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Sazetak

Cilj istrazivanja

Cilj je ove studije sustavan pregled pet najeSée koriStenih biljaka u
tradicionalnoj indijskoj medicini za koje postoje relevantne klinicke studije u kojima je
ispitana njihova ucinkovitost i sigurnost primjene. To su: Asparagus racemosus
(sanskrtski, shatavari), Ocimum tenuiflorum (sanskrtski, tulsi), Phyllanthus
emblica (sanskrtski, amalaki), Tinospora cordifolia (sanskrtski, guduchi) i Withania

somnifera (sanskrtski, ashwagandha).

Materijali / Ispitanici i metode

U pretrazivanju je koriStena elektronicka baza podataka PubMed. Pretraga je
izvedena s klju¢nim rije¢ima koje ukljucuju latinski, engleski i sanskrtski naziv biljke
te poznate sinonime odabranih vrsta. Znanstveni radovi obradeni su na temelju sazetaka
i ogranic¢eni su na klinicke studije objavljene na engleskom jeziku s odabranim biljnim
vrstama. Radovi koji odgovaraju odabranim kriterijima uvrSteni su neovisno o datumu

njihove objave.

Rezultati

U sklopu ovog istrazivanja adaptogena indijske tradicionalne medicine
obradeno je ukupno 76 studija, od ¢ega za biljnu vrstu Asparagus racemosus Sest
studija, za vrstu Ocimum tenuiflorum 15 studija, 27 studija za vrstu Phyllanthus
emblica, 10 studija za Tinospora cordifolia i ukupno 18 studija za biljnu vrstu Withania
somnifera. Odabrane biljne vrste pokazale su znaCajnu ucinkovitost i sigurnost
primjene u klinickim studijama koje su istrazivane u ovom radu. Pripravci s biljnom
vrstom A. racemosus bili su ucinkoviti u lijeCenju probavnih tegoba. Vrsta O.
tenuiflorum pokazala je znaCajnu antimikrobnu aktivnost. Biljna vrsta P. emblica
takoder je pokazala antimikrobni ucinak, ali se pokazala i u¢inkovitom u lijeenju
mnogih suvremenih bolesti, osobito se¢erne bolesti tipa Il, te kao protuupalni agens.

Uoceno je da T. cordifolia modulira metabolizam lipida, smanjuje razinu glukoze u



krvi, jaca imunoloske procese u organizmu te djeluje kao imunomodulator. Mozda
najpopularnija biljna vrsta na zapadu, W. somnifera ili ashwagandha, u ovom je
istrazivanju pokazala pozitivne ucinke na pojedina oboljenja ziv€anog sustava, a studije
su ukazale i na to da poboljSava i1 kognitivne funkcije. Ispitivanja su pokazala da ova
biljka smanjuje oksidacijski stres, §to moze biti jedan od razloga njezine ucinkovitosti

u normalizaciji rada Stitnjace 1 smanjenju neplodnosti u Zena 1 muskaraca.

Zakljucak

Pregledom 76 klinickih studija utvrdeno je da su odabrane biljne vrste pokazale
ucinkovitost 1 pozitivan utjecaj na organizam. Podrzavaju obrambene mehanizme,
povecavaju otpornost na stres i poboljsavaju fizicko i mentalno zdravlje, §to djelomi¢no
opravdava njihovo svrstavanje u biljne adaptogene, medutim, potrebne su dodatne
dobro dizajnirane klini¢ke studije sa standardiziranim biljnim pripravcima kako bi se

detaljno ispitale njihova ucinkovitost i sigurnost.



Summary
Objectives

The aim of this paper is a systematic review of the five widely used herbs from
traditional Indian medicine. The herbs selected should have relevant clinical studies
having in mind the actions and safety of their herbal preparations. The selected herbs
are Asparagus racemosus (Sanskrit, shatavari), Ocimum tenuiflorum (Sanskrit, tulsi),
Phyllanthus emblica (Sanskrit, amalaki), Tinospora cordifolia (Sanskrit, guduchi) and

Withania somnifera (Sanskrit, ashwagandha).

Materials/Patients and Methods

For the search is used electronic database PubMed with the keywords that
include Latin, English, and Sanskrit plant names and known synonym of the selected
spices. Scientific papers have been studied based on their summary and are limited to
clinical studies, published in English, of the selected plant species. Papers matching the

selected criteria were to be included regardless of the date of their publication.

Results

This paper selected and researched a total of 76 clinical studies of the selected
adaptogenic plants within traditional Indian medicine. The work includes 6 clinical
studies for the species Asparagus racemosus, 15 studies for Ocimum tenuiflorum, 27
studies for Phyllanthus emblica, 10 studies for Tinospora cordifolia and 18 studies for

species Withania somnifera.

The selected plant species showed significant efficacy and tolerance in the
published and researched clinical studies analysed in this paper. The herbal species A.
racemosus Is effective in treating digestion problems. Spices O. tenuiflorum
demonstrated significant antimicrobial activity. The plant P. emblica has also been
shown to have antimicrobial activity but has also proven effective in treating many
modern diseases, particularly diabetes type I, and as an anti-inflammatory agent. The
studies showed that spices T. cordifolia modulates lipid metabolism, reduce blood

glucose levels, enhance immune processes in the body and acts as an
Il



immunomodulator. Perhaps the most popular plant species in the West, W. somnifera
or ashwagandha, has shown positive effects on the neurological diseases, improving
the cognitive function of the organism. Studies have also shown that it reduces
oxidative stress, which may be one of the reasons for W. somnifera’s effectiveness in

normalizing thyroid function and reducing infertility in women and men.

Conclusion

A review of 76 clinical studies included in this paper revealed that the selected
plant species showed the efficiency and a positive effect on the organism. They support
defence mechanisms, increase resistance to stress and improve physical, and mental
health. This partly justifies their classification as adaptogens, however, additional well-
designed clinical studies with standardised herbal preparations are needed to thoroughly

examine their efficacy and safety.
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1. UVOD I PREGLED PODRUCJA ISTRAZIVANJA

Tradicionalna indijska medicina naziva se i ajurveda (sanskrtski, ayur — zivot, veda
— znanost, ayurveda — znanost o zivotu). Njezina uporaba je najrasirenija na Indijskom
poluotoku, ali danas je njena popularnost na Zapadu sve veéa. To se moze povezati s
porastom popularnosti tradicionalnih vrsta lijeCenja,poput yoge kao nacina rekreacije,
ali i s objavom rezultata novijih znanstvenih istraZivanja od kojih neka potvrduju

ucinkovitost pojedinih ajurvedskih pripravaka.

Ajurveda je prema nekim izvorima stara i vise od 5000 godina. Spominje se u
najstarijim poznatim tekstovima, Vedama, koji su se tisu¢lje¢ima prenosili usmeno, a
u pisanom su obliku prvi put zabiljeZeni izmedu 5. i 6. stoljeca prije Krista (1). Taj
tradicionalni sustav lije€enja privlaci sve vecu pozornost zapadnih znanstvenika,
osobito otkad je Svjetska zdravstvena organizacija (SZO) 1978. godine u Alma Ati
prepoznala i uvrstila tradicionalne medicinske sustave (TRM) u program Zdravlje za
sve (Health for all), a 2013. godine SZO je usvojila i Strategiju za tradicionalnu
medicinu (2014-2023) (2). Zivot je po ayurvedskom udenju kombinacija osjecaja,
energija tijela, uma i duse. Ajurvedski lije¢nici i prakticari u lijecenju fizickog tijela
uzimaju u obzir i mentalno, duhovno i socijalno zdravlje ili stanje ¢ovjeka. Temelj
njihovih lijeenja i terapija je priroda. Biljka, kamen, metal, voda, vjetar, sunce ili
svemir/prostor mogu sluziti u lije¢enju. Prema ajurvedskom ucenju, zdravlje je dar
prirode i harmonic¢na ravnoteza izmedu prirode, prirodne inteligencije, okoline te
pravilne prehrane i ponaSanja, $to je osnova dobrog zdravlja i dugovjeénosti (3).
Ajurveda se smatra i prvim medicinskim sustavom koji je usmjeren na individualni
pristup pacijentu. Sli¢no kao i danas$nja medicina, ayurveda od davnina, tj. najstarijih
tekstova, prakticira osam specijaliziranih grana: internu medicinu (sanskrtski,
kayachgikitsa), kirurgiju (sanskrtski, salya), oftalmologiju (sanskrtski, salakya),
pedijatriju (sanskrtski, kaumarbhritya), toksikologiju (sanskrtski, aganda tantra),
psihijatriju (sanskrtski, bhuta vidya), rejuvenaciju (sanskrtski, rasayana) i seksologiju

(sanskrtski, vajikarana) (4).



Prema izvornim tekstovima, Vedama, ajurveda je proizvod prirode. Cjelokupni
Zivi svijet po ayurvedi se razvija iz triju sila prirode, u sanskrtu se one nazivaju gune.
To su sattva (Cistoca, svjetlost, smirenost), rajas (stras, zelja, poriv) i tamas (inertnost,
tama, neznanje). Svatko u sebi posjeduje ove tri sile u razli¢itim omjerima, a one svojim
ispreplitanjem odrazavaju ponasanje koje je u skladu s njihovim omjerima. Omjer guna
u zivom svijetu odreduje i omjer pet prirodnih elemenata, to su zrak, prostor, vatra,
voda i zemlja. Gune svojim djelovanjem svojim djelovanjem u svakom zivom bicu
stvaraju tri energije koje kontroliraju procese u organizmu. Te se tri energije na sanskrtu
nazivaju vata, pitta i kapha i kod svake su osobe u razli¢itom odnosu, a njihova je
idealna formula ravnoteze individualna te je upravo stoga ayurveda tradicionalna
medicina s individualnim pristupom (1). Energija vate je kombinacija elemenata zraka
i prostora, obiljezavaju je ¢ula dodira i sluha. U organizmu je zaduzena za protok — npr.,
za cirkulaciju, limfu, tjelesne tekucine, informacije. Pitta je sinergija elemenata vatre i
vode, njena su osjetila vid i okus te je zaduZena za transformaciju, npr., za metabolizam,
hormone, enzime. Kapha je spoj elemenata vode i zemlje, u kojem dominiraju osjetila
okusa i mirisa i kaphu ¢ine tjelesne tekucine i ona je stvaralac je ¢vrstih dijelova, npr.,
misic¢a, organa, kostiju. Sinergijsko i uravnotezeno djelovanje ovih triju energija u
organizmu upravlja zivotnim procesima i preduvjet je za ocuvanje zdravlja. Ajurvedska
medicina promatra utjecaj ljekovitog bilja na zivi organizam kroz vrac¢anje ravnoteze
organizmu, prirodne homeostaze preko djelovanja biljke. U ayurvedi se mehanizam
djelovanja biljaka objasnjava kroz okus i metabolicki u¢inak energije (skr. rasa i virya),
npr., okusi gorkog, slatkog, slanog, kiselog, ljutog i trpkog/oporog metabolicki se
mijenjaju u probavnom sustavu. Tada nastaje i konac¢no djelovanje biljke (skr. vipaka),
a ono u svojoj osnovi predstavlja energetski ucinak biljke, tj. grije, odnosno potice
zagrijavanje ili pak hladi organizam. Te dvije razli¢ite, vrlo pojednostavljeno opisane,
energetske kvalitete ljekovitog bilja ili hrane osnova su ajurvedske medicine. Nesto
slicno javlja se i u drugim tradicionalnim sustavima, npr., u tradicionalnoj kineskoj

medicini i njenom modelu yin i yang (5).

U brojnim tradicionalnim medicinskim sustavima, ukljuujuéi 1
aj{Citation}urvedu, tvari koje vracaju energiju i pozitivno djeluju na organizam
iznimno su cijenjene. Te tvari, vjeruje se, unapreduju i poboljSavaju fizicko i mentalno
zdravlje, povecavaju otpornost na stres, podrzavaju obrambene mehanizme organizma
i produljuju zivotni vijek (6-8). Suvremena znanost te tvari naziva adaptogenima.
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Adaptogeni su, prema nekim stajalistima, spojevi, biljke, dijelovi biljaka ili pojave, ¢ija
primjena rezultira stabilizacijom fizioloSkih procesa stanica i poticanjem homeostaze,
kao §to je smanjenje stani¢ne osjetljivosti na stres (9). Ipak, vazno je napomenuti da
Europska agencija za lijekove u izvjestaju iz 2008. navodi da taj koncept zahtijeva
dodatna pretklini¢ka i klini¢ka istraZivanja te stoga nije primijenjen u suvremenoj
medicinskoj terminologiji (10). Termin adaptogen u znanstvenu je praksu prvi uveo
ruski znanstvenik N. V. Lazarev jo§ 1947. godine kako bi opisao svojstva 2-benzil-1-
H-benzimidazola, koji stimulira nespecifi¢nu otpornost organizma na bioloski stres
(12). Poslije su adaptogeni primjenjivani u Izraclu, Kini i Koreji, ¢esto i kao doping u
vrhunskom sportu. Koncept adaptogena danas je star vise od 60 godina i mnoge studije
ispituju njihove ucinke i moguée mehanizme djelovanja, koji su usko povezani s
hormonima stresa te su klju¢ni medijatori u regulaciji homeostaze (8). Stres je faktor
rizika za mnoge bolesti te vazan ¢imbenik zdravlja. Hans Selye jo$ je 1946. definirao
stres (12) kao nespecifi¢ni odgovor organizma na izazove. Opisao je tri faze odgovora
koje zajedno Cine General Adaptation Syndrom (GAS) (13), a to su: alarmiranje,
otpor/odgovor i iscrpljenost. 1z ove se podjele mozemo zakljuciti da je druga faza,
pruzanje otpora organizma razli¢itim stresorima, vrlo vazna u borbi protiv stresa (13).
Moderna znanost i medicina prepoznaju stres, zajedno s danasnjim brzim na¢inom
zivota, kao jedan od uzroka bolesti modernoga doba. Tradicionalna medicina koristi
adaptogene za regulaciju i pobolj$anje odgovora organizma na stres pa danas postoje
znanstveni dokazi koji podupiru tu teoriju (6, 14). Kava, cigarete, alkohol, energetski
napitci, Seceri ili zdravi Seceri s malim glikemijskim indeksom predstavljaju brza
rjesenja i instant izvore energije, koji ¢ovjeku olakSavaju nastaviti S modernim stilom
zivota, istim ili brzim tempom dalje, brze i bolje u izazovima koji mu se namec¢u. Uz
povecanu uporabu Stimulansa, javljaju se i o¢igledni problemi, a rije¢ je 0 tome da ovi
pripravci dugoro¢no ne rjesavaju problem nedostatka energije te da imaju nuspojave.
Sto se vise koriste stimulansi za punjenje ,,baterija“, one se brze prazne te se ulazi u
zaCarani krug koji neminovno dovodi do iscrpljivanja, tj. trece faze po GAS
nomenklaturi, stresa koji nastaje uslijed adrenalinske neravnoteze (13, 14). Zastita bi u
ljudskom organizmu trebala funkcionirati besprijekorno. Nadbubrezna zlijezda
odgovorna je za ubrizgavanje adrenalina i kortizola u na§ sustav. To funkcionira tako
da mozak, kada se suoci sa stresom uzrokovanom opasno$c¢u, signalizira hipotalamusu

da luci kortikotropin, koji potice hipofizu na luc¢enje adrenokortikotropina, a koji onda
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cirkulacijom dolazi do nadbubrezne Zlijezde koja lu¢i adrenalin i kortizol (14). Ako je
organizmu potrebno vise energije, u krvotoku se poveéa koncentracija glukoze koja
daje snagu za pojacanu aktivnost. Srce ubrzano kuca, §to povecava razinu Kisika u
organima, otvorene rane zacjeljuju procesom koagulacije krvi, imunitet djeluje
supresivno na potencijalno prisutne patogene. Sve te procese tijelo regulira samo i oni
ne ostavljaju posljedice na organizam (9). Stres je u malim koli¢inama i potreban, jer u
ogranic¢enoj koli¢ini moze davati poticaj za nove izazove i ciljeve. Problem nastaje kada
je stres konstantan i kada su tijelo i organizam u permanentnom stanju opreza od
opasnosti. Tada dolazi do adrenalinskog umora, tj. iscrpljenosti (15). Ovo su neki od
simptoma stresa: problemi sa spavanjem, anksioznost, problemi s koncentracijom,
probavni problemi, visoki tlak, kolesterol, povisen nivo Secera u krvi, hormonalna
neravnoteza, fibromialgija, problemi sa zglobovima, zudnja za hranom i slatkim,

depresija i pretilost(9).

Pristalice lijeCenja biljem tvrde da nam priroda pruza pregrst rjeSenja u vidu
biljaka koje reguliraju i povecavaju stanicnu osjetljivost na stres, najvjerojatnije
pozitivnim djelovanjem na nadbubreznu Zlijjezdu. Po njima, a i mnoga klinicka
istrazivanja to potvrduju, adaptogeni nisu stimulansi. Naprotiv, oni podrzavaju stanje
smirenosti. Termin adaptogen najc¢esce se odnosi na biljke, ¢ak i kad ne postoje dokazi,
koje podupiru klini¢ke studije, da biljka svojim djelovanjem ima utjecaj na stani¢nu
osjetljivost (14). Prema Panossianu (8), klasi¢ni redukcijski model istraZivanja
djelovanja receptora za adaptogene nije prikladan s obzirom na to da adaptogeni
pokazuju viSe ciljanih uc¢inaka na razliCite receptore, ukljucujuéi receptore za
kortikosteroide, progestin, estrogen, serotonin i mnoge druge, te su oni primjer farmaka
Sirokog spektra. Molekularni ciljevi, putevi 1 spektar djelovanja adaptogena
identificirani su i povezani s kroni¢nim upalnim procesima, aterosklerozom,
neurodegenerativnim kognitivnim poremecajima, metabolickim poremecajima i
kancerogenim oboljenjima, §to je sve povezano sa starenjem (8). Prema nekim
znanstvenicima, adaptogeni u ajurvedi se nazivaju rasayane (13). Rasayane su u
ajurvedi biljke i biljni pripravci za koje se tvrdi da potpomazu fizicko i mentalno
zdravlje, podrzavaju obrambeni mehanizam organizma i produljuju zivotni vijek. Sa
stajaliSta ajurvede oni nisu toksi¢ni ¢ak ni u velikim dozama. Neke od biljnih vrsta s

tim znacajkama koje se koriste u ajurvedskoj medicini ukljucuju Asparagus racemosus,



Ocimum tenuiflorum, Phyllanthus emblica, Tinospora cordifolia i Withania somnifera
(7,9, 13,16, 17).

