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1. UVOD

Biljke su oduvijek bile vazan dio ¢ovjekova Zivota. Ispunjavale su njegove potrebe u
pogledu sklonista, odjecée, hrane te lijekova. Njihova primjena pocinje u dalekoj proslosti, jer
je lijeCenje biljkama staro koliko i samo ¢ovjecanstvo. Spoznaje o ljekovitosti biljaka dolazile
su s iskustvom, a lekcije nauc¢ene empirijskim putem prenosile su se s koljena na koljeno. O
primjeni ljekovitog bilja u lijeCenju bolesti koje prate Covjeka kroz povijest postoje
svjedoCanstva koja datiraju 5000 godina prije Krista zapisana na sumerskoj glinenoj plo¢i u
Nippuru, u Starom zavjetu, u egipatskim papirusima, u knjigama gré¢kog lije¢nika Hipokrata o
300 ljekovitih biljaka, te u djelima rimskih pisaca Dioskorida, Plinija, Teofrasta, Galena i
drugih (Santié i sur., 2017; Gurib-Fakim, 2006).

Sirom svijeta ljekovite i aromati¢ne biljke igraju vaznu ulogu u ljudskom zdravlju,
posebice u zemljama u razvoju, a mnoga empirijska znanja o njihovoj ljekovitosti ljudska
drustva stjecala su stolje¢ima. Zabiljezeno je da preko 80 % svjetske populacije koristi ljekovite
biljke i njihove bioaktivne spojeve za prevenciju i lijeCenje odredenih bolesti (Pant, 2014).
Ljekovita biljka definira se kao bilo koja biljka koja se koristi: (a)za ublazavanje, sprjeCavanje
ili lijecenje bolesti ili mijenjanje fizioloskog ili patoloskog procesa, i (b)kao izvor za
proizvodnju lijekova (Rates, 2001). Sveukupno je diljem svijeta zabiljezeno 422 000 vrsta
cvjetnica od kojih 12,5 % imaju ljekovita svojstva dok 25 % lijekova moderne farmaceutske
industrije kao sirovinu koriste vise biljke (Gurib-Fakim, 2006; Schippmann i sur., 2002).

Mnogo je primjera ljekovitih i aromati¢nih biljaka koje se tradicionalno koriste jos od
davnina, a njihov znacaj za suvremeni zivot sve vise dobiva na vaznosti jer sluze kao izvor za
razvoj suvremenih lijekova (Atanasov i sur., 2015). Primjena ljekovitih biljaka i njihovih
bioaktivnih sastavnica u terapiji razli¢itih bolesti privla¢i pozornost znanstvenika i istrazivaca
zbog mogucénosti otkrivanja novih lijekova (Dimmito 1 sur., 2021; Sinan 1 sur., 2021) 1
prevencije zivotno ugrozavajucih bolesti kao $to su rak, dijabetes i hipertenzija (WHO, 2019;
Sofowora i sur., 2013). Osim tradicionalnog znanja iz narodne predaje od kojega je tek dio
dokumentiran u posljednjih nekoliko stoljeca, suvremena istrazivanja neprestano obogacuju
na$a znanja novim informacijama. Dok rezultati istrazivanja postaju sve dostupniji znanstvenoj
zajednici putem Casopisa i knjiga, znanje autohtonog stanovnistva o koristenju ljekovitog bilja,
poznato i kao etnobotanika ili etnomedicina, nije detaljnije poznato, osobito u udaljenim
podruc¢jima diljem svijeta. Etnofarmakologija je interdisciplinarno podrucje koje se brzo
razvija i ima velike izglede za otkrivanje novih lijekova i stjecanje znanja o njihovoj mogucoj

upotrebi (Weiss i Ferrand, 2007). lako je otkrivanje i razvoj lijekova temeljeno na prirodnim
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izvorima kompleksan pothvat koji zahtjeva visoko integrirani interdisciplinarni pristup,
predstavljena najnovija znanstvena dostignuc¢a, tehnoloski napredak i istrazivacki trendovi
jasno pokazuju da ¢ée prirodni proizvodi biti medu najvaznijim izvorima novih lijekova u

buduénosti (Atanasov i sur., 2015).

1.1. Taksonomija i rasprostranjenost vrsta roda Sideritis

Prema najnovijoj taksonomskoj klasifikaciji, rod Sideritis L. sastoji se od vise od 150 vrsta
rasprostranjenih u podru¢ju Zapadnog Palearktika u umjerenim i tropskim krajevima sjeverne
hemisfere, od Bahama do zapadne Kine te od Njemacke do Maroka (Gonzélez-Burgos i sur.,
2011). Vecina vrsta pronadena je u podruc¢ju Mediterana, od Kanarskih otoka i Madeire do
Kavkaza. Spanjolska i Turska posjeduju najveéi broj razli¢itih vrsta (Aslan i sur, 2006; Giiveng
i sur., 2005).

Ime roda izvorno potjece od grcke rijeci ,,aidepo* Sto znaci zeljezo jer se koristio za
lijeCenje rana uzrokovanih metalnim oruzjem. Najvise vrsta ovog roda raste u planinskim
krajevima pa se u mnogim zemljama zajednic¢kim imenom nazivaju planinski ¢aj, a u nekim
zemljama vrste roda Sideritis nazivaju se razli¢itim popularnim imenima, kao na primjer Iron
wort na engleskom ili Zheleznitza na ruskom, $to znaci zeljezna biljka. U Makedoniji se naziva
Sarplaninski ¢aj, u Albaniji Caj Mali, na otoku Kreti Malotira, u Njemackoj Bergtee ili
Griechischer Bergtee, u Italiji Stregonia italiana, u Grckoj — tadi tov fovvod, Olimpski caj ili
Parnassos ¢aj, u Turskoj Adagayi i Dagcayi, u Slovackoj Sarplaninski ¢aj, a u Bugarskoj se
zove Mursalski chali, Pirinski chai ili Alibotushki chai. Prou¢avanjem popularnih naziva biljaka
moze se saznati o njihovoj ljekovitosti i vrijednosti za lokalno stanovnistvo i zbog toga je to
vazan dio etnobotanickih istrazivanja (Aneva i sur., 2019; Lim, 2014).

Taksonomski, rod Sideritis je vrlo slozen i sastoji se od grmova i jednogodi$njih ili
viSegodisnjih biljaka, a podijeljen je u dva podroda: Sideritis i Leucophae (Mendoza-Heuer,
1977). Podrod Sideritis se sastoji od Cetiri sekcije: Hesiodia, Burgsdorfia, Empedoclea i
Sideritis, i ¢ini ga oko 125 vrsta koje su rasprostranjene preko Sjeverne Afrike, Iberijskog
poluotoka, Mediterana i Bliskog istoka (Morales, 2010; Obdn De Castro i Rivera Nufiez, 1994),
dok podrod Leucophae sa tri sekcije Creticae, Empedocleopsis i Marrubiastrum, obuhvaca
vrste makaronezijske regije. Prijedlog o postojanju dva podroda je podrzan karioloSkim i
palinoloskim radovima (Fraga, 2012). Prema molekularno filogenetskom istrazivanju roda
Sideritis temeljenom na kloroplastnim i nuklearnim markerima kojeg su proveli Barber i sur.

