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1. UVOD

Tradicionalna kineska medicina (eng. Traditional chinese medicine, TCM) podrazumijeva
jedinstveni medicinski sustav koji ve¢ stolje¢ima ima vrlo vaznu ulogu u zastiti zdravlja i
kontroli bolesti u Kini i drugim azijskim zemljama ¢ine¢i danas vazan segment kineskog
zdravstvenog sustava. Zahvaljujuéi svojim jedinstvenim dijagnostickim metodama, sustavnim
pristupom pacijentu, ogromnom znanju i terapijskim moguc¢nostima temeljenim na stolje¢ima
stjecanim i zapisivanim iskustvima i spoznajama, TCM u novije vrijeme privlaci sve vecu

pozornost cijelog svijeta.

TCM kao takva se odlikuje jedinstvenim pristupom bolesniku, lijeCenjem usmjerenim ne
samo uklanjanju simptoma, kao §to je slu$aj s brojnim bolestima danaSnje zapadnjacke
medicine, ve¢ se prilagodava svakom pacijentu pojedinacno. Ono ¢ime se TCM razlikuje od
moderne medicine u svakom je sluaju holizam, a uz njega i temeljne teorije kineske
filozofije koje su integrirane u tradicionalnu medicinu: Teorija pet elemenata, Teorija o Yinu i
Yangu, Teorija 0 ,,Qi* energiji te Teorija Sest kanala. Ljudsko tijelo predstavljeno je kao mali
svemir s nizom povezanih sustava koji u zdravom organizmu rade u ravnotezi. Svako
odstupanje od ravnoteze predstavlja bolesno stanje koje se raznim metodama pokusava vratiti
u stanje ravnoteze. Drevna kineska vjerovanja i u€enja, budisticke metode i mnoge povijesne
filozofije, kroz vrijeme su u Kini oblikovale nacin Zivljenja. Uz akupunkturu i fitoterapiju,
kao osnovne i najCeSce oblike lijeCenja, u narodu su ostali oCuvani obicaji meditacije,
akupresure, raznih oblika masaze, kao i vjezbi za duh i tijelo-kineske borilacke vjestine, Tai

Chi, Qi Gong, Kung Fu (Zhangfu i sur., 2014).

Fitoterapija predstavlja okosnicu tradicionalne kineske medicine pri ¢emu je svaka biljna
droga, u skladu s TCM nacelima, okarakterizirana specificnim svojstvima kao S§to su
temperatura, okus, nacin djelovanja i kanalskim tropizmam. Medu brojnim drevnim kineskim
tekstovima koji govore o svojstvima i moguénostima primjeni biljaka u lijeenju isticu se
kompilacije Shen Nong Ben Cao Jing (The Divine Farmer's Materia Medica Classic) iz
vremena dinastije Han (25-200 g.) i Bencao Gangmu (Compendium of Materia Medica),
autora Li Shizhen-a iz vremena dinastije Ming (1368-1644 g.), koje se danas smatraju

klasicima TCM-a (Xu i Yang, 2009).



2. OBRAZLOZENJE TEME

Tradicionalna kineska medicina velikim se dijelom temelji na primjeni biljnih, Zivotinjskih i
mineralnih droga u prevenciji i lijecenju bolesti. Tema ovog rada su Sest odabranih ljekovitih
biljnih droga koje svoju primjenu u kineskoj medicini biljeze jo§ od davnina. Cilj rada bio je
objediniti dosada$nju znanstvenu i stru€nu literaturu te pruziti uvid u tradicionalnu primjenu
istrazivanih droga kao i suvremene spoznaje o njihovim aktivnim tvarima, djelotvornosti i
sigurnosti primjene. Odabrane su biljne droge dobivene od podzemnih dijelova kineskih
biljaka za koje su nedavno uspostavljene norme kakvocée u vidu monografiju u aktualnom
devetom izdanju Europske farmakopeje. Zbog njihove vaZnosti za razvoj suvremenih
fitofarmaceutika, monografije istrazivanih biljnih droga prevedene su na hrvatski jezik kako
bi se olak$ala njihova primjena u svakodnevnoj praksi. Rad je izraden sa svrhom usvajanja
novih znanja u podrucju etnofarmakognozije i pruzanja osnova za procjenu znanstvene
utemeljenosti primjene pojedinih droga tradicionalne kineske medicine u suvremenoj

fitoterapiji.



3. MATERIJALI I METODE

U ovom radu provedeno je teorijsko istraZivanje Sest biljnih droga se koje dobivaju od
podanaka i korijena biljaka rasprostranjenih u azijskom podruc¢ju, a imaju dugu tradiciju

primjene u kineskoj medicini:

I. Coptidis rhizoma (#J% , Huang Lian)

2. Corydalis rhizoma ((E83%, Yan Hu Suo)

3. Dioscoreae nipponicae rhizoma (ZFLLi % , Chuan Shan Long)
4. Gastrodiae rhizoma (X#F, Tian Ma)

5. Ligustici chuanxiong rhizoma (J[|3, Chuan Xiong)

6. Ligusticiradix et rhizoma (& 2%, Gao Ben)

Rad je nastao pregledom strucne literature te pretrazivanjem znanstvenih i drugih internetskih
baza podataka (PubMed, Google znalac, ScienceDirect, Scopus, Cochrane Library). Kao
klju€ne rijeci u pretrazivanju su koristeni latinski nazivi biljnih droga i odgovarajucih biljnih
vrsta: Coptidis rhizoma, Corydalis rhizoma, Dioscoreae nipponicae rhizoma, Gastrodiae
rhizoma, Ligustici chunaxiong rhizoma, Ligustici radix et rhizoma, Coptidis chinensis,
Corydalis yanhusuo, Dioscorea nipponica, Gastrodia elata, Ligusticum sinense, Ligusticum

jeholense.



4. REZULTATI I RASPRAVA

Posljednjih nekoliko desetljeca u Europi i u ostatku zapadnog svijetu porastao je interes za
fitoterapiju kao nadopunu suvremenoj zapadnjackoj medicini. U skladu s tim trendom na
zapadnim su trzi§tima sve dostupnije i sve se viSe u prevenciji i lije€enju bolesti koriste biljne
droge s dugom tradicijom primjene u kineskoj medicini. Sukladno tome podrucje
etnofarmakognozije prepoznato je kao neophodan korak u pracenju suvremenih trendova u
fitofarmaciji. Na temelju rezultata sustavnog pretrazivanja i proucavanja struéne i znanstvene
literature, u nastavku ovog diplomskog rada prikazan je pregled biljnih izvora, tradicionalne
primjene, rezultata dosadasnjih fitokemijskih istrazivanja te pretklinickih i klinickih studija za
Sest odabranih kineskih droga: Coptidis rhizoma, Corydalis rhizoma, Dioscoreae nipponicae

rhizoma, Gastrodiae rhizoma, Ligustici chuanxiong rhizoma i Ligustici radix et rhizoma.

4.1. Coptidis rhizoma (&% , Huang Lian)

Coptidis rhizoma (engl. Chinese goldthread rhizome) kineska je ljekovita droga dobivena od
biljnih vrsta Coptis chinensis Franch., Coptis deltoidea C.Y. Cheng & Hsiao i Coptis teeta

Wall. iz porodice Ranunculaceae (Slika 1).

lem
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N

Slika 1. Coptidis rhizoma

(preuzeto s https://tcmwiki.com/wiki/rhizoma-coptidis)



4.1.1. Opis biljne droge

Cijeli ili usitnjeni, suhi podanak bez korijena i korijenci¢a. Izvana je Zuckastosivi ili
Zuckastosmedi, hrapav, s nepravilnim kvrgavim ispupcenjima. Ponekad prisutni ostaci
korjenci¢a. Na vrSnom dijelu susreéemo ostatke smedih ljuskastih listova i eventualno ostatke
stabljike i i peteljki. Podanak je tvrd, preloma nepravilna, s crvenkastonarancastom, tamno
crvenkastosmedom ili tamno smedom korom u popre€nom prerezu; drvo je svijetlo Zuto ili
narancastozuto, zrakasto rasporedeno, moguca prisutnost pukotina. Srz je ¢esto obojana sli¢éno
kori i ponekad rupiCasta. Podanak vrste Coptis chinensis dug je 3-6 cm, promjera 0,8 cm
(ispod krune), moze biti savijen te obi¢no sastavljen od nekoliko podanaka koji zajedno izlaze
iz jedne krune. Podanak vrste C. deltoidea je obi¢no pojedinacan, blago valjkast i savijen, s
glatkim i relativno dugim internodijima, dugacak 4-8 cm i promjera do 1 cm. Podanak vrste

C. teeta je pojedinacan, uzak i karakteristicnog kukastog oblika (EDQM, 201 8).

4.1.2. Opis biljke

Coptis chinensis Franch. je viSegodis$nja zeljasta biljka visoka 20-50 cm (Slika 2). Listovi su
prizemni, na dugim peteljkama, plojka je trokutasto ovalnog oblika, dugacka 3-8 cm i Siroka
2,5-7 cm, razdijeljena na tri nepravilno nazubljena reZnja; reznjevi su urezani, vrsni listi¢ duzi
od ostalih. Cvatne stapke 1-2, duzine 12-25 cm, s braktejama koje nalikuju listovima. Biljka
cvate u proljece, cvjetovi su bjelkasto-zeleni i 3-8 cvjetova oblikuje terminalni pastitasti cvat.
Podanak razli¢itih oblika, uglavnom isprepleten, 5-6 cm dug, smede-Zute boje s mnogim
koljencima i Cesto prisutnim korjenc¢i¢ima. Unutra$njost podanka Zuto-naranasta; u
popre€nom rezu, srz tamnije boje. [zrazito gorkog okusa. Raste ispod drvec¢a u Sumovitim

predjelima planina, na sjenovitim i vlaznim mjestima Kine (WHO, 1989).



Slika 2. Coptis chinensis Franch.

(preuzeto s http://www.zhanjo.com/sale-8605294-coptis-chinensis-franch-rhizome-of-chinese-

goldthread-rhizoma-coptidis-golden-thread-huang-lian. html)

4.1.3. Fitokemijski sastav

Glavne kemijske sastavnice droge Coptidis rhizoma su (Slika 3):

alkaloidi: berberin, koptizin, jatrorizin, palmatin, epiberberin, kolumbamin, vorenin,
grenlandicin, berberastin (alkaloidi protoberberinskog tipa) i magnoflorin (aporfinski
alkaloid)

flavonoidi: baikalin, vogonozid, baikalein, vogonin

tetraciklicki triterpeni: limonin

fenolne i druge organske kiseline: ferulicna kiselina i gentizinska kiselina te kininska

kiselina (Wagner i sur., 2011)



MeO

RuMe RxH Jatrorizin
Berberin Koptizin RiMe RxMe Palmakn
Ry H Ra: Me  Kolumbamin

Vorenin Epiberberin Grenglandicin

MeO

Berberastin

Slika 3. Bioaktivne sastavnice droge Coptidis rhizoma

4.1.4. Upotreba u TCM-u

U tradicionalnoj kineskoj medicini podanak biljne vrste Coptis chinensis koristi se kod
razli¢itih tegoba probavnog sustava (gastroenteritis, nadutost, proljev, povracanje, loSa
probava); vruéice pracene gubitkom svijesti; nemira i nesanice, razdraZljivosti, delirija,
dezorijentacije; pojave krvarenja (iz nosa, u urinu, u ispljuvku), lokalno kod kod crvenih
o€iju, karbunkula i apscesa u grlu, ¢ireva na jeziku i u ustima; kod dismenoreje; artritisa;

gihta; malarije; i bolesti bubrega (Wagner i sur., 2011).



4.1.5. Farmakoloski uéinci

Pregledom strucne i znanstvene literature naden je veci broj pretklini¢ih studija o bioloskim i
farmakoloskim ucincima biljne droge Coptidis rhizoma, dok kontrolirane klinicke studije koje

bi sa sigurnos$cu potvrdile djelotvornost i sigurnost primjene u ljudi dosad nisu provedene.