Asparagus racemosus Willd., Asparagaceae (sanskrtski, shatavari) biljna je
vrsta ¢iji se korijen u tradicionalnoj indijskoj medicini koristi kao tonik za zenske
reproduktivne organe, za uspostavljanje ravnoteze hormona i alkalizaciju organizma,
jer se tvrdi da djeluje protuupalno. Medicinska odnosno farmakoloska svojstva vrste A.
racemosus povezuju se s prisustvom steroidnih saponina, poznatih i kao Shatavarin I —
IV, koji su prisutni u korijenu biljke; imunomoduliraju¢a svojstva povezuju se s frukto-
oligosaharidima i drugim polisaharidima (18). Tradicionalno se ova biljna vrsta koristi

I kao galaktogen, adaptogen, antitusik, antidijaroik i opéenito kao tonik organizma (18).

Ocimum tenuiflorum L. (sin. Ocimum sanctum L.), Lamiaceae (sanskrtski,
tulsi) biljna je vrsta koja raste u obliku grma visine 30-60 cm. U Indiji vrstu O.
tenuiflorum nazivaju tulsi ili tulasi, a biljka je po okusu ljuta, gorka i grije. List se u
tradicionalnoj indijskoj medicini naj¢esce koristi u lijeCenju respiratornih problema,
infekcija, prehlada, zatim protiv parazita i bakterija, u lijeCenju koznih bolesti te
opcenito za jacanje organizma i imuniteta. Istrazivanja pokazuju da su za djelovanje
biljke odgovorni orientin, vicenin i eugenol koji djeluju kao antioksidansi. Novije
studije pokazuju pozitivne rezultate u oporavku pacijenata nakon zrafenja i

kemoterapije (19).

Phyllanthus emblica L. (sin. Emblica officinalis G.), Phyllanthaceae
(sanskrtski, amalaki) je drvo koje naraste od 8 do 18 m visine, s kuglastim plodom, koji
okusom i izgledom podsje¢a na ogrozd. Okus ploda je predominantno kiseo, zatim
gorak, trpak i hladi. Plod se u ajurvedi koristi za poboljSanje metabolizma, protiv upala
i infekcija, u lijeCenju dijareje, hemoroida, poviSenih masno¢a u krvi, dijabetesa,
visokog tlaka te kao podrska imunitetu i usporavanju starenja. Cesto se koristi za
poticanje rasta i uc¢vrs¢ivanja kose. P. emblica je bogat izvor galne kiseline i mnogih
drugih fitokemikalija poput flavonoida, trijeslovine i vitamina C ¢ija koncentracija
doseze skoro 500 mg / 100 mL (20). Novija istrazivanja potvrduju neke od ovih tvrdnji
I demonstriraju da vrsta P. emblica ima antioksidacijska, antidijabeticka i protuupalna

svojstva te da pomaze pri DNA regeneraciji (21).

Tinospora cordifolia (Willd.) Miers, Menispermaceae (sanskrtski, guduchi)

vrlo je cijenjena biljna vrsta u ajurvedskoj medicini. Najcesce se koristi u obliku
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vodenog ili alkoholnog ekstrakta kore, liS¢a i korijena. OKus joj je gorak, trpak, sladak,
kiseo i grije. T. cordifolia je biljka penjacica, staniste joj je u tropskim uvjetima Azije i
Afrike do 300 m nadmorske visine. Tradicionalno se primjenjuje u terapiji velikog broja
oboljenja, poput dijabetesa, alkoholizma, spolnih bolesti, anemije, reumatoidnog
artritisa, bolesti jetre, Zutice, kancerogenih oboljenja, raka debelog crijeva te drugih
bolesti. Znanstvena istrazivanja potvrduju da fitokemikalije ove biljne vrste, flavonoidi,
alkaloidi, saponini i dr., imaju antiradikalne i antiproliferativne uc¢inke. Tvrdi se da T.
cordifolia ima ulogu u poveéanju broja limfocita te da pokazuje obecavajuce rezultate

u terapiji nekih malignih bolesti (22).

Withania somnifera (L.) Dunal, Solanaceae (sanskrtski, ashwagandha)
popularna je biljna vrsta tradicionalne indijske medicine. Po okusu je gorka, trpka,
slatka i grije. Najcesce se koristi korijen u kojem se nalazi skupina steroidnih saponina
poznatih pod nazivom vitanolidi, kojima se pripisuje veéina bioloskih znacajki. Osim
njih biljka sadrzi i brojne druge saponine, alkaloide (izopeletierin, anferin) te druge
bioloski aktivne spojeve. Tradicionalno se korijen te biljne vrste koristi kao sredstvo za
povecanje fizicke izdrzljivosti. Primjenjuje se i u lijeCenju reumatoidnog artritisa,
osteoartritisa, erektilne disfunkcije te kao nervni tonik i dr. U novije vrijeme koristi se
za prevenciju, kao podrska u terapiji i u tretmanima mnogih bolesti povezanih sa
stresom, a posebno ateroskleroze, preranog starenja, degenerativnih bolesti, artritisa,

dijabetesa, hipertenzije i malignih bolesti (9).



2. CILJ ISTRAZIVANJA

S rastom popularnosti Ajurvedske medicine raste i broj znanstvenih studija koje
proucavaju ucinak biljaka karakteristicnih za taj tradicionalni sustav lijeCenja. Zbog
suvremenog nacina zivota, ucestalosti stresa i oboljenja povezanih s njim, adaptogeni
pobuduju posebnu pozornost. Cilj ovog specijalistiCkog rada je izraditi detaljan pregled
objavljenih studija koje se odnose na znanstvene spoznaje o ucinkovitosti i sigurnosti
uporabe pet biljnih vrsta koriStenih u ajurvedskoj medicini koje se potencijalno mogu
svrstati u skupinu adaptogena: Asparagus racemosus, Ocimum tenuiflorum,

Phyllanthus emblica, Tinospora cordifolia i Withania somnifera.



1. MATERIJALI | METODE - SUSTAVNI PREGLED
SAZNANJA O TEMI

Za potrebe pisanja ovog specijalistickog rada pretrazena je elektronicka baza
podataka PubMed. U pretrazivanju su koristene kljuéne rije¢i koje ukljucuju latinski,
engleski, sanskrtski naziv biljke i sve poznate sinonime. Pretraga je bila i dodatno
filtrirana te su koristeni samo znanstveni radovi koji su proizasli iz klini¢kih studija.
Znanstveni radovi, odabrani su na temelju sazetaka s osvrtom na analizu bioloSkog
uc¢inka odabranih vrsta. UvrSteni su radovi objavljeni na engleskom jeziku. Radovi koji

odgovaraju odabranim kriterijima obradeni su neovisno o datumu njihove objave.



3.1 Asparagus racemosus (Willd.)

Pretrazivanje literature za biljnu vrstu A. racemosus provedeno je koriStenjem
fraza "Asparagus racemosus” OR "Asparagus rigidulus® OR "Protasparagus
racemosus” OR "Satavar" OR "Shatavari* OR "Shatamull“. Dobivena su 162
rezultata. Nakon uklju¢ivanja filtera za klini¢ke studije preostalo je sedam studija. Sest
se studija odnosilo na temu rada te su ukljucene u rad. Sve odabrane studije bile su na

engleskom jeziku.

U prvoj se studiji (23) ispitivala ulogavrste A. racemosus u ubrzanju probave i
dispepsije u osam pacijenata te je uoceno znacajno ubrzanje probave tijekom tri dana
terapije. Pacijentima su davana 2 g praha susenog korijena sa 100 mL vode 30 min prije
obroka. U zapadnoj/alopatskoj medicini za ove se simptome koristi lijek
metoklopramid, u dozi od 10 mg. U studiji su se paralelno koristili vrsta A. racemosus
i metoklopramid. Ispitanici su u skupine podijeljeni na osnovi slu¢ajnog odabira, a
rezultati su bili sli¢ni, s malim odstupanjima. Rezultati su pokazali da vrsta A.
racemosus u lijeCenju dispepsije ima sli¢no djelovanje kao i metoklopramid. Ubrzala
je probavu i smanjila bol sli¢no kao i metoklopramid, ali bez nuspojava koje taj lijek
moze izazvati (smanjenje psihofizicke sposobnosti, umor ili razdrazljivost). Druga se
studija bavila u€inkovitos¢u vrste A. racemosus na povecanje seruma prolaktina U
dojilja, povecanje tjelesne tezine beba i smanjenje frekvencije dohranjivanja beba.
Problemi s dojenjem tretiraju se nekim galaktogenima od kojih je poznatiji
metoklopramid, koji povecava laktaciju povecanjem nivoa prolaktina. Ukupno 64
pacijentice bile su podijeljene u dvije jednake skupine. Prva je skupina primala
galaktogeni pripravak, koji je sadrzavao 15 g biljnog ekstrakta u 100 g pripravka, jednu
¢ajnu zli¢icu od 5 mL dvaput dnevno tijekom cetiri tjedna. Druga je skupina primala
istu koli¢inu placebo pripravka. Razina prolaktina mjerila se na pocetku i Cetiri tjedna
nakon terapije. U objema skupinama smanjile su se vrijednosti prolaktina nakon
terapije te je zakljuceno da vrsta A. racemosus nema laktogeni u¢inak (24). lako su
povecéana tjelesna tezina U beba i smanjena frekventnost dojenja bile uocene, to se
pripisuje poboljsanoj edukaciji dojilja. Treca je studija ispitivala utjecaj zelenih lisnatih
biljaka na prehranu dijabeti¢ara na Sri Lanci, gdje su riza i kase od riZe popularni obrok
za dorucak, ali zbog visokog glikemijskog indeksa nisu prikladne za prehranu

dijabeti¢ara. Dodavanjem vrste A. racemosus u kaSu utvrdeno je da se glikemijski
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indeks smanjio i do 25 %, ¢ime je ta kaSa s visokim udjelom nutrijenata postala
prikladna opcija za obrok i smanjenje razine glukoze u krvi (25). U sljedecoj je studiji
(26) odabrano 20 slucajeva Cira na dvanaestercu dijagnosticiranog gastroskopijom,
rendgenskim snimkama i pretragom barijem. Od 20 slucajeva, njih 15 imalo je
povecéanu kiselinu U Zelucu, a pet normalnu floru. Svim je pacijentima davana doza od
20 g praska korijena pomijesana s mlijekom tri puta dnevno tijekom mjesec dana, nakon
Cega su analizirani rezultati. Epigastricna bol smanjena je u 17 pacijenata, Sto je
poboljsanje od 85 %. Sto se ti¢e osjecaja peckanja u trbuhu, 15 od 16 pacijenata osjetilo
je poboljsanje. Na gubitak apetita prije terapije zalilo se 10 pacijenata, a nakon terapije
poboljsanje je osjetilo njih osam. Kod osje¢aja mucnine svi Su pacijenti osjetili
poboljsanje. Na konstipaciju se prije terapije zalilo sedam pacijenata, a njih pet je nakon
terapije osjetilo poboljsanje. Nadutost je prije terapije osjecalo Sest pacijenata, a nakon
terapije je svih Sest osjetilo poboljsanje. Na ucestalo povracanje se prije terapije zalilo
Sest pacijenata, nakon terapije su svi osjetili poboljsanje. Krv u stolici su prije terapije
imala Cetiri pacijenta, nakon terapije se na krv u stolici zalio jedan pacijent. Proljevastu
stolicu su prije terapije imala dva pacijenta, a nakon terapije su oba osjetila poboljsanje.
U 15 pacijenata znacajno se smanjila povecana kiselost zelu¢anog soka. Sedimentacija
se takoder smanjila s 23,15 mm/h na 13,25 mm/h. Studija je potvrdila pozitivan utjecaj
vrste A. racemosus na simptome u pacijenata s ¢irom na dvanaestercu. Jedna je studija
(27) ispitivala antimikrobnu aktivnost deset biljaka koje se koriste u indijskoj
tradicionalnoj medicini i njihov utjecaj na spre¢avanje pojave sekundarnog karcinoma
usne Supljine. Rezultati ove studije pokazuju da A. racemosus, kao jedna od ispitivanih
biljaka, moze biti vrlo uinkovita u sprecavanju pojave novih infekcija. U studiji
radenoj od rujna 2008. do rujna 2009. analizirani su krvni 1 oralni brisovi 40 pacijenata
s oralnim karcinomom u regionalnom institutu za rak, Pt. B. D. S. University of Health,
Rohtak, Haryana, Indija. U uzorke krvi i sline dodavane su izolirane kolonije
bakterijskih patogena (Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Staphylococcus
epidermidis, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis,
Proteus vulgaris) i gljivicnih patogena (Candida albicans, Aspergillus fumigatus), koje
su najces¢i uzrok sekundarnog karcinoma. Uzorci su zatim tretirani ekstraktom
korijena, a rezultati su pokazali smanjivanje kolonija, tj. antimikrobnu aktivnost prema
svim vrstama analiziranih bakterija i gljivica. Najbolji su rezultati postignuti

koristenjem ekstrakta dobivenog organskim otapalom, dok su metanolni i etanolni
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ekstrakti bili znatno manje uéinkoviti. U studiji nije analizirana toksi¢nost ovih biljnih
ekstrakata, $to bi trebalo ukljuciti u buduce studije. U studiji iz 2018. godine (28)
ispitivali su se utjecaj stresa na zenske reproduktivne zdravstvene tegobe te potencijalni
pozitivni ucinci vrste A. racemosus. Studija sugerira da ova biljna vrsta moze pozitivno
djelovati u slucaju poremecaja izazvanih stresom u funkciji Zenskih reproduktivnih
organa i to hormonalne neravnoteze, policisti¢nih jajnika, pravilnog folikularnog rasta

I kvalitetnog razvoja jajnih stanica.
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3.2 Ocimum tenuiflorum (L.)

Za biljnu vrstu O. tenuiflorum pretrazivanje baza podataka provedeno je 30. 11.
2018. U pretrazivanju su koriStene kljucne rijeci koje su se sastojale od latinskog,
engleskog i sanskrtskog naziva biljne vrste, ukljuuju¢i sve poznate
sinonime. Pretrazivanje literature provedeno je koriStenjem fraza "Ocimum
tenuiflorum" OR "Ocimum basilicum" OR “Ocimum sanctum” OR "Holly basil" OR
"Tulsi" OR “Tulasi”. Dobiveno je 1288 rezultata. Nakon ukljucivanja filtera za klinicke
studije preostalo je 19 studija. Medu njima se cCetiri nisu odnosile na temu rada te su

bile iskljucene. Odabrane su studije na engleskom jeziku.

U prvoj klini¢koj studiji (29) ispitivala se ucinkovitost vrste O. tenuiflorum
(OT), u usporedbi s trojnom antibiotskom pastom (TAP) u djece s mlije¢nim zubima.
Ukupno je 40 djece izabrano za ispitivanje te podijeljeno u dvije skupine po 20, TAP i
OT skupina. Od svakog se pacijenta uzimalo Sest interkanalnih uzoraka prije, tijekom i
nakon trodnevnog ispitivanja. Ispitivalo se djelovanje paste na mikrobioloSku floru
uzorka. OT je pokazao znacajan ucinak u smanjenju nastalih kolonija, ali je TAP ipak
bio nesto ucinkovitiji. Zakljuceno je da je TAP pokazivao bolje rezultate od OT-a u
smanjenju kolonija u mikrokanalima korijena mlije¢nih zuba, ali da prilikom
dugotrajne uporabe i pojave rezistentnosti OT pasta moze biti alternativa uporabi TAP-
a. Jo$ se jedna studija bavila uporabom vrste O. tenuiflorum u oralnoj higijeni (30) i
usporedbom ucinkovitosti 0,2 % klorheksidina, listerina i 4 % ekstrakta O. tenuiflorum
u slucaju mutiranih streptokoka u ustima. Za ispitivanje je izabrano 45 Skolske djece u
dobi 14-15 godina starosti koja su podijeljena u tri skupine, a brisovi su im uzimani tri
puta tijekom ispitivanja. Pacijenti su ispirali zube otopinama dva puta dnevno po jednu
minutu. Rezultati svih triju pripravaka su bili sli¢ni i uporedivi te je zakljuceno da je
vrsta O. tenuiflorum ucinkovita kao klorheksadin i listerin. Sljedeca se studija (31)
bavila ispitivanjem u¢inka kombinacije eteri¢nih ulja izoliranih iz vrsta O. tenuiflorum,
Zingiber officinale, Amomum uliginosuma i Cymbopogon citratus (EOB) na bore lica.
U ispitivanju je sudjelovalo 29 zdravih osoba, a koristio se dermatoloski aparat za
analizu Skin Visiometar (SV 600 FW, proizvodaca CK Electronic Gmbh, Njemacka).
Ispitivanje je pokazalo da aplikacija kreme EOB tijekom cetiri tjedna smanjuje grubost
1 neravnine koze, u usporedbi s parametrima prije tretmana i sa skupinom koja je

koristila placebo. Zakljucak je studije da kreme s ispitivanim eteri¢nim uljima mogu
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potencijalno imati uspjeha kao antioksidansi u spa i wellness tretmanima. Jos se jedna
studija (32) bavila ispitivanjem kombinacije eteri¢nih ulja O. tenuiflorum i Citrus
sinesis kao antibakterijskog agensa na kozi i keratolitickih pripravaka za tretiranje akni
lica. U ispitivanju je sudjelovalo 28 pacijenata, koji su podijeljeni u Cetiri skupine i to:
a) antibakterijska (etericna ulja), b) keratoliticki pripravak, c¢) eteri¢na ulja pomijeSana
s octenom kiselinom, d) keratoliticki losion s octenom kiselinom. Tretmani su radeni
svakodnevno tijekom osam tjedana. U svim cetirima skupinama zabiljezena Su
poboljsanja (43 % — 75 %) na podru¢ju zahvaéenom aknama. Plinskom
kromatografijom utvrdeno je da su i eteri¢na ulja i kemijski pripravci bili stabilni
tijekom ispitivanja. Posebno su dobri rezultati bili u kombinaciji s octenom kiselinom
uz poboljsanja do 75 %. Nuspojave su bile male ili nikakve s crvenilom koZze koje je
nestalo nakon nekoliko minuta. U studiji (33) koja je ispitivala uc¢inkovitost eteri¢nih
ulja, aromaterapije, kao antistres terapije za mentalnu iscrpljenost sudjelovalo je 14
odraslih osoba, koje su inhalirale tri vrste eteri¢nih ulja: eteri¢na ulja paprene metvice,
bosiljka i smilja. Volonteri su bili podijeljeni u dvije skupine, jedni su koristili placebo,
a drugi su inhalirali eteri¢na ulja triput dnevno od ponedjeljka do petka, tijekom tri
tjedna. Ispitivanje je provedeno kroz individualne upitnike i premda rezultati sugeriraju
da obje skupine imaju percepciju poboljsanja stanja nakon terapije, skupina koja je
koristila mjeSavinu etericnih ulja prema parametrima upitnika osjeca znatno vece
poboljsanje. Zakljucak je studije da eteri¢na ulja mogu smanjiti mentalnu iscrpljenost,
ali potrebna su daljnja istrazivanja. Vecina ispitivanja ucinka djelovanja ekstrakta O.
tenuiflorum na neurozastitne, kognitivne i antistres parametre radena je na Zivotinjama.
U ispitivanju (34) su sudjelovali zdravi odrasli volonteri, koji su podijeljeni u dvije
skupine, a prva je skupina uzimala 300 mg ekstrakta O. tenuiflorum, dok je druga
uzimala placebo. Usporednim Sternbergovim i Stroopovim testom uocéeno je da su se
tijekom 30 dana terapije u volontera koji su primali ekstrakt O. tenuiflorum kognitivni
parametri poboljsali u usporedbi s onima skupine koja je uzimala placebo i to: vrijeme
reakcije i ucestalost gresaka u Sternbergovom testu, vrijeme reakcije i uCestalost greske
u Stroopovom testu. Zakljucak studije je da je O. tenuiflorum potencijalno ucinkovito
sredstvo za poboljsanje kognitivnih sposobnosti. Studija (35) je ispitivala
imunomoduliraju¢i uéinak ekstrakta O. tenuiflorum na 24 odrasla zdrava dobrovoljca
koji su uzimali kapsule od 300 mg dnevno. Primarni cilj studije bio je ispitivanje nivoa