(2002, 2000) opisane su tri jasno definirane grupe viSegodisnjih vrsta koje ¢ine sekcije Sideritis
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i Empedoclea te podrod Marrubiastrum. Podrod Marrubiastrum je najveca endemska skupina
u Makaroneziji, rasprostranjena preko 10 otoka Kanarskog i Madeiranskog arhipelaga, a
sacinjavaju ga 24 vrste drvenastih trajnica. Podrod Sideritis je puno veci, centralno je
rasprostranjen u mediteranskoj Europi i Sjevernoj Africi i ¢ine ga jednogodisnje i visSegodi$nje
vrste. Hesiodia i Burgsdorfia su male sekcije rasprostranjene veé¢inom po Mediteranu i
sredis$njoj Aziji i sadrze samo jednogodisnje vrste. Ostale dvije sekcije podroda Sideritis,
Sideritis i Empedoclea, rasprostranjene su u podruéju zapadnog (posebice na Iberijskom
poluotoku) i istoénog Mediterana (Balkan, Turska, Sirija) i ¢ine ih drvenaste trajnice (Barber i
sur., 2000). Za razliku od podroda Sideritis koji pokazuje niz od osam diploidnih brojeva (2n =
20 — 34) (Boscaiu i sur., 1998), podrod Marrubiastrum ima velike varijacije u kromosomskom
broju s najve¢im zabiljeZenim aneuploidnim nizom opcéenito medu biljkama koje rastu na

otocima (Barber i sur., 2000; Marrero, 1992).

Radi se o vrlo kontroverznom botanickom rodu sa slozenom taksonomskom
klasifikacijom zbog jake sklonosti hibridizaciji izmedu vrsta (Gonzalez-Burgos i sur., 2011),
kao na primjer Sideritis x rodriguezii koja je hibridna vrsta nastala od vrsta Sideritis serrata i
Sideritis bourgaeana (Rivera Nufiez i Obdn de Castro, 1990), zatim Sideritis x Laderoi (hibrid
izmedu vrsta Sideritis hirsuta i Sideritis lagascana) (Socorro i sur., 1984) te Sideritis x

arizagae (Sideritis hyssopifolia x Sideritis incana) (Mateo Sanz i Pisco Garcia, 2000).

Probleme u sistematskoj klasifikaciji pomazu razjasniti proucavanja morfoloskih
karakteristika zajedno s analizama sekundarnih metabolita kao $to su diterpenoidi i flavonoidi.
Primjerice, HPLC-UV DAD analizom sadrzaja flavonoidnih aglikona razlikuju se vrste
Sideritis scardica i Sideritis raeseri. Vrsta Sideritis scardica sadrzi 5,7-OH flavone kao $to je
krizeriol dok je vrsta Sideritis raeseri bogata 8-OH flavonima kao $to su hipoletin ili 4-metil
eter izoskutelareina (Janeska i sur., 2007). Razlikovanje sekcija Sideritis i Hesiodia takoder je

moguce Uz pomo¢ odredivanja sadrzaja flavonoida (Tomas-Barberan i sur., 1988).

1.2. Morfologija vrsta roda Sideritis

Vrste roda Sideritis su zeljaste ili grmaste, jednogodisnjice ili trajnice i aromaticne.
Listovi su im ¢esto uski, nasuprotni, nazubljeni, sjedeci ili peteljkasti. Broj prSljenova krece se
izmedu dva i vise i imaju terminalne $iljke; brakteole nisu prisutne. Caske su cjevasto-
zvonastog oblika, prosarane zilama, s 5 jednakih zubiéa ili jednim duljim od ostala Cetiri.
Vjencic¢ je ve¢inom Zute boje, rjede bijeli ili crveni 1 kraéi od casSke. Gornja usna je uocljiva,
viSe ili manje plosnata, cjelovita ili 2-dijelna. Donja usna ima 3 reZnja. Prasnici su srasli s
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vjenci¢em. OraScici su jajoliki, trouglasti, tupi do okruglasti na vrhu, glatki i bez dlacica (Tutin

i sur., 2010; Davis i sur., 1988; Davis, 1982).



2. OBRAZLOZENJE TEME

S obzirom na ¢injenicu da tradicionalna narodna medicina i ljekovite biljke sluze kao
vrijedan izvor novih bioloski aktivnih spojeva te da bioloSka svojstva vec¢ine biljaka koje se u
narodu koriste nisu procijenjena, moze se primijetiti velika vaZnost etnobotanike kao
multidisciplinarne znanstvene grane koja svoju primjenu pronalazi u mnogim poljima svjetskog
znacaja kao S§to su sigurnost hrane, klimatske promjene, o¢uvanje bioraznolikosti te ljudsko
zdravlje. Zahvaljuju¢i dana$njem napretku tehnologije moguce je bolje razumijevanje
ljekovitih svojstava biljaka i iskoristavanje tradicionalnih narodnih znanja za nova otkrica.
Upravo zbog toga, dokumentiranje tako vrijednih informacija prije nego $to se trajno izgube
neizostavno je za integraciju tradicije i najnovijih znanstvenih dostignuca. Cilj ovog preglednog
rada je prikazati etnobotani¢ku primjenu vrsta roda Sideritis koja je zabiljezena u novijim
etnobotanickim istrazivanjima, usporediti ju s dosada objavljenim radovima te prikazati
rezultate istrazivanja koja potkrjepljuju odredenu primjenu i zabiljezena ljekovita svojstva ovih

vrsta.



3. MATERIJALI | METODE

U svrhu izrade ovog preglednog diplomskog rada pretrazivana je i analizirana strucna i
znanstvena literatura iz podrucja botanike i farmakognozije. Proucavani su pregledni i izvorni
znanstveni €lanci s temom etnobotani¢ke primjene vrsta roda Sideritis. Za pretrazivanje su
koristene bibliografska baze ScienceDirect i PubMed te kombinacije kljucnih rijeci: Sideritis,
ethnopharmacology, ethnopharmacy, ethnobotany, ethnobotanical, traditional, ethnomedicine
ethnomedicinal, a pretraga je ograniCena na research articles. Od ponudenih c¢lanaka
objavljenih od 2011. do 2021. godine pregledano je njih 47 koji su obuhvacali etnobotanicka
istrazivanja neke drzave ili pokrajine. U rezultatima ovog diplomskog rada obradeni su samo
oni radovi u kojima se spominjala etnobotani¢ka primjena vrsta roda Sideritis i dopunjeni

radovima koji su istrazivali biolosku aktivnost vrsta roda Sideritis.



4. REZULTATI | RASPRAVA

4.1. Primjena vrsta roda Sideritis u narodu

Tablica 1 prikazuje etnobotani¢ku primjenu vrsta roda Sideritis prema radovima
objavljenim u razdoblju od 2011. do 2021. godine. U 33 rada evidentirana je upotreba 22 vrste,
odnosno 26 vrsta i podvrsta roda Sideritis u ljekovite svrhe u 7 drzava. Veéina njih odnosi se
na Tursku (64 % radova), zatim slijede Albanija (12 % radova), Gréka (6 % radova), Kosovo
(6 % radova), Spanjolska (6 % radova), Cipar (3 % radova) i Makedonija (3 % radova) (Slika
1).

Koriste se nadzemni dijelovi biljke, odnosno listovi i cvjetovi, u prvom redu kod prehlade
i/ili gripe (21 vrsta), zatim kod gastrointestinalnih smetnji (13 vrsta), bolesti diSnog sustava (13
vrsta), bolesti mokra¢nog sustava (6 vrsta), za smirenje, nesanicu te zbog djelovanja na zivéani
sustav (6 vrsta), kod dijabetesa (5 vrsta), te rana 1 ulkusa (4 vrste). Zabiljezeno je koristenje
nadzemnih dijelova biljke te posebno listova i cvjetova. Najveéi broj radova (81 %) spominje
koristenje nadzemnih dijelova (Slika 2) sto odgovara biljnoj monografiji za vrste roda Sideritis
Europske agencije za lijekove (European Medicines Agency, 2016). Nacin pripreme koji je
najzastupljeniji je infuz (60 %), Sto takoder odgovara pripremi opisanoj u biljnoj monografiji
Europske agencije za lijekove (European Medicines Agency, 2016), a spominju se jos i priprema

u obliku ¢aja, dekokta, eteri¢nog ulja, obloga i osusenog lista (Slika 3).