Coptidis rhizoma je biljna droga s izrazenim protuupalnim djelovanjem. Glavne sastavnice
droge su alkaloidi, pretezito berberin koji pokazuju Siroki spektar bioloske aktivnosti, poput
antibakterijskog, protuupalnog, antioksidativnog, protutumorskog, antidijabetickog,

hipolipemijskog i neuroprotektivnog djelovanja.
Protuupalni ucinak

In vivo studija pokazala je da berberin znacajno smanjuje ekspresiju ¢imbenika tumorske
nekroze alfa (TNF) -a, interleukina IL-1B, IL-6, IL-17 te vaskularnog endotelnog ¢imbenika
rasta (VEGF) u serumu Stakora s artritisom izazvanim kolagenom tipa II. Takoder su
inhibirani i ekspresija markera VEGF-a i CD34 i p-ERK, p-p38 te aktivacija p-JNK (Wang i
sur., 2014). Berberin bi mogao poboljsati osteoartritis moduliranjem ekspresije gena i proteina
povezanih sa staniénom proliferacijom, diferencijacijom i apoptozom. U zecjim zglobnim
hondrocitima berberin je potaknuo reorganizaciju i dediferencijaciju inhibitora PI3-
kinaze/Akt, kao i p38 kinaze (Yu i sur., 2016). U osteoartriticnoj hrskavici Stakora berberin je
pospjesio proliferaciju stanica, prijelaze faze G1/S i proliferaciju sinteze nuklearnog antigena
u stanici pomocu up-regulacije ekspresije P-katenina, c-Myc i ciklina DI, te smanjenjem
regulacije glikogen sintazne kinaze-3p (GSK-3B) i matriksne metaloproteinaze-7 (MMP-7)
(Zhou i sur., 2016). Berberin bi takoder mogao sprijeciti glukokortikoidima izazvanu

osteoporozu inhibiranjem resorpcije kosti i poboljSanjem formiranja kostiju (Xu i sur., 2011).
Antidijabeticki ucinak

Protuupalno i antioksidativno djelovanje berberina takoder igra vaznu ulogu u lijecenju
Seéerne bolesti. Prvo je otkriven ublazavajuéi uéinak inzulinske rezistencije berberina, a
potom je otkriveno da berberin potiCe sintezu i izluCivanje inzulina (Chatuphonprasert i sur.,
2010; Lo i sur., 2013; Zhou i sur., 2011; Ma i sur., 2010; Li i sur., 2012.). Berberin je pokazao
modulacijsko djelovanje na viSe kinaza i signalne putove, ukljuujuéi 5'-adenozin
monofosfatno aktiviranu protein kinazu (AMPK), MAPKu, put nuklearnog faktora-2 (Nrf2) i
nuklearnog faktora NF-«B (Chatuphonprasert i sur., 2010;Lo i sur., 2013; Ma i sur., 2010; Li i

sur., 2012). U jetri Sprague — Dawley Stakora, kojima je dijabetes izazvan visoko masnom
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hranom, berberin je izravno inhibirao glukoneogenezu smanjujuci ekspresiju glukoneogenih
gena, fosfoenolpiruvat karboksikinaze i glukoze-6-fosfataze. Jetrena steatoza, ekspresija
sintaze masnih kiselina, aktivnosti Forkhead transkripcijskog faktora Ol, protein lc koji veze
regulator za sterol i protein koji se veze na ugljikohidrate takoder su inhibirani u jetri Zivotinja

tretiranih berberinom (Xia i sur., 2011).

Kako bi pruzili klinicke dokaze koji podupiru primjenu Dahuang Huanglian Xiexin dekokta,
kineskog lijeka sastavljenog od droga Coptidis rhizoma, Rhei rhizoma i Scutellariae radix,
Pang i suradnici (2016) proveli su retrospektivnu analizu utjecaja njegove primjene kod 183
pacijenta sa Secernom bolesti tipa 2. U€inci lijeCenja ocjenjeni su na temelju promjena razine
glukoze u krvi nataste (FBG), glukoze u krvi nakon obroka (PBG), glikoziliranog
hemoglobina (HbAlc), krvnih lipida i indeksa tjelesne mase (BMI) nakon 1, 2, 3 i 6 mjeseci
terapije. Doziranje Coptidis rhizoma sastavnice dekokta prilagodeno je s obzirom na dob,
BMI i predterapijske parametre FBG, PBG i HbAlc. Rezultati su pokazali znacajno
poboljsanje prosjecnog HbAIC u 3. i 6. mjesecu nakon lijeCenja, kao i znacajno poboljSanje
ostalih pracenih markera (FBG, PBG, serumskih lipida, BMI) stoga se moze zakljuditi da bi

dekokt mogao biti nova terapijska opcija oboljelim od Secerne bolesti tipa 2.
Hipolipemicni ucinak

Studije su pokazale da berberin smanjuje razinu lipida inhibicijom apsorpcije kolesterola,
poticanjem sinteze Zucnih kiselina i smanjenjem peroksidacije lipida. Berberin bi mogao
znacajno sprijeciti povecanje tjelesne tezine i smanjiti razinu lipida u krvi kod ljudi i Stakora
(Hu i sur., 2012.). Utvrdeno je da tretiranje berberinom moze povisiti LDLR mRNA i
ekspresiju proteina, ¢ime se inhibira stanicna akumulacija lipida u stanicama Hep G2.
Berberin moze inhibirati aktivnost AMPK, pospjesiti stvaranje smedeg masnog tkiva i na taj
nacin povecati potrosnju energije u bijelom i smedem masnom tkivu (Zhang i sur., 2014).
Budu¢i da sam berberin pokazuje loSa farmakokineticka svojstva, loSe se apsorbira i brzo

metabolizam, smatra se da su za djelovanje zasluzni njegovi metaboliti (Zhou i sur, 2014).
Protutumorski ucinak

Berberine je pokazao protutumorske aktivnosti u razli¢itim stani€nim tumorskim linijama
inducirajuéi zaustavljanje stani¢nog ciklusa i apoptozu te inhibiranjem angiogeneze (Kim i

sur., 2010; Lo i sur., 2013; Yip i Ho, 2013; Zhang i sur., 2014).

Kardioprotektivni ucinak



K ardiovaskularni zastitni u€inci berberina o€itovali su se njegovim povoljnim djelovanjem na
reperfuziju ishemije miokarda (I/R), oStecenje i apoptozu miokardija uslijed ishemije, te
hipertrofiju kardiomiocita (Zhu i Li, 2016; Liu i sur., 2016; Chang i sur., 2012; Huang i sur.,
201S5; Lv i sur., 2012; Wang i sur., 2013.). Pored toga, tretman berberinom smanjio je 1/R
induciranu prekomjernu autofagiju inhibicijom ekspresije SIRT1, BNIP3 i Beclin-1 (Zhang i
sur., 2014).

Neuroprotektivni ucinak

Berberin pokazuje neuroprotektivni u€inak regulirajuci sintezu i izlu€ivanje neurotransmitera
u srediSnjem Zivéanom sustavu. Stoga ima snaZan utjecaj na razne neuroloske bolesti,
ukljuCujuci apopleksiju, depresiju i Alzheimerovu bolest (Sun i sur., 2014; Durairajan i sur.,

2012; Liu isur., 2010).
Hepatoprotektivni ucinak

Berberin se pokazao korisnim kod bolesnika s bezalkoholnom bolesti masne jetre. U
pacijenata tretiranih berberinom zabiljezeno je znafajno smanjenje udjela masti u jetri,
poboljsanje tjelesne tezine, indeksa inzulinske rezistencije (HOMA-IR) i profila serumskih
lipida (Yan i sur, 2015). Ovakav se u€inak moze povezati s regulatornim djelovanjem
berberina na metabolizam lipida. Obrada L02 jetrene staniCne linije berberinom prije
izlaganja vodikovom peroksidu rezultirala je povecanjem vijabilnosti stanica i smanjenjem
apoptoze kroz aktivaciju sirtuina 1 i inhibiciju proteina povezanih s apoptozom (Zhu i sur.,
2013).

Gastroprotektivni ucinak

Kod miseva kojima je dijareja izazvana senozidom A, berberin je pojatao apsorpciju Na' i
vode up-regulacijom ekspresije Na* / H" kotransportera 3 i akvaporina 4 i tako ublazio ovaj

poremecaj (Zhang i sur., 2012).
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4.1.6. Monografija droge u Ph. Eur. 9
04/2017:2715
PODANAK KINESKOG KOPTISA

Coptidis rhizoma

DEFINICIJA

Osuseni, cijeli ili usitnjeni podanak, s uklonjenim korijenjem, vrste Coptis chinensis Franch., Coptis
deltoidea C.Y. Cheng & P.K. Hsiao i/ili Coptis teeta Wall., sakupljen u jesen.

Sadrzaj: najmanje 5,0 posto berberina (C20HisNO4"; M. 336,4) (suha droga).
IDENTIFIKACIJA

A. Makroskopska obiljezja
B. Mikroskopska obiljezja
C. Tankoslojna kromatografija

ISPITIVANJA
Strane tvari (2.8.2): najviSe S % dijelova korijena i lista i najviSe 3 % drugih stranih tvari

Gubitak susenjem (2.2.32): najviSe 10,0 %, odredeno na 1,000 g praska droge (355) (2.9.12)
suSenjem u suSioniku na 105 °C 2 sata

L'kupni pepeo (2.4.16): najvise 5,0 %

Pepeo netopljiv u klorovodi¢noj kiselini (2.8.1): najvise 2,5 %
ODREBIVANJE SADRZAJA

Tekuéinska kromatografija (2.2.29).

Isptitivana otopina. Uzme se 0,100 g praskasto usitnjene bil jne droge (355) (2.9.12) i pomijesa sa
100,0 mL smjese klorovodicne kiseline R i metanola R (1:100 V/V). Sonicira se 20 minuta te filtrira
1.5 mL otopine kroz membranski filtar (nominalna veli¢ina pora 0,45 pm)

Poredbena otopina (a). Otopi se 10,0 mg berberin klorida CRS u smjesi klorovodicne kiseline R i
metanola R (1:100 V/V) i razrijedi do 100,0 mL istom smjesom otapala.

Poredbena otopina (b). Otopi se 1,0 mg palmitina R u poredbenoj otopini (a) i razrijedi do 10,0 mL s
istom otopinom (a).

Kolona

- velidina: 1=0,25 m, @ =4 mm ;

- nepokretna faza: modificirani oktadecilsilil silikagel za kromatografiju R (5 pm).

Mobilna faza:

- pokretna faza A : 0,5 % V/V otopina fosforne kiseline R ;

- pokretna faza B : 0,5 % V/V otopina fosforne kiseline R u acetonitrilu R ;

Vrijeme Mobilna faza A Mobilna faza B
(min) (postotak V/V) (postotak V/V)
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0-10 80 20

10 -20 80>79 20 > 21
20-35 79 = 65 21 35
35-40 65 35

Brzina protoka: 0,7 mL/min

Detekcija: spektrofotometar na 344 nm

Injektiranje: 10 pL.

Frijeme zadrZavanja: palmatin = oko 25 min; berberin = oko 28 min
Prikladnost sustava: poredbena otopina (b):

- razlucivost: najmanje 1,5 izmedu pikova palmatina i berberina

lzraduna se postotak sadrZaja berberina prema izrazu:

Al xm X p
T Arxmi
A = povrsina pika berberina u kromatogramu ispitivane otopine
A = povrSina pika berberina u kromatogramu poredbene otopine (a)
m; = masa biljne droge korisStene za pripremu ispitivane otopine, u gramima
m; = masa berberin klorida CRS koriStenog za pripremu poredbene otopine (a), u gramima
P = postotak sadrZaja berberina u berberin kloridu CRS.

(EDQM, 2018).

12



4.2. Corydalis rhizoma (&A%, Yan Hu Suo)

Corydalis rhizoma (engl. Corydalis rhizome) je kineska ljekovita droga dobivena od biljne

vrste Corydalis yanhusuo (W.T.Wang) iz porodice Papaveraceae (Slika 4).

Slika 4. Corydalis rhizoma

(preuzeto s https://tcmwiki.com/wiki/rhizoma-corydalis)

4.2.1. Opis biljne droge

Cijeli gomolj je nejednoliko spljosten, promjera 0,5-1,8 cm, debljine 0,5-1,3 cm. Ponekad
dolaze spojena 2-3 gomolja. Usitnjenu drogu ¢ine deblji i tanji, okruglasti ili ovalasti
poprecno ili uzduzno izrezani komadi ili nepravilni dijelovi. Komadiéi su promjera 0,5-1,9
cm, debeli 0,1-0,5 cm. Ponekad komadici sadrze 2-3 spojena gomolja. Droga je izvana zuta ili
Zuckastosmeda, izborana grubim ili finim borama. Kora vidljiva ispod povrsine je
crnkastozelena ili smedkastozuta. Tekstura je tvrda i lomljiva. PovrSina prelome je roznata i
blago sjajna, djelomi¢no providna, ponekad s pukotinama, Zute je, zuckastosmede,
crvenkastosmede ili crnosmede boje. Ukoliko je prisutna, srz je obojana svjetlije u odnosu na

okolno tkivo, a ukoliko je nema zamjenjuje ju srediSnja Supljina (EDQM, 201 8).

4.2.2. Opis bil jke

Corydalis yanhusuo (W.T.Wang) je viSegodi$nja zeljasta biljka visine 9-20 cm (Slika 5).