Thl i Th2 citokina u krvi, kao i drugih parametara, poput T-stanica, T-citotoksina, kao
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I B-stanica koriste¢i proto¢ne citometre. Rezultati su pokazali statisti¢ko povecanje Thl
I Th2 stanica, tj. interferona i interleukina 4, te povecan postotak pomagaca T stanica.
Studija ukazuje na potencijalnu imunomoduliraju¢u ulogu O. tenuiflorum u zdravih
ljudi. Sljedeca je studija (36) ispitivala uc¢inak jakog ¢aja od pet ajurvedskih biljaka (W.
somnifera, Glycyrrhiza glabra, Z. officinale, O. sanctum i Elettaria cardamomum) na
urodeni imunitet. Istrazivanje je radeno ex vivo na prirodnim stanicama ubojicama (NK)
usporedujuci u¢inak ajurvedskog ¢aja i obi¢nog crnog Caja u dvostruko slijepoj studij
koja je u pilot-programu imala 32 volontera, a u drugoj studiji 110 volontera. Kriteriji
za odabir volontera bile su godine (55 ili viSe), mala aktivnost NK stanica, ucestalost
prehlada i kaslja. U objema je studijama ajurvedski ¢aj znacajno povecao aktivnost NK
stanica u usporedbi s obi¢nim ¢ajem. Rezultati studije ukazuju na to da redovita uporaba
ajurvedskog Caja moze povecati aktivnost NK stanica i time povecati imunolosku
reakciju na infekcije. U bolni¢ki kontroliranom ispitivanju ucinka ekstrakta O.
tenuiflorum na anksioznost, depresiju i stres (37) tijekom 60 dana 35 pacijenata (14
zena, 21 muskaraca, prosjek godina 38,1) uzimalo je dvaput dnevno jednu kapsulu od
500 mg ekstrakta O. tenuiflorum nakon jela. Ispitivanje je provedeno kroz
standardizirani upitnik koji se ispunjavao prije terapije, zatim nakon 30 dana te nakon
60 dana terapije. Ispitivanja su utvrdila da je O. tenuiflorum znacajno smanjio
generalizirane anksiozne pojave te s njima povezani stres i depresiju. Studija pokazuje
da O. tenuiflorum moze biti koristan u tretmanu anksioznosti i s njom povezanih
problema u ljudi. U sljedecoj se studiji ispitivala ucinkovitost triju biljaka (O.
tenuiflorum, Carica papaya i Bryophyllum pinnatum) na gljiviéne infekcije u djece
(38). Lisce ovih triju biljaka oprano je i podijeljeno u dvije skupine, jedna je skupina
osuSena i samljevena u prah, a druga se koristila svjeze samljevena. Za studiju je
odabrano 52 djece od pet do osam godina, koja su bila podijeljena u pet skupina.
Svakom se djetetu inficirano podruéje opralo i napravljen je lagani piling. Svako je
podrucje tretirano specificnom koli¢inom pripravka. Pripravci priredeni od vrste O.
tenuiflorum pokazali su se vrlo u¢inkovitim i u svjezem i u susenom obliku tijekom
dvotjednog ispitivanja i aplikacije dvaput dnevno na zahvacene dijelove tijela. Druge
dvije ispitivane biljke nisu imale zeljeni u¢inak. Zakljucak je studije da O. tenuiflorum
moze potencijalno biti dobra alternativa u tretmanu gljivi¢nih infekcija. Otvorena
multicentri¢na klinicka studija koja se bavila ispitivanjem kapi za o¢i Ophthacare,

biljnog pripravka koji se koristi u lijeCenju ocnih infekcija (39), radena je na
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pacijentima s razliCitim oftalmoloskim  poremecajima, konjunktivitisom,
konjunktivnom kserozom (Suhoom oka), degenerativnim poremecajima te na
postoperativnim bolesnicima s kataraktom. Pripravak Ophthacare sadrzi Carum
copticum, Terminalia belirica, E. officinalis, Curcuma longa, O. sanctum,
Cinnamomum camphora, Rosa damascena i meldespumapum. Ove biljke navodno
posjeduju antiinfekcijska 1 protuupalna svojstva. Istrazivanje je poduzeto kako bi se
razjasnila uloga ovog biljnog proizvoda u lijecenju raznih oboljenja oka. U veéini je
slucajeva zapazeno poboljsanje tretmana oka kapima. Nije bilo nuspojava tijekom
studije, a pacijenti su dobro podnosili kapi. Zakljucak je studije da biljne kapi
Ophthacare imaju dobru ucinkovitost u infektivnim, upalnim i degenerativnim
oftalmoloskim poremecajima. Eksperimentalne studije na albino Stakorima pokazale su
da ekstrakt lis¢a O. tenuiflorum ima hipoglikemijski u¢inak (40). Klinicka studija na
tom tragu ispitivala je uéinke terapije lis¢em O. tenuiflorum na razinu glukoze u krvi i
razinu kolesterola u serumu u ljudi u randomiziranoj studiji kontroliranoj placebom
(41). Rezultati su pokazali znac¢ajno smanjenje nivoa glukoze u krvi tijekom lije¢enja
lis¢em biljke O. tenuiflorum u usporedbi s placebom. Glukoza u krvi prije jela smanjila
se za 21,0 mg/dL, interval pouzdanosti razlike iznosio je (p < 0,001), a postprandijalna
(nakon jela) glukoza u krvi pala je za 15,8 mg/dL, interval pouzdanosti iznosio je (p <
0,02). Nivo glukoze pokazao je smanjenje od 17,6 % prije jela i 7,3 % nakon jela.
Razine glukoze u urinu pokazale su sli¢an trend. Srednje vrijednosti ukupnog
kolesterola pokazale su blagu redukciju tijekom perioda studije. Rezultati ovog
istrazivanja ukazuju na to da lis¢e O. tenuiflorum moze sluziti kao dodatak prehrani i u

lije¢enju blagih oblika dijabetesa tipa II.
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3.3 Phyllanthus emblica (L.)

Pretrazivanje baza podataka za biljnu vrstu P. emblica provedeno je 17. 12.
2018. U pretrazivanju su koriStene kljucne rijeci koje su se sastojale od latinskog,
engleskog i sanskrtskog naziva biljne vrste, ukljuuju¢i sve poznate
sinonime. Pretrazivanje literature provedeno je koriStenjem fraza "Phyllanthus
emblica” OR "Emblica officinalis" OR "Amalaki” OR "Amla" OR "Indian goosberry".
Dobiven je 721 rezultat. Nakon ukljucivanja filtera za klinicke studije preostalo je 27

studija. Sve odabrane studije bile su na engleskom jeziku.

Nekoliko klini¢kih studija ispitivalo je farmakolosku aktivnost i djelovanje
ekstrakta ploda P. emblica protiv bakterijskih, antioksidativnih, protuupalnih i
antikancerogenih uc¢inaka, kao i u¢inkovitost na poboljSanje oralne higijene koja moze
pridonijeti nizu oralnih bolesti (42-47). U prvoj se slijepoj randomiziranoj studiji
ispitivala u¢inkovitost zvaka¢e gume bez Secera koja sadrzi ekstrakt ploda P. emblica
u promjeni oralnog mikrobioma. Dvadesetero zdravih mladih odraslin osoba
nasumicno je Koristilo zvakacu gumu s ekstraktom P. emblica ili placebo zvakacu
gumu. Uzoreci sline sakupljeni su na pocetku i u razdobljima od 0. do 2. minute, 2. do
5. minuta, 5. do 10. minuta, 10. do 15. minuta i 75. do 80. minuta nakon svake
konzumacije. Mjereni su sljede¢i rezultati: a) brzina protoka sline i pH vrijednost; b)
brojnost bakterija Streptococcus mutans i Porphyromonas gingivalis i ¢) koncentracija
hlapljivih sumpornih spojeva (VSC). Rezultati su pokazali slicne vrijednosti izmedu
skupina na pocetku i znacajno vec¢u brzinu protoka sline i razinu pH-a u skupini koja je
koristila P. emblica gumu za zvakanje. Procjena ukupne koli¢ine bakterija, S. mutans,
P. gingivalis, i VSC razine pokazala je znacajne razlike izmedu skupine koja je koristila
P. emblica i skupine koja je koristila placebo. Nisu zabiljezene nuspojave. Ovaj je nalaz
pokazao da zvakaca guma koja sadrzi P. emblica stimulira ubrzani protok sline i u
kratkom roku znacajno smanjuje koli¢inu bakterija. Autori su zakljucili da zvakanje
guma s ekstraktom P. emblica moze biti siguran nac¢in za poboljSanje oralne higijene
(42). Sljedeca se studija bavila ispitivanjem utjecaja ekstrakta P. emblica na C.
albicans, jedan od mikroorganizama koji se ¢esto nalazi u usnoj Supljini, osobito kod
starijih osoba. Ucestalost ovog problema narocito je izrazena U pacijenata koji koriste
mobilnu dentalnu protezu. Stoga je u studiji testirana antikandidalnu ucinkovitost te

ucinkovitost cjenovno lako dostupnih proizvoda koji se mogu koristiti za ¢iSéenje
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proteza. Ciljevi studije su bili: a) procijeniti antifungalna svojstva triphale, pripravka
koji se sastoji od jednakih dijelova triju biljaka: P. emblica, Terminalia chebula i T.
bellirica, Combretaceae u prahu, b) procijeniti antifungalni ucinak klorheksidin-
glukonata na materijal, c) usporediti antifungalni u¢inak triphale u prahu i klorheksidin-
glukonata, d) utvrditi koji pripravak ima bolji antifungalni u¢inak na osnovni materijal
za protezu. Studijska se populacija sastojala od 60 nositelja proteza koji su bili pacijenti
ambulantnog odjela za protetiku stomatoloskog fakulteta, Instituta za medicinske
znanosti Krishna, Deemed University, Karad, Indija. Brisevi su sakupljeni iz proteza
prije i nakon uporabe triphale i klorheksidina. Uzeti brisovi su uzgojeni na
Sabouraudovom glukoznom agaru i odreden je ukupni broj kandide. Zakljuc¢ak studije
pokazao je da triphala kao antifungalni pripravak ima veéu ucinkovitost od
konvencionalnih klorheksidinskih preparata (43). Sljedeca je studija usmjerena na
istrazivanje utjecaja subgingivne primjene industrijski pripremljenog gela od biljke E.
officinalis, koji sluzi kao dodatak skaliranju i poliranju korijena u sluc¢aju kroni¢nog
parodontitisa. Ukupno je 46 pacijenata sudjelovalo u studiji, a bili su podijeljeni u dvije
skupine — gel i placebo, s po 23 pacijenta u svakoj. Parodontalni parametri (indeks
zubnog plaka, indeks gingive, dubina sondiranja dzepova (PPD) i modificirani indeks
krvarenja (mSBI)) procjenjivani su na pocetnoj, dvomjese¢noj i tromjesecnoj
postterapiji. Ispitivanje je zavrsilo 40 pacijenata. Kada su usporedene testne i kontrolne
tocke, znacajno vecu redukcije u srednjim PPD i mSBI. Gel s 10 % E. officinalis s
produZenim otpuStanjem moze biti u¢inkovit u smanjenju upale 1 parodontne razgradnje
u bolesnika s kroni¢nim parodontitisom (44). Sljedeca je studija ispitivala ucinak
ekstrakta triphale i klorheksidina na zubni plak i gingivitis. U ovoj dvostruko slijepoj
studiji 120 ispitanika u dobi od 13 do 16 godina podijeljeno je u tri skupine: a) skupina
koja je uzimala vodenu otopinu s 10 % triphale u prahu; b) skupina koja je uzimala
otopinu s 0,2 % Kklorheksidina; c) negativna kontrolna skupina. Istrazivanje je
provedeno u tri faze tijekom 30 dana s mjernim fazama od 15 dana. Tijekom
eksperimentalnog razdoblja ispitanici su pod nadzorom ispirali usta jednom dnevno.
Status plaka i gingive procijenjen je pomocu Quigley-Heinov indeksa (QHI) i indeksa
gingive (Loe i Silness) na pocetku i1 na kraju svake faze. Rezultati su pokazali da
triphala i klorheksidin znacajno smanjuju vrijednosti plaka i indeksa gingive, u
usporedbi s rezultatima negativne kontrolne skupine (p < 0,001). Nije pronadena

znacajna razlika izmedu dobivenih rezultata za triphalu i klorheksidinsko sredstvo za
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ispiranje usta (45). Sli¢na je bila i sljedeca studija, kojoj je cilj bio procijeniti
djelotvornost ispiranja usta vodenom otopinom triphale u prahu u redukciji plaka i
gingivitisa u djece. Istrazivanje je bilo randomizirano, dvostruko slijepo, kontrolirano,
s ukupno 60 skolske djece (n = 30 u svakoj skupini, triphala i klorheksidin skupine).
Ukupno 57 djece zavrSilo je studiju. Obje skupine, i ona koja je uzimala klorheksidin i
ona koja je uzimala triphalu, pokazale su znatno nize srednje vrijednosti gingive i
indeksa plaka na pra¢enju od osnovne vrijednosti (p < 0,001). Nije bilo znacajne razlike
u postotku promjene u srednjem gingivalnom indeksu izmedu dviju skupina (p =
0,826). Postotak promjene u prosjeénom indeksu plaka bio je znatno veéi u skupini koja
je koristila klorheksidin u usporedbi sa skupinom koja je koristila triphalu (p = 0,048).
Zakljucak studije jest da je uéinkovitost triphale u prahu u redukciji plaka i gingivitisa
bila usporediva s u¢inkovitosti klorheksidina te da se prah moze koristiti u kratkotrajne
svrhe bez potencijalnih nuspojava. Autori su zakljucili da Triphala moze biti
ckonomic¢na alternativa komercijalnim pripravcima koji se koriste za smanjenje plaka i
gingivitisa (46). Jedna studija je ispitivaca ucinak 6 %-tne triphale u obliku vodice za
ispiranje usta na razinu streptokoka u slini tijekom 48 sati i sedam dana. Vodica se
koristila dvaput dnevno i rezultati su usporedivani s onima koje postize 0,2-postotna
otopina klorheksidina. Ukupno 60 studenata u dobi od 18 do 25 godina je podijeljeno
u tri studijske skupine sluc¢ajnim odabirom: a) skupina koja je koristila 6-postotnu
otopinu triphale, 15 mL dvaput dnevno; b) skupina koja je koristila 0,2-postotno
klorheksidinsko sredstvo za ispiranje usta, 15 mL dva puta dnevno (aktivna kontrolna
skupina); c¢) pasivna kontrolna skupina ispirala je usta obi¢nom vodom dvaput dnevno.
Organska jedinica za stvaranje kolonije streptokoka / mL (CFUs/mL) procijenjena je
inokulacijom krvnog agara s uzorcima sline nakon 48 sati i sedam dana. Rezultati su
pokazali da je skupina koja je koristila triphalu pokazala smanjenje od 17 % i 44 %,
dok je skupina koja je koristila klorheksidin pokazala smanjenje od 16 % i 45 % nakon
48 sati i sedam dana (P < 0,001). Smanjenje CFU/mL vidljivo u triphala skupini bilo
je usporedivo s klorheksidinskom skupinom. Zakljucak je autora da triphala pokazuje
obecavajuce rezultate te da bi se antimikrobni ucinci na brojne oralne mikroorganizme
trebali dodatno istrazoiti (47). Cilj klinicke studije s Ohio State Universityja, Wesner
Medical Center, SAD (48), bio je odrediti u¢inkovitost standardiziranog ekstrakta P.
emblica nazvanog CAPROS u lije¢enju bolesti krvozilnog sustava u pretilih odraslih