Slika 4 prikazuje ljekovite primjene vrsta roda Sideritis s obzirom na broj navoda te se
moze Vidjeti da je najpopularnija primjena protiv gripe i/ili prehlade (30 navoda). Nakon gripe i
prehlade najcesca upotreba je kod respiratornih smetnji u koje se ubrajaju kasalj, bronhitis,
faringitis i grlobolja, a navedene su 25 puta. Primjena protiv gastrointestinalnih smetnji kao $to
su proljev, zatvor, zgaravica, bolovi U Zelucu te protiv nadutosti (karminativno djelovanje)
zabiljezena je 20 puta. Od ostalih primjena, 8 puta se spominje primjena kod smetnji zivéanog
sustava (nesanica, poremecaji pamcenja, sredstvo za smirenje), 6 puta kod urinarnih smetnji, 5
puta kod rana, ulkusa, hemoroida i afti te 5 puta kod dijabetesa. U nekolicini radova navedena je
primjena kao panaceja, tonik (kardiotonik, vazotonik), kod problema s o¢ima, primjena kao
stimulans i afrodizijak, za poticanje znojenja, za poticanje apetita, kod anemije, kod reumatskih
bolova i primjena kao vazodilatator. U monografiji za vrste roda Sideritis koju je izdala
Europska agencija za lijekove odobrene su indikacije za primjenu kod dva stanja: kasalj
povezan s prehladom i blage gastrointestinalne smetnje (European Medicines Agency, 2016),

Sto odgovara najzastupljenijoj primjeni prema rezultatima ovog diplomskog rada.



Tablica 1. Etnobotanicka primjena vrsta roda Sideritis

Vrsta Geografsko podrucdje Dio biljke Nadin pripremeii Literatura
(drzava) upotreba

Sideritis angustifolia Lag. | Serrade Mariola Nadzemni dijelovi Nepoznat; bolesti Beldai sur., 2013.
(Spanjolska) mokraénog sustava,

lijeCenje rana i ulkusa,
tonik (eksterno, oralno)

Sideritis arguta
Boiss. & Heldr.

Kale i Acipayam, Denizli
(Turska)

Listovi, cvjetovi

Infuz; probavne smetnje,
reumatski bolovi,
antitusik, grlobolja,
prehlada i gripa

Akbulut i sur., 2019.

Sideritis athoa
Papan. & Kokkini

Edremit, Balikesir
(Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; prehlada, gripa (2
Salice na dan kroz 3-4
dana)

Polat i Satil, 2012.

Sideritis bilgeriana P.H.
Davis

Aladaglar, Nigde (Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; zgaravica, prehlada
(interno), hemoroidi
(eksterno u obliku kupki)

Ozdemir i Alpinar, 2015.

Karaisali, Adana (Turska)

Nadzemni dijelovi

Caj; bolovi u zelucu

Glines i sur., 2018.

Sideritis cilicica Boiss. &
Balansa

Mersin (Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; prehlada

Emrei sur., 2021.

Sideritis congesta P. H.
Davis & Hub.-Mor

Mersin (Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; prehlada, bolovi u
abdomenu

Emreisur., 2021.

Sideritis cypria Post

Nicosia, Limassol, Paphos
(Cipar)

Nadzemni dijelovi

Infuz; zeluCane smetnje,
dijaforetik, prehlada, tonik
(oralno u obliku napitka)

Karousou i
Deirmentzoglou, 2011.

Sideritis erythrantha
Boiss. & Heldr.

Aydincik, Mersin (Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz (¢aj); prehlada,
gripa, faringitis, bronhitis
(ispirati grlo/piti 2-3 salice
na dan kroz 2-3 tjedna)

Sarginisur., 2015.

Bozyazi, Mersin (Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz (Caj), prasak listova;
prehlada, gripa, faringitis,

Sargin, 2015.




zamucen vid (piti/grgljati
2-3 salice na dan kroz 2-3
tjedna)

Sideritis erythrantha
Boiss. & Heldr.

Apus Bentham var.
cedretorum P.H.Davis

Bozyazi, Mersin (Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz, prasak listova;
faringitis, prehlada, gripa,
zamucen vid (piti/grgljati
2-3 salice na dan kroz 2-3
tjedna)

Sargin, 2015.

Sideritis
germanicopolitana
Bornm. subsp.
germanicopolitana

Camlidere, Ankara
(Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; prehlada

Gunbatan i sur., 2016.

Sideritis hirsuta L.

Girones, Katalonija

Nadzemni dijelovi

Caj; vazotonik

Gras i sur., 2019.

(Spanjolska)
Serra de Mariola Nadzemni dijelovi Nepoznat; bolesti Beldai sur., 2013.
(Spanjolska) mokraénog sustava,

lijeCenje rana 1 ulkusa,
infekcije oka (eksterno,
oralno)

Sideritis lanata L

Bozyazi, Mersin (Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz (Caj); CiS¢enje
bubrega (2-3 salice na dan
kroz 2-3 tjedna)

Sargin, 2015.

Sideritis leptoclada O.
Schwarz & P.H.Davis

Acipayam (Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; sedativ, prehlada,
otezano disanje (interno)

Buluti sur., 2017.

Marmaris, Mugla (Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; prehlada,
promuklost (interno)

Gurdal i Kltdr, 2013.

Sideritis libanotica Labill.

Aladaglar, Nigde (Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; proljev, probavni
problemi, ZeluCane
smetnje (interno)

Ozdemir i Alpinar, 2015.

Antakya (Turska)

Nadzemni dijelovi

Dekokt; poticanje apetita,
karminativ, sedativ
(oralno)

Guzel i sur., 2015.




Hasankeyf, Batman
(Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz (&aj); boloviu
zelucu, dijabetes

Yesil i Inal, 2021.

Kale i Acipayam, Denizli
(Turska)

Listovi, cvjetovi

Infuz; prehlada i gripa,
bolovi u zelucu

Akbulutisur., 2019.

Sideritis libanotica subsp.

kurdica (Bornm.)
Hub.-Mor.

Anatolia (Turska) Listovi Infuz, dekokt; sedativ, Altundag i Ozturk, 2011.
prehlada (interno)
Oblog; rane na kozi,
adstringens (eksterno)

Artuklu, Mardin (Turska) | Listovi Osuseni; dijabetes (oralno) | Kilig i sur., 2021.

Sideritis libanotica subsp.

linearis (Benth.) Bornm.

Develi, Kayseri (Turska)

Nadzemni dijelovi

Nepoznat; smirivanje grla,
vazodilatator, dijabetes

Erarslanisur., 2021.

Andirin, Kahramanmaras
(Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; gripa i prehlada
(interno)

Demirc i Ozhatay, 2012,

Marmaris, Mugla (Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; prehlada, laksativ,
promuklost

Gurdal i Kultdr, 2013.

Midyat, Mardin (Turska)

Nadzemni dijelovi

Dekokt; ¢aj

Akgul i sur., 2018.

Sideritis montana L.

Aladaglar, Nigde (Turska)

Listovi, cvjetovi

Infuz; karminativ, bolovi u
zelucu, stimulans (interno)

Ozdemir i Alpinar, 2015.

Anatolia (Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; kasalj (interno)

Altundag i Ozturk, 2011.

Ulukisla County (Turska)

Listovi, cvjetovi

Infuz; bronhitis, prehlada
(3 salice na dan)

Paksoy i sur., 2016.

Sideritis montana subsp.
remota (d’Uvr.) P.W. Ball

Acipayam (Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; zelu¢ane smetnje
(interno)

Buluti sur., 2017.

Edessa i Naousa, Central
Macedonia (Grcka)

Nadzemni dijelovi u cvatu

Dekokt; upala disnog
sustava, kaSalj

Tsioutsiou i sur., 2019.

Sideritis perfoliata L.

Acipayam (Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; prehlada, Zelu¢ane
smetnje, grlobolja
(interno)

Buluti sur., 2017.

Adana (Turska)

Listovi

Infuz; diuretik, sredstvo za
smirenje, poremecaji
ziv€anog sustava,

Akbulut, 2015.

10



poremecaji pamcéenja, afte,
poremecaji diSnog sustava,
zenske/muske bolesti,
dijabetes, uretritis

Bayramic, Canakkale
(Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; prehlada, bronhitis,
zeluCane smetnje (interno)

Bulut i Tuzlaci, 2015.