Stabljika tvori gomolj koji se sastoji od malih, tvrdih, smedkastoZzutih, spljostenih okruglih
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komadica. Listovi su dlanasto usjeceni (2-3), trostruko razdijeljeni, klinasto-dugoljasta oblika
i s viSe ili manje izrazenim reznjevima. Biljka cvjeta u travnju purpurnocrvenim cvjetovima
koji oblikuju grozdasti cvat. Plod, dugoljasti tobolac, javlja se u lipnju i srpnju. Biljka se

uzgaja u pjeS€anim podruc¢jima Kine (WHO, 1989).

Slika 5. Corydalis yanhusuo W.T.Wang.

(preuzeto s https.//steemit.com/nature/@aek08 196 9/coryd ale-yanhusuo-a-chinese-plant))

4.2.3. Fitokemijski sastav
Glavne kemijske sastavnice droge Corydalis rhizoma su (Slika 6):

- alkaloidi:
o izokinolinski tip - tetrahidroberberin, protopin, dehidrokavidin;
tetradehidroskulerin; kazeanidin; klarkeanidin; glaucin
o benzofenantridinski tip - sangvidimerin, sangvinarin, spalidamin
o tetrahidroprotoberberin N-oksid tip - (-)-cis-coridalmin N-oksid; (-)-trans-
izokoripalmin N-oksid; (-)-trans-coridalmin N-oksid
o protoberberinski tip - palmatin, koptizin, dehidroapokavidin, dehidrokoridalin,
izoapokavidin, koridalin, tetrahidropalmatin, skulerin, izokoripalmin
= flavonoidi:
o flavonol-O-glikozidi: glikozidni derivati kemferola i kvercetina (3-
arabinopiranosil—glukopiranosidi- i 7-glukopiranozidi- kempferola i

kvercetina; kempferol 3,7-diglukozid, kvercetin 3-glukozid, kvercetin 7-
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glukozid, kvercetin 3,7-diglukozid, kvercetin 3-rutinozid, kvercetin 3-rutinozil-

7-glukozid (Wagner i sur., 2011).

Palmatin

¥eO

Koridalin Protopin

Slika 6. Bioaktivne sastavnice droge Corydalis rhizoma

4.2.4. Upotreba u TCM-u

U tradicionalnoj kineskoj medicini biljna droga Corydalis rhizoma se koristi kako bi potakla
kretanje krvi, umanjila bol te potakla i regulirala protok vitalne energije. Primjena je

indicirana kod bolova u prsima, bolova u abdomenu, epigastri¢ne boli, kod trauma i pratecih
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bolova u donjem dijelu abdomena, kod glavobolje, amenoreje i dismenoreje (Hempen i
Fischer, 2019).

4.2.5. Farmakoloski uéinci

Pregledom stru¢ne i znanstvene literature naden je ograni¢en broj pretklini¢ih studija o
u¢incima biljne droge Corydalis rhizoma, dok kontrolirane klinicke studije koje bi sa

sigurno$cu potvrdile djelotvornost i sigurnost primjene u ljudi dosad nisu provedene.
Analgetski ucinak

Antinociceptivna svojstva ekstrakta droge Corydalis rhizoma prvo su testirana u pokusu
repnom refleksa koji biljezi reakcije na akutni toplinski podrazaj. Rezultati pokazuju da je
ekstrakt znacajno povecao latenciju trzaja repa na nacin ovisan o dozi, minimalno 3 sata
Treba napomenuti da su dvije aktivne komponente; tetrahidropalmitin (THP) i
dehidrokoribulbin (DHCB) pokazale antinociceptivne u€inke s minimalnom dozom od 10
mg/kg (Zhang i sur., 2016). Ekstrakt je kvantificiran na dvije aktivne komponente te utvrdeno
da 500 mg ekstrakta sadrzi otprilike | mg I-THP i | mg DHCB. Pokazalo se da ekstrakt u 500
mg/kg pokazuje znacajan antinociceptivni, dok mjesavina I-THP i DHCB u | mg/kg nije
imala efekta, §to ukazuje da su druge komponente u ekstraktu potrebne za punu
antinociceptivnu aktivnost. Vecina analgetika posjeduje sedativna svojstva, a snazna sedacija
moze maskirati procjenu boli. Ekstrakt je testiran na potencijalna sedativna svojstva
koriStenjem testova lokomotorne aktivnosti. Rezultati pokazuju da u dozi do 200 mg/kg nije

znacajno smanjena lokomotorna aktivnost (Wang i sur., 2016).

Provedena je klinicka studija za procjenu ucinkovitosti i sigurnosti biljne droge Corydalis
Rhizome u pacijenata s osteoartritisom koljena (OA). Ukupno 79 pacijenata s osteoartritisom
koljena odabrano je iz ambulantnih i bolni¢kih odjela te nasumi¢no podijeljeno u ispitnu (41)
i kontrolnu skupinu (38). Ispitnoj skupini primjenjivano je 1,8 g biljne droge, a kontrolnoj
diklofenak natrij u dozi od 75mg. Nakon 12 tjedana lijeCenja, ukupna stopa djelotvornosti na
temelju procjene bolesnika/ lije€nika pokazala se gotovo jednakom, 60-70 %, za
eksperimentalne i kontrolne skupine Medutim usporedujuci prijavljene nuspojave od strane
pacijenata uoCen je znatno manji broj u eksperimentalnoj grupi-24 % prema 47 % u

kontrolnoj (Zuo i sur., 2015).

16



dlergijski rinitis i bronhal na astma

Provedena je klinic¢ka studija u sklopu procjene djelovanja tradicionalnih kineskih biljaka, od
Lojih je glavna sastavnica biljna droga Corydalis rhizoma, na pacijente s alergijskim
rmitisom. 160 bolesnika randomizirano je u 4 jednake skupine. Skupinama 1, 2 i 3
primjenjivana je formulacija praskastih biljnih droga u razli¢itim medijima (dumbirov sok-I,
pasta od meda-2 i 3), dok je 4. skupina bila placebo grupa s pseudo biljnom pastom
pripremljena s destiliranom vodom. Terapija je primjenjivana na 8 akupunkturnih tocaka
tijekom 2 sata (skupine 1 i 2) odnosno 6 sati (skupina 3 i placebo skupina), jednom tjedno
kroz 5 tjedana. Pracen je rezultat ukupnih nazalnih simptoma (TNSS), upitnik kvalitete Zivota
vezan za rinokonjunktivitis (RQLQ) te broj serumskih eozinofila (EOS) prije i poslije
Wjecenja. Tretman je rezultirao smanjenjem TNSSa, RQLQa i EOS paramatara u sve tri
<kupine u usporedbi s pocetnim vrijednostima, a najbolje poboljsanje uoceno je u skupini br.
3. Zakljueno je da akutna primjena ublazava simptome i poboljSava kvalitetu Zivota u

sulesnika s umjerenim i teskim upornim alergijskim rinitisom (Hu i sur., 2017).

Sli¢na studija provedena je na 80 pacijenata s bronhalnom astmom koji su podijeljeni u 2
skupine: eksperimentalnoj i placebo. Terapija je primjenjivana u obliku biljne paste u sklopu
‘ijecenja akupunkturom. Rezultati su usporedeni na temelju alergijske povijesti, koliCine
oetmana i frekvencije napadaja astme te je zakljuceno da droga Corydalis rhizoma ima
aaznake u lijecenju atopijske trijade: alergijskog rinitisa, astme i topickog dermatitisa (Shi i

sur., 2017).
Protutumorski ucinak

Studije su pokazale da su neke od glavnih bioaktivnih sastavnica, koje su odgovorne za
protutumorsko djelovanje biljne droge Corydalis rhizoma: dehidrokoridalin, koridalin,
verberin i palmitin. Ispitana je djelotvornost ekstrakta biljne droge na stanicama tumora dojke
stanicne linife MDA-MB-231. 48h nakon primjene ekstrakta primijecen je znacajan
mhibitorni uc¢inak na rast i proliferaciju stani¢ne linije. S obzirom da je pokus izveden u
mckoliko uzoraka, gdje je varijabilna komponenta bila doza primijenjenog ekstrakta,
softverskim programom utvrden je ICso (poloviéna maksimalna inhibitorna koncentracija),
Loja za ekstrakt CY iznosi 224 pg/mL. Daljnjim pokusima pokusalo se utvrditi sinergisti¢ko
dielovanje Corydalis yanhusuo s biljnom drogom Curcumae rhizoma. Rezultati su pokazali
pojacano djelovanje na staniénu apoptozu i fosforilaciju ERK % i Rb. ERKI/2 igra kljuénu

wiogu u regulaciji staniénog rasta i razvoja (Gao i sur., 2009).
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Uginkovitosti i sigurnosti primjene biljne droge Corydalis rhizoma u kombinaciji s
metotreksatom klinicki je ispitana u oboljelih od reumatoidnog artritisa (RA). 76 bolesnika
zilo je nasumiéno rasporedeno u 2 skupine- 37 njih u tertiranoj skupini primalo je
Lombiniranu terapiju, a 39 samo metotreksat, svi su lijeeni 12 tjedana. U€inkovitost lijecenja
scienjena je prihvacanjem standarda americkog koledZza za reumatologiju (ACR), uzimajuci
» obzir indeks oteknuca, indeks mekloce i snagu zgloba, jutarnju ukocenost, bol u mirovanju,
=vzinu taloZenja eritrocita (ESR) te C -reaktivni protein. Stopa poboljSanja u svim
sremenskim to¢kama promatranja povecana je u lije€enoj skupini, s tim da je stopa
poboljSanja u 12. tjednu visa od one u kontrolnoj skupini. Nakon lijecenja 4, 8 i 12 tjedana,
stopa odgovora ACR20 dosegla je znsCsjno nizr vrijednosti u bolesnika lijecene skupine
I'Cestalost nuspojava bila je znacajno manja u tretiranoj skupini nego u kontrolnoj skupini,
posebno u pogledu oSstecenja jetre. Zakljuceno je da biljna droga nalazi primjenu u

kombinaciji s metotreksatom u terapiji reumatoidnog artritisa (Zuo i sur., 2009).
Kardioprotektivni ué inak

Provedeno je istrazivanje djelovanja ekstrakta biljne droge Corydalis yanhusuo na
=hemijsko/reperfuzijsko oStecenje srca nakon infarkta miokarda na Stakorima. Lijeva silazeca
xoronarna arterija zaCepljena je 30 minuta te je iducih 6 sati uspostavljen normalan protok
krvi. Koristen ekstrakt biljne droge kvantificiran na 100 mg/kg koridalina. Mjereni su veli¢ina
zahvacenog infarktnog podrucja i sréani parametri. Utvrdena je apoptoza tkiva te anti-
apoptoticki Bcl-2 i pro-apoptoticki Bax proteini vizualizirani Western blot analizom. Za
razliku od kontrolne grupe, grupa tretirana biljnim ekstraktom rezultirala je znacajnom
redukcijom infarktom zahvaéenog podrucja i poboljsanjem sréane funkcije s obzirom na vecu
dozu primijenjenog ekstrakta. Apoptozne stanice ishemi¢nog tkiva miokarda znatno su
smanjene u grupi primijenjenog ekstrakta te je uocena veca ekspresija anti-apoptoznig Bcl-2
proteina. Ovi rezultati upucuju na kardioprotektivno djelovanje Corydalis yanhusuo (Ling i

sur., 2006).
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4.2.6. Monografija droge u Ph. Eur. 9
04/2019:2976
PODANAK KINESKE SUPALJKE
Corydalis rhizoma

DEFINICIJA

Cijeli ili usitnjeni gomolj vrste Corydalis yanhusuo (Y.H.Chou & Chun C.Hsu) W.T.Wangex Z.Y.Su
& C.Y.Wu, s uklonjenim korijenjem, obraden kipuéom vodom sve dok bijela jezgra vise nije vidljiva i
Zzatim osusen.

Sadrzaj: najmanje 0,20 posto zbroyja tetrahidropalmatina i koridalina, izraZeno kao tetrahidropalmatin
{CnH2sNO4; M: 355,4) (suha droga).

IDENTIFIKACIJA

A. Makroskopska obiljezja
B. Mikroskopska obil jezja
C. Tankoslojna kromatografija visoke djelotvornosti (HPLC)

ISPITIVANJA

Gubitak suSenjem (2.2.32): najviSe 12,0 %, odredeno na 1,000 g praska droge (355) (2.9.12)
suSenjem u suSioniku na 105 °C § sati.

Ukupni pepeo (2.4.16): najvise 3,0 %

Pepeo netopljiv u klorovodi¢noj kiselini (2.8.1): najvise 0,5 %

Aflatoksini (2.8.18): najvise 2 pg/kg (aflatoksin B)) i najvise 4 pg/kg (zbroj aflatoksina By, Bz, Gi i
Gy)

ODREBIVANIJE SADRZAJA
Tekucinska kromatografija (2.2.29).