osoba (indeks tjelesne mase 25 — 35). Pacijenti su primali terapiju tijekom 12 tjedana i
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to u obliku suplementa CAPRQOS, u dozi od 500 mg dvaput dnevno. Nivo lipida, kao i
C reaktivnog proteina (CRP) u krvi nakon zavrsetka studije bio je zna¢ajno smanjen.
Rezultati su pokazali da oralna konzumacija suplementa CAPROS moze imati
pozitivan uc¢inak U pretilih odraslih osoba smanjuju¢i mnoge rizike od krvozilnih
bolesti. Jedna je studija (49) evaluirala tolerabilnost kombinacije triptofana te
ekstrakata biljnih vrsta, Satureja montana L., Lamiaceae, Tribulus terrestris L.,
Zygophyllaceae i P. emblica te njenu ucinkovitost u poboljsanju seksualne kvalitete
zivota U pacijenata dobi 18 — 64 godine, koji imaju problema s prijevremenom
ejakulacijom (PE). Studija je provedena na 128 pacijenata, a svi su primali jednu tabletu
dnevno tijekom tri mjeseca. Studija je demonstrirala da kombinacija triptofana, S.
montana, T. terrestris i P. emblica poboljsava parametre IELT-a (intravaginal
ejaculatory latency time) i PE-a te moZe pomoci u kontroli ejakulacije u pacijenata i u
poboljsanju kvalitete zivota. Druga studija je (50) ispitiala pripravak napravljen od P.
emblica poznat pod imenom Amalaki rasayana, koji se koristi kao preventivna pomo¢
starijoj populaciji u lijeCenju degenerativnih bolesti. Bioloski uéinci i njegovi
mehanizmi nisu u potpunosti istrazeni. Budu¢i da je smanjenje duzine DNK-a odlika
starenja, u ovoj je studiji ispitivan utjecaj Amalaki rasayane na prepoznate aktivnosti
regeneracije DNK-a u zdravih starijih osoba. Amalaki rasayana je svjeze pripremljena,
prema tradicionalnom tekstu, a pacijenti, prethodno rasporedeni u skupine slu¢ajnim
odabirom, su tijekom 45 dana tretirani Amalaki rasayanom i placebom. Regeneracija
DNK-a analizirana je u mononuklearnim stanicama periferne krvi prije i nakon
primjene Amalaki rasayane te 45 dana nakon kraja lijeCenja. Analizirani su pripravci
UVC induciranihn lomova DNK-a (DSBR), temeljeni na opsegu DNK-a
fluorometrijskom analizom, zatim nukleotidni ekscizijski popravei (NER) protoénom
citometrijom i konstitutivnom baznom ekscizijskom (BER) metodom. Amalaki
rasayana stabilno je odrzavala/pojacavala DSBR u starijih osoba bez toksi¢nih uc¢inaka
i nuspojava. Nadalje, ispitanici s razli¢itim indeksom tjelesne mase pokazali su
moguénost oporavka lanca DNK-a. Nisu zabiljezene promjene u neplaniranoj sintezi
DNK-a tijekom NER i BER metoda. Ipak, nije uocena adekvatna promjena u aktivnosti
oporavka nukleotida i baze. Rezultati zahtijevaju daljnje studije o uc¢incima Amalaki
rasayane na DSBR aktivnosti. Utjecaj u¢inka P. emblica na pacijente s dijabetesom tipa
I1'i u¢inkom na povisenu razinu glukoze u krvi ispitivale su Cetiri klinicke studije. Prva

je studija (51) ispitivala farmakodinamicke interakcije ekstrakta P. emblica s
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klopidogrelom i ecosprinom na pacijentima s dijabetesom tipa Il. Odabrani pacijenti
podijeljeni su u pet skupina koje su uzimale doze od 500 mg ekstrakta P. emblica
dvaput dnevno ili od 75 mg klopidogrela ili od 75 mg ecosprina ili kombinacije doze
0d 500 mg P. emblica + 75 mg klopidogrela ili od 500 mg P. emblica + 75 mg ecosprina
tijekom deset dana. Agregacija trombocita izmjerena je na pocetku i Cetiri sata nakon
terapije, nakon ispitivanja pojedinacnih i viSestrukih doza uz biljeZenje krvarenja i
vremena zgru$avanja krvi. Nakon davanja jedne i viSe doza svih triju tretmana i
kombinacija doslo je do statisticki znafajnog smanjenja agregacije trombocita u
usporedbi s pocetnim stanjem. Nadalje, srednji postotak inhibicije agregacije
trombocita bio je znacajan, u usporedbi izmedu pojedinacnih i viSestrukih doza P.
emblica. Krvarenje i vrijeme zgruSavanja bili su produljeni s pojedinacnom i
viSestrukom primjenom svih tretmana u usporedbi s pocéetnim stanjem. Svi su se
tretmani dobro podnosili bez nuspojava. Sljedeca je studija (52) ispitivala ucinak
Emblica officinalis Gaertn. u smanjivanju hiperglikemije i snizavanju lipida u krvi u
normalnih zdravih pacijenata i u dijabeticara. Rezultati su pokazali znacajno smanjenje
razine glukoze u krvi (p < 0,05) mjerene prije jela i dva sata nakon jela, a terapija je
trajala 21 dan. Pacijenti su primali 1, 2 ili 3 g E. officinalis u prahu dnevno. Znacajno
smanjenje (p < 0,05) opaZeno je u ukupnoj koli¢ini kolesterola te triglicerida u zdravih
volontera i u dijabeticara nakon 21 dan i to u pacijenata koji su koristili 2 ili 3 g E.
officinalis u prahu dnevno. Pacijenti s dijabetesom koji su primali 3 g E. officinalis u
prahu pokazali su znacajno smanjenje ukupnih lipida (p < 0,05) nakon 21 dana. U
zdravih i dijabetickih pacijenata koji su primali 2 ili 3 g E. officinalis u prahu znac¢ajno
se popravila razina HDL kolesterola te smanjila razina LDL kolesterola. Chyawanprash
(CP) je drevni indijski pripravak dobiven iz E. officinalis koji sadrzi 34 mg vitamina C
u 100 g pripravka. Osim toga CP takoder sadrzi nekoliko drugih biljnih proizvoda, kao
§to su med, crni i dugi papar. Ova je studija ispitivala uc¢inke vitamina C i u¢inke CP-a
na nivo glukoze i lipoproteina u krvi (53). Deset normalnih zdravih odraslih muskih
volontera (u dobi 20 — 32 godine) sudjelovalo je u 16-tjednom istrazivanju. Nasumice
su bili smjesteni u skupinu koja je uzimala CP (n = 5) ili skupinu koja je uzimala vitamin
C (n = 5). Prva je skupina dnevno uzimala 15 g CP-a, dok su oni u drugoj skupini
primali 500 mg vitamina C dnevno, tijekom prvih osam tjedana istrazivanja. Sljedecih
osam tjedana nije bilo nikakvih dodatka. Za svakog je pojedinca napravljen oralni test

tolerancije na glukozu i odreden lipoproteinski profil u uzorcima perifernog seruma.
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Kontrola je napravljena na pocetku terapije, te nakon 4. tjedna, 8. tjedna, 12. tjedna i
16. tjedna. U skupini koja je uzimala CP vrijednosti u 8. tjednu naspram vrijednosti u
0. tjednu (prosjek + SD), za razli¢ite indekse koji su bili znacajno drugaciji, bile su:
glukoza u plazmi prije jela (100,2 + 5,58 mg/dL vs. 116,2 + 11,6 mg/dL), glukoza u
plazmi dva sata nakon jela (245,9 + 15,13 mg/dL vs. 280,8 + 37,09 mg.dL), HDL
kolesterol (53,2 £ 4,56 mg/dL vs. 42,7 £ 7,17 mg/dL), LDL kolesterol (82,4 + 8,80
mg/dL vs. 98,26 + 12,07 mg/dL), omjer LDL-a i HDL-a (1,56 £ 0,28 vs. 2,38 £ 0,63).
U skupini koja je uzimala vitamin C samo je omjer LDL-a i HDL- bio znacajno nizi u
8. tjednu nego u 0. tjednu (1,99 + 0,44 vs. 2,29 + 0,43). Sve varijable koje su se znacajno
promijenile viSe se nisu puno razlikovale tijekom studije. Zakljucak je studije da CP
smanjuje glikemiju nakon obroka, provjereno u oralnom testu na glukozu, te da
smanjuje razinu kolesterola u krvi u znatno ve¢oj mjeri od vitamina C. U jednoj studiji
(54) je ispitano moze li uporaba ekstrakta P. emblica smanjiti oksidativni stres u
bolesnika s uremijom. Rezultati su pokazali da je uporaba ekstrakta P. emblica tijekom
Cetiri mjeseca smanjila oksidativni marker plazme, 8-iso prostaglandin, (MO vs. M4 =
1415 + 1234 pg/mL vs. 750 + 496 pg/ml, p < 0,05) i povecala ukupni antioksidativni
status plazme (TAS) (MO vs. M4 = 2,32 £ 0,14 mM vs. 2,55 £ 0,24 mM, p < 0,05) u
pacijenata s uremijom. S druge strane, nisu zabiljeZene znacajne razlike u funkciji jetre
(GOP i GPT), bubreznoj funkciji (kreatinin, urea nitrat i mokrac¢na kiselina u krvi),
dijabetickom indeksu (glukoza u plazmi i adiponektin) i aterogenom indeksu (omjer
LDL-a i HDL-a, ukupnog kolesterola i homocisteina) u bolesnika lije¢enih pomocu P.
emblica tijekom cetiri mjeseca. Podaci iz studije upucuju na to da P. emblica moze
povecati antioksidacijsku snagu plazme i smanjiti oksidativni stres u uremi¢nih
pacijenata. Medutim, ekstrakt P. emblica nije utjecao na funkciju jetre niti bubrega, a
niti na dijabeticke i aterogene indekse u pacijenata s uremijom. P. emblica, tvrdi se,
pomaze u lijeéenju koznih problema i kod degenerativnih promjena. Cetiri studije
ispitivale su uc¢inak preparata s biljnom vrstom P. emblica na kozu. Studija (55) ispituje
ulogu P. emblica, vitamina E i karotenoida, za koje se tvrdi da pokazuju antioksidativni,
protuupalni 1 repigmentacijski ucinak, a ¢ija uloga u lijecenju vitiliga do sada nije
ocijenjena. Ukupno je 65 ispitanika (skupina a) triput dnevno uzimalo jednu tabletu
oralnog dodatka, koji sadrzi P. emblica (100 mg), vitamin E (10 mg) i karotenoide (4,7
mg), tijekom Sest mjeseci te kontrolirano skupinom (skupina b, 65 pacijenata) koja je

primala placebo. Obje su skupine istovremeno lijecene usporedivom topikalnom
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terapijom i/ili fototerapijom. Nakon Sest mjeseci pracenja znacajno je veci broj
bolesnika u skupini a imao blagu repigmentaciju na podrué¢ju glave/vrata (p = 0,019) i
na trupu (trend, p = 0,051) u odnosu na bolesnike iz skupine b. Broj pacijenata koji nisu
pokazali repigmentaciju glave/vrata, trupa, gornjih i donjih ekstremiteta bio je znacajno
veéi u skupini b (p = 0,009, p = 0,001, p = 0,001, p = 0,025). Stovise, bolesnici iz
skupine b vise su pokazali znakove upale (p = 0,002), brzi rast lezija (p = 0,039), veéi
postotak pogorsanja bolesti (p = 0,003) i vise eritema (p = 0,059). Rezultati ove studije
pokazuju da P. emblica u kombinaciji s vitaminom E i karotenoidima u bolesnika s
vitiligom moze predstavljati vrijedan instrument za povecanje ucinkovitosti drugih
tretmana vitiliga. Studija koja je ispitivala u¢inkovitost i sigurnost primjene 7-postotne
kreme s kombinacijom tratincice (Bellis perennis L., Compositae), P. emblica i sladi¢a
(G. glabra L, Leguminosae) (56) u usporedbi s 2-postotnom kremom s hidrokinonom,
u lije¢enju melazme takoder je zabiljezila pozitivne ucinke. Hidrokinon je standardno
sredstvo za lijeCenje hiperpigmentacije koze; medutim, njegova je uporaba
kontroverzna. Hidrokinon je zabranjen u Europi i dijelovima Azije zbog mogucih
dugoro¢nih posljedica, ukljucujuéi karcinogenezu. Ukupno 56 Zena, od 18 do 60
godina, fototipa I do IV, s epidermalnom ili mjeSovitom melazmom, podijeljeno je u
dvije razli¢ite skupine u slijepoj klinickoj studiji: a) skupina koja je koristila kremu s
kombinacijom B. perennis, P. emblica i G. glabra, dvaput dnevno; b) skupina koja je
koristila 2-postotnu kremu s hidrokinonom, koristena no¢u. Pacijenti su ispitivani u 60-
dnevnom istrazivanju; svakih 15 dana podvrgnuti su medicinskoj procjeni,
samoevaluaciji i fotografiranju. Studiju je ukupno zavrsilo 50 pacijenata (89 %), 23 u
skupini a i 27 u skupini b. Dva pacijenta u skupini a i sedam pacijenata u skupini b
imalo je blage nuspojave na kozi. Medicinska procjena depigmentacije: skupina a —
78,3 % / skupina b — 88,9 %; samo procjena volontera: skupina a — 91,3 % / skupina b
— 92,6 %); ovi su rezultati bili statisticki znacajni (p < 0,001), bez razlika izmedu
skupina (p > 0,05). Ovaj uzorak rezultata uo¢en je pomocu analize Visia® u broju (p =
0,001) i veli¢ini i tonu (p < 0,001) UV boja, za obje skupine, bez razlika medu njima (p
> 0,05). Zakljucak studije jest da nije bilo statistickih razlika izmedu skupina u
poboljsanju melazme. Krema koju je koristila skupina a pokazala se manje Stetnom za
kozi, te autori sugeriraju da je kombinacija P. emblica, G. glabra i B. perennis sigurna
i u¢inkovita alternativa hidrokinonu za lije¢enje melazme. Sljedeca je dvostruko slijepa

studija (57) ispitivala ucinkovitost topikalne formulacije u izbjeljivanju koze, koja
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sadrzi koji¢nu kiselinu, ekstrakt P. emblica i glikolnu Kiselinu, u usporedbi s receptom
za 4-postotnu kremu s generi¢kim hidrokininom. Odabrano je 80 pacijenata s blagom
do umjerenom hiperpigmentacijom lica, a ispitanice su nasumi¢nim odabirom
smjestene u jednu od dvije skupine. Prva je skupina koristila ispitivani pripravak, a
druga 4-postotni hidrokinon dvaput dnevno tijekom 12 tjedana. Sigurnost i
podnosljivost proizvoda procijenila se pomocu procjene istrazivaca, procjene sudionika
i spektrofotometrije. Rezultati ispitivanja pokazali su paritet ucinkovitosti izmedu
ispitivanog produkta i 4.postotnom hidrokinonu te se ovaj preparat koji sadrzi P.
emblica preporucuje za tretmane koze kao alternativa 4-postotnom hidrokinonu za
pacijente s blagom do umjerenom hiperpigmentacijom lica. Sljedeca je studija (58)
ispitivala ucinkovitost vaginalnih krema Basant i vaginalnih kapsula (koje sadrze
ekstrakte kurkumina, reethe ili sapindusa — Sapindus mukorossi Gaertn. Sapindaceae —
P.emblicai Aloe vera (L.) Burm., Xanthorrhoeaceae) kako bi se uklonila HPV infekcija
iz vrata maternice. Zene su pregledane pomocu Papa testa i HPV DNA testa pomo¢u
PCR-a. HPV pozitivne zene bez cervikalne neoplazije visokog stupnja (n = 287)
slu¢ajnim su odabirom podijeljene u Cetiri skupine, a lijecile su se vaginalnom kremom
Basant, vaginalnom placebo kremom, vaginalnim kapsulama i vaginalnim placebo
kapsulama. Sve su pacijentice odabrani pripravak koristile jednom dnevno tijekom 30
dana, osim za vrijeme ciklusa. Nakon §to je zavrSila 30-dnevna terapija, unutar sedam
dana ponovljeni su HPV test, citologija i kolposkopija. Stopa uklanjanja HPV-a u
skupini koja je koristila vaginalnu kremu Basant bila je znacajno visa (87,7 %) od stopa
u objema placebo skupinama zajedno (73,3 %). VVaginalne kapsule koje sadrze ekstrakte
kurkumina, reethe ili sapindusa (Sapindus mukorossi Gaertn. Sapindaceae) P. emblica
i Aloe vera (L.) Burm., Xanthorrhoeaceae s potaknule su vecu stopu ¢isc¢enja (81,3 %)
od placebo kreme, iako razlika nije bila statisticki znacajna. Nisu zabiljeZeni ozbiljni
Stetni dogadaji. Dvije su studije ispitivale u¢inak P. emblica na dispepsiju, kroni¢nu bol
i disfunkciju gornjeg probavnog sustava. U studiji (59) je odabrano 38 slucajeva
dispepsije, koji su podijeljeni u dvije skupine (10 bolesnika s ulkusnom dispepsijom i
28 slucajeva dispepsije bez Cira), a obje su skupine (s ¢irom i neulkusnom dispepsijom)
pokazale gotovo jednako poboljSanje u subjektivnim i objektivnim parametrima
uporedujuéi ucinak s konvencionalnim antacidima i u¢inak s P. emblica. Zakljucak je
studije da ajurvedski lijek pripremljen od plodova P. emblica moze biti prikladna