Andirin, Kahramanmaras
(Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; prehlada (interno)

Demuirct i Ozhatay, 2012.

Nicosia, Limassol, Paphos
(Cipar)

Nadzemni dijelovi

Infuz; dispepsija, zeluce
smetnje, anemija, gripa,
dijaforetik, sedativ,
bronhitis, prehlada, kasalj,
diuretik, afrodizijak
(oralno u obliku napitka)

Karousou i
Deirmentzoglou, 2011.

Sideritis raeseri Boiss. &
Heldr.

Gollobordo, Isto¢na

Nadzemni dijelovi u cvatu

Infuz; gripa

Pieroni i sur., 2014.

Albanija (Albanija)
Jugoisto¢na Albanija Nadzemni dijelovi u cvatu | Caj; panaceja, grlobolja, Pieroni, 2017.
(Albanija) (osuseni) kasalj, gripa

Rraicé i Mokra, Isto¢na
Albanija (Albanija)

Nadzemni dijelovi u cvatu

Caj; kasalj, gripa,
probavne smetnje,
panaceja, sredstvo za
smirenje u visim dozama
(oralno)

Pieroni i sur., 2015.

Sjeveroisto¢na Albanija
(Albanija)

Nadzemni dijelovi u cvatu
(osuseni)

Caj; panaceja, grlobolja,
kasalj

Pieroni i SGukand, 2017.

Sideritis rubriflora
Hub.-Mor.

Aydimncik, Mersin (Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz (Caj); prehlada,
gripa, faringitis, bronhitis
(2-3 salice na dan kroz 2-3
tjedna)

Sarginisur., 2015.

Bozyazi, Mersin (Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz (¢aj); prehlada,
gripa, faringitis

Sargin, 2015.
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(piti/grgljati 2-3 salice na
dan kroz 2-3 tjedna)

Sideritis scardica Griseb.

Edessa i Naousa, Central

Nadzemni dijelovi u cvatu

Dekokt; upala disnog

Tsioutsiou i sur., 2019.

Macedonia (Grcka) sustava, kaSalj
Gora, Sar planina Nadzemni dijelovi u cvatu | Caj; panaceja, kardiotonik, | Pieroni i sur., 2017.
(Kosovo) bolovi u Zelucu

Strpce area, Sar planina
(Kosovo)

Nadzemni dijelovi

Caj; bronhitis

Mustafa i sur., 2020.

Sar planina (Makedonija)

Nadzemni dijelovi
(osuseni)

Caj; bolovi u Zelucu i
grlobolja izazvana
virusnim infekcijama

Rexhepi i sur., 2013.

Uzunkopr, Edirne
(Turska)

Nadzemni dijelovi

Dekokt (jedna ¢asa na
dan); kasalj, prehlada,
nesanica

Gines, 2017.

Sideritis sipylea Boiss.

Sjeveroistocni Egejski
otoci (Grc¢ka)

Nadzemni dijelovi

Eteri¢no ulje i ¢aj;
infekcije
gastrointestinalnog i
urinarnog trakta
(antibakterijsko i
antifungalno djelovanje),
antispazmodik (eksterno,
oralno)

Axiotis i sur., 2018.

Sideritis stricta Boiss. &
Heldr.

Aladaglar, Nigde (Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; prehlada, gripa
(interno)

Ozdemir i Alpinar, 2015.

Sideritis syriaca L. subsp.

nusairiensis (Post)
Hub.-Mor.

Antakya (Turska)

Nadzemni dijelovi

Dekokt; bronhitis,
antitusik, prehlada, gripa,
antidijabetik, afrodizijak
(oralno)

Guzel i sur., 2015.
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Sideritis trojana Bornm.

Bayramig, Canakkale
(Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; zelucane smetnje,
bolovi u abdomenu,
laksativ, bubrezne bolesti,
grlobolja (interno)

Bulut i Tuzlaci, 2015.

Edremit, Balikesir
(Turska)

Nadzemni dijelovi

Infuz; prehlada, gripa,
bolovi u Zelucu (2 Salice
na dan kroz 3-4 dana)

Polat i Satil, 2012.

13



mTurska mAlbanija mGréka mKosovo mSpanjolska mCipar m Makedonija

Slika 1. Drzave u kojima je zabiljezena upotreba vrsta roda Sideritis u ljekovite svrhe u

narodu

M nadzemni dijelovi Mlistovi M cvjetovi

Slika 2. Biljni dijelovi vrsta roda Sideritis koristeni u ljekovite svrhe u narodu
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minfuz Mcaj Mdekokt Metericnoulje Moblog M osusenilist M nepoznato

Slika 3. Nacini pripreme biljnih dijelova vrsta roda Sideritis za primjenu u ljekovite svrhe
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Slika 4. Ljekovite primjene vrsta roda Sideritis s obzirom na broj navoda

Slika 5 prikazuje usporedbu vrsta i podvrsta s obzirom na broj razli¢itih indikacija koje
se spominju za svaku od njih u pregledanoj literaturi. Moze se primijetiti da se na prvi pogled
istiCe vrsta S. perfoliata s 20 razli¢itih indikacija navedenih u radovima te vrsta S. scardica (11
indikacija), dok vrsta S. libanotica, kada se uzmu u obzir sve podvrste, zauzima drugo mjesto

sa 16 razli¢itih indikacija. Za vrste S. montana i S. trojana navedeno je 8 indikacija, za vrste
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S. arguta, S. raeseri i S. syriaca 6 indikacija, za vrstu S. erythrantha 5 indikacija, za vrste S.
bilgeriana, S. cypria, S. hirsuta, S. leptoclada i S. rubriflora 4 indikacije, za vrste S. angustifolia
i S. sipylea 3 indikacije, za vrste S. athoa, S. congesta, S. stricta 2 indikacije, a za vrste S.
cilicica, S. germanicopolitana i S. lanata samo jedna indikacija.

Slican poredak dobije se usporedbom broja radova koji spominju etnobotanicku
primjenu pojedinih vrsta i podvrsta roda Sideritis (Slika 6). Prednjaci vrsta S. libanotica koja
se spominje u ¢ak 10 radova nakon koje slijede vrste S. montana, S. perfoliata i S. scardica ¢iju
etnobotanicku primjenu navodi 5 radova. Vrsta S. raeseri spominje se u 4 rada, S. erythrantha
spomenuta je 3 puta u 2 rada, vrste S. bilgeriana, S. hirsuta, S. leptoclada, S. rubriflora i S.
trojana u 2 rada, a sve ostale spomenute su u po jednom radu. Prema navedenome vrste koje se
isti¢u su Sideritis libanotica (16 indikacija, 10 radova), S. perfoliata (20 indikacija, 5 radova),
S. scardica (11 indikacija, 5 radova), S. montana (8 indikacija, 5 radova), S. raeseri (6
indikacija, 4 rada), S. trojana (8 indikacija, 2 rada), S. syriaca i S. arguta (6 indikacija, 1 rad)
od kojih su vrste S. scardica, S. raeseri i S. syriaca uklju¢ene u biljnu monografiju koju je
izdala Europska agencija za lijekove (European Medicines Agency, 2016). Vrsta S. clandestina
takoder je ukljucena u navedenu monografiju, no njena primjena ne spominje se niti u jednom

od obradenih radova.
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Slika 5. Broj indikacija za koje se u narodu primjenjuju pojedine vrste i podvrste roda
Sideritis
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Slika 6. Broj znanstvenih radova koji navode ljekovitu primjenu pojedinih vrsta i podvrsta