Isptitivana otopina. U 1,00 g praskasto usitnjene biljne droge (355) (2.9.12) doda se 25,0 mL etanola
(50% V/V) R. Sadrzaj se izvaZze i sonicira 30 minuta. Smjesa se ohladi, izvaze, gubitak otapala
nadomjesti etanolom (50% V/V) R te se potom dobro promucka. Filtrira se kroz membranski filtar
(nominalna veli¢ina pora 0,45 pm).

Poredbena otopina (a). Otopi se 5,0 mg tetrahidropalmatina CRS u etanolu (50% V/V) R i razrijedi do
25,0 mL istim otapalom. Sonicirati | sat. 2,0 mL smjese razrijedi se do 10,0 mL s etanolom (50% V/V)
R

Poredbena otopina (b). 0,10 g suhog ekstraksta droge corydalis rhizoma HRS pomijesa se s 5,0 mL
etanola (50% V/V) R, izvaZe i sonicira 10 minuta. Nakon hladenja ponovno se izvaze, gubitak otapala
nadomjesti etanolom (50% V/V) R te se smjesa dobro izmucka. Centrifugira se i filtrira kroz
membranski filtar (nominalna veli¢ina pora 0,45 pwm).

Kolona
-velicina: 1=0,25 m, @ = 4,6 mm ;

- nepokretna faza: modificirani oktadecilsilil silikagel za kromatografiju R (S pm).
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Pokretna faza:

- pokretna faza A: pomijesa se 0,05 volumena bezvodne octene kiseline R i 99,95 voumena vode za
kromatografiju R te se dodatkom trietilamina R pH otopine namjesti na 6

- pokretna faza B: acetonitril R ;

Vrijeme Mobilna faza A Mobilna faza B
(min) (postotak V/V) (postotak V/V)
0-3 60 40
3-31 60 > 38 40 - 62

31-32 3825 62 295

32-37 5 95

Brzina protoka: 1,0 mL/min
Detekcija: spektrofotometar na 282 nm
Injektiranje: 20 pL.

Identifikacija pikova: koristi se prilozeni kromatogram suhog esktrakta droge corydalis rhizoma HRS i
dobiveni kromatogram poredbene otopine (b) za identifikaciju pikova koridalina i pika 2;
kromatogram dobiven za poredbenu otopinu (a) koristi se za identifikaciju pika tetrahidropalmatina

Relativno vrijeme zadrZavanja u odnosu na tetrahidropalmatin (vrijeme zadrzavanja = 16,4 min): pik
2 (nepoznato) = oko 1,54; koridalin = oko 1,65.

Prikladnost sustava: poredbena otopina (b):
- razludivost: najmanje 2,0 izmedu pika 2 (nepozato) i koridalina

Izracuna se postotak sadrzaja berberina prema izrazu:

Al x mz xp

:1\2 X mp X 5
A = zbroj povrsina ispod pikova tetrahidropalmatina i koridalina u kromatogramu poredbene
otopine
A2 = povrsina ispod pika tetrahidropalmatina na kromatogramu poredbene otopine (a)
m; = masa ispitivane biljne droge koja se koristi za pripremu ispitivane otopine, u gramima
m; = masa tetrahidropalmatina C RS KkoriStena za pripremu referentne otopine (a), u gramima
P = postotak sadrzaja tetrahidropalmatina u tetrahidropalmatinu CRS.

(EDQM, 2018).
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4.3. Dioscoreae nipponicae rhizoma (3% , Chuan Shan Long)

Diocoreae nipponicae rhizoma (engl. Dioscorea nipponica rhizome) je kineska ljekovita droga
dabivena od biljne vrste Dioscorea nipponica Makino iz porodice Dioscoreaceae (Slika 7).

Slika 7. Dioscoreae nipponicae rhizoma

(preuzeto s https://tcmwiki.com/wiki/rhizoma-dioscoreae )

4.3.1. Opis biljne droge

Cjeloviti podanak je valjkastog oblika, blago zakrivljen, dugacak do 15-20 cm i promjera 1-
1.5 cm. Vanjska povr$ina mu je Zuckastobijela ili smedkastozuta, nepravilno uzduzno
wbrazdana, sa bodljikavim ostatcima korijena i izboCenim oZiljcima stabljike. Usitnjenu
drogu Cine komadié¢i podanka, izrezani poprecno ukoso ili uzduzno, okrugli, ovalni ili
wduZeni, cijeli ili izlomljeni, debeli do 0,7 cm. Vanjska povrSina im je svijetlosmeda ili
Zuckastosmeda, nepravilno uzduzno izbrazdana; mogu biti prisutni bodljikavi ostatci korijena
' izbocCeni oziljci stabljike. Poprecni presjek je zuckastobijeli, lako se moze utisnuti noktom
zbog obilja Skroba. Vidljive su brojne svijetlozuc¢kastosmede rupice koje odgovaraju Zilnim

sopovima (EDQM, 2018).
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4.3.2. Opis biljke

Dioscorea nipponica Makino je visegodiSnja zeljasta penjacica (Slika 8) s valjkastim,
palegnutim i jako razgranatim podankom debljim vise od 1,5 cm. Stabljika se vija ulijevo,
suhozelena ili crvenkastosmeda, dugacka do 5 m. Listovi su jednostavni, naizmjeni¢ni, na
peteljkama dugim 10-20 cm; plojke su sjajne, suhozuckastozelene, Siroko srcaste do dlanasto
razdijeljene sa 3-7 nepravilnih reznjeva, vrlo raznolikih oblika, dugacke 7-15 cm i Siroke 4-13
c¢m . Muski cvjetovi su sjedeci i oblikuju cimatozni cvat. Plod je svijetlosmedi tobolac, s
purpurnim mrljama, elipsoidnog do obrnuto lancetasta oblika, dugacak 1,5-2 cm. Raste u
mjeSovitim Sumama umjerenog pojasa na podrucjima Kine, Japana, Koreje i Rusije

iwww.efloras.org).

Slika 8. Dioscorea nipponica Makino.

(preuzeto s hitp://www.plantarium.ru/page/image/id/415999.html)

4.3.3. Fitokemijski sastav
Glavne kemijske sastavnice droge Dioscoreae nipponicae rhizoma su (Slika 9):

- steroidni saponini i sapogenini: dioscin i diosgenin
- organska kiselina: piscidi¢na kiselina (p-hidroksi benzil tartarna kiselina)
(Wagner i sur., 2011)
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Slika 9. Bioaktivne sastavnice droge Dioscoreae nipponicae rhizoma

4.3.4. Upotreba u TCM-u

U narodnoj medicini biljna droga Dioscoreae nipponicae rhizoma koristi se najc¢esée kod
reumatskih bolesti, bolova i ukocenosti donjeg dijela leda i nogu, ozljeda uslijed pada,

kroni¢nog bronhitisa, kaslja i astme (Wagner i sur., 2011).
4.3.5. Farmakoloski uéinci

Pregledom struc¢ne i znanstvene literature naden je ograniCen broj pretklinicih studija o
tarmakoloskim ucincima biljne droge Dioscoreae nipponicae rhizoma, dok kontrolirane
klinicke studije koje bi sa sigurnoséu potvrdile djelotvornost i sigurnost primjene u ljudi
dosad nisu provedene. Vecina istrazivanja bavila se protuupalnim ucinkom biljne droge kao i

njenim blagotvornim djelovanjem na probavni sustav.
Protuupalno djelovanje

Dioscoreae nipponicae rhizoma Siroko je koriStena tradicionalna kineska biljka koja se koristi
za ublazavanje simptoma artritisa. Upalni mehanizmi imaju vaznu ulogu u pojavi, tijeku i
prognozi uri€nog artritisa. Lu i suradnici (2014) istrazivali su utjecaj prociS¢enog etanolnog

ckstrakta droge na karakteristicne eksprimirane proteine sinovija i sinovijalnih stanica
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animalnom modelu Studije su utvrdile u takora s artritisom. Stakorski model induciran je
kristalima mononatrijeviog urata. Uzorci tkiva ispitivani su imunohistokemijskom metodom.
Ucinci ekstrakta biljne droge na faktor 1 stromalnih stanica (SDF-1), CXCR 4 i p38 mitogen-
aktiviranu protein kinazu (MAPK) ispitivani su na induciranom animalnom modelu. Razine
SDF-1 i mitogen-aktivirane kinaze kinaze (MKK) izmjerene su Western Blot-om u
fibroblastima-slicnim sinoviocitima tretiranim interleukinom-1p. Primijeceno je znacajno
povecanje razine SDF-1, CXCR 4 i p38 MAPK. Povisene razine SDF-1 i MKK uocene su i u
smoviocitima. LijeCenjem ekstratkom Dioscoreae nipponicae rhizoma Stetni ucinci na

&takorima inducirani kristalima mononatrijevog urata vraceni su na gotovo normalne razine.

Gastrodiae n. rhizoma mozZe imati neke terapijske uc¢inke na gihtozni artritis, a dioscin, glavni

=waktivni metabolit droge, najvjerojatnije je glavni nositelj djelovanja (Lu i sur., 2014).

Drugo istraZivanje takoder se bavilo antiinflamatornim djelovanjem Dioscoreae nipponicae
rhizoma. Proucavan je u€inak ukupnih saponina droge na upalne citokine Stakora s artritisom
=mduciranog kolagenom (CIA=collagen-induced arthritis). Model je uspostavljen 14. dan
makon prve imunizacije kolagenom; Stakori su podijeljeni u 5 skupina: CIA modelna skupina,
i grupe od tri doze ekstrakta biljne droge (100, 50, 25 mg/kg u danu) i Tripterygium grupa
L0)oj je davan ekstrakt Triptergium willfordii (12 mg/kg u danu). Terapija je primjenjivana 21
dan. Mjereni su artritiCni indeks, volumen i debljina artriti¢nih zadebljanja straznjih nogu;
razine TNF-a, IL-1f i IL-6 u serumu otkrivene su ELISA testom; patoloske promjene
artralnog sinovijalnog tkiva mikroskopskim metodama.Rezultati su pokazali smanjen artritisni
mdeks, volumen i debljinu zadebljanja straznjih nogu u lijeCenim skupinama; broj upalnih
sFanica se smanjio, unistavanje zglobne hrskavice se usporilo; razina TNF-a , IL-1B i IL-6 u

srumu su znacajno smanjeni.

Stoga se moze zakljuciti da ekstrakt saponina biljne droge o€ito moze smanjiti razinu TNF-qa,

IL-1B i IL-6 u serumu te zastititi sinovijalno tkivo. Rezultati sugeriraju da droga moze biti od

velike koristi za lijeCen je reumatoidnog artritisa (Liang i sur., 2013).
Antihiperlipemicki ucinak

Promjena parametra zgruSavanja krvi jedan je od glavnih fenomena povezanih s
hiperlipidemijom. Studije su istrazile biolosku aktivnost protodioscina na Stakore podvrgnute
dijeti s visokim udjelom masnoée kroz 4 tjedna. U meduvremenu je provedena

mtraperitonealna injekcija protodioscina od 2. do 4. tjedna. Izmjereno je vrijeme zgruSavanja
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krvi, u usporedbi s intervalom krvarenja do zgrusavanja na odsjeCenom repu Stakora. U
zsporedbi s normalnim Stakorima koji imaju dijetu bez masnih naslaga i kontrolnim Stakorima
£oji imaju dijetu s visokim udjelom masti, vrijeme krvarenja dramati¢no je smanjeno grupe
&takora na dijeti s visokim udjelom masnoéa. Stakorima je intraperitonealno injektiran
protodioscin, zgruSavanje krvi je poboljSano uz produzenje vremena krvarenja. Lovastatin,
«linicki lijek protiv hiperlipidemije izoliran iz Aspergillus terreus, posluzio je kao pozitivna
“ontrola u ovom testu. Uz smanjenje vremena krvarenja u hiperlipidemi ji, smanjenje vremena
zgruSavanja krvi jo$ je jedan pokazatelj mjerenja. Uzorci krvi kod eksperimentalnih Stakora
prikupljeni su, a odredeno je vrijeme zgruSavanja krvi. Prema oCekivanjima studije, vrijeme
voagulacije krvi kod Stakora s dijetom s visokim udjelom masti smanjio se za 50% u obje
metode ispitivanja u usporedbi s onim kod normalnih Stakora. Injekcija protodioscina (0,5
mg/kg) povecala je vrijeme koagulacije za 50% u usporedbi s kontrolnom grupom: ovo
povecéanje bilo je sli€no slucaju kod Stakora kojima je ubrizgan lovastatin. Ovi rezultati stoga
ukazuju da protodioscin moze smanjiti vrijeme zgruSavanja krvi uslijed niske viskoznosti

zazvane dijetom s visokim udjelom masti.