alternativa antacidima u lijeCenju Cira i dispepsije bez ¢ira. Cilj je druge studije (60)
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bilo ispitivanje u¢inka konvencionalnog lijeCenja gastroezofagealne refluksne bolesti
(GERB) i tradicionalne primjene P. emblica u tretmanu GERB-a, te procjena sigurnosti
I djelotvornosti tableta s P. emblica za poboljsanje simptoma bolesnika. Studija je bila
randomizirana, dvostruko slijepa, kontrolirana placebom. Ukupno 68 bolesnika koji su
imali klasi¢ne simptome GERB-a (zgaravica, regurgitacija i epigastralgija) najmanje su
tri mjeseca prije pocetka ispitivanja razvrstani u dvije paralelne skupine. Pacijenti iz
skupine koja je uzimala tablete s P. emblica primili su dvije tablete od 500 mg dvaput
dnevno, nakon obroka tijekom cetiri tjedna. U kontrolnoj su skupini pacijenti primali
placebo tablete sli¢nog izgleda. Pacijenti su kontrolirani na po¢etku i na kraju drugog i
Cetvrtog tjedna od pocetka ispitivanja intervencije; njihovi su simptomi mjereni na skali
ucestalosti i tezine za simptome NERD-a (ne-erozivna refluksna bolest), u skladu s
kvalitetom Zivota u upitniku za bolesti povezane s refluksom. Rezultati su pokazali da
je ucestalost Zgaravice i regurgitacije U objema skupinama istrazivanja znacajno
smanjena nakon pocetka terapije (p < 0,001). Logisticka regresijska analiza s
ponovljenim mjerenjima pokazala je da je u skupini koja je uzimala tablete s P. emblica
znaCajnije smanjenje frekvencije regurgitacije, ucestalosti Zgaravice, ozbiljnosti
regurgitacije i ozbiljnosti zgaravice tijekom razdoblja ispitivanja, u usporedbi sa
skupinom koja je uzimala placebo tablete (p < 0,001). Ovo randomizirano, dvostruko
slijepo, kontrolirano klini¢ko ispitivanje pokazalo je da P. emblica moze smanjiti
ucestalost zgaravice i regurgitacije kod simptoma GERB-a. Sljedec¢a klinicka studija
(61) s P. emblica ispitivala je ekvivalenciju izmedu dvaju standardiziranih ajurvedskih
pripravaka, glukozamina i celekoksiba u lijecenju osteoartritisa (OA) Kkoljena.
Ajurvedske formulacije (ekstrakti T. cordifolia, Z. officinale Roscoe, Zingiberaceae, E.
officinalis i ista kombinacija uz dodatak Boswellia serrata, Roxb. ex Colerb.,
Burseraceae), glukozamin sulfat (2 g dnevno) i celekoksib (200 mg dnevno) ispitivani
su u randomiziranoj, dvostruko slijepoj, paralelnoj studiji s cetirima skupinama,
tijekom 24 tjedna. Ukupno je 440 pacijenata koji pate od simptomatskog OA-a- koljena
ukljuceno i praceno prema protokolu. Primarne varijable djelotvornosti bile su aktivna
bol (vizualna analogna skala) i modificirana bol prema Western Ontario and McMaster
Universities (WOMAC) upitniku. Sljedeca varijabla je mjerila funkcionalne poteskoce
preko Likertovog testa (za koljeno i kukove); odgovarajuci rasponi ekvivalencije bili
su £1,5 cm, 2,5 1 £8,5. Od 440 pacijenata koji su zapoceli studiju, njih je 26 (6 %)

pokazalo asimptomatsko povecanje serumske glutaminsko-piruvicne transaminaze
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(SGPT) s ina¢e normalnom funkcijom jetre. Sedam je bolesnika (skupina koja je
koristila ajurvedske formulacije) povuceno s terapije i SGPT je normaliziran nakon
zaustavljanja lijeka. Ostale Stetne pojave bile su blage. Sveukupno, se 28 % bolesnika
povuklo iz studije. U ovoj 6-mjesecnoj kontroliranoj studiji OA-a koljena ajurvedske
su formulacije znac¢ajno smanjile bol u koljenu i poboljsale funkciju koljena te je njihov
ucinak bio usporediv s onima glukozamina i celekoksiba. Neocekivani porast nivoa
SGPT-a zahtijeva daljnju procjenu sigurnosti ajurvedskih pripravaka. Klinicka studija
koja ispituje suho¢u oka (39) obradena je i u poglavlju s biljkom O. tenuiflorum i
sugerira da kapi Ophthacare, koje sadrze i ekstrakt biljke P. emblica, imaju korisnu

uloga u lijecenju infektivnih, upalnih i degenerativnih oftalmoloskih poremecaja.
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3.4 Tinospora cordifolia (Willd.)

Pretrazivanje baza podataka za vrstu T. cordifolia provedeno je 3. 1. 2019. U
pretrazivanju su koristene kljucne rijeci koje su se sastojale od latinskog, engleskog i
sanskrtskog naziva biljne vrste, ukljucujuc¢i sve poznate sinonime. Pretrazivanje
literature provedeno je koristenjem fraza "Tinospora cordifolia” OR "Guduchi" OR
"Amrta" OR "Giloy". Dobiveno je 365 rezultata. Nakon uklju¢ivanja filtera za klinicke
studije preostalo je 11 studija od kojih je njih deset relevantno za ovaj rad. Sve odabrane

studije bile su na engleskom jeziku.

Prva se klinicka studija bavi u¢inkom T. cordifolia na sintezu kolesterola i steroidnih
hormona u umjerenih alkoholi¢ara (62). Kroni¢na i teska konzumacija alkohola
narusava metabolizam lipida i hormonsku ravnotezu, ukljucujuéi i razinu testosterona.
Tvrdi se da postoji veza izmedu umjerenog unosa alkohola i razine spolnih hormona.
Stoga je cilj istraZivanja bio utvrditi izravan utjecaj kroni¢nog i umjerenog unosa
alkohola na homeostazu kolesterola i sintezu steroidnih hormona. Za studiju su
odabrani asimptomatski kroni¢ni i umjereni alkoholicari (n = 12) bez kroni¢ne bolesti
jetre te zdravi volonteri (n = 14). Ispitivao se u¢inak standardiziranog vodenog ekstrakta
T. cordifolia (TC), tradicionalnog sredstva za lijeenje alkoholizma, na urinarne
steroide. Studija je imala etiri skupine ispitanika: a) zdrave; b) zdrave + koji su uzimali
TC; ¢) alkoholi¢are; d) alkoholicare + koje su uzimali TC. Uzorci krvi i urina iz svake
skupine prikupljeni su na pocetku i 14 dana nakon tretmana. Uzorci krvi alkoholi¢ara
u usporedbi s uzorcima krvi zdravih pacijenata pokazali su znac¢ajno veée vrijednosti
tradicionalnih biomarkera y-GT i MCV, kao i LDL kolesterola, triglicerida i
etilglukonoroid u urinu. Kvalitativna analiza steroida pokazala je da umjereni unos
alkohola u kroni¢nom obliku povecava sintezu kolesterola 1 usmjerava njegov protok
prema C-21 steroidima; $to dovodi do povecanih razina kortikosterona (2,456 puta) i
kortizola (3,7 puta). Stovise, unos alkohola takoder je poveéao sintezu estradiola i
brzinu klirensa drugih steroida kroz stvaranje glukuronida. Povecala se i brzina klirensa
testosterona (T) i androstendiona (A). Kvantitativna analiza potvrdila je smanjenje
omjera T/A od 2,31 do 1,59 u plazmi i od 2,47 do 1,51 u uzorcima urina alkoholi¢ara.
Uzimanje TC normalizirala je razine steroida i znacajno poboljsala odnos T/A na 2,0
plazmi i 2,12 u urinu. Studija tvrdi da T. cordifolia modulira metabolizam lipida
inhibiranjem sinteze kolesterola i glukuronida. | druga se studija bavila u¢inkom T.
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cordifolia na urinarne markere kroni¢nih alkoholi¢ara (63). Ispitivan je urinarni
metabolicki potpis kronicnog alkoholizma (CA) prije i nakon lijeCenja vodenim
ekstraktom T. cordifolia (TCE). Metaboliti urina kroni¢nih alkoholi¢ara i naizgled
zdravih osoba analizirani su pomocu tekucinske kromatografije visoke djelotvornosti.
Metaboli¢ki sindromi u bolesnika s CA-om ukljucuju izmjenu triptofana, masnih
kiselina i pirimidina. Prvi je put, pored prethodno prijavljenih biomarkera, u mokraci
opazeno nekoliko novih biomarkera konzumiranja alkohola, koji ukljucuju 5-
hidroksiindol, fenilacetatnu kiselinu, pikolini¢nu kiselinu, histidin, cistationin,
riboflavin, tetrahidrobiopterin. Tretman CA-a TCE-om vratio je razine veline
biomarkera, osim razina tetrahidrobiopterina. Tretman je znacajno promijenio
zahvacéene puteve bez nuspojava. Ovi podaci upucuju na to da se T. cordifolia moze
upotrijebiti sama ili kao dodatak za smanjenje poremecaja izazvanih alkoholom. Dvije
su se studije bavile u¢inkom T. cordifolia u pacijenata s dijabetesom. Prva je studija
(64) ispitivala ajurvedski lijek G-400, koji se sastoji od pet biljaka: Salacia oblonga
Wall., T. cordifolia, E. officinalis, C. longa L., Zingiberaceae i Gymnema sylvestre
(Retz.) R. Br. ex Sm., Apocynaceae. Cilj je ovog istrazivanja bio procijeniti utjecaj
kombinacije poliherbalnog lijeka u bolesnika s dijabetesom tipa II. U studiji je
sudjelovalo 89 bolesnika s dijagnozom dijabetesa melitusa tipa Il i 50 zdravih
dobrovoljaca sliéne dobne skupine. Pacijenti su tretirani poliherbalnim kombiniranim
lijekom G-400, 1000 mg/dnevno tijekom osam tjedana s pracenjem intervala od dva
tjedna. Razine glukoze u krvi prije i nakon obroka mjerene nakon osam tjedana lijecenja
lijekom G-400 bile su znacajno nize. Nadalje, glikoziliranog hemoglobina, ukupnog
kolesterola u serumu i lipoproteinskog kolesterola visoke i niske gustoce te triglicerida
su bile poboljsane u bolesnika koji su primali G-400. Toksikoloski profil lijeka
procijenjen je analizom aktivnosti enzima alkalne fosfataze i alanin aminotransferaze,
kao i analizom koncentracije uree u krvi i analizom kreatinina u krvi te je utvrdena
neznatna promjena u usporedbi s kontrolnom skupinom. Zakljucak je studije da
kratkotrajna primjena lijeka G-400 smanjuje hiperglikemiju te da lijek djeluje kao
hipolipidemijsko sredstvo u bolesnika s dijabetesom tipa Il. Druga je studija ispitivala
ulogu generalizirane imunomodulacije u lijecenju dijabetickih ulkusa stopala
primjenom T. cordifolia u adjuvantnoj terapiji (65). Dvostruko slijepa randomizirana
kontrolirana studija trajala je 18 mjeseci i u njoj je sudjelovalo 50 bolesnika. Ulkus je

klasificiran prema morfologiji i ozbiljnosti rane s ocjenom ozbiljnosti rane (Pecoraro-
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Reiberov sustav). Izmjereni su srednja vrijednost povrsine ulkusa, dubina i opseg ¢ireva
te analizirani brisevi uzeti za kulturu. Prikupljena je krv za procjenu
polimorfonuklearne (PMN) fagocitoze (funkcija PMN-a Lehrer-Cline C. albicans
metodom). Optimizirane su medicinska terapija, kontrola glikemije, debridman rane,
njega rana. Nakon cetiri tjedna parametri su ponovno procijenjeni. Funkcija PMN-a
analizirana je nakon tri mjeseca. Ispitivanje je zavrsilo 45 pacijenata: ispitivana skupina
n = 23, kontrolna skupina n = 22. Neto poboljsanje zabiljezeno je u 17 bolesnika (73,9
%) u ispitivanoj skupini; a u kontrolnoj skupini u 13 bolesnika (59,1 %). Specifi¢ni
parametri ukljucivali su promjenu povrSine ulkusa cm /dan (ispitivana skupina: 0,15;
kontrolna skupina: 0,07; p = 0,145); stopu promjene perimetra ulkusa (ispitivana
skupina: 0,09 mm/dan; kontrolna skupina: 0,07; p = 0,089); promjenu dubine
(ispitivana skupina: 2,2 mm; kontrolna skupina: 1,4 mm; p = 0,096); promjenu rane
(ispitivana skupina: 14,4; kontrolna skupina: 10,6; p = 0,149); ukupan broj debridmana
rane (ispitivana skupina: 1,9; kontrolna skupina: 2,5; p = 0,03); promjenu postotka
fagocitoze (ispitivana skupina: 3,9; kontrolna skupina: 2,3; p = 0,048). U bolesnika s
dijabetesom s ulkusom stopala uz primjenu T. cordifolia u adjuvantnoj terapiji utvrden
je znatno bolji konaéni ishod s poboljSanjem zacjeljivanja rana. Smanjene debridencije
1 poboljSana fagocitoza bile su statisticki znacajne, Sto ukazuje na blagotvorne ucinke
imunomodulacije na lijeCenje ulkusa. Dvije su studije ispitivale ucinak terapije T.
cordifolia u lijecenju osteoartritisa i reumatoidnog artritisa. Studija koja je ispitivala
ucinak (61) ajurvedske formulacije koja osim T. cordifolia sadrzi i P. emblica obradena
je u poglavlju o P. emblica. U ovoj 6-mjese¢noj kontroliranoj studiji OA-a koljena,
ajurvedske su formulacije znac¢ajno smanjile bol u koljenu i poboljsale funkciju koljena
te su bile ekvivalentne glukozaminu i celekoksibu. Sli¢na je studija ispitivala uc¢inak
ajurvedske formulacije koja sadrzi T. cordifolia u lije¢enju reumatoidnog artritisa (66).
Hidroksiklorokin sulfat (HCQS) je popularni antireumatski lijek koji povoljno utjece
na tijek bolesti unato¢ skromnoj ucinkovitosti i toksi¢nosti. Ajurvedski lije¢nici lijece
reumatoidni artritis (RA) navodno sigurnijim biljnim formulacijama. U studiji koja je
usporedivala u¢inak standardiziranih ajurvedskih formulacija i HCQS-a u lijecenju RA-
a sudjelovao je 121 bolesnik s aktivnim umjereno teskim RA-om. Studija je trajala 24
tjedna te bila randomizirana, kontrolirana placebom, slijepa u odnosu na istrazivaca,
multicentri¢na s trima skupinama: dvije skupine koje su uzimale ajurvedske formulacije

(poliherbalni preparat (T. cordifolia i Z. officinale) i monopreparat (Semecarpus
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anacardium L.) i skupina koja je uzimala HCQS. Ishodi studije ukljucivale su analizu
zglobova (bol /osjetljivost i oticanje), vizualnu analognu skalu boli, globalne procjene
bolesti i upitnik za procjenu zdravlja. Oralni lijek meloksikam (raspored fiksnih doza)
propisan je svim pacijentima tijekom prvih 16 tjedana. Dozvoljeno je i nadzirano oralno
uzimanje paracetamola. Sve njerene vrijednosti su se dobro podudarale na pocetku
terapije. Analiza namjere lijeCenja (ANOVA, znacajnost p < 0,05) nije pokazala
znacajne razlike u odnosu na tretirane skupine. 1 u skupini koja je uzimala poliherbalnu
formulaciju, i onoj koja je uzimala monoherbalnu formulaciju, kao i u skupini koja je
uzimala HCQS, u 44 %, 36 %, odnosno 51 % pacijenata, utvrdeno je poboljSanje
indeksa ACR 20. Nekoliko varijabli u¢inkovitosti znac¢ajno je poboljsano u skupinama
koje su uzimale HCQS i poliherbalnu formulaciju, bez razlike izmedu skupina.
Medutim, poliherbalna formulacija je bila superiornija od monopreparata. Prijavljene
su samo blage nuspojave (crijeva i koze, a nijedna se nije povukla), bez razlika izmedu
skupina. Tijekom studije su 42 pacijenta odustala. Ovo je preliminarno ispitivanje
pokazalo da je standardizirani ajurvedski poliherbalni lijek ucinkovit i siguran u
kontroli aktivnog RA-a. Studija (67) koja je tijekom cetiri mjeseca ispitivala ucinak
kombinacije C. longa (CL) i T. cordifolia (TC) na spre¢avanje hepatotoksi¢nosti
uzrokovane lijecenjem tuberkuloze (TB) ukljucivala je dvije skupine bolesnika:
bolesnici s aktivnom dijagnozom TB-a slu¢ajnim su odabirom podijeljenu u dvije
skupine: a) skupina koja je uzimala lijekove i b) pokusna skupina koja je primala
lijekove plus biljnu formulaciju. Koristeni lijekovi su bili izoniazid, rifampicin,
pirazinamid i etambutol. Biljni adjuvant sastojao se od kurkumina (25 %), CL, i
vodeno-etanolnog ekstrakta (50 %) TC, ukupna dnevna doza je bila 1 g, podijeljena u
dvije jednake doze. Hemogram, bilirubin i enzimi jetre provjeravani su u pocetku i
jednom mjesecno do kraja istrazivanja kako bi se procijenio rezultat. Ucestalost i
ozbiljnost hepatotoksi¢nosti bila je znafajno niZza u pokusnoj skupini s dodanom
biljnom formulacijom. Zakljucak studije je bio da je biljna formulacija zna¢ajno
sprijecila hepatotoksi¢nost te poboljSala ishod bolesti pacijenata bez ikakve toksicnosti
ili nuspojava. Studija koja je ispitivala utjecaj imunoterapije s T. cordifolia na
imunosupresivne procese u tijelu (68) pokazala je da biljka jaca imunoloske procese u
organizmu. U studiji se tvrdi da je imunosupresija povezana s poremec¢enom funkcijom
jetre i sepsom te da moze rezultirati u slabijim kirurS§kim rezultatima kod