roda Sideritis u narodu

Gonzélez-Burgos i sur. (2011) koji su objedinili do tada objavljene etnobotanicke zapise
0 upotrebi vrsta roda Sideritis, osim onih ve¢ spomenutih u Tablici 1, spominju jos$ i sljedece
vrste/podvrste: Sideritis akmanii, S. albiflora, S. amasica, S. armeniaca, S. brevibracteata, S.
brevidens, S. caesarea, S. canariensis var. pannosa, S. candicans var. eriocephala, S.
condensata, S. curvidens, S. dichotoma, S. erythrantha var. erythrantha, S. euboea, S. foetens,
S. funkiana, S. funkiana ssp. funkiana, S. funkiana ssp. talaverana, S. galatica, S. granatensis,
S. huber-morathii, S. incana var. virgata, S. italica, S. javalambrensis, S. leucantha, S. lycia, S.
mugronensis, S. ozturkii, S. phrygia, S. pisidica, S. pusilla ssp. flavovirens, S. serratifolia, S.
taurica, te S. tragoriganum za koje je zabiljezena tradicionalna upotreba u Spanjolskoj,
Turskoj, Italiji, Gr¢koj, Bugarskoj, Rumunjskoj, Albaniji i Maroku. Osim konzumacije u obliku
biljnog Caja, najcesc¢e spomenuta upotreba je protiv gripe i prehlade $to je i prema prikupljenim
podacima najpopularnija upotreba. Osim gripe i prehlade, velik broj vrsta tradicionalno se
koristi za poticanje probave, zbog svojih gastroprotektivnih i antiulkusnih svojstava te za
ublazavanje abdominalnih bolova. Istaknuto je antimikrobno, protuupalno i antireumatsko

djelovanje te upotreba kod zacjeljivanja rana. Tradicionalna upotreba takoder je znac¢ajna kod
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tegoba respiratornog sustava kao $to su kasalj, grlobolja, bronhitis i astma. Spomenuta je i
upotreba za ublazavanje menstrualnih bolova, kao diuretika i kod bolesti mokra¢nog sustava,
kao citostatik, adstringens, kod stresa, dermatoza i hemoroida. Usporedbom prikupljenih
podataka novijih etnobotani¢kih istrazivanja s onima koje su objavili Gonzalez-Burgos i sur.
(2011) vidljivo je da je obuhva¢en manji broj vrsta, no opseg djelovanja na razlicita stanja je
ostao isti. Sideritis athoa, S. congesta, S. cypria, S. libanotica subsp. kurdica, S. montana i S.
montana subsp. remota su vrste/podvrste za koje do nedavno nije bilo zabiljezene tradicionalne

primjene.

4.2. Biolo$ki udinci vrsta roda Sideritis vezani uz njihovu etnobotani¢ku primjenu

4.2.1. Gripa i prehlada

Prve informacije o upotrebi vrsta roda Sideritis za lijeCenje gripe datiraju od Dioskorida
u prvom stoljec¢u prije Krista (Font Quer, 2000) i to je ujedno 1 njihova najpopularnija upotreba.
Ucinkovitost protiv gripe i prehlade moze se objasniti protuupalnim djelovanjem koje je
dokazano kod velikog broja vrsta. Tadi¢ i sur. (2012) dokazali su protuupalnu aktivnost dietil-
eterskog, etil-acetatnog, etanolnog i n-butanolnog ekstrakta vrste Sideritis scardica. Ekstrakti
su bili ispitani na karagenanom induciranom edemu Sape Stakora. Etanolni ekstrakti vrsta
Sideritis argyrea, Sideritis arguta, Sideritis libanotica ssp. linearis, Sideritis perfoliata i
Sideritis pisidica takoder su pokazali protuupalno djelovanje (Yesilada i Ezer, 1989).
Protuupalno djelovanje ispitano je i za vrstu Sideritis stricta na modelu karagenanom izazvanog
edema straznje Sape misa gdje je acetonski ekstrakt pokazao 14,3 — 26,6 % inhibiciju, pri ¢emu
je inhibicija indometacina kao pozitivne kontrole bila 34,0 — 40,2 % (Kdupeli i sur., 2007). Osim
protuupalnog djelovanja, vrste Sideritis scardica i Sideritis syriaca pokazuju antivirusno

djelovanje protiv paramiksovirusa (Sattar i sur., 1995).

4.2.2. Gastrointestinalne smetnje
Vrsta Sideritis caesarea odnosno njezini svjezi ili u vodi prokuhani nadzemni dijelovi

se u gradu Pinarbasiju (Turska) tradicionalno upotrebljavaju u narodnoj medicini za lije¢enje
gastrointestinalnih smetnji, a §to se moze pripisati njezinom dokazanom antiulcerativnom
ucinku (Giirbiiz 1 sur., 2005). Navedeni u¢inak zabiljezen je i za vrstu Sideritis taurica
(Aboutabl i sur., 2002). Upotreba kod raznih bolesti gastrointestinalnog sustava moze se
objasniti i spazmolitickim djelovanjem na glatke miSice crijeva. Djelovanje etanolnog ekstrakta

suhih nadzemnih dijelova vrste Sideritis raeseri ispitano je na izoliranom stakorskom
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ileumu, a pokazao je djelovanje na spontane kontrakcije sli¢éno papaverinu. Takoder je ispitano
o koncentraciji ovisno spazmoliticCko djelovanje na kontrakcije izazvane acetilkolinom,
histaminom i barijevim kloridom. Zakljuceno je da etanolni ekstrakt ima inhibitorno djelovanje
na razlic¢ite spazmogene $to opravdava upotrebu kod gastrointestinalnih smetnji (Brankovic i
sur., 2011).

Vrste roda Sideritis bogate su flavonima (Stanoeva i sur., 2015), a flavonski glikozid
apigenin koji je izoliran iz vrste Sideritis raeseri (Janeska i sur., 2007) pokazao je spazmoliti¢ku
aktivnost ve¢inom uzrokovanu blokadom influksa kalcija (Lemmens-Gruber i sur., 2006).
Gastroprotektivna svojstva dokazana su i kod vrste Sideritis scardica. U usporedbi s
antiulkusnim lijekom ranitidinom, etanolni, dietileterski, etil-acetatni i n-butanolni
ektrakt Sideritis scardica pokazali su znacajno protektivno djelovanje na ulceracije Zeluca
Stakora uzrokovane 96 % etanolom. Mnoge studije pokazale su da antioksidansi kao §to su
flavonoidi i fenolne kiseline imaju zastitni u¢inak na Stetno djelovanje etanola i antiulkusna
svojstva te se moze zakljuciti da je gastroprotektivno djelovanje barem djelomi¢no posljedica
njihovog sadrzaja (Tadi¢ 1 sur., 2012). Osim spazmoliti¢kih svojstava koja su dokazana kod
spomenutih vrsta, blagotvorno djelovanje protiv zelucanih bolova moze biti posljedica
umjerenog antimikrobnog djelovanja vrste Sideritis trojana na Helicobacter pylori
(Kirmizibekmez i sur., 2017), a takoder i antinociceptivnog djelovanja vrste Sideritis stricta na

p-benzokinonom inducirane konstrikcije abdomena miseva (Kiipeli i sur., 2007).

4.2.3. Respiratorne smetnje

Nakon prehlade i gripe te gastrointestinalnih smetnji, vrste roda Sideritis pronasle su
upotrebu kod respiratornih bolesti i grlobolje. Uz ranije spomenuta protuupalna svojstva nekih
vrsta (Kiipeli i sur., 2007; Yesilada i Ezer, 1989) i njihovih sastavnica (Menkovi¢ i sur., 2013),
koja mogu ublaziti navedene tegobe, vazno je spomenuti i antimikrobno djelovanje koje je
dokazano kod vise vrsta. Diterpeni izolirani iz vrsta Sideritis athoa, Sideritis trojana i Sideritis
sipylea pokazali su antimikrobnu aktivnost na Staphylococcus aureus, Pseudomonas
aeruginosa, Proteus mirabilis, Escherichia coli, Klebsiela pneumoniae i Enterococcus faecalis
(Kilic i sur., 2003). Etanolni ekstrakt Sideritis leptoclada pokazao je antimikrobni utjecaj na
Bacillus subtilis, Microccocus luteus, Staphylococcus aureus i Staphylococcus epidermidis
(Sarac 1 Ugur, 2007). UCcinkovitost kod respiratornih smetnji moguca je i zbog

traheorelaksantnog djelovanja etanolnog ekstrakta Sideritis raeseri koje je prema Krasnigiju i
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sur. (2020) barem djelomi¢no posredovano NO/ciklickim gvanozin monofosfatom i

signaliziranjem ovisnim o ciklooksigenazi-1-prostaglandinu E2.

