9 

01/2017:2726 

PLOD ORIJENTALNOG DVORNIKA  

Polygoni orientalis fructus 

DEFINICIJA 

Osuġeni zreli plod vrste Persicaria orientalis (L.) Spach (sin. Polygonum orientale L.) 

Sadrģaj: najmanje 0,15% taksifolina (C15H12O7; Mr 304,3) (suha droga). 

IDENTIFIKACIJA  

A. Makroskopska obiljeģja  

B. Mikroskopska obiljeģja 

C. Tankoslojna kromatografija 

ISPITIVANJA 

Gubitak suġenjem (2.2.29): najviġe 12,0 %, odreĽeno na 1,000 g praġka biljne droge (355) 

(2.9.12) suġenjem u suġioniku na 105ęC, 2 sata. 

Ukupni ostatak (2.4.16): najviġe 3,0%. 

ODREņIVANJE SADRĢAJA 

Tekuĺinska kromatografija (2.2.29). 

Ispitivana otopina. 0,500 g praġka biljne droge (355) (2.9.12) stavi se u tikvicu s okruglim 

dnom, doda se 25 ml 55%-tne (V/V) otopine metanola R. Potom se zagrijava pod povratnim 

hladilom u vodenoj kupelji na 90ęC 1 sat. Ostavi se da se ohladi i filtrira. Filter se ispire s 5,0 

ml klorovodiļne kiseline R1. Provede se filtriranje i ispiranje u odmjernu tikvicu te razrijedi 
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do 50,0 ml s 55%-tnom (V/V) otopinom metanola R. Filtrira se kroz membranski filter 

(nominalna veliļina pora 0,45ɛm). 

Poredbena otopina (a). Otopi se 5,0 mg taksifolina CRS u 55%-tnoj (V/V) otopini metanola 

R. Doda se 2,5 ml klorovodiļne kiseline R1 i razrijedi do 25,0 ml s 55%-tnom (V/V) 

otopinom metanola R. U 10,0 ml ove otopine dodamo 4,0 ml klorovodiļne kiseline R1 i 

razrijedimo do 50,0 ml s 55%-tnom (V/V) otopinom metanola R. 

Poredbena otopina (b). 0,500 g ploda orijentalnog dvornika za prikladnost sustava HRS stavi 

se u tikvicu s okruglim dnom, te se doda 25,0 ml 55%-tne (V/V) otopine metanola R. Potom 

se zagrijava pod povratnim hladilom u vodenoj kupelji na 90ęC 1 sat. Ostavi se da se ohladi i 

filtrira. Filter se ispire s 5,0 ml klorovodiļne kiseline R1. Provede se filtriranje i ispiranje u 

odmjernu tikvicu te razrijedi do 50,0 ml s 55%-tnom (V/V) otopinom metanola R. Filtrira se 

kroz membranski filter (nominalna veliļina pora 0,45ɛm). 

Kolona: 

- veliļina: l = 0,150 m, Ï = 4,0 mm; 

- stacionarna faza: oktadecilsilil silikagel za kromatografiju R (5ɛm) 

Mobilna faza: 

- mobilna faza A: fosforna kiselina R, voda za kromatografiju R (0,1:99,9 V/V); 

- mobilna faza B: acetonitril za kromatografiju R 

Vrijeme  

(min) 

Mobilna faza A 

(postotak V/V) 

Mobilna faza B  

(postotak V/V) 

0 ï 20 85 15 

20 ï 21 85 Ÿ 0 15 Ÿ 100 

21 ï 30 0 100 

 

Brzina protoka: 1,0 ml/min 

Detekcija: spektrofotometar na 290 nm  

Injektiranje: 10 ɛl 

Identifikacija pikova: koristi se kromatogram koji sadrģi plod orijentalnog dvornika za 

prikladnost sustava HRS i kromatogram koji je dobiven s poredbenom otopinom (b) za 

identifikaciju epitaksifolina. 

Vrijeme zadrģavanja: taksifolin = oko 14 min, epitaksifolin = oko 16 min 
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Prikladnost sustava: poredbena otopina (b): 

- rezolucija: najmanje 2,0 izmeĽu pikova taksifolina i epitaksifolina 

Izraļuna se postotak sadrģaja taksifolina koristeĺi slijedeĺi izraz: 

ὃ ὼ ά ὼ πȟτ ὼ ὴ

ὃ ὼ ά
 

A1 = povrġina pika taksifolina u kromatogramu dobivenom s ispitivanom otopinom; 

A2 = povrġina pika taksifolina u kromatogramu dobivenom s poredbenom otopinom (a); 

m1 = masa ispitivane biljne droge koja se koristi za pripremu ispitivane otopine, u gramima; 

m2 = masa taksifolina CRS koja se koristi za pripremu poredbene otopine (a), u gramima; 

p = postotak sadrģaja taksifolina u taksifolinu CRS 

(EDQM, 2018) 
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4.4. Zanthoxyli bungeani pericarpium ( , Hua Jiao) 

Zanthoxyli pericarpium (engl. Prickly ash) je kineska ljekovita droga koja se dobiva od biljne 

vrste Zanthoxylum bungeanum Maxim. iz porodice Rutaceae (Slika 10). 