ekstrahepati¢noj opstruktivej zutice. Studija je procjenjivala ucinak T. cordifolia (TC)
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na kirurs$ki ishod u bolesnika s malignom opstruktivnom zuticom. 30 bolesnika
nasumicno je podijeljeno u dvije skupine, uskladene s obzirom na klinicke znacajke:
ostecenje funkcije jetre (prema testovima funkcije jetre, ukljucuju¢i eliminaciju
antipirina) i imunosupresija (fagocitne i letalne sposobnosti neutrofila). Skupina a
konvencionalno je lijecena, tj. primila je vitamin K, antibiotike i bilijarnu drenazu;
skupina b primila je i T. cordifolia (16 mg/kg na dan oralno) tijekom perioda bilijarne
drenaze. Funkcija jetre ostala je u slicnim parametrima u objema skupinama nakon
drenaze. Medutim, fagocitni i letalni kapaciteti neutrofila normalizirani su samo u
bolesnika koji su primali T. cordifolia (28,2 + 5,5 % i 29,47 £ 6,5 %). Baktobilija nakon
drenaze primijecena je u 0sam bolesnika u skupini a i u sedam bolesnika u skupini b.
Klinicki dokaz septikemije uocen je u 50 % bolesnika u skupini a, ali ni u jednog
bolesnika u skupini b. Ucinkovitost ekstrakta T. cordifolia (TC) u bolesnika s
alergijskim rinitisom procijenjena je u randomiziranoj, dvostruko slijepoj studiji
kontroliranoj placebom (69). Ukupno 75 pacijenata je primalo ili TC ili placebo tijekom
osam tjedana. Oni su klini¢ki pregledani i u¢injeni su nalazi za hemoglobin, zatim UBL,
DKS te nazalni bris. Na kraju pokusa ponovljena su pocetna istrazivanja, lijek je
dekodiran i rezultati analizirani. U lijeCenju TC-om zabiljezeno je 100-postotno
olaksanje od kihanja kod 83 % pacijenata te je doslo do smanjenja nosnog iscijedka kod
69 % pacijenata, opstrukcije nosa kod 61 % pacijenata i nosnog pruritusa kod 71 %
pacijenata. U skupini koja je primala placebo nije bilo olakSanja kod kihanja u 79 %
pacijenata, nije doslo do smanjenja nosnog iscjetka u 84,8 % pacijenata, te opstrukcije
nosa u 83 % pacijenata i nosnog pruritusa u 8 % pacijenata. Razlika izmedu dviju
skupina bila je vrlo znac¢ajna. UBL se povecao u 69 % bolesnika u skupini lijecenoj
lijekovima i samo u 11 % bolesnika u skupini lije¢enoj placebom. Nakon uzimanja TC-
a broj eozinofila i neutrofila se smanjio, a vréaste stanice nisu bile prisutne u brisu nosa.
Nakon uzimanja placeba smanjenje broja eozinofila i neutrofila bilo je marginalno te
su u brisu nosa bile prisutne vrcaste stanice. TC je znacajno smanjio sve simptome
alergijskog rinitisa. Citoloska analiza nazalnog brisa i broj leukocita koreliraju s
klinickim nalazima. Zakljucak je studije da TC potencijalno moze biti ucinkovit u
lijeCenju alergijskog rinitisa i preporucuju se daljnja istrazivanja. Jos je jedna studija
ispitivala u¢inak T. Cordifolia, i to u kombinaciji sa spirulinom, na alergijski rinitis, ¢iji
simptomi globalno rastu zbog razli¢itih uzroka (70). To utjeCe na kvalitetu zivota

velikog broja ljudi diljem svijeta. Alergijski rinitis jo§ uvijek ostaje neadekvatno
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kontroliran postoje¢im medicinskim sredstvima. Potreba kontinuirane medicinske
terapije Cini pojedince zabrinutima zbog nuspojava lijekova. Dvostruko slijepa
kontrolirana studija ispitivala je u¢inak spiruline, T. cordifolia i Petasites hybridus L.,
Compositae. Ova dvostruko slijepa, studija kontrolirana placebom, procijenila je
ucinkovitost i podnosljivost formulacije u lijeenju bolesnika s alergijskim rinitisom.
Uporaba ispitivanog preparata znacajno je poboljsala fizicke nalaze i smanjila
simptome u usporedbi s placebom (p < 0,001), ukljucujuéi iscjedak iz nosa, kihanje,
kongestiju nosa i svrbez. Zakljucak je studije da kombinacija spiruline, T. cordifolia i
P. hybridus moze biti u¢inkovita u lijeCenju alergijskog rinitisa, u usporedbi s
placebom. Potrebno je provesti daljnja istrazivanja kako bi se razjasnio mehanizam tog

ucdinka.
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3.5 Withania somnifera (L.)

Pretrazivanje baza podataka za biljnu vrstu W. somnifera provedeno je 13. 1.
2019. U pretrazivanju su koristene kljucne rijeci koje su se sastojale od latinskog,
engleskog i sanskrtskog naziva biljne vrste, ukljucujuci sve poznate sinonime. Za
pretragu literature u bazi podataka PubMed koristene su fraze "Whitania somnifera”
OR "Ashwagandha” OR "Indian ginseng" OR "Poison gooseberry” OR "Winter
cherry". Dobiven je 1191 rezultat. Nakon ukljucivanja filtera za klinicke studije
preostalo je 26 studija. Medu tim studijama 18 ih se odnosilo na temu i one su ukljucene

u ovaj rad.

Najvecéi broj klini¢kih studija za vrstu W. somnifera odnosio se na bolesti mozga
i ziv€anog sustava. Pad kognitivnih funkcija ¢esto je povezan s procesom starenja.
Jedna je pilot-studija osmisljena kako bi se procijenila uéinkovitost i sigurnost W.
somnifera u poboljSanju pamcenja i kognitivnom funkcioniranju u odraslih s blagim
kognitivnim o$tecenjem (MCI) (71). Studija je bila randomizirana, dvostruko slijepa,
kontrolirana placebom, a ukljucivala je 50 odraslih osoba. Subjekti su lijeceni
ekstraktom korijena W. Somnifera, 300 mg dvaput dnevno ili placebom tijekom osam
tjedana. Nakon osam tjedana studije skupina koja je koristila W. somnifera pokazala je
znaajna poboljsanja u usporedbi sa skupinom koja je koristila placebo, i to u
neposrednoj i op¢oj memoriji, o ¢emu svjedoce rezultati subtesta Wechslerove ljestvice
za ispitivanje pamcenja III za logicko paméenje | (p = 0,007), verbalno upareni
suradnici | (p =0,042), lica | (p =0,020), obiteljske slike I (p = 0,006), logi¢ko pamcenje
Il (p = 0,006), verbalno upareni suradnici Il (p = 0,031), lica Il (p = 0,014), i obitelj
slike 11 (p = 0,006). Tretirana skupina takoder je pokazala znacajno vece poboljSanje u
izvr$noj funkciji, kontinuiranoj pozornosti 1 brzini obrade informacija, $to su pokazali
rezultati Flankerova zadatka (Eriksen i Eriksen) (p = 0,002), Wisconsin test sortiranja
karata (p = 0,014) i Mackworth Clock test (p = 0,009). Zakljucak je studije da W.
somnifera moze biti uéinkovita u poboljsanju neposredne i opée memorije u ljudi s
MCI-jem, kao i u poboljsanju izvrsne funkcije, paznje i brzine obrade informacija.
Opsesivno-kompulzivni poremecaj (OKP) kroni¢ni je psihijatrijski poremecaj koji je
uzro¢no povezan s disregulacijom serotonergickog sustava (72). Randomizirano,
dvostruko slijepo, placebom kontroliranom ispitivanje ucinkovitosti ekstrakta W.

somnifera kao dodatne terapije uz standardno lijeCenje OKP-a na 30 bolesnika s
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potvrdenom dijagnozom OKP-a prema kriterijima dijagnostickog 1 statistickog
priru¢nika za mentalne poremecaje (DSM-1V). Ispitanici su nasumiéno rasporedeni u
dvije skupine: skupina koja je koristila ekstrakt W. somnifera, 120 mg/dan (n = 15) ili
skupina koja je uzimala placebo (n = 15). Svi su pacijenti bili pod tretmanom
selektivnim inhibitorima serotonina (SSRI) te im je naloZeno da uzimaju Cetiri kapsule
ekstrakta ili placeba dnevno, po mogucnosti nakon obroka, tijekom Sest tjedana. Yale-
Brownova opsesivno-kompulzivna ljestvica (Y-BOCS) koristena je kako bi se
procijenila tezina simptoma OKP-a na pocetku i na kraju ispitivanja. Statisticke analize
provedene su pomocu softvera SPSS, a vrijednosti Y-BOCS-a prikazane su kao
medijan i raspon (minimum — maksimum). Usporedba promjene rezultata Y-BOCS-a
tijekom pokusa otkrila je znacajno veci ucinak ekstrakta W. somnifera (26 (14 — 40)
[predtretman] vs. 14 (4 — 40) [posttretman];promjena: -8 (-23 do 0)) u odnosu na u¢inak
placebo (18 (11 — 33) [predtretman] vs. 16 (10-31) [posttretman]; promjena: -2 (-4 do
0)), < 0,001). Ekstrakt je bio siguran i nije zabiljezen nikakav $tetan dogadaj tijekom
ispitivanja. Rezultati su ukazali na to da ekstrakt W. somnifera moze biti koristan kao
siguran i ué¢inkovit dodatak SSRI-ima u lije¢enju OKP-a. Sljedeca je studija ispitivala
kognitivne u¢inke standardiziranog ekstrakta W. somnifera u bipolarnom poremecaju
(73). Ukupno 60 je ispitanika s bipolarnim poremecéajem DSM-IV tijekom osam tjedana
u dvostruko slijepoj, randomizoranoj studiji kontroliranoj placebom uzimalo W.
somnifera (500 mg/d) kao prokognitivni agens uz lijekove koji se koriste kao redoviti
tretman bipolarnog poremecaja. Analiza upisa u studiju i analize podataka dovrSene su
izmedu prosinca 2008. 1 rujna 2012. Kognitivno testiranje na poc¢etku i nakon osam
tjedana procijenilo je rezultate primarne ucinkovitosti. Na terapijama su praceni
psihopatologija i nepovoljni dogadaji. Studiju su zavrsila 53 bolesnika (W. somnifera:
n = 24; placebo: n = 29), a dvije su skupine bile uskladene s obzirom na demografske
pokazatelje, bolesti i karakteristike lijeCenja. U usporedbi s placebom, W. somnifera je
pruzio znacajne prednosti U trima kognitivnim zadatcima: raspon znakova unatrag (p =
0,035), neutralno vrijeme reakcije (p = 0,033) i ocjenu druStvenog kognitivnog
odgovora preko Penn Emotional Acuity Test-a (p = 0,045). Razina ucinka lijecCenja W.
somnifera za raspon znakova unatrag bila je u srednjim granicama (Cohen d = 0,51; 95
% CI, 0,25 — 0,77). Nijedan od ostalih kognitivnih zadataka nije pokazao znacajne
razlike medu skupinama. Ocjene skale raspolozenja 1 anksioznosti ostale su stabilne, a

Stetni dogadaji bili su neznatni. Iako su rezultati preliminarni, ¢ini se da WSE
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poboljsava slusno-verbalnu radnu memoriju (zaokretna znamenka unazad), vrijeme
reakcije i socijalnu kogniciju u bipolarnom poremecaju. S obzirom na nedostatak
adekvatnih terapija za poboljsanje kognitivnih sposobnosti u bipolarnom poremecaju,
W. somnifera nudi nadu i ¢ini se da ima benigni profil nuspojava te zasluzuje daljnja
istrazivanja. Sljedeca je studija ispitivala uéinke standardiziranog ekstrakta W.
somnifera na bolesnike kojima je dijagnosticirana shizofrenija (74). Pacijenti su
tijekom Sest mjeseci primali drugu generaciju lijekova antipsihotika, ¢ija je nuspojava
povecéanje nivoa triglicerida na 150 mg/dL, HDL kolesterola na 40 mg/dL u muskaraca
i 50 mg/dL u Zena, nivoa glukoze u krvi prije jela 100 mg/dL. Kod velikog broja
pacijenata koji primaju drugu generaciju antipsihotika uocena je pojava metabolickog
sindroma (MS). Pacijenti su slu¢ajnim odabirom rasporedeni u dvije skupine od po 15,
kako bi dobili ili ekstrakt W. somnifera, (Cap Strelaxin, proizvela tvrtka M/s Pharmanza
Herbal Pvt. Ltd. Gujarat, Indija), koji sadrzi 400 mg W. somnifera -a po kapsuli ili
odgovarajuci placebo u dozi od jedne kapsule triput dnevno tijekom jednog mjeseca.
Nakon jednog mjeseca lije¢enja ponovljena su mjerenja FBG-a, serumskih triglicerida
i HDL kolesterola. Usporedba polaznih vrijednosti i vrijednosti posttretmana provedena
je uparenim testom i testom bez uparivanja. Rezultati studije su pokazali znacajan
hipoglikemijski i hipolipidemijski u¢inac WSE-a. Nisu zabiljezene nuspojave koje se
mogu pripisati W. somnifera. Sljedeca je studija ispitivala u¢inak patentiranog biljnog
pripravka s W. somnifera. u poboljsanju kontrole pozornosti, kognitivnih parametara i
impulsa u djece s ADHD-om (75). Dvostruko slijepa studija ispitivala njegovu
ucinkovitost na 120 djece s dijagnosticiranim ADHD poremecajem. Pacijenti su
podijeljeni u dvije skupine: skupinu koja je uzimala CHP (n = 80) i kontrolnu skupinu
(placebo; n = 40). Istrazivanje je trajalo 4 mjeseca, a zavrsila suga 73 bolesnika u
ispitivanoj skupini (91 %) i 19 u kontrolnoj skupini (48 %). U¢inak je pracen testom
varijabli paznje (T.O.V.A.) koji je primijenjen prije i nakon lijeCenja i to kao ukupni
rezultat i cetiri podskale rezultata. Skupina tretirana pripravkom koji sadrzi W.
somnifera pokazala je statistiCki znacajno poboljSanje u Cetiri podskale i ukupnim
TOVA rezultatima, te je pokazala je poboljsanu kontrolu pozornosti, spoznaje i impulsa
u intervencijskoj skupini, $to ukazuje W. somnifera pripravak pokazuje dobre rezultate
u lijeCenju ADHD-a u djece. Sljedeca je randomizirana studija nastojala istraziti u¢inak
naturopatske skrbi na simptome anksioznosti (76). Pacijenti s umjerenom do teSkom

anksiozno$¢u duljom od Sest tjedana su odabrani na temelju dobi i spola za primanje
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naturopatske skrbi NC (n = 41) ili standardizirane psihoterapijske terapije (PT) (n = 40)
tijekom razdoblja od 12 tjedana. Sudionici u prvoj skupini (NC) dobili su dijetetsko
savjetovanje, tehnike relaksacije dubokog disanja te standardni multivitaminski i biljni
lijek W. Somnifera, 300 mg dvaput dnevno. Druga je skupina (PT) primila psihoterapiju
i uskladila tehnike opustanja dubokog disanja te je primila placebo. Primarna mjera
ucinkovitosti bila je Beckova anksiozna inventura (BAI), a sekundarne mjere
ukljucivale su kratki obrazac 36 (SF-36), ispitivanje simptoma umora (FSI) i mjerenje
profila medicinskih uc¢inaka (MY-MOP) za mjerenje anksioznosti, mentalnog
poremecaja zdravlja i kvalitete Zivota. 75 sudionika (93 %) zavrsilo je studiju. Konacni
rezultati BAl-a smanjili su se za 56,5 % (p < 0,0001) u prvoj skupini (NC) i 30,5 % (p
< 0,0001) u drugoj skupini (PT). Bodovi varijabli zna¢ajno su smanjeni u prvoj skupini
(NC) u usporedbi s drugom skupinom (PT) (p = 0,003). Znacajne razlike izmedu
skupina takoder su pronadene u mentalnom zdravlju, koncentraciji, umoru, socijalnom
funkcioniranju, vitalnosti i ukupnoj kvaliteti zivota — prva skupin (NC) pokazuje veéu
klini¢ku korist. Nisu zabiljezene ozbiljne nuspojave ni u jednoj skupini. I NC i PT
doveli su do znacajnog Smanjenja anksioznosti u pacijenata. Skupna usporedba
pokazala je znacajno smanjenje razina anksioznosti u prvoj skupini u odnosu na drugu
skupinu. Znac¢ajna poboljSanja u mjerama sekundarne kvalitete Zivota zabiljezena su u
prvoj skupini u odnosu na drugu skupinu. Cilj je sljedece studije bio odrediti promjenu
indeksa ravnoteze dinamickom posturografijom (Biodex Balance System, SAD) u
progresivnoj cerebelarnoj ataksiji nakon ayurvedskog lijeCenja (77). Provedeno je
preliminarno istrazivanje otvorenog tipa u kojem je sudjelovalo deset pacijenata s
dijagnozom progresivne cerebelarne ataksije. Pacijenti su lijeCeni u razdoblju od
mjesec dana. Terapija se sastojala od shirobasti terapije (terapijsko zadrzavanje i unos
lijeka preko vlasista) u muskih bolesnika te shirodhara terapije (izlijevanje
herbaliziranog ulja na ¢elo) u zenskih bolesnika s dhanvantaram uljem 45 minuta
dnevno, nakon ¢ega je slijedila abhyanga masaza dhanvantaram uljem te sweda (parna
kupelj), tijekom 14 dana. Osim toga, lijeCenje se sastojalo od oralne terapije 1 to:
maharasnadi kashayam, 15 ml triput dnevno, 101 tableta dhanvantarama triput dnevno
i tablete ekstrakta W. somnifera jedna tableta od 500 mg triput dnevno, tijekom jednog
mjeseca. Pacijenti su procijenjeni na Biodex Balance Systemu prije i nakon lijeCenja.
Svi su bolesnici dobro podnosili lijeCenje bez ikakvih Stetnih dogadaja i prijavili su