Osim kolesterola i triglicerida u krvi, lipoproteini bi takoder mogli igrati bitnu ulogu u
metabolizmu lipida jer je njihova funkcija transport lipida i kolesterola u krvi. Ispitano je
djelovanje protodioscina na Stakore hranjene dijetom s visokim udjelom masti, kojima se
razina HDL-a i LDL-a u krvi povecala se za dva do Cetiri puta, u usporedbi s onima Stakora
20ji su imali normalnu prehranu. Nakon primjene protodioscina, sadrzaj LDL u krvi gotovo se
‘Tatio na prvobitnu razinu, dok je razina HDL lagano smanjena. Taj je regulatorni uc¢inak cak
i bolji od kontrolne grupe injektirane levostatinom. Proucavan je omjer HDL/LDL vrijednosti
xod ispitivanih Stakora. U slu€aju normalnih Stakora, omjer je bio 4,0, dok je kod kontrolnih
stakora koji imaju dijetu s visokim udjelom masti bio 2,0, §to ukazuje na rizik da obole od
fiperlipidemije. Nakon injekcije protodioscina, omjer HDL/LDL u krvi bio je veci od 4,0.
Zanimljivo je da, iako se relativna koli€ina pojedinacnog HDL-a i LDL-a inducirana dijetom s
visokim udjelom masti moze smanjiti pozitivnim kontrolnim lovastatinom, omjer HD /LDL
nije se znacajno promijenio, tj. Ostao je 2,0. Suprotno tome, protodioscin je imao obecavajuci
u¢inak u sniZzavanju razine oba lipoproteina u krvi, posebno LDL, §to rezultira visokim

omjerom HDL / LDL (Wang i sur., 2010).
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4.3.6. Monografija droge u Pb. Eur. 9

04/2017:2890,
ispravljeno 9,5

PODANAK JAPANSKOG JAMA

Dioscoridae nipponicae rhizoma

DEFINICJA
OsuSeni, cijeli ili usitnjeni ostrugani podanak, s uklonjenim Kkorijenjem, vrste Dioscorea
mipponica Makino.

Sadrzaj: najmanje 1,0 posto diosgenina (Cz7H4203; M 414,6) (suha droga).
IDENTIFIKACIJA

4. Makroskopska obil jez ja
B. Mikroskopska obil jez ja
C. Tankoslojna kromatografija

ISPITIVANJA

Gubitak susenjem (2.2.32): najvise 12,0 %, odredeno na 1,000 g praskasto usitnjene droge (355)
12.9.12) susenjem u suSioniku na 105 °C 2 sata

Ukupni pepeo (2.4.16): najvise 5,0 %

Pepeo netopljiv u klorovodi¢noj kiselini (2.8.1): najvise 1,0 %

ODREDIVANJE SADRZAJA

Tekuéinska kromatografija (2.2.29).

Eptitivana otopina. 2,000 g praskasto usitnjene biljne droge (355) (2.9.12.) se u tikvici s okruglim
dnom pomijesa s 40 mL 15% V/V otopine sumporne kiseline R. Smjesa se grije na vodenoj kupelji uz
povratno hladilo 3 sata. Nakon hladenja se filtrira. Ostatak se ispire vodom R dok filtrat ne postane
seutralan te potom sonicira sa 80 mL metanola R 30 min i filtrira. Ostatak se ispere s 20 mL metanola
R. Filtrat i ispirak se sjedine i razrijede s metanolom R do 100,0 mL.

Poredbena otopina (a). Otopi se 5,0 mg diosgenin CRS u metanolu R i razrijedi do 25,0 mL istim
otapalom.

Poredbena otopina (b). Otopi se 2,0 mg (25R)-spirost-5-en-3-on CRS u poredbenoj otopini (a) i
razrijedi do 10,0 mL s istom otopinom (a).

Kolona

-velicina:1=0,15m, @=4,6 mm ;

- nepokretna faza: modificirani oktadecilsilil silikagel za kromatografiju R (5 pm).

Pokretna faza: voda za kromatografiju R, acetonitril za kromatografiju R (15:85 V/V)

Brzina protoka: 1,5 mL/min

Detekcija: spektrofotometar na 205 nm

Injektiranje: 5 pL.
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Vrijeme izvodenja: 20 min

Vrijeme zadrZavanja: diosgenin = oko 8 min; (25R)-spirost-5-en-3-on = oko 10 min

Prikladnost sustava: poredbena otopina (b):

- razlucivost: najmanje 1,9 izmedu pikova diosgenina i (25R)-spirost-5-en-3-ona

lzracuna se postotak sadrzaja diosgenina prema izrazu:

Ay xmy x4 xp
T Axmi
A = povrsina pika diosgenina u kromatogramu ispitivane otopine
A = povrsina pika diosgenina u kromatogramu poredbene otopine (a)
m; = masa billjne droge koriStene za pripremu ispitivane otopine, u gramima
m; = masa diosgenina C RS koriStene za pripremu referentne otopine (a), u gramima
P = postotak sadrzaja diosgenina u diosgenin CRS.
(EDQM, 2018).
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4.4. Gastrodiae rhizoma (X, Tian Ma)

Gastrodae rhizoma (engl. Gastrodia rhizome) je kineska ljekovita droga dobivena od biljne
vrste Gastrodia elata Blume iz porodice Orchidaceae (Slika 10).

Slika 10. Gastrodiae rhizoma

(preuzeto s https://temwiki.com/wiki/rhizoma-gastrodiae)

4.4.1. Opis biljne droge

Cijeli ili usitnjeni komadi podanka promjera do 3 ¢cm i debljine 0,1-0,2 cm, ravnomjerno Zuti
ili smedkasto zuti, djelomi¢no providni i staklasti. Tekstura roznata, preloma tvrda (EDQM,
2018).

4.4.2. Opis biljke

Gastrodia elata Blume. je planinska saprofitska bezlisna viSegodi$nja biljka (Slika 11).
Gomolj je vodoravan i robustan, mesnat, dugoljast ili elipti¢an, dug 10-15 cm i promjera 4,5-6
cm. Stabljika je jednostavna, uspravna, visoka 60-100 cm, plavkastocrvena, u gornjem dijelu
oblozena ljuskicama, unutra$njost Suplja. Cvat je terminalni grozd sastavljen od brojnih
zuckastocrvenih malih cvjetova koji se javljaju u lipnju i srpnju. Plod je tobolac s
mnogobrojnim praSkastim sjemenkama. Raste na sjenovitim, vlaznim predjelima, ispod

drveca i grmova, diljem Kine, Japana i Koreje (WHO, 1989).
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Slika 11. Gastrodia elata Blume.

(preuzeto s hitp://dv-genshen.ru/kupit gastrodija_vysokeja. html)

4.4.3. Fitokemijski sastav
Glavne kemijske sastavnice droge Gastrodiae rhizoma su (Slika 12):

- fenolni spojevi
o fenolni glikozidi - gastrodin i gastrodiozid [bis(4-hidroksi-benzil)eter-mono-f3-
D-glikopiranozid]
o fenolni aglikoni - 4-hidroksibenzil alkohol (gastrodigenin), 4-
hidroksibenzaldehid i 4-hidroksi-3-metoksibenzaldehid (vanilin)
organske kiseline: sukcinatna kiselina, limunska kiselina i njezin monometilni ester,
palmitinska kiselina
- steroli: f-sitosterol, daukosterol

Seceri: saharoza (Wagner i sur., 2011).
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Slika 12. Bioaktivne sastavnice droge Gastrodiae rhizoma

4.4.4. Upotreba u TCM-u

U tradicionalnoj kineskoj medicini biljna droga Gastrodiae rhizoma koristi se kod niza
razli¢itih indikacija. Lijeci glavobolju, vrtoglavicu i trnce u ekstremitetima tako $to ,,smiruje
vjetar u organima. Uklanja ,,vjetrovitu vruc¢inu® pa se primjenjuje kod epilepti¢nih napada,
febrilnih poremecaja i konvulzija.Buduéi da ,hladi i uévrséuje duh* koristi se u lije¢enju

zlavobolje, vrtoglavice i uznemirenosti (Hempen i Fischer, 2009).
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4.4.5. Farmakoloski ucinci

Pregledom stru¢ne i znanstvene literature naden je veéi broj pretklinickih studija o
farmakoloskim ucincima biljne droge Gastrodiae rhizoma, uz nedostatak klinickih studija ko je

su potrebne da bi se sa sigurnos$cu utvrdila djelotvornost i u¢inak droge kod ljudi.
Antikonvul zivni ucinak

Utjecaj metanolnog ili vodenog ekstrakta Gastrodiae rhizoma, kao i njegovih izoliranih
aktivnih spojeva, gastrodina, vanililnog alkohola, vanilina, S-(4-hidroksibenzil)-glutationa i p-
hidroksibenzaldehida, na antikonvulzivno djelovanje proucavani su u in vitro ili in vivo
uvjetima. Ekstrakt Gastrodiae Rhizoma i njegove bioaktivne sastavnice znacajno su smanjili
konvulzivni sindrom kod glodavaca izazvanih kainskom kiselinom (Hsieh i sur., 2001; Hsieh
i sur., 1999; Kim i sur, 2001), Zeljeznim kloridom (Hsieh i sur., 2000a), ili
pentilenenetrazolom (Ha i sur., 2000), i smanjili su jacinu napadaja kod skocimisa sklonih
napadajima (An i sur., 2003). Kainska kiselina je neurotoksi¢no sredstvo koje djeluje
vezanjem i aktiviranjem glutamatnih receptora u srediSnjem Ziv€éanom sustavu kako bi se
povecao oksidativni stres i oStecenje neurona; kainska kiselina takoder moze inducirati
aktivatorski protein 1 kompleks, koji moZe utjecati na plastiCnost neurona. S-(4-
hidroksibenzil)-glutation inhibira vezanje kainske kiseline na glutamatni receptor u neuronima
Stakora u mozdanom korteksu (Andersson i sur., 1995). Lijecenje s GR takoder je pokazalo
pojacanu antioksidacijsku aktivnost, uklanjanje slobodnih radikala i zaStitu neurona u
oste¢enim stanicama induciranim kainskom kiselinom, Zeljeznim kloridom ili glutamatom
{Ha i sur., 2000; Hsieh i sur., 2000a; Hsieh i sur., 2005 Hsieh i sur., 2001; Kim i sur., 2001;
Lee i sur., 1999; Liu i Mori, 1992). Gastrodiae rhizoma regulira ekspresiju aktivatorskog
proteina 1 putem JNK signalnog puta pri konvulzijama zivotinja izazvanih kainskom
Yicelinom (Hsieh i sur., 2007). Ostale studije otkrile su da Gastrodiae rhizoma smanjuje
GABA shunt enzime i povecava sadrzaj GABAe u miSevima sklonim napadajima ili u

Stakorima tretiranim s pentilenenetrazol (An sur., 2003; Ha i sur., 2000).
Antidepresivni ucinak

Ucinci Gastrodiae rhizoma na mentalne poremecaje poput depresije, tjeskobe i shizofrenije
istrazeni su na Zivotinjskim modelima. U testu prisilnog plivanja i na ispitivanju suspenzije
repa, zivotinjski modeli koriSteni za procjenu jaCine djelovanja antidepresiva. Vodeni i

etanolni ekstrakti Gastrodiae rhizoma pokazali su znacajan antidepresivni ucinak (Chen i sur.,
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2008; Chen i sur., 2009 ; Zhou i sur., 2006). Serotonergicki i dopaminergicki sustavi u mozgu
Stakora znacajno su povecani vodenim ekstraktom Gastrodiae rhizoma. U ovom su modelu
koncentracije serotonina i dopamina poviSene, dok je promet ova dva monoamina smanjen
nakon oralnog lijeenja (Chen i sur., 2009). Vodeni ekstrakt Gastrodiae rhizoma smanjio je
gubitak oStecenja pamcenja kod Zivotinja, mjereno pokusom izbjegavanja inhibicije i
Morrisovim testom vodenog labirinta kod Stakora (Chen i sur., 2011). Ovo je znacajno

otkrice, buduci da je oStecenje pamcenja Cest problem koji utjece na bolesnike s depresijom.