4.2.4. Bolesti mokraénog sustava

Medu ¢es¢im primjenama je zabiljeZena upotreba vrsta Sideritis u lijeCenju problema
mokra¢nog sustava. Odredeni izvori isticu primjenu Sideritis euboea, S. perfoliata subsp.
perfoliata, S. raeseri subsp. raeseri, S. scardica i S. syriaca subsp. syriaca kod bolesti
urogenitalnog sustava zbog diuretickog djelovanja (Hanlidou i sur., 2004). Isto je zabiljezio i
Alikowski (2008) za vodeni ekstrakt vrste Sideritis scardica te napominje da ovaj ekstrakt ne
iritira bubrege 1 normalizira pH urina djelujuéi uroliti¢ki na mokraé¢ne kamence. Ve¢ spomenuto
antimikrobno djelovanje protiv niza bakterija (Kilic i sur., 2003) vjerojatno doprinosi

ublazavanju simptoma infekcija mokra¢nog sustava.

4.2.5. U¢inak na centralni Ziv€ani sustav
Zabiljezena je upotreba nekoliko vrsta roda Sideritis kod nesanice i kao sedativ,

ukljucujuéi vrstu Sideritis scardica kod koje je dokazan sedativan uc¢inak (Kokras i sur., 2020)
te takoder i inhibitorni u¢inak na sva tri monoaminska transportera koji su ¢esta meta lijekova
protiv depresije, ADHD-a, shizofrenije i Parkinsonove bolesti. Vodeni i alkoholni ekstrakt vrste
Sideritis scardica pokazali su inhibiraju¢e djelovanje na pohranu serotonina, noradrenalina i
dopamina u ovisnosti o koncentraciji (Knorle, 2012). Studija provedena na flavonoidima
izoliranim iz vrsta Sideritis pokazala je da su salvigenin i ksantomikrol mocni i selektivni
inhibitori enzima MAO-A te kao takvi potencijalne molekule za razvoj selektivnin MAO-A
inhibitora, za prevenciju i lije€enje psihijatrijskih poremecaja kao $to su depresija i anksioznost,
kao i kognitivnih ostecenja kod Alzheimerove i Parkinsonove bolesti (Turkmenoglu i sur.,
2015). Anksioliticka i sedativna aktivnost povezuju se s djelovanjem na razlic¢ite podjedinice
GABAA receptora. GABAA receptori sastavljeni od al podjedinica posreduju sedativno
djelovanje dok su oni koji sadrze a2 ili a3 podjedinice odgovorni za anksioliti¢ku aktivnost
(Low i sur., 2000). Hlapljivi organski spojevi koji se nalaze u vrstama roda Sideritis moduliraju
djelovanje GABAA receptora alf2y2 i alP2 konfiguracije Sto potkrepljuje zabiljezeno
smirujuce i sedativno djelovanje (Kessler i sur., 2014; Kessler i sur., 2012). Anksioliticka
svojstva i in vivo antioksidativni kapacitet kod Sestotjednog pijenja ¢aja u ¢ijem je sastavu bila
Sideritis clandestina subsp. clandestina dokazala je i studija na odraslim muskim miSevima

(Vasilopoulou i sur., 2013). Potencijalno djelovanje ekstrakta vrsta Sideritis u prevenciji
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razvoja neurodegenerativnih bolesti takoder je testirano na Zivotinjskom modelu. Na
transgenicnom misjem modelu Alzheimerove bolesti potvrdeno je preventivno djelovanje
ekstrakta Sideritis scardica i Sideritis euboea na oste¢enja pamcenja uzrokovana proteinom
amiloidom-f, osobito kada su koriSteni u kombinaciji. ZabiljeZen je smanjen broj i veliina
amiloid-p plakova i smanjen kongitivni pad (Hofrichter i sur., 2016). Sli¢no pokazuje i studija
na transgeni¢nom Caenorhabditis elegans koji eksprimira amiloid-B. Doslo je do smanjenja
broja amiloidnih plakova u podrucju glave i manje toksi¢nosti uzrokovane amilodom-f kod
crva tretiranih ekstraktom vrste Sideritis scardica (Heiner i sur., 2018). S obzirom na to da su
istrazivanja na Zzivotinjskim modelima potvrdila da apigenin pokazuje zastitni u¢inak na
neurotoksi¢nost uzrokovanu amiloidom-, isti spoj bi mogao biti zasluzan za neuroprotektivno

djelovanje kod ljudi (Zhao i sur., 2013).

4.2.6. Metabolicko i antihipertenzivno djelovanje

Osim navedenih korisnih ucinaka, zabiljezeno je i antidijabeticko djelovanje pojedinih
vrsta. Loizzo i sur. (2008) dokazali su inhibitorno djelovanje na probavne enzime povezane s
dijabetesom 1 na angiotenzin konvertiraju¢i enzim biljnih vrsta koje se tradicionalno koriste
zbog svog antidijabetickog 1 antihipertenzivnog djelovanja, a medu kojima se nalazila 1 vrsta
Sideritis perfoliata. Alfa-amilaza i alfa-glukozidaza su klju¢ni enzimi u metabolizmu skroba i
njihovom inhibicijom odgada se porast glukoze u krvi kod pacijenata s dijabetesom (Krentz i
Bailey, 2005). Inhibitorno djelovanje na spomenute enzime pokazalo je eteri¢no ulje vrste
Sideritis galatica, odnosno njegove glavne sastavnice, monoterpeni a- i B-pinen (Zengin i sur.,
2016). Osim za vrste Sideritis perfoliata i Sideritis galatica, antidijabeti¢ka aktivnost je ispitana
za vrstu Sideritis taurica ¢iji ekstrakt je pokazao znacajno anhihiperglikemijsko djelovanje
ovisno o dozi u usporedbi s glibenklamidom na aloksanom izazvanom dijabetesu kod Stakora
(Aboutabl i sur., 2002). Kod vrste Sideritis scardica takoder je uoceno djelovanje na
metabolizam ugljikohidrata 1 masti. Na Stakorima podvrgnutima ovarijektomiji koji su uzimali
ekstrakt vrste Sideritis scardica primije¢ene su nize razine triglicerida, Smanjene razine glukoze
nataste i nize vrSne vrijednosti glukoze u krvi nakon oralnog optere¢enja glukozom. Osim toga,
uoceno je povecanje sadrzaja glikogena u jetri i koncentracije tiolnih skupina kao i povecanje
enzimske aktivnosti katalaze u usporedbi s kontrolnom skupinom, Stakorima s ovarijektomijom
koji nisu dobivali ekstrakt Sideritis scardica. Navedeni ucinak vjerojatno je povezan s

aktivacijom proteinske kinaze aktivirane AMP-om (Jeremic i sur., 2019).
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Etanolni ekstrakt vrste Sideritis raeseri pokazao je i hipotenzivno djelovanje na
kuni¢ima 1 negativni inotropni te kronotropni ucinak na izoliranom Stakorskom atriju te
vazorelaksirajué¢i ucinak na izoliranoj aorti Stakora. Hipotenzivni u¢inak moze biti posljedica
negativnog inotropnog i kronotropnog ucinka te vazorelaksirajuceg djelovanja. S obzirom da
je rod Sideritis bogat flavonima i terpenoidima za koje je dokazano djelovanje na
kardiovaskularni sustav, moguce je da su oni spojevi odgovorni za takav bioloski uc¢inak (Kitic

i sur., 2012).