subjektivno poboljsanje u hodanju. Postojalo je statisticki znacajno poboljSanje u
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ukupnim i anteroposteriornim pokazateljima ravnoteze dinamicke stabilnosti. Tijekom
kratkog razdoblja ove studije utvrdeno je da je ajurvedska terapija sigurna i pokazala je
poboljsanje ravnoteze u bolesnika s progresivnom degenerativhom cerebelarnom
ataksijom. Cetiri su se klini¢ke studije bavile ispitivanjem u¢inkovitosti W. somnifera
u hormonalnoj neravnotezi i pobolj$anju seksualne funkcije u Zena i u muskaraca. Cilj
je prve studije bio utvrdivanje uc¢inkovitosti i sigurnosti ekstrakta korijena W. somnifera
u lijeCenju subklini¢ki hipotireoidnih pacijenata (78). Prospektivna, randomizirana,
dvostruko slijepa, studija kontrolirana placebom provedena je u bolnici Sudbhawana u
Varanasi u Indiji izmedu svibnja 2016. i rujna 2016. Pedeset ispitanika s poviSenim
razinama serumskog, stimuliraju¢eg hormona §titnjac¢e (TSH) (4,5 — 10 uIU/L) u dobi
izmedu 18 1 50 godina rasporedeno je ili u skupinu tretmana s vrstom W. somnifera (n
= 25) ili u skupinu tretmana s placebom (n = 25). Studija je trajala osam tjedana.
Pacijenti su primali ekstrakt korijena (600 mg dnevno) ili Skrob kao placebo.
Kontrolirani su nivo serumskog TSH-a, serum trijodtironin (T3) i razine tiroksina (T4).
Ukupno Cetiri ispitanika (po dva iz svake skupine) nisu zavrsila studiju. Osam tjedana
lije¢enja u skupini koja je primala ekstrakt korijena znacajno je poboljsalo serumske
razine TSH-a (p < 0,001), T3 (p = 0,0031) i T4 (p = 0,0096), u usporedbi s placebom.
Tretman ekstraktom korijena uéinkovito je normalizirao serumske indekse Stitnjace
tijekom 8-tjednog razdoblja lijeCenja (vremenski ucinci: TSH, T3 i T4; p < 0,001).
Zakljucak studije jest da lijeCenje ekstraktom korijena vrste W. somnifera moze biti
korisno za normalizaciju indeksa S$titnjace u subklinickih hipotireoidnih bolesnika.
Sljedeca je studija ispitivala u¢inkovitost i sigurnost vrste W. somnifera u poboljsanju
seksualne funkcije u zena (79). Svrha istrazivanja bila je utvrditi djelotvornost i
sigurnost ekstrakta visoke koncentracije za pobolj$anje spolne funkcije u zdravih Zena.
U ovom pilot-istrazivanju 50 je ispitanica nasumicno rasporedeno ili u skupinu tretiranu
biljnim ekstraktom ili u skupinu koja je dobivala placebo (8krob). Ispitanici su
konzumirali kapsule od 300 mg dva puta dnevno tijekom osam tjedana. Seksualna
funkcija procijenjena je pomoc¢u dviju psihometrijskih skala: upitnik indeksa zenske
seksualne funkcije (FSFI) i Zenska spolna skala (FSDS) te brojem ukupnih i uspjesnih
seksualnih ¢inova. Analiza pokazuje da lijecenje ekstraktom vrste W. somnifera dovodi
do znadajnog poboljSanja, u odnosu na placebo, u ukupnom rezultatu FSFI-a (p <
0,001), ocjeni domena FSFl-a za ,,uzbudenje* (p < 0,001), ,,oro$avanje* (p < 0,001),
,,orgazam* (p = 0,004) i ,,zadovoljstvo“ (p < 0,001), kao i u rezultatu FSDS-a (p <
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0,001) te u broju uspjesnih seksualnih ¢inova (p < 0,001). Ova je studija pokazala da
oralna primjena ove biljne vrste moze poboljsati spolnu funkciju u zdravih Zena. Cilj je
sljedece studije bio ispitivati u¢inak vrste W. somnifera prije i nakon tretmana na
spermije neplodnih muskaraca koriste¢i spektroskopiju nuklearne magnetske
rezonancije visoke rezolucije (NMR) (80). Ukupno je 180 neplodnih muskih bolesnika
koristilo prasak korijena u dozi od 5 g dnevno tijekom tri mjeseca. Studiji su pristupili
zdravi muskarci kao kontrolna skupina dobi od 50 godina. Protonska NMR
spektroskopija koriStena je za mjerenje laktata, alanina, glutamata, glutamina, citrata,
lizina, kolina, glicerofosfoholina (GPC), glicina, tirozina, histidina, fenilalanina i
uridina u uzorcima sjemena. Kako bi procijenili razine neplodnosti, takoder su mjerene
koncentracije sperme, pokretljivost spermija, lipidni peroksid i hormonalne
perturbacije. Zakljucak je studije da terapija praskom korijena popravlja poremecene
koncentracije laktata, alanina, citrata, GPC-a, histidina i fenilalanina u sjemenoj plazmi
i oporavlja kvalitetu sperme nakon tretmana u neplodnih muskarca. Biokemija seruma
takoder je poboljsana tijekom postterapije u neplodnih muskaraca. Rezultati otkrivaju
da vrsta W. somnifera, ne samo da ponovno pokrece enzimatsku aktivnost metabolickih
puteva i energetskog metabolizma, ve¢ poti¢e takoder harmoni¢nu ravnotezu
metabolita u sjemenoj plazmi i reproduktivnih hormona u neplodnih muskaraca. Jos se
jedna studija bavila ispitivanjem ucinkovitosti W. somnifera u poboljsanju kvalitete
sjemena, oksidativnih biomarkera i razine reproduktivnih hormona u neplodnih
muskaraca (81). Ukupno je 150 pacijenata ukljuceno u studiju, od ¢ega 75 zdravih
plodnih muSkaraca (kontrolni ispitanici) i 75 neplodnih muskaraca koji su podvrgnuti
tretmanu neplodnosti. Za analizu vitamina A i E u sjemenoj plazmi koristena je
tekucinska kromatografija visoke djelotvornosti. Biokemijski parametri u sjemenoj
plazmi analizirani su standardnim spektrofotometrijskim postupcima. Prije i nakon
tretmana izmjereni su biokemijski parametri sjemene plazme, antioksidativni vitamini
i razine T-a, LH-a, FSH-a i PRL-a u serumu. W. somnifera inhibirala je lipidnu
peroksidaciju i sadrzaj proteinskih karbonila te poboljsala broj i pokretljivost spermija.
Lijecenje neplodnih muskaraca povratilo je razinu antioksidativnih enzima i vitamina
A, C, i E sjemene plazme te normalne razine fruktoze. Lijecenje je takoder znacajno
povecalo razinu T-a i LH-a u serumu te smanjilo razine FSH-a i PRL-a. Zakljucak je
studije da tretman s vrstom W. somnifera ucinkovito smanjuje oksidativni stres, $to je

procijenjeno smanjenjem razine razli¢itih oksidansa i povecanjem razine razlicitih
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antioksidansa. Stovise, razine T-a, LH-a, FSH-a i PRL-a, dobri pokazatelji kvalitete
sjemena, takoder su se poboljsale u neplodnih muskaraca nakon tretmana biljnim
pripravkom. Cilj je sljedece klinicke studije bio procijeniti sigurnost i djelotvornost
standardiziranog ekstrakta korijena W. somnifera u kontroli tezine u odraslih osoba pod
stresom (82). U dvostruko slijepom, randomiziranom, placebom kontroliranom
ispitivanju ukupno je 52 ispitanika pod kroni¢nim stresom primalo W. somnifera (300
mg) ili placebo dvaput dnevno tijekom osam tjedana. Primarna mjera ispitivanja bio je
upitnik o nivou stresa i zudnji za hranom. Sekundarne mjere ispitivanja bile su upitnik
Oxford Happiness Questionnaire, upitnik za tri faktora, kortizol u serumu, tjelesna
tezina i indeks tjelesne mase. Svaki je subjekt procijenjen na pocetku i nakon 4. i 8.
tledna. Terapija standardiziranim ekstraktom Kkorijena rezultirala je znacajnim
poboljsanjima primarnih i sekundarnih varijabli, te je utvrdeno da je ekstrakt siguran i
podnosljiv. Ishod ove studije sugerira da se ekstrakt korijena vrste W. somnifera moze
koristiti za lije¢enje pretilosti u odraslih osoba pod kroni¢nim stresom. Druga je studija
ispitivala hipoglikemijske, diureticke i hipoholesterolemicke u¢inke korijena ove biljke
na Sest pacijenata s blagim i Sest pacijenata s ja¢im oblikom Secerne bolesti tipa Il
tijekom 30 dana (83). Prikladni parametri prou¢avani Su u uzorcima Krvi i urina
ispitanika, kao i u prehrambenim obrascima prije i na kraju razdoblja lijecenja.
Smanjenje glukoze u krvi bilo je usporedivo s onim prilikom primjene oralnog
hipoglikemi¢nog lijeka. Opazeno je znacajno povecanje natrija u urinu, volumena urina
te znacajno smanjenje kolesterola u serumu, triglicerida, LDL-a (lipoproteina niske
gustoce) i VLDL-a (lipoproteina vrlo niske gustoée), §to ukazuje na to da je korijen ove
biljke potencijalni izvor hipoglikemijskih, diuretickih 1 hipokolesterolemickih
svojstava. Klinicka opaZanja nisu pokazala Stetne u¢inke. Cilj je sljedece studije bio
ispitivanje ucinka ekstrakta korijena vrste W. somnifera na misi¢nu masu i snagu u
zdravih osoba za vrijeme treninga (84). U ovoj 8-tjednoj, randomiziranoj, dvostruko
slijepoj, placebom kontroliranoj klini¢koj studiji 57 je mladih muskih ispitanika (18-50
godina starosti) s malim iskustvom u treningu otpora ukljueno u ispitivanje.
Podijeljeni su u dvije skupine: a) skupina koja je uzimala biljni ekstrakt (n = 29) i b)
skupina koja je uzimala placebo (n = 28). ). Ispitanici iz ispitivane skupine konzumirali
su 300 mg ekstrakta korijena dva puta dnevno, dok je kontrolna skupina dobivala
placebo. Nakon pocetnih mjerenja, obje su skupine ispitanika bile podvrgnute treningu

tijekom osam tjedana, a mjerenja su ponovljena na kraju 8. tjedna. Primarna varijable
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ucinkovitosti bila je miSi¢na snaga. Sekundarna varijabla u¢inkovitosti bile su veli¢ina
miSica, sastav tijela, razina serumskog testosterona i oporavak misi¢a. MisSi¢na snaga je
procijenjena koristenjem 1RM jedinica (maksimalna snaga koju moze$ podi¢i samo
jednom) opterecenja za vjezbe za mjerenje pritiska i vjezbe za jacanje nogu. Oporavak
miSi¢a procijenjen je provjeravanjem razine kreatin kKinaze u serumu kao markera
ozljede misi¢a zbog ucinaka vjezbanja. U usporedbi sa subjektima koji su uzimali
placebo, skupina tretirana biljnim ekstraktom imala je znacajno vece poveéanje misiéne
snage U vjezbi za mjerenje pritiska (placebo: 26,4 kg, 95 % CI, 19,51 33,3 vs. W.
somnifera: 46,0 kg, 95 % CI1 36,6 i 55,5; p = 0,001) i vjezbi za jacanje nogu (placebo:
9,8kg,95% ClI, 7,21 12,3 vs. W. somnifera: 14,5 kg, 95 % Cl, 10,8 i 18,2; p = 0,04) te
znacajno povecanje misi¢ne mase ruku (placebo: 5,3 cm (2), 95 % CI, 3,31 7,2 vs. W.
somnifera: 8,6 cm (2), 95 % CI, 6,91 10,8; p = 0,01) i grudi (placebo: 1,4 cm, 95 % ClI,
0,8 i 2,0 vs. W. somnifera: 3,3 cm, 95 % CI, 2,6 i 4,1; p < 0,001). U usporedbi s
placebom, ispitanici koji su primali biljni ekstrakt imali su takoder znacajno vece
smanjenje oSteCenja miSi¢a uzrokovano vjezbanjem, Sto je pokazano stabilizacijom
kreatin kinaze u serumu (placebo: 1307,5 U/L, 95 % CI, 1202,8 i 1412,1 vs. W.
somnifera: 1462,6 U/L, 95 % CI, 1366,2 i 1559,1; p = 0,03), zatim znacajno vece
povecanje razine testosterona (placebo: 18,0 ng/dL, 95 % CI, -15,8 i 51,8 vs. W.
somnifera: 96,2 ng/dL, 95 % CI, 54,7 i 137,5; p = 0,004) te znacajno veée smanjenje
postotka tjelesne masti (placebo: 1,5 %, 95 % CI, 0,4 % i 2,6 % vs. W. somnifera: 3,5
%, 95 % ClI, 2,0 % i 4,9 %; p = 0,03). Ova studija navodi na zakljucak da je uporaba
W. somnifera povezana sa znacajnim povecanjem misi¢ne mase i snage. Sljedeca je
studija ispitivala ucinkovitost i sigurnost ajurvedskog tretmana u kojem se Kkoristila
vrsta W. somnifera u lijeCenju reumatoidnog artritisa (85). Ukupno je 125 pacijenata s
bolovima u zglobovima pregledano u ajurvedskoj bolnici u New Delhiju u Indiji. Njih
je 86 zadovoljilo kriterije ukljuc¢ivanja u studiju. ZabiljeZena je detaljna povijest bolesti
i obavljen fizi¢ki pregled. Pacijenti su uzimali 5 g biljke u obliku praska s mlakom
vodom ili mlijekom dva puta dnevno tijekom tri tjedna. Tijekom sljedeca Cetiri tjedna
svakodnevno je primjenjivan Sidh Makardhwaj (ajurvedski preparat sa zivom) u dozi
od 100 mg s medom. Pracenje bolesnika provodeno je svaka dva tjedna. Primarna
zavr$na tocka ucinkovitosti temelji se na analizi Kriterija Ameri¢kog reumatoloskog
drustva (American College of Rheumatology, ACR) — odgovor ACR 20. Sekundarne

krajnje tocke bile su analize odgovora ACR50, ACR70, promjena u odnosu na ocjenu
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aktivnosti bolesti 28 (DAS28) i ACR parametri. Procjene sigurnosti bile su funkcija
jetre (alanin aminotransferaza (ALT), aspartat aminotransferaza (AST), alkalna
fosfataza (ALP), bilirubin i 2-mikroglobulin), testovi bubrezne funkcije (urea i
kreatinin i neutrofilna gelatinaza (NGAL)) i razina Zive u urinu. Ispitivanje je zavrsilo
90,7 % (78/86) bolesnika. Svi su bolesnici imali pozitivne rezultate na reumatoidni
faktor i povecanu stopu sedimentacije eritrocita (ESR). Tretman vrstom W. somnifera
I Sidh Makardhwajom smanjio je faktor RA-a. Uocena je znacajna promjena u
rezultatima nakon zavrSetka lijeCenja, vezano uz osjetljive dijelove tijela, broj natecenih
zglobova, opéu ocjenu lije¢nika, ocjenu opéeg ocjenjivanja bolesnika, ocjenu procjene
boli, indeks samoprocjene invalidnosti bolesnika i razinu ESR-a u usporedbi s
osnovnim rezultatima. Odgovor ACR20 zabiljezen je u 56,4 % (44/78) pacijenata, a
umjereni odgovor u 39,74 % (31/78) pacijenata (kriteriji Europske lige protiv
reumatizma). Ajurvedski tretman tijekom sedam tjedana u pacijenata s reumatoidnim
artritisom pokazao je normalne rezultate testova funkcije bubrega i jetre. No, nakon
lijecenja je zabiljezena povecéana razina zive u urinu. Nalazi istrazivanja upucuju na to
da ovaj ajurvedski tretman (W. somnifera u prahu i Sidh Makardhwaj) ima potencijal
primjene u lijeCenjeu reumatoidnog artritisa, medutim, zbog male veli¢ine uzorka,
kratkog trajanja studije i nedostatka kontrolne skupine kao ograni¢enja studije,
potrebno je provesti daljnje studije kako bi se potvrdili ovi nalazi. Sljedeca je studija
ispitivala u¢inak vrste W. somnifera na pobolj$anje kvalitete Zivota nakon kemoterapije
u pacijentica s dijagnosticiranim rakom dojke (86). Studija je bila komparativno
ispitivanje u kojem je sudjelovalo 100 bolesnica s rakom dojke u svim fazama, koje su
podvrgnute kombinaciji kemoterapije s oralnom primjenom biljnog uzorka ili samo
kemoterapiji. ReZzimi kemoterapije sadrzavali su taksoter ili adriamicin i ciklofosfamid
ili 5-fluorouracil, epirubicin i ciklofosfamid. Ekstrakt korijena primijenjen je na u dozi
od 2 g svakih osam sati, tijekom cijelog trajanja kemoterapije. Ocjene kvalitete zivota
I umora procijenjene su prije, tijekom i nakon posljednjih ciklusa kemoterapije
uporabom upitnika EORTC QLQ-C30 (verzija 3), Piper Fatigue Scale (PFS) i
Schwartz Cancer Fatigue Scale (SCFS-6). Srednja dobna ispitivana skupina i
kontrolnoj skupini iznosila je 51 godinu (raspon = 36 -70), odnosno 50,5 godina (raspon
= 32-71). Vecina (77 %) bolesnica imala je stadij 11 i stadij 11l bolesti. Pacijentice u
kontrolnoj skupini imale su statisticki znacajno viSe procijenjene grani¢ne vrijednosti

rezultata umora u usporedbi s ispitivanom skupinom (p < 0,001 PFS, p <0, 003 SCFS-
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6). Nadalje, razli¢ite skale simptoma upitnika EORTC QLQ-C30 bile su statisti¢ki
znacajno razli¢ite u sedam od 18 simptoma u usporedbi s kontrolnom skupinom (p <
0,001). Tijekom prosje¢no 26 mjeseci ukupno 24-mjese¢no prezivljavanje u svim
stadijima pacijentica u ispitanivanoj skupini i kontrolnoj skupini iznosilo je 72 % u
odnosu na 56 % u kontrolnoj skupini, medutim, rezultat nije bio znacajno statisticki
razli¢it (p = 0,176). Zakljucak autora je da vrsta W. somnifera ima potencijal kod
simptoma umora onkoloskih bolesnika, uz poboljsanje kvalitete zivota. Jo$ se jednom,
kao i kod vrste O. sanctum, pojavljuje studija koja je ispitivala ucinak jakog ¢aja od pet
ajurvedskih biljaka (W. somnifera, G. glabra, Z. officinale, O. sanctum i E.
cardamomum) na urodeni imunitet (36). Nakon prethodno provedenog ex vivo
testiranja na prirodnim stanicama ubojicama (NK), provedeno je istrazivanje s ciljem
da se usporedi uc¢inak ajurvedskog ¢aja i obi¢nog crnog ¢aja. U dvostruko slijepoj studij
koja je u pilot-programu imala 32 volontera, a u drugoj studiji 110 volontera. Kriteriji
za odabir volontera bile su godine (55 ili vise), mala aktivnost NK stanica, ucestalost
prehlada i kaslja. U objema je studijama ajurvedski ¢aj znacajno povecao aktivnost NK
stanica u usporedbi s obi¢nim ¢ajem. Rezultati studije ukazuju na to da redovita uporaba
ajurvedskog caja moze povecati aktivnost NK stanica i time povecati imunolosku
reakciju na infekcije. Sljedeca odabrana studija ispitivala je u¢inke vrste W. somnifera
na Cetiri tipa imunoloskih stanica kako bi se odredio imunoloski mehanizam (87).
Ukupno pet sudionika konzumiralo je 6 mL biljnog ekstrakta dvaput dnevno tijekom
96 sati. Ekstrakt uziman je oralno s punomasnim mlijekom. Uzorci periferne krvi
sakupljeni su nakon 0, 24 i 96 sati i proto¢nom su citometrijom usporedene su razlike
u izrazaju CD4, CDS§, CD19, CD56 1 CD69 na povrSini stanica. Znacajna povecanja
opazena su u izrazaju CD4 na CD3 + T-limfocitima nakon 96 sati. CD56 + NK stanice
takoder su aktivirane nakon 96 sati, $to je dokazano izrazajem biljega CD69 receptora.
U 96 sati uporabe srednje vrijednosti izrazaja receptora za sve izmjerene tipove
receptora povecane su iznad pocetne vrijednosti, Sto ukazuje na to da je doslo do velike
promjene u aktivaciji imunoloskih stanica u uzorku. Zakljucak je studije da ucinci na
aktivaciju imunosnih stanica uz koriStenje vrste W. somnifera zahtijevaju daljnje

istrazivanje.
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4. REZULTATI | RASPRAVA

Shatavari, sanskrtski naziv za vrstu A. racemosus, doslovno znaci ,,ona koja ima
stotine muzeva“. To je biljka koja raste u podneblju indijskog potkontinenta, najsli¢nija
je divljoj Sparogi kod nas, tzv. sparozini (Asparagus acutifolius). Korijen biljke A.
racemosus po okusu je gorak, sladak i hladi. Zbog njene viSestruke uporabe, potraznja
za njom je u stalnom porastu, a uslijed nekontroliranog branja, smatra se ugrozenom u
svom prirodnom stanistu. U ajurvedskoj medicini korijen se upotrebljava za jacanje
zeluca, kao cista¢ krvi, imunomodulator, antitusik, antikancerogen, antioksidans,
antidijaroik te za uspostavljanje ravnoteze hormona, osobito u premenopauzi i u
menopauzi, za poboljsanu laktaciju, u trudnoci, za poticanje i reguliranje probave,
posebno u osoba s povecanom Kiselinom u Zelucu i opéenito kao alkalizator s
protuupalnim djelovanjem (88). A. racemosus je bogata polifenolima, flavonoidima,
alkaloidima (racemasol) i vitaminima, a njena je medicinska uporaba zabiljezena kako
u indijskoj, tako i u britanskoj farmakopeji. U praksi se najcesce koristi korijen biljke i

to u obliku tinkture, uvarka ili u kapsulama kao suha tvar ili ekstrakt.