Vodeni ekstrakt Gastrodiae rhizoma, koji sadrzi 4-hidroksibenzilni alkohol i 4-
hidroksibenzaldehid kao aktivne supstance, pokazao je anksiolitiCke ucinke u testu povisenog
plus-labirinta na miSevima. Studije su pokazale da anksioliticki uc€inci ovih spojeva mogu
ukljucivati serotonergicki ili GABAergicki sustav (Jung i sur., 2006). Jo§ jedan aktivni spoj
Gastrodiae rhizoma, parishin C, moze poboljsati Sizofreniji-slicnu psihozu induciranu
fenciklidinom, nekonkurentnim antagonistom N-metil-D-aspartata (NMDA) (Shin i sur.,
2010). Anti-psihoti¢ni u€inak Gastrodiae rhizoma moze biti i posljedica njegove aktivacije 5-

HT receptora.
Neuroprotektivni uc¢inak

Neuroprotektivna aktivnost Gastrodiae rhizoma proucavana je u razliitim Zivotinjskim
modelima i stani¢nim linijama. Metanolni ili etanolni ekstrakti Gastrodiae rhizoma kao i €isti
spojevi gastrodina i vanilina povecéavali su odrzivost stani¢nih linija PCI2 (stanice
feokromocitoma Stakora), SH-SYSY (ljudske dopaminergicke stanice) ili primarnih neurona
osteenih serumskom deprivacijom, hipoksijom, glutamatom, vodikovim peroksidom,
kalijevim kloridom ili 1-metil-4-fenilpiridinijem (An i sur., 2010; Huang i sur., 2007; Huang i
sur., 2004; Huang i sur., 2006; Kam i sur., 2011; Kim i sur., 2007b; Xu i sur., 2007 .; Zeng i
sur, 2006). Gastrodin je takoder sprijeio oStecenje neurona od deficijencije inducirane

olovom u sinaptickoj plasti¢nosti (Yong i sur., 2009).

Prema dosadaSnjim studijama, lijeenje metanolskim ekstraktom Gastrodiae rhizoma ili
Zistim spojem vanilill alkohola smanjio je oksidativni stres i stani€énu apoptozu u SH-SYSY i
MNOD dopaminergickim stanicnim linijjama kao odgovor na oStecenje uzrokovano
neurotoksinom | -metil-4-fenilpiridinijem, koji in vivo obino izaziva Parkinsonu sli¢an
sindrom. Neuroprotektivni ucinak Gastrodiae rhizoma u dopaminergic¢kim stanicama
mduciran 1-metil-4-fenilpiridinijem pokazao je da Gastrodiae rhizoma moze biti u€inkovit

tretman za Parkinsonovu bolest (An i sur., 2010; Kim i sur., 2011).
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Amiloidni B-peptid, netopljivi peptid prisutan u mozgu pacijenata s Alzheimerovom bole$¢u,
uzrokuje ostecenje stanica u in vitro i in vivo Zivotinjskim modelima. Metanolni ekstrakt
Gastrodiae rhizoma smanjio je oStecenje uzrokovano CTI10S, karboksilnim terminalnim
fragmentom prekursora amiloidnog P proteina i amiloidnog p-peptida, u stanicama neurona ili
neuronima sli¢nim stanicama (Kim i sur., 2007a; Kim i sur., 2003; Kim i sur. al., 2006a). U
zivotinjskom modelu, Gastrodiae rhizoma povratio je gubitak pamcenja, kao i GABA
neravnotezu induciranu aluminijem, koji toksi¢no djeluje u neurodegenerativnim bolestima
poput Alzheimerove bolesti i demencije pojacane Parkinsonovom boles¢u (Shuchang i sur.,
2008). Ove studije sugeriraju da Gastrodiae rhizoma ima potencijal za lijeenje Alzheimerove

bolesti.
Ucinak na kardio-cerebro-vaskularne bolesti

Utjecaj 4-hidroksibenzilnog alkohola i gastrodina na o$tecenja nastala na kardio-cerebralno-
vaskularnom sustavu srednje cerebralne arterije (MCAQ) na Zivotinjskom modelu, koji se
obi¢no koristi za proucavanje ishemijskog mozdanog udara, ocijenjen je u nekoliko studija.
Te su studije pokazale da 4-hidroksibenzilni alkohol i gastrodin znacajno smanjuju volumen
infarkta i edema i poti€u funkcionalni oporavak (Descamps i sur., 2009.; Kam i sur., 2011; Yu

isur., 2005; Yuisur., 2010; Zeng i sur., 2006).

Gastrodiae rhizoma pokazuje neuroprotektivni i antioksidativni ucinak aktivacijom protein
disulfid izomerazu (PDI), 1-Cys peroxiredoxin (1-Cys Prx) i gena transkripcijskog faktora E2
INrf2) (Descamps i sur., 2009.; Kam i sur., 2011; Yu i sur., 2005). Neuroprotektivni uginci
vanilina, 4-hidroksibenzilnog alkohola i 4-hidroksibenzaldehida na hipokampus takoder su

podrzani u globalnom modelu ishemije (Kim i sur., 2007b).

Fenolni spojevi iz Gastrodiae rhizoma inhibiraju agregaciju trombocita induciranu
kolagenom, epinefrinom, natrijevim arahidonatom i 9,11-dideoksi-110,90-
epoksimetanoprostagrandinom F2o (Pyo i sur., 2004). U primarno uzgojenim endotelnim
stanicama humane pupCane vene, prethodna obrada etanolnim ekstraktom Gastrodiae
Rhizoma znaCajno je smanjila porast matriksne metaloproteinaze (MMP) -2 i MMP-9,
mducirane tumor nekroza faktorom (TNFa), koji igraju kljucnu ulogu u razvoju ateroskleroze
iLee i sur., 2009). Ove su studije otkrile da Gastrodiae Rhizoma moze biti preventivni ili

terapeutski lijek za aterosklerozu i srodnu ishemijsku bolest mozdanog udara.
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Gastrodiae rhizoma koristi se za lijeenje hipertenzije, glavobolje, migrene, vrtoglavice.
Opustajucéi u€inci vodenog ekstrakta Gastrodiae Rhizoma i fenolnih spojeva demonstrirani su

u nekoliko studija (Hayashi i sur., 2002; Teong i sur., 2011).
Protuupalni ucinak

Ekstrakt etanola i izolirani fenolni spojevi iz Gastrodiae rhizoma, ukljucujuci 4-
hidroksibenzaldehid, 4-hidroksibenzilni alkohol, benzilni alkohol, vanilil alkohol i vanilin,
pokazali su protuupalno djelovanje u modelima upale izazvanih karagenanom, octenom
kiselinom ili arahidonskom kiselinom (Ahn i sur., 2007; Lee i sur., 2006). Protuupalno
djelovanje Gastrodiae rhizoma pripisuje se inhibiciji aktivnosti ciklooksigenaze (COX) i

smanjenju oksidacijskog stresa (Ahn i sur., 2007; Hwang i sur., 2009; Lee i sur., 2006).

Gastrodiae rhizoma tradicionalna je biljka koja posjeduje mnoge bioloske aktivnosti i moze

djelovati kao antikonvulzivno, antioksidacijsko i antidepresivno sredstvo.

lako se Gastrodiae rhizoma u drevnim knjigama tradicionalne medicine smatra vrhunskim
medicinskim sredstvom, stroge sigurnosne studije trebaju se provesti. Potrebna su opseznija
klinicka istrazivanja, iako biljna droga koristi stolje¢ima i smatra se ucinkovitim lijecenjem
mnogih bolesti i simptoma. Nadalje, daljnjim istrazivanjima treba potvrditi biolosku aktivnost
aktivnoih spojeva. Takoder je potrebno viSe istraga da se potvrde i pruze izravni dokazi za

antidepresivne mehanizme (Chen i Sheen, 2011).

4.4.6. Monografija droge u Ph. Eur. 9
01/2019:2721

PODANAK VISOKE GASTRODIJE

Gastrodiae rhizoma
DEFINICIJA
Obraden parom, usitnjen i osuSen podanak vrste Gastrodia elata Blume.
SadrZaj: mjmanje 0,20 posto gastrodina (Ci3His07 M, 286,3) (suha droga).
IDENTIFIKACUJA

A. Makroskopska obil jezja
B. Mikroskopska obiljezja
C. Tankoslojna kromatografija

ISPITIVANJA
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Gubitak suSenjem (2.2.32): najviSe 12,0 %, odredeno na 2,000 g droge u prasku (355) (2.9.12)
suSenjem u suSioniku na 105 °C 2 sata.

Ukupni pepeo (2.4.16): najvise 4,0 %
ODREDBIVANIJE SADRZAJA

Tekucdinska kromatografija (2.2.29).
Smjesa otapala: acetonitril R, voda R (3:97 V/V)

Isptitivana otopina. 2,000 g praskasto usitnjene biljne droge (355) (2.9.12) pomijesa se u tikvici s
okruglim dnom sa 30 mL 50 % V/V etarnola R. Smjesa se grije na vodenoj kupelji uz povratno hladilo
na 90 °C 3 sata. Nakon hladenja se filtrira kroz filtar papir te se tikvica okruglog dna i filtar isperu
etanolom (50% V/V) R. Filtrat nakon hladenja i filtrat od ispiranja pomijesaju se i razrijede s
etanolom R (50% V/V) do 50,0 mL. 10,0 mL otopine upari se do suha i otopi u smjesi otapala te
razrijedi do 25,0 mL s istom smjesom otapala. Filtrira se kroz membranski filtar (nominalna veli¢ina
pora 0,45 pm).

Poredbena otopina (a). Otopi se 5,0 mg gastrodin CRS u smjesi otapala i razrijedi do 10,0 mL istim
otapalom.

Poredbena otopina (b). Razrijedi se 1,0 mL poredbene otopine (a) smjesom otapalado 10,0 mL.

Poredbena otopina (c). Otopi se 1 mg arbutina CRS u 2 mL poredbene otopine (a) i razrijedi smjesom
otapala do 20 mL.

Kolona

- velid¢ina: 1=0,15 m, @ = 4,6 mm ;

- nepokretna faza: modificirani oktadecilsilil silikagel za kromatografiju R (3 pm).
Pokretna faza:

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

- pokretna faza B: acetonitril RI;

Vrijeme Mobilna faza A Mobilna faza B
(min) (postotak V/V) (postotak V/V)
0-18 97 3
18-22 97 >0 3100

Brzina protoka: 0,5 mL/min

Detekcija: spektrofotometar na 220 nm

Injektiranje: 10 pL ispitivane otopine i poredbene otopine (b) i (¢).
Vrijeme zadrZavanja: arbutin = oko 9 min; gastrodin = oko 14 min
Prikladnost sustava: poredbena otopina (c):

- razlucivost: najmanje 3,0 izmedu pikova arbutina i gastrodina
[zraCuna se postotak sadrzaja gastrodina prema izrazu:

A xmyxpx1.25

Az x my
4 = povrsina pika gastrodina u kromatogramu dobivenom s ispitivanom otopinom
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Az = povrdina pika gastrodina u kromatogramu dobivenom s poredbenom otopinom (b)

m; = masa ispitivane biljne droge koja se koristi za pripremu ispitivane otopine, u gramima
my = masa gastrodina CRS koja se koristi za pripremu referentne otopine (a), u gramima

4 = postotak sadrzaja gastrodina u gastrodinu CRS.

(EDQM, 2018).
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4.5. Ligustici chuanxiong rhizoma (JI|3, Chuan Xiong)

Ligustici chuanxiong rhizoma (engl. Szechwan lovage rhizome) je kineska ljekovita droga
dobivena od biljne vrste Ligusticum sinense Oliv. 'Chuanxiong' iz porodice Apiaceae (Slika
13).

Slika 13. Ligustici chuanxiong rhizoma

(preuzeto s https.://tcmwiki.com/wiki/rhizoma-chuanxiong)

4.5.1. Opis biljne droge

Cijeli podanak je nepravilno ¢vorast i nalikuje stisnutoj Saki, promjera je 2-7 cm. Izvana je
sivkastosmed do Zuckastosmed, hrapav i udubljen. Na gornjoj strani podanka vidljive brojne
kvrgaste baze stabljike, uzduzna izbocenja djelomicno okruzuju oziljke stabljike. S donje
strane podanka uocljivi mnogobrojni oziljci korjencica. Usitnjenu drogu €ini podanak izrezan
na debele komade ili nepravilne dijelove. Komadi imaju vrlo uo€ljiv nepravilan izgled.
Povrsina prereza je bijelkastozuta do smedkastozuta. Kompaktne je teksture i tesko lomljiv;
na prelomu vidljiv Zuckastobijel ili sivkastozuti sredi$nji dio u kojem su razbacane

zuckastosmedim uljnim tockama. Kambij vidljiv kao valoviti prsten (EDQM, 201 8).

4.5.2. Opis biljke

Ligusticum sinense Oliv. 'Chuaniong' je viSegodis$nja zeljasta biljka visine 30-60 cm. Podanak

Je zadebljan, stabljika uspravna rasporedena u nekoliko sveZnjeva, Suplja; listovi alternirajuci,
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nepravilno perasto sloZeni; goli s obje strane. Caska zaticena na bazi, obavija stabljiku.
Cvjetovi mali, bijeli, cvjetaju od Lipnja do Kolovoza. Plod podijeljen u dva merikarpa,

jajolik. Karakteristican miris biljne droge, ostar okus. Uglavnom se uzgaja na podrucjima

Kine. (WHO, 1989)

Slika 14. Ligusticum sinense 'Chuanxiong' Oliv.