4.2.7. Lokalna primjena

Kao $to su izvorno koriStene za lijeenje rana od metalnog oruzja, vrste roda Sideritis
se i dalje upotrebljavaju eksterno kod rana i ulkusa te je zabiljeZena njihova upotreba u obliku
etanolnog ekstrakta kao antisepti¢ke otopine nakon vadenja zuba i kod afti te usitnjenih listova
u ulju topikalno na kozi kao obloga (Todorova i Trendafilova, 2014). Protuupalno djelovanje
je dokazano kod velikog broja vrsta: Sideritis scardica (Tadic¢ i sur., 2012), Sideritis arguta,
Sideritis argyrea, Sideritis libanotica, Sideritis pisidica, Sideritis perfoliata (Yesilada i Ezer,
1989) i Sideritis stricta (Kupeli, 2007). Izrazenu protuupalnu aktivnost imaju fenilpropanoidni
glikozidi lavandulifoliozid, martinozid, verbaskozid i leukoskeptozid A (Akcos i sur., 1999) te
flavonoidi apigenin (Lee i sur., 2007), luteolin (Chen i sur., 2007; Xagorari i sur., 2001) i
hipoletin (Villar i sur., 1984). Uz protuupalno djelovanje, smatra se da su flavonoidi zasluzni
za antinociceptivni u¢inak koji je ispitan na vrstama Sideritis brevibracteata i Sideritis stricta
na p-benzokinonom induciranoj konstrikciji abdomena na miSevima (Giiveng i sur.; 2010,
Kdpeli i sur., 2007). Potencijal za ublazavanje bolova takoder je ispitan na ekstraktima vrste
Sideritis taurica pri ¢emu je 45 minuta nakon primjene petroleterski ekstrakt u dozi 400 mg/kg
imao najvedi analgetski ucinak, sli¢an onome ucinku acetilsalicilne kiseline (Aboutabl 1 sur.,

2002).

Jedan od flavonoida izoliranih iz vrsta Sideritis, apigenin (Stanoeva i sur., 2015), isti¢e
se inhibiraju¢im ucincima na UV inducirani rak koze, proliferaciju stanica i stani¢nog ciklusa
na misjem modelu koze i epidermalnih keratinocita (Imran i sur., 2020). Uz prevenirajuce
djelovanje na rak koze, djeluje 1 na upalne bolesti kao $to su psorijaza i ekcem (Mirzoeva i sur.,
2018), a poticu¢i homeostazu propusnosti barijere koze, povecavajuéi sintezu filagrina,
lamelarnog tijela i razine MRNA u enzimima koji sintetiziraju lipide koristan je u lijecenju
kozZnih bolesti poput atopijskog dermatitisa koji je povezan s disfunkcijom propusnosti barijere
1 smanjenom koli¢inom filagrina (Hou i sur., 2013). Takoder, studija na mi§jem modelu akutnog

alergijskog kontaktnog dermatitisa i akutnog iritabilnog kontaktnog dermatitisa je pokazala
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da apigenin djeluje na obje vrste dermatitisa, smanjuje epidermalni gubitak vode, poboljsava
hidrataciju koZe i smanjuje pH povrsine koze (Man i sur., 2012), a koristan je i protiv starenja
koze jer smanjuje bore i povecava elasticnost koze (Arterbery i Gupta, 2018). Ekstrakti vrsta
roda Sideritis potencijalno su korisni i u dermokozmetici jer su pokazali inhibitorno djelovanje
na elastazu i tirozinazu (Axiotis i sur., 2020). Tirozinaza je klju¢ni regulatorni enzim koji
katalizira sintezu melanina u melanocitima, stoga inhibitori tirozinaze postaju sve vazniji u
kozmetici i farmaceutici kao sredstva za izbjeljivanje (Hwang i Lee, 2007). Axiotis i sur. (2020)
pokazali su obecavajue inhibitorno djelovanje metanolnog, vodeno/metanolnog i
diklormetanskog ekstrakta te ekstrakta dobivenog primjenom superkriticnog fluida vrste
Sideritis sypilea na aktivnost tirozinaze. Takoder, inhibitornu aktivnost na isti enzim imali su i
acetonski i metanolni ekstrakti vrste Sideritis stricta (Deveci i sur., 2018). Elastin je visoko
elastian protein koji se nalazi u vezivnom tkivu i ima temeljnu ulogu u konfiguraciji tkiva.
Izlaganje UV zracenju i oksidativna ostecenja pojacavaju aktivnost elastaze, serinske proteaze,
koja hidrolizira dermalni elastin. To smanjuje elasti¢nost koze i taj se u¢inak moze povezati sa
starenjem koze. Inhibitori elastaze mogu djelovati korisno protiv gubitka elasti¢nosti odnosno
opustenosti koze (Thring i sur., 2009). Etanolni ekstrakt vrste Sideritis sypilea ima znacajan
inhibitorni u¢inak na aktivnost elastaze, Sto pridonosi pozitivnom utjecaju na starenje koze

(Axiotis i sur., 2020).

4.3. Ostali bioloski uéinci vrsta roda Sideritis

4.3.1. Antioksidacijska aktivnost

Jedno od najistaknutijih djelovanja koje naglasava njihovu vaznost u budué¢im
istrazivanjima je antioksidacijsko djelovanje vrsta roda Sideritis. Linearnu ovisnost izmedu
ukupnog sadrzaja fenolnih spojeva i antioksidacijske aktivnosti ekstrakata 27 vrsta roda Sideritis
potvrdili su Tunalier i sur. (2004) koji su vrste klasificirali prema njihovim fenolnim spojevima i
sposobnosti hvatanja DPPH radikala. Koleva i sur. (2003) u svojem su ispitivanju
antioksidacijskog djelovanja ekstrakata vrsta Sideritis scardica, Sideritis syriaca i Sideritis
montana koristili tri razli¢ite metode: metodu izbjeljivanja beta karotena, metodu hvatanja DPPH
radikala i staticku headspace plinsku kromatografiju. Polarni ekstrakti imali su zna¢ajno nizu
aktivnost za razliku od veé¢ine nepolarnih ekstrakata sa znacajno viSom aktivnoséu u metodi
izbjeljivanja beta karotena koja je bila usporediva s aktivnoS¢u butiliranog hiroksitoluena.
Butanolni, etilacetatni i metanolni ekstrakti vrste Sideritis scardica pokazali su vrlo visoku

aktivnost u metodi hvatanja DPPH radikala koja je bila vrlo sli¢éna aktivnosti ruzmarinske
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kiseline. Studija provedena na dvije endemske vrste u Turskoj, Sideritis otzurkii i Sideritis
caesarea, potvrdila je poveznicu izmedu sadrzaja fenolnih spojeva i razine antioksidacijske
aktivnosti ekstrakata. Antioksidacijska aktivnost ekstrakata navedenih vrsta u koncentraciji 100
ppm iznosila je redom 41,68 + 1,96 % i 72,47 = 0,73 %, ovisno o koncentraciji fenolnih spojeva
u uzorku (Sagdic i sur., 2008). Armata i sur. (2008) ispitali su razlicite ekstrakte (etilacetatni,
butanolni, diklormetanski, dietileterski i vodeni) vrste Sideritis syriaca subsp. syriaca koji su
pokazali razli¢ite antioksidacijske aktivnosti, a najvecu je pokazao etilacetatni ekstrakt gdje su
bili prisutni glikozidi apigenina i izoskutelareina. Metanolni, eterski, butanolni i vodeni ekstrakt
vrste Sideritis perfoliata ispitali su Charami i sur. (2008) i kao najaktivniji spoj pokazao se
akteozid (77,4 %), dok su Gabrieli i sur. (2005) u svom ispitivanju aktivnosti sedam izoliranih
flavonoida iz vrste Sideritis raeseri dokazali umjerenu aktivnost hvatanja DPPH radikala svih
ispitivanih flavonoida. Danesi i sur. (2013) usporedili su antioksidacijsku aktivnost ekstrakta
vrste Sideritis scardica i ekstrakta vrste Camellia sinensis te antioksidansa alfa tokoferola protiv
oksidativnog stresa u uvjetima in vitro (HepG2 stanicama). lako je za vrstu Sideritis scardica
identificirana manja koncentracija fenola i manji ukupni antioksidacijski kapacitet od vrste

Camellia sinensis, stani¢ni antioksidacijski ucinak je bio slican za oba ekstrakta.