Rezultati studija provedenih s vrstom A. racemosus djelomi¢no su opravdali
njezinu tradicionalnu primjenu. Tako je potvrdena djelotvornost kod nekih
gastrointestinalnih indikacija. Pripravci su se pokazali u¢inkoviti u pacijenata sa
simptomima ¢ira na dvanaesniku (26), dispepsije i ubrzanja probave (23) te protiv
mikroorganizama (27). Nadalje, pokazali su se korisni kod nepravilnosti u funkciji
zenskih reproduktivnih organa izazvanih stresom (28). Ipak, valja napomenuti da ova
biljka nije bila ucinkovita u obliku laktacijskog pripravka (24). lako jevrsta A.
racemosus najmanje proucavana od odabranih biljaka obradenih u ovom radu, vazno je
napomenuti da je svih Sest znanstvenih studija obuhvacenih ovim radom pokazalo su

da se dobro tolerira te nisu primje¢ene nUSpojave povezane s ispitivanim pripravcima.

O. tenuiflorum, ili sveti bosiljak, popularna je biljka u tradicionalnoj medicini.
Koristili su je stari Grei, Rimljani, Egipc¢ani i Perzijanci. Naziva se i ,,kraljicom biljaka“
te rabi u religioznim ritualima. Svaki hinduisti¢ki hram i gotovo svaki dom u Indiji
okruzeni su ovom biljkom koju smatraju svetom. Tradicionalno se primjenjuje u
lijeCenju respiratornih i drugih problema izazvanih patogenima, u lije¢enju koznih

bolesti te opcenito za jacanje organizma i imuniteta (90). Broj istrazivanja provedenih
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na ovoj biljnoj vrsti je u stalnom porastu. Znanstvene studije potvrdile su prisutnost
protuupalnih, analgetickih, antipiretickih, hepatoprotektivnih, antidijabetickih,
antistresnih i imunomoduliraju¢ih svojstva (91). Istrazivanja pokazuju da su za njenu
ucinkovitost odgovorne razlicite fitokemikalije, osobito orientin, vicenin i eugenol, koji
djeluju kao antioksidansi. Novije studije pokazuju pozitivne rezultate u oporavku
pacijenata nakon zraCenja i kemoterapije (19). Nekoliko se studija bavilo razinom
toksi¢nosti alkoholnog i vodenog ekstrakta apliciranog intravenozno (92, 93). U in vivo
modelima ustanovljene su letalne doze za neke Zzivotinje, primjerice, 3241 mg/kg

etanolnog ekstrakta te 6200 mg/kg vodenog ekstrakta.

Rezultati klinickih studija su u relativnom slaganju s tradicionalnim
indikacijama. Tako je vrsta O. tenuiflorum djelotvoran kao antibakterijsko sredstvo kad
se primjenjuje oralno (29, 30), lokalno na kozu (32, 38) ili u oko (39). Potvrdeno je i da
biljka djeluje kao imunomodulator (35, 36). Zabiljezen je i uéinkak na simptome koji
mogu biti uzrokovani stresom (33, 37) te u lije¢enju kognitivnih poremecaja (34), sto
opravdava njezinu uporabu kao adaptogena. lako u provedenim studijama nisu
zabiljeZeni toksiéni ucinci, ¢ak niti u visokim dozama, ¢injenica da postoje doze koje
su letalne za Zivotinje ukazuje na to da su potrebne dodatne klini¢ke studije da bi se

to¢no utvrdila uc¢inkovitost i standardizirala uporaba te biljne vrste.

P. emblica je biljka s najvise klinickih studija u ovom istrazivanju, ukupno 27.
Rezultati potvrduju njenu ucinkovitost bez znacajnih nuspojava. Studije koje su
proucavale ucinkovitosti U odrzavanju oralne flore (42-47) potvrdile su antimikrobni
ucinak. Pri tome pripravci ove biljke imaju istu ili vecu ucinkovitost od klorheksidnih
preparata, bez Stetnih nuspojava koje klorheksidin moze izazvati. Tradicionalnu
primjenu kod gastrointestinalnih tegoba opravdava nekoliko studija koje su proucavale
ucinak na bolesti zeluca, Cir, dispepsiju i refluks (59, 60) te potvrdile u¢inkovitost
gotovo usporediv s konvencionalnim antacidima, ali bez nuspojava. P. emblica
pokazuje u¢inak i na krvozilne bolesti. Primjerice utvrdeno je da smanjuje razinu lipida
1 C reaktivnog proteina u krvi te moze imati pozitivan ucinak na bolesti krvoZzilnog
sustava u pretilih osoba (48). Studije na pacijentima sa Se¢ernom boles¢u tipa Il (51-
53) pokazale su da smanjuje glukozu u krvi, kolesterol i trigliceride. Moze povecati
antioksidacijsku snagu u plazmi i smanjiti oksidacijski stres u uremic¢nih pacijenata

(54). Zanimljivo je da su cak cetiri studije (55-58) proucavale ucinak vrste P. emblica
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u lijeCenju hiperpigmentacija i vitiliga. Krema Basant, u kojoj je ekstrakt ove biljke
jedna od aktivnih komponenata, u kombinaciji s vaginalnim kapsulama s kurkuminom,
pokazala je u¢inkovitost u lije¢enju HPV infekcija vrata maternice (58). Zanimljiva je
I studija (61) koja potvrduje da ajurvedske formulacije koje sadrze ovu biljku mogu
znacajno smanjiti bol u pacijenata s osteoartritisom koljena te da je uc¢inak ekvivalentan
glukozaminu i celekoksibu. Povisene koncentracije enzima jetre, SGPT, u nekih
pacijenata zahtijevaju daljnja istrazivanja ovih formulacija te procjenu njihove

sigurnosti.

T. cordifolia, ili guduchi, vrlo je cijenjena biljka u ajurvedskoj medicini gdje
pripada kategoriji rasayana biljaka, podmladivaca i tonika organizma s malom
toksi¢no$c¢u (95). U hindu mitologiji guduchi je naziv i za eliksir iz raja koji starijoj
populaciji daje vje¢nu mladost (96). Tradicionalno se primjenjuje kao opci tonik
organizma, u terapiji velikog broja oboljenja, poput dijabetesa, alkoholizma, spolnih
bolesti, anemije te kao protuupalno sredstvo (97). Koristi se u lijeCenju reumatoidnog
artritisa, osteoartritisa, dijabetesa, bolesti jetre, zutice, krvozilnih oboljenja te pokazuje
obecavajuce rezultate u terapiji nekih malignih bolesti, osobito raka debelog crijeva
(98).

Studije koje su istrazivale uc¢inke biljne vrste T. cordifolia zabiljezile su vrlo
dibru podnosljovost, a nuspojave nisu prijavljene. Klini¢ke studije potvrduju korist
njezine primjene kod umjerenih i kroni¢nih alkoholicara (62, 63). Primjerice, uoceno
je da smanjuje sintezu i povecava brzinu klirensa testosterona i androstendiona te
normalizira razine steroida u urinu. Istrazivanja ukazuju i na to da modulira
metabolizam lipida inhibiranjem sinteze kolesterola i glukuronida te da se moze
potencijalno Koristiti u lijeenju poremecaja i nuspojava izazvanih alkoholom.
Djelomicno je potrvrdena i opravdanost tradicionalne uporabe u lijeCenju dijabetesa. U
pacijenata sa Secernom boles¢u tipa Il (64, 65) razine glukoze, kolesterola i triglicerida
u krvi znacajno su se smanjile. U dijabeticara s ulkusom stopala (63) znatno se
poboljsalo zarastanje rana. Provedene klinicke studije pokazale su i opravdanost
primjene u lijeCenju osteoartritisa i reumatoidnog artritisa (61, 66). Naime, pokazano
je da su ajurvedske formuacije koje sadrze vrstu T. cordifolia znacajno smanjile bol u
koljenu i bile ekvivalent glukozaminu i celekoksibu. U lije¢enju reumatoidnog artritisa

(66) utvrdeno je da je poliherbalni lijek s ovom biljkom siguran u kontroli aktivnog
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reumatoidnog artritisa. Obecavajuci su rezultati postignuti i u studiji (67) za prevenciju
hepatotoksi¢nosti U pacijenata lijeCenih od tuberkuloze. U studiji koja je ispitivala
ucinak imunoterapije na imunosupresivne procese u tijelu (68) utvrdeno je da biljka
jaca imunoloske procese u organizmu. Dvije studije koje su se bavile uc¢inkovitoséu
vrste T. cordifolia na alergijski rinitis (69, 70) pokazale su da biljka smanjuje sve
simptome alergijskog rinitisa, $to su potvrdile i citoloSke analize iscjetka i broja

leukocita.

W. somnifera, ili ashwagandha, jedna je od najpopularnijih i najistrazivanijih
biljaka tradicionalne indijske medicine. Moze se koristiti cijela biljka, ali najcesce se
koristi korijen u kojem se nalazi skupina bioloski aktivnih steroidnih saponina poznatih
pod nazivom vitanolidi, medu njima je vitaferin A. Osim njih, biljka sadrzava i druge
saponine te alkaloide (izopeletierin, anferin). Tradicionalno se koristi kao regenerativni
tonik 1 sredstvo za povecanje fizicke izdrZljivosti. Primjenjuje se i u lijecenju
reumatoidnog artritisa, osteoartritisa, erektilne disfunkcije, kao nervni tonik. U novije
vrijeme koristi se u terapiji mnogih bolesti povezanih sa stresom, a posebno
ateroskleroze, preranog starenja, degenerativnih bolesti, artritisa, dijabetesa,

hipertenzije i malignih bolesti (13).

Mogu se potvrditi pozitivni u¢inci ove biljke u vecini od 18 klini¢kih studija, a
najvise ih se odnosilo na bolesti mozga i Ziv€anog sustava (71-74, 76, 77, 99). Ove
studije ukazuju na to da moze biti u¢inkovita u poboljsanju opce i neposredne memorije
u osoba s blagim kongitivnim o$te¢enjem (71) te u poboljsanju kognitivne funkcije u
osoba s bipolarnim poremeéajem (73). Studije su pokazale da je u¢inkovit i siguran
dodatak terapiji serotoninom u pacijenata s opsesivno-kompulzivnim poremecajem
(72) te da pomaze u regulaciji razine Secera i lipida kao posljedice metabolickog
sindroma koji se moze razviti u osoba sa shizofrenijom na antipsihoticima (74). U
studiji koja je proucavala djecu s ADHD sindromom (99) biljni pripravak koji sadrzi
vrstu W. somnifera pokazao je dobre ucinke u lijecenju bez nuspojava. Utvrdena su i
znacajna poboljSanja u sekundarnoj kvaliteti Zivota, zdravlju, koncentraciji, umoru,
socijalnom funkcioniranju, vitalnosti i ukupnoj kvaliteti zivota u anksioznih pacijenata
(76). U lijecenju cerebralne ataksije uporabom vrste W. somnifera utvrdeno je
poboljsanje ravnoteze u bolesnika (77). Studije koje su se bavile povoljnim u¢inkom na

hormonalnu ravnotezu u muskaraca i zena (78-81) ukazuju da moze biti korisna za
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normalizaciju indeksa Stitnja¢e u subklini¢kih hipotireoidnih bolesnika, za pobolj$anje
seksualne funkcije u zdravih Zena te kvalitete sjemene plazme i sperme u neplodnih
muskaraca. Nadalje, smatra se da uc¢inkovito inhibira oksidacijski stres jer smanjuje
razinu razli¢itih oksidansa i povecava razine antioksidansa te doprinosi ukupnoj
kvaliteti sperme neplodnih muskaraca (81). Studija (82) pokazuje da ekstrakt vrste W.
somnifera moze posluziti u kontroli i lijeenju tjelesne teZine U osoba pod kroni¢nim
stresom. U jednoj studiji (84) je ustanovljena povezanost njezine primjene sa znacajnim
poveéanjem fizicke mase i snage. Da ova biljka u standardiziranim ajurvedskim
tretmanima moZe znaCajno unaprijediti kvalitetu Zivota U 0soba s reumatoidnim
artritisom rezultat je jedne studije (85) u kojoj je uoceno znac¢ajno smanjenje boli i
otokom zahvacenih zglobova te smanjenje faktora RA-a. Tijekom tretmana uocena je
normalna funkcija jetre i bubrega, ali i povecana razina zive u urinu uslijed koristenja
preparata Sidh Makardhwaj na bazi sumpora i Zive, za koji se sugeriraju daljnja
istrazivanja. W. somnifera moze biti u¢inkovita u osoba koje su na kemoterapiji jer
poboljsava njihovu kvalitetu Zivota i smanjuje neugodnosti uzrokovane terapijom u
pacijenata s dijagnosticiranim rakom dojke (86). Provedena istrazivanja ukazuju na to

da moze imati pozitivan ucinak na aktivaciju imunoloskih stanica i receptora (87).

Sve ispitivane biljne vrste iz tradicionalne indijske medicine pokazale su
znacajnu ucinkovitost te potvrdile opravdanost uporabe za veliki broj tradicionalnih
indikacija. Osim toga, u velikoj veéini studija ispitivani preparati ili nisu pokazali
nuspojave ili su one bile znatno slabije nego kod kontrolnog preparata. Ipak, kako bi se
utvrdio optimalan rezim doziranja te nacin primjene, odredile tvari odgovorne za ucinak
kao 1 doza tih sastavnica potrebna za optimalan ucinak, uz zadrzan dobar sigurnosni

profil, potrebno je provesti daljnje dobro dizajnirane klinicke studije.
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5. ZAKLJUCAK

Odabrane biljne vrste i biljni pripravci koji ih sadrze pokazali su veliku tolerantnost
I sigurnost uporabe u 76 klini¢kih studija analiziranih u ovom radu. Najmanje je
istrazivana biljna vrsta A. racemosus. Od Sest klinickih studija pet je imalo pozitivne
rezultate vezane uz djelovanje ove biljke. Najvise je istrazivana vrsta P. emblica s 27
klini¢kih studija, od kojih je svih 27 utvrdilo da P. emblica moZe imati pozitivan utjecaj
na istrazivane simptome u analiziranim klinickim studijama. Mozda najzanimljivije
pozitivne uéinke pokazuje u slucaju tegoba Zeluca, probave i koze. P. emblica u
sinergijskom djelovanju s biljnom vrstom O. tenuiflorum pokazuje obecavajucu
primjenu kao antimikrobni agens, osobito u slucaju oralne higijene. Za tu je biljku
pronadeno 15 klini¢kih studija, a osim antimikrobnih ué¢inaka i jacanja imunoloskih
procesa u tijelu, obecavaju i pozitivni rezultati u oporavku pacijenata nakon zracenja i
kemoterapije. Za biljnu vrstu T. cordifolia istrazivanjem je pronadeno 10 klinickih
studija, od kojih su osobito zanimljive one s potvrdenim pozitivnim ucincima na
simptome Secerne bolesti tipa Il, kao i tvrdnje u nekim studijama da ima pozitivna
imunomodulirajuc¢a svojstva, koncept koji je nedovoljno istrazen i zahtijeva daljnje
klinicke studije. Kao najpopularnija vrsta na zapadu, W. somnifera obradena je u 18
klinickih studija i sve su studije ukazale na njezin pozitivan ucinak. Osobito su
zanimljive studije koje su se odnosile na bolesti mozga i Ziv€anog sustava, a koje su

dale pozitivne rezultate bez nuspojava karakteristi¢nih za pojedine antipsihotike.

Treba biti oprezan s uporabom ajurvedske terapije s pripravcima koji sadrzavaju
teSke metale, osobito zivu, a Koji se u nekim slu¢ajevima koriste uz ove biljke. Biljni
pripravci tradicionalne indijske medicine pokazali su izrazene uéinke te u klinickim
studijama pokazali odredena adaptogena svojstva. No, potrebne su dodatne dobro
dizajnirane studije da bi se sa sigurno$cu ustanovila njihova uéinkovitost i sigurnost

primjene u odredenim indikacijama.
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