 

  

 

  

  

  

  

  

  

 

 

4.4.1. Opis biljne droge 

Pojedinaļni, tvrdi, kuglasti tobolci, podijeljeni duģ trbuġne spojne linije, promjera 4-5 mm; 

vanjska povrġina je tamnorcvena ili smeĽecrvena, s brojnim ispupļenim, prozirnim 

bradaviļastim uljnim toļkama; unutarnja povrġina je svijetlo ģuta i glatka; endokarp je u bazi 

uglavnom odvojen od mezokarpa i zavrnut (EDQM, 2018). 

 

4.4.2. Opis biljke 

Zanthoxylum bungeanum Maxim. (Rutaceae) je listopadno stablo visoko 3-7 m (Slika 11).  

Stabljike i grane prekrivene su trnjem dok su mlade grane prekrivene dlakama. Listovi se 

sastoje od 5-13 manjih listova koji su ovalnog, eliptiļnog oblika, sjedeĺi, poredani nasuprot 

jedan drugome, osim vrġnog neparnog lista. Obje strane lista su prekrivene dlakama, a uljne 

ģlijezde nalaze se samo uz rub lista. Cvatovi se razvijaju na stabljikama, i to u pazuġcima 

Slika 10. Zanthoxyli pericarpium   

(preuzeto s https://tcmwiki.com/wiki/pericarpium-zanthoxyli) 
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Slika 11. Zanthoxylum bungeanum Maxim. 

(preuzeto s https://i0.wp.com/lejardindepices.wordpress-hebergement.fr) 

 

 

listova ili terminalno na boļnim granama. Cvjeta u svibnju i lipnju. Ocvijeĺe se sastoji od 

jednog ili dva sloja ģuto-zelenih latica kojih je najļeġĺe 6-8. Muġki cvjetovi imaju 5-8 

prġnika, a ģenski 2-5 tuļaka. Plod je ljubiļasto-crveni mali dvodijelni tobolac ili hesperidij, 

promjera 4-5 mm, koji se dijeli na sredini. Unutar ploda nalaze se crne, sjajne sjmenke 

promjera 3,5 ï 4,5 mm. Miris je sliļan ulju limuna, no kod Z. bungeanum je snaģniji, i ulje 

uzrokuje utrnuĺe jezika. Raste na mnogim podruļjima u Kini te se posebno po kvaliteti istiļe 

onaj koji raste u pokrajini Sichuan (http://www.efloras.org). 

 

4.4.2. Fitokemijski sastav 

Glavne bioaktivne sastavnice droge Zanthoxyli pericarpium su (Slika 12): 

- eteriļno ulje (limonen (27%), ɓ-mircen (17%), ɓ-oksimen X (10%), ɓ-felandren 

(6%), Ŭ-pinen (5%), 3-tujanol (5%), piperiton (4%), linalol (3%) 

- alkilamidi : hidroksi-Ŭ-sanshoil (0,3%), hidroksi-ɓ-sanshoil (0,15%), hidroksi-ɔ-

sanshoil (0,13%) 

- flavonoidi:  aglikoni tambulin, tambuletin i nevadensin, kvercetin-glikozidi (npr. 

hiperozid, izokvercitrin), luteolin- i kemferol-glikozidi 

- masne kiseline: cis-9-heksadekanska kiselina, eikozanoiļna kiselina, palmitinska 

kiselina, hidroksialk-4Z-enoiļna kiselina u masnom ulju sjemenki 

- lignani: kobusin, planinin, fargesin, eudesmin, epieudesmin, sezamin i asarinin 

- ostale sastavnice: derivati cimetne kiseline, kumarin umbeliferon, sveprisutne 

komponente poput ɓ-sitosterola i njegov ɓ-D-glukozid (Wagner i sur., 2011) 
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4.4.4. Upotreba u TCM-u 

U tradicionalnoj kineskoj medicini droga Zanthoxyli bungeani pericarpium koristi u obliku 

dekokta uglavnom za lijeļenje bolova u trbuhu praĺenih osjeĺajem hladnoĺe i vlaģnosti, kod 

povraĺanja, probavnih poremeĺaja, dijareje, infekcija izazvanih obliĺima kao i reumatske 

upale zglobova. Droga se nanosi izvana, na modrice, ekceme i ugrize zmija (Wagner i sur., 

2011).   

Slika 12. Bioaktivne sastavnice droge Zanthoxyli pericarpium 














