(preuzeto s http://biology.burke. washington.edu/herbariu-
m/imagecollectiow'taxon.php? Taxon=Ligusticum%20canbyi)

4.5.3. Fitokemijski sastav
Glavne bioaktivne sastavnice droge Ligustici chuanxiong rhizoma su (Slika 15):

alkilftalidi: Z-ligustilid, senkiunolid A, butilftalid, Z-butilidenftalid, neoknidilid,
knidilid

- hidroksi alkilftalidi: senkiunolid B-M

- ftalidni dimeri: valikilid, levistolid A, tokinolid B

- fenolne sastavnice: feruli¢na kiselina, koniferil ferulat

- spojevi s dusSikom: tetrametilpirazin, perlolirin

- poliacetileni: falkarindiol

= kinoni: sekiunon

- steroli: pregnenolon

- nezasi¢ene masne kiseline (Wagner i sur., 2011)
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Senkiunolid A Butilftalid

v‘-w::

Neoknidilid z- ngusuhd Z- Butllenftahd

Slika 15. Bioaktivne sastavnice droge Ligustici chuanxiong rhizoma

4.5.4. Upotreba u TCM-u

U tradicionalnoj kinekoj medicini smatra se da biljna droga Ligustici chunaxiong rhizoma
potice kretanje krvi pa se najviSe koristi kod stanja obiljezenih zastojem krvi, poglavito u
ginekologiji kod dismenoreje, amenoreje, kod teskog poroda, ali i kod razli¢itih hematoma te
kod opeklina izazvanih kemikalijama. Pokrece i regulira ,,qi* energiju pa uklanja bolove u
kukovima i kod hipohondrije. Koristi se i protiv glavobolje, kod poremecaja svijesti,

vrtoglavice i koZnih bolesti (Hempen i Fischer, 2009)

4.5.5. Farmakoloski uéinci

Pregledom strucne i znanstvene literature naden je veci broj pretklinickih studija o
farmakoloskim ucincima biljne droge Ligustici chunaxiong rhizoma, nekoliko klinic¢kih

studija koje su potrebne da bi se sa sigurno$¢u utvrdila djelotvornost i u€¢inak droge kod ljudi.
Kardioprotektivni ucinak

Ligustici chuanxiong (LC) ima vaznu ulogu u prevenciji i terapiji ateroskleroze, koja
smanjuje razinu kolesterola u serumu, snizava LDL, ublazava opseg ateroskleroze i smanju je
deformabilnost crvenih krvnih stanica kod zeCeva podvrgnutih eksperimentalnoj aterosklerozi
‘Wang i sur., 1995.). Ekstrakt LC moZe inhibirati proliferaciju i sintezu proteina i povecati
proizvodnju dusikovog oksida (NO) vaskularnih stanica glatkih misica ovisno o dozi i

sremenu (Hou i sur., 2005).
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Predtretman biokativnim sastavnicama droge Ligustici chuanxiong rhizoma S§titi endotelnu
funkciju od ozljede uzrokovane ishemijom i reperfuzijom (Gao i sur., 2005). Smjesa vodenih
ekstrakata Salviae miltiorrhizae (Lamiaceae) i Rhizoma chuanxiong moze smanjiti

ishemijsko/reperfuzijsko ostecenje miokarda (Zhang i sur., 2010).

Meng i sur. uo€ili su angiogene u€inke Ligustici chuanxiong rhizoma. Rezultati istrazivanja
pokazuju da LC utjece na ekspresiju vaskularnog endotelnog faktora rasta (VEGF) u infarktu
miokarda Stakora, potice proliferaciju endotelnih stanica i stimulira koli¢inu zila (Meng i sur.,
2006, 2008).

Tetrametilpirazin (TMP), jedan od sastavnica Ligustici chuanxiong rhizoma ima izravan
vazodilatacijski ucinak na izolirane prstenove aorte Stakora Wistar. Rezultati pokazuju da je
TMP-inducirana vazodilatacija povezana s otvaranjem kalcijevih i kalijevih kanala (Tsai i
sur., 2002). TMP takoder smanjuje formiranje reaktivnih kisikovih spojeva, ROSa i
fosforilaciju izvanstaniCnih signalno reguliranih kinaza (ERK) 1/2, i smanjuje aktivnost

induciranu proteinom aktivatora protein-1 (Bi i sur., 2005).

Butilidenftalid (BDPH) ima antianginalni u¢inak bez promjene krvnog tlaka kod svjesnih
Stakora. Opustajuci u¢inci BDPH-a procjenjuju se upotrebom izolirane koronarne arterije psa
(CA), femoralne vene (FV), bedrene arterije (FA) i mezenterijske arterije (MA) (Ko i sur.,
2002). Nakon primjene BDPH in vivo, smanjuje se venski povratak i povecava se koronarni
protok bez utjecaja na arteriole, kao S$to je mezenterijska arterija, glavna odrednica krvnog
tlaka. Stoga je BDPH koristan u lijeCenju angine pektoris bez promjene krvnog tlaka (Chan i
sur., 2006). BDPH bi se stoga mogao propisivati kao sinergijski lijek za lijeCenje sréanih

bolesti srca.
Neuroprotektivni uc inak

Na pocetku migrene dokazano je da postoje neke smetnje u funkcijama kontrakcije-dilatacije
intra- i ekstrakranijalnog krvozilnog sustava. Alkaloidi mogu utjecati na sadrzaj duSikovog
oksida, Ziv€anog sustava (NOS), superoksidazne dismutaze i metilen dioksamfetamina
Stakora s ZariSnom cerebralnom ishemijom (Ji i sur., 2011). Tetrametilpirazin, aktivni sastojak
Ligustici rhizoma, istraZen je jer moze zastititi endotelne stanice oSteéene oksidianim-LDLom
(Wang i sur., 2013). Za ishemijski mozdani udar tetrametilpirazin takoder je pokazao da ima
globalni inhibicijski u€inak na intracerebralni stani¢ni upalni odgovor u modelu $takora trajne

cerebralne ishemije (Kao i sur., 2013).
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Dekokt droge Ligustici chuanxiong rhizoma smanjuje vazodilataciju arterija i vena
vaskularnog tkiva dura mater kod Stakora s migrenom i ima ocigledne terapijske akcije
preventivnog djelovanja ucenja i oStecenja pamcenja u polju vaskularne demencije (Zhao i
sur., 2008; Zhou i sur., 2009). Ekstrakt Ligustici chuanxiong rhizoma takoder je imao zastitne
uéinke na S§takore s ZzariSnom cerebralnom ishemijom, a vjerojatni mehanizam je bio
poboljsanje ekspresije vaskularnog epitelnog faktora rasta (He i sur., 2004; Zhang i sur., 2006;
Zhou i sur., 2004).

Antidijabeticki uc¢inak

Provedeno je kliniCko istrazivanje u kojem je sudjelovao dvadeset i jedan bolesnik s
dijabetesom tipa 2 s mikroalbuminurijom. Ispitanici su tijekom Sest mjeseci podvrgnuti
lijeCenju s TCM lijekom sastavljenim od droga Ligustici chuanxiong rhizoma i Astragali
radix, primajuéi svakodnevo peroralno 150 mL dekokta. Rezultati su pokazali da je kod
pacijenata, koji su u pocetku imali oslabljena vazodilatacija endotela (EDV), povisenu
aktivnost inhibitora aktivatora plazminogena u plazmi tipa 1 (PAI-1) i poviSene koncentracije
C-reaktivnog proteina (CRP) te malodialdehida (MDA) nakon Sest mjeseci omjer albumina i
kreatinina u njihovom urinu se smanjio, EDV je pobolj$ana te su znaajno smanjene razine
PAI-1, CRP i MDA. lako provedena na malom broju pacijenata, i sa kombinacijom dviju
kineskih droga, studija je ukazala da droga Ligustici chuanxiong rhizoma moZze doprinijeti
smanjenju izlu€ivanje albumina u urinu i poboljsati endotelnu disfunkciju kod oboljelih od
dijabetesa tipa 2 s mikroalbuminurijom, a za u€inak se mogu smatrati zasluzni protuupalni i

antioksidacijski mehanizmi (Lu i sur., 2005).
Protuupalni i antibakterijski uc¢inak

Z-ligustilid i senkjunolid, dva ftalidna laktona izolirana iz podanka wrste Ligusticum
chuanxiong A, inhibiraju produkciju TNF-a potaknutu lipopolisaharidom (LPS) u monocitima

inhibirajuci transkripciju mRNA (Liu i sur., 2005).

Etanolni ekstrakt vrste Ligusticum chuanxiong inhibira rast bakterije Helicobacter pylori s
minimalnom inhibitornom koncentracijom od 60 pg/mL. Poznato je da je infekcija ovim
sojem vazan etioloski ¢imbenik koji obi¢no dovodi do kroni¢nog gastritisa i Cira na Zelucu, pa
bi se ovaj ekstrakt mogao koristiti za lijeCenje ulkusnih bolesti (Li i sur., 2005). Ligustilid i

butiliden ftalid, sastavnice eteri¢nog ulja droge, mogle bi pojacati u¢inak ketokonazola i
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itrakonazola na vrste roda Trichophyton, §to ukazuje na postojanje sinergistiCke ili aditivne

antifungalne aktivnosti izmedu antibiotika i sastavnica droge (Sim i Shin, 2008).
Antipretski uc inak

Groznica ili pireksija nastaje kada tijelo dosegne temperaturu iznad one koja se smatra
prosjecnom, a obi¢no je uzrokovana mikroorganizmima poput bakterija ili virusa koji pokrecu
obrambene mehanizme tijela. Etanolni ekstrakt vrste Ligusticum chuanxiong pokazuje
antipiretsko djelovanje na endotoksinsku (ET) groznicu kod kuni¢a i mehanizam moze biti

povezan s monoaminskim neurotransmiterima (Zhulun i sur., 2003).
Ostali ucinci

Tradicionalna kineska formula Si-Wu-Tang, koja u svom sastavu sadrzi droge Paeoniae radix,
Rehmanniae radix, Chuanxiong rhizoma i Angelicae radix, klinicki se koristi u lijecenju
svrbeza koze i kroniCne upale. Rezultati dobiveni na animalnom modelu dokazuju
antipruritiCko i protuupalno djelovanje peroralno primjenjenog vodenog ekstrakta formule u
dozama 500 i 1000 mg/mL. In vitro testiranje pojedinih sastavnica formule pokazalo je da
droga Chuanxiong rhizoma u koncentraciji 100 pug/mL sprjeCava degranulaciju mastocita i

doprinosi opazenom ucinku (Dai i sur., 2002).

4.5.6. Monografija droge u Ph. Eur. 9
04/2018:2634
PODANAK SECUANSKOG LIUPCCA
Ligustici chuanxiong rhizoma
DEFINICLJA

Cijeli ili usitnjeni podanak, osuSen laganim pecenjem, vrste Ligusticum sinense Oliv. 'Chuanxiong'
(Conioselinum anthriscoides (H.Boissieu) Pimenov & Kljuykov, sin. Ligusticum chuanxiong Hort. ex
S.H.Qiu, Y.Q.Zeng, K.Y.Pan, Y.C.Tang & J.M.Xu), s uklonjenim korjen¢i¢ima, sakupljen u ljeto kada

¢vorovi stabljike postanu jasno zadebljali i purpurasti.

Sadrzaj: najmanje 3,5 mL/kg eteri¢nog ulja.

IDENTIFIKACLJA

A. Makroskopska obiljezja
B. Mikroskopska obiljezja
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C. Tankoslojna kromatografija
[SPITIVANJA

Gubitak suSen jem (2.2.32): najviSe 8,0 %, odredeno na 1,000 g droge u prasku (355) (2.9.12)
susenjem u suSionikuna 105 °C 2 sata

Ukupni pepeo (2.4.16): najvise 6,0 %
Pepeo netopljiv u klorovodi¢noj kiselini (2.8.1): najvise 2,0 %

ODREBIVANJE SADRZAJA

Etericno ulje (2.8.12): Koristi se 25,0 g svjeZe zgnjecene bil jne droge, tikvica okruglog dna od 500,0
mL, 200,0 mL vode R kao destilacijske tekuéine i 50,0 mL trimetil pentana R u graduiranoj cijevi.
Destilira se brzinom 3-3,5 mL/min tijekom 3 sata.

(EDQM, 2018).
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4.6. Ligustici radix et rhizoma (& 2%, Gao Ben)

Ligustici radix et rhizoma je kineska ljekovita droga dobivena od biljnih vrsta Ligusticum

sinense Oliv. i Ligusticum jeholense Nakai & Kitag. iz porodice Apiaceae (Slika 16).

Slika 16. Ligusticiradix et rhizoma

(preuzeto s https://tcmwiki.com/wiki/gao-ben)

4.6.1. Opis biljne droge

Podanak je kratak, promjera do 3 cm, smedi ili Zuckastosmedi, jednostavan ili malo
isprepleten. Korijeni su obi¢no debeli do 1,5 cm, nisu razgranati, iste boje kao i podanak;
preloma je vlaknasta. Zaostale baze stabljika su valjkaste, debele 5-6 mm, na njihovom
uzduznom prijelomu vidljiv zuckastobijeli sredisnji dio. Usitnjena droga javlja se u obliku

debljih ili tanjih komada.

Podanak vrste Ligusticum sinense: Nepravilna smeda ili crnkastosmeda vanjska povrsina;

zuckastobijele ili blijedo Zuckastosmede, vlaknaste, porozne i ispucale povr§ine poprec¢nog

presjeka.

Podanak vrste Ligusticum jeholense: sadrzi oziljke od korijena i trnovite ostatke korijena na
vanjskoj povr$ini; na popre€nom presjeku vidljive zrakaste pruge i pukotine u ksilemu
(EDQM, 2018).
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4.6.2. Opis biljke

Ligusticum sinense Oliv. je viSegodiSnja zeljasta biljka visine 30-60 cm. Podanak je
zadebljan, stabljika uspravna rasporedena u nekoliko sveznjeva, Suplja; listovi naizmjenicni,
nepravilno perasto slozeni; goli s obje strane. Caska zasticena na bazi, obavija stabljiku.
Cvjetovi mali, bijeli, cvjetaju od lipnja do kolovoza. Plod podijeljen u 2 merikarpa, jajolik.
Karakteristican miris biljne droge, ostar okus. Uglavnom se kultivira na podrucjima Kine

(WHO, 1989).

Slika 17. Ligusticum sinense Oliv.

(preuzeto s https:.//www.gardeningknowhow.com/edible/herbs/lovage/diseases-of-lovage-
plants.htm)

4.6.3. Fitokemijski sastav
Glavne kemijske sastavnice droge Ligustici radix et rhizoma su (Slika 1 8):

- eteri¢no ulje: knidilid, neoknidilid, Z-ligustilid, ligustikum lakton, senkjunolidi, B-
felandren, 4-terpineol acetat, limonen, miristicin, 5-okso-3-4-dekahidrobenzinden, m-

diaminobenzen

- fenolne kiseline: feruli¢na kiselina
- masne kiseline: linolenska kiselina
seskviterpent (ligustilon, ligustifenol), fenilpropanoid i 8,40-oksineolignan diglikozidi

(ligusinenozid A, B i C), baihuakianhuozid, skopolin (Wagner i sur., 2011)
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Slika 18. Bioaktivne sastavnice droge Ligustici radix et rhizoma

4.6.4. Upotreba u TCM-u

U tradicionalnoj kineskoj medicini se biljna droga Ligustici radix et rhizoma koristi kod
obi¢ne prehlade, zimice, groznice i zaepljenog nosa te za ublazavanje razli¢itih bolnih stanja
— kod glavobolje, bolova u vratu, bolova u ledima, bolova u zdjelici, bolova u genitalijama te

bolova u cijelom tijelu (Hempen i Fischer, 2009).

4.6.5. Farmakoloski uc¢inci

Pregledom stru¢ne i znanstvene literature naden je mali broj pretklinic¢kih studija koje su se

bavile bioloskim i farmakoloskim uéincima biljne droge Ligustici radix et rhizoma.
Djelovanje na kozu

Podanak kinseke ljekovite vrste Ligusticum sinense tradicionalno se od davnina koristi u
kozmetici kao sredstvo za izbjeljivanje i vlaZzenje koze. Na mi§jim B16-F10 stanicama
melanoma ustanovljeno je da neoknidilid inhibira melanogenezu, a djelovanje je potvrdeno i

in vivo na embrijima zebrastih ribica (Cheng i sur., 2018).
Antirepelentno djelovanje

Tajlandski znanstvenici ispitali su djelovanje heksanskog ekstrakta vrste L. sinense na
komarce Anopheles minimus i Aedes aegypti, prenosnike malarije i denga groznice. Etanolni
repelent koji je sadrzavao 25 % ekstrakta pokazao je izvrsno djelovanje, a potpuno zastitno
djelovanje vremenski je produzeno dodatkom 5 %-tnog vanilina. NezZeljene kozne reakcije
nisu uocene. Glavne sastavnice heksanskog ekstrakta bile su 3-N-butilftalid (31 %), 2, 5-

dimetilpiridin (22 %) i linolenska kiselina (16 %) (Sanghong i sur., 2015).
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4.6.6. Monografija droge u Ph. Eur. 9

04/2019:2431
KORIJEN I PODANAK KINESKOG KOPRENJAKA
Ligustici radix et rhizoma
DEFINICIJA
Cijeli ili usitnjeni, osuSeni podanak i korijen vrste Ligusticum sinense Oliv. ili ili Ligusticum

Jjeholense (Nakai & Kitag.) Nakai & Kitag.

Sadrzaj: najmanje 5,0 mL/kg eteri¢nog ulja (suha droga).
IDENTIFIKACIJA

A. Makroskopska obiljezja

B. Mikroskopska obiljezja
C. Tankoslojna kromatografija

[SPITIVANJA

Oficinalne vrste rodova Angelica i Levisticum. Tankoslojna kromatografija (2.2.27)

Ispitivana otopina. 1 g svjeze praskasto usitnjene biljne droge (355) (2.9.12) pomije3a se s 4 mL
metanola R i sonicira 5 minuta. Centrifugira se i koristi supernatant.

Poredbena otopina. Otopi se | mg imperatorina R, | mg (Z)-ligustilida R i | mg ostola R u 1 mL
metanola R.

Ploca: TLC silika gel Fas,ploca R (2-10 um)

Mobilna faza: ledena octena kiselina R, etil acetat R, toluen R (1:10:90 V/V/V)

Nanosenje: 4 pL kao linija od 8 mm

Razvijanje: u visini od 6 cm

Susenje: na zraku

Detekcija A: ispitati pod UV lampom na 365 nm.

Rezultati A: kromatogram ispitivane otopine ne pokazuje izrazenu plavu fluorescentnu zonu
neposredno ispod ili iznad zone imperatorina na kromatogramu dobivenom s poredbenom otopinom.

Detekcija B: ispitati pod UV lampom na 254 nm.

Rezultati B: na kromatogramu ispitivane otopine nije vidljiva zona koja polozajem, ili neposredno
ispod, odgovara zoni imperatorina na kromatogramu dobivenom s poredbenom otopinom.

Detekcija C: prskati s 10 % V/V otopinom sumporne kiseline R u metanola R; grijati na 100 °C 5
minuta i promatrati pod dnevnim svjetlom.

Rezultati C: na kromatogramu ispitivane otopine nije vidljiva izraZzena zelenkasta zona neposredno
ispod zone imperatorina na kromatogramu dobivenom s poredbenom otopinom.

Strane primjese (2.8.2): najvise 3 %, odredeno na 50 g droge.

Gubitak suSenjem (2.2.32): najvise 12,0 %, odredeno na 1,000 g droge u prasku (355) (2.9.12)
suSenjem u suSioniku na 105 °C.
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Ukupni pepeo (2.4.16): najvise 6,0 %

Pepeo netopljiv u klorovodi¢noj kiselini (2.8.1): najvise 2,0 %

ODREDIVANJE SADRZAJA

Eteri¢no ulje (2.8.12): Koristi se 25,0 g biljne droge svjeze pulverizirane aparatom za usitnjavanje
ije su oStrice ohladene na 5 °C, tikvica okruglog dna od 1000,0 mL, 500,0 mL vode R kao
destilacijske tekucine, 10 kapi tekuceg parafina R, nekoliko zrna vulkanskog kamena i 0,50 mL o-
ksilena R u graduiranoj cijevi. Destilira se brzinom 2-3 mL/min tijekom 3 sata.

(EDQM, 2018).
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5. ZAKLJUCAK

Fitoterapija igra vaznu ulogu lije¢enja u okviru sustava tradicionalne kineske medicine 21.
stoljec¢a. lako zapadna medicina prednjaci nad tradicionalnom, u Europi i ostatku zapadnog
svijeta u novije je vrijeme jaCa interes za kineske biljne droge i fitopreparate koji se
tradicionalno koriste u dalekim azijskim podru¢jima. Za znanstvenike, one predstavljaju novi
nedovoljno istrazeni svijet i mnos§tvo novih spoznaja, koje za sobom nose godine tradicije i
kulture. Na temelju sustavnog pretrazivanja stru¢ne i znanstvene literature u ovom radu dan je
sazet prikaz recentnih spoznaja za Sest kineskih ljekovitih droga koje se ve¢ stolje¢ima
primjenjuju na podrucju Azije: Coptidis rhizoma, Corydalis rhizoma , Dioscoreae nipponicae
rhizoma, Gastrodiae rhizoma, Ligustici chuanxiong rhizoma i Ligustici radix et rhizoma. lako
je njihova primjena u pocetku bila vezana za samouko narodno lijeCenje, danas se one
primjenjuju i u sluzbenoj klinickoj praksi i to za prevenciju i lijecenje niza razli¢itih bolesti,
od vrucice, probavnih i ginekoloskih tegoba do epileptickih napada, reumatskih oboljenja i
ublaZavanja gotovo svih oblika boli. Rezultati ovog istrazivanja ukazuju da za predmetne
biljne droge, a vrlo Cesto i njihove glavne sastavnice, postoji znacajan broj istraZzivanja na in
vitro i in vivo modelima koja pruzaju dobru osnovu za opravdanost njihove primjene kod
pojedinih stanja. Nazalost, klinicke studije koje bi predstavljali ¢vrsti znanstveni temelj za
djelotvornu i sigurnu u ljudi su malobrojne i Cesto imaju niz nedostatka, poput dvojbenog
dizajna, malog broja ispitanika, primjen kompleksnih visekomponentnih fitopreparata,
nemogucnosti interpretacije u kontekstu zapadne medicine s obzirom da su dijagnostika i
lijeCenje ispitanika provedeni u skladu s nac¢elima TCM-a i dr. Znacajan problem predstavlja i
nedostupnost cjelovitih znanstvenih radova, s obzirom da je glavnina studija provedena u Kini
i objavljena u nacionalnim ¢{asopisima na kineskom jeziku. Sveukupno, dosadasnje
znanstvena spoznaje upucuju na potentan biomedicinski potencijal istrazivanih kineskih
biljnih droga, kako u obliku fitopreparata tako i kao izvora novih prirodnih molekula, te
sugeriraju daljnja opseznija istrazivanja s ciljem otkrivanja novih, djelotvornih i sigurnih

lijekova.
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7. SAZETAK/SUMMARY

Biljne droge koje se vec stoljeCima primjenjuju u lije€enju u sklopu sustava tradicionalne
kineske medicine u novije su vrijeme sve popularnije i u zapadnim zemljama. Na temelju
rezultata sustavnog pretrazivanja i proucavanja strucne i znanstvene literature, u ovom radu
dan je pregled biljnih izvora, tradicionalnih primjena u sklopu TCM-a, rezultata dosadasnjih
fitokemijskih istrazivanja, pretklinickih i klinickih studija za Sest kineskih bilnjih droga:
Coptidis rhizoma, Corydalis rhizoma, Dioscoreae nipponicae rhizoma, Gastrodiae rhizoma,
Ligustici chuanxiong rhizoma i Ligustici radix et rhizoma. Za odabrane droge, dobivene od
podanka i korijena kineskih biljnih vrsta, utvrdene su norme kakvoce u obliku suvremenih
monografija u vazeCem devetom izdanju Europske farmakopeje te su sastavni dio rada i

hrvatski prijevodi tih monografija.

Herbal drugs used for centuries as part of Traditional Chinese medicine healing system in
recent times have been gaining in popularity in Western countries. Based on the results of
systematic search and study of professional and scientific literature, this paper provides an
overview of plant sources, traditional applications within TCM, results of previous
phytochemical studies, preclinical and clinical studies for six Chinese herbs: Coptidis
rhizoma, Corydalis rhizoma , Dioscoreae nipponicae rhizoma, Gastrodiae rhizoma, Ligustici
chuanxiong rhizoma and Ligustici radix et rhizoma. For selected drugs derived from the roots
and rhizomes of Chinese plant species, quality standards have been established in the form of
modern monographs in the current ninth edition of the European Pharmacopoeia, so the

Croatian translations of these monographs are an integral part of this thesis.
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