4.3.2. Citotoksi¢no djelovanje
Ispitivanje citotoksi¢nosti razli¢itih ekstrakata vrste Sideritis scardica na humanim

mononuklearnim stanicama periferne krvi, PBMC (engl. Peripheral Blood Mononuclear Cells),
stanicama mi§jeg melanoma B16 1 humanim promijelocitnim leukemijskim stanicama HL-60
pokazalo je znaCajno citotoksi¢no djelovanje dietileterskog ekstrakta na B16 stanice, a kao
mononuklearne stanice periferne krvi nije bila uocena (Tadi¢ i sur., 2012). Takoder, ekstrakt
vrste Sideritis scardica pokazao je djelovanje na stanice C6 glioma Stakora smanjujuéi njihovu
vijabilnost na razli¢ite nacine, ukljucujuci zaustavljanje stani¢nog ciklusa, indukciju apoptoze i
autofagije. Vazno je naglasiti da je citotoksi¢ni ucinak bio selektivan na stanice glioma Stakora
buduc¢i da ekstrakti nisu utjecali na vijabilnost astrocita Stakora u primarnoj kulturi (Jeremic 1
sur., 2013). Antiproliferativna svojstva in vitro procijenjena su za metanolni ekstrakt vrste
Sideritis libanotica na nekoliko vrsta stanica: Vero, C6 i HeLa te je uoeno znacajno smanjenje
vijabilnosti u svim stanicama tretiranim razli¢itim koncentracijama ekstrakta Sto sugerira da
imaju antiproliferativnu aktivnost (Demirtas i sur., 2009). Eteri¢no ulje vrste Sideritis perfoliata
pokazalo je citotoksi¢no djelovanje na stani¢nu liniju ljudskog amelanoticnog melanoma
C32 i adenokarcinoma bubreznih stanica ACHN, a kao najcitotoksicnija sastavnica pokazao se

trans-kariofilen (Loizzo i sur., 2007). Potencijalno preventivno djelovanje na razvoj osteoporoze
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imaju ekstrakti vrsta Sideritis euboea i Sideritis clandestina jer stimuliraju diferencijaciju
osteoblasta te takoder pokazuju antiestrogeni ucinak na stanice karcinoma dojke bez
proliferativnog uc¢inka na cervikalni adenokarcinom (Kassi i sur., 2004). Glutation reduktaza je
kljucni enzim za kontrolu stani¢nog tiol-disulfid redoks stanja i kao takva neophodna za stani¢nu
homeostazu, a pokazalo se da njeni inhibitori imaju antikancerogeno i antimalarijsko djelovanje.
Inhibitorno djelovanje na glutation reduktazu kore govedeg bubrega pokazali su fenolni spojevi
izolirani iz vrste Sideritis brevibracteata (Tandogan i sur., 2011). Kilic i sur. (2020) su na nizu
stani¢nih linija ispitali citotoksi¢nost ent-kaurenskih diterpenoida izoliranih iz vrste Sideritis
lycia. Prema rezultatima, jedan od diterpenoida, 7-epi-kandikandiol je pokazao citotoksi¢no

djelovanje na niz stani¢nih linija raka.
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5. ZAKLJUCAK

Pocetak upotrebe vrsta roda Sideritis u ljekovite svrhe seze u daleko anticko doba, a
danas, s etnobotani¢kog gledista, vrste ovoga roda imaju vrlo Siroku tradicionalnu primjenu na
gotovo cijelom podruéju rasprostranjenosti, a najvise u Turskoj, Albaniji, Grékoj, Spanjolskoj
i Kosovu. lako su se prvotno koristile kao djelotvorni lijekovi za rane, danas je jedna od
najzastupljenijih primjena vrsta roda Sideritis primjena kod prehlade i/ili gripe. Nakon gripe i
prehlade, najve¢i broj radova navodi respiratorne smetnje kao Sto su kaSalj, bronbhitis,
promuklost 1 grlobolja te gastrointestinalne smetnje poput zatvora, proljeva, zgaravice,
dispepsije 1 nadutosti. NeSto manji broj novijih radova spominje upotrebu kod smetnji Ziv€anog
sustava (sedativno djelovanje, djelovanje na pamcenje) te urinarnih smetnji (diuretsko
djelovanje), a zabiljezena je 1 upotreba kod rana, ulkusa, afti i hemoroida, kao tonik, kod
dijabetesa, problema s o¢ima, te za poticanje znojenja. Koriste se prvenstveno nadzemni
dijelovi, a najzastupljeniji nacin pripreme je infuz. Prema biljnoj monografiji Europske agencije
za lijekove odobrena je indikacija za primjenu kod kaslja povezanog s prehladom i kod blagih
gastrointestinalnih smetnji §to se podudara s najéeS¢om narodnom primjenom, a vrste koje se
isti¢u po broju navoda u obradenim radovima i broju razli¢itih primjena su S. libanotica, S.
perfoliata, S. scardica, S. montana, S. raeseri, S. trojana, S. syriaca i S. arguta od kojih su S.
scardica, S. raeseri i S. syriaca uvrstene u prethodno spomenutu monografiju.

Svakim danom sve je viSe istrazivanja kojima se moze potkrijepiti tradicionalna
primjena i u€inkovitost vrsta roda Sideritis, odnosno bioloski aktivnih kemijskih spojeva
izoliranih iz njihovih ekstrakata. Velik broj vrsta pokazao je protuupalnu i antibakterijsku
aktivnost $to objasnjava koriStenje kod razli¢itih smetnji gastrointestinalnog sustava, diSnog
sustava te prehlade 1 gripe. Sve viSe istrazivanja dokazuje njihovo djelovanje na Ziv€ani sustav,
odnosno anksioliticko 1 sedativno djelovanje te potencijal u lije€enju Alzheimerove 1
Parkinsonove bolesti iako je tradicionalna upotreba kod smetnji Ziv€éanog sustava zabiljezena
tek za nekolicinu vrsta. Kod veceg broja vrsta dokazane su i antioksidacijska 1 citotoksi¢na
aktivnost.

Dok podaci o tradicionalnoj upotrebi vrsta roda Sideritis kod razli¢itih bolesti ostaju
saCuvani zahvaljuju¢i rezultatima etnobotanickih istraZivanja, na temelju suvremenih
znanstvenih istrazivanja sve ¢esce je moguce odrediti i to¢an mehanizam djelovanja bioloski
aktivnih sastavnica. Zahvaljuju¢i znanjima lokalnog stanovniStva o ljekovitosti biljaka i
njihovoj upotrebi u medicinske svrhe pronalaze se aktivni spojevi zasluzni za odredena

djelovanja koji potencijalno mogu posluziti za razvoj novih lijekova, a uz ve¢ poznatu
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tradicionalnu primjenu, otkrivaju se i ostala djelovanja koja nisu dio tradicionalne upotrebe.
lako postoji niz dokaza, potrebna su dodatna istrazivanja kako bi se u potpunosti razumio
terapeutski potencijal vrsta roda Sideritis i potvrdila opravdanost njihove tradicionalne

primjene.
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7. SAZETAK/SUMMARY

Rod Sideritis sastoji se od vise od 150 zeljastih ili grmastih jednogodisnjica ili trajnica
rasprostranjenih u podrucju Zapadnog Palearktika. Ime je dobio po tome S§to su se u proslosti
vrste ovoga roda koristile za lijecenje rana uzrokovanih zeljeznim oruzjem, a danas se u narodu
koriste kao lijek protiv mnogih bolesti i stanja na gotovo cijelom podrucju rasprostranjenosti.
Cilj ovog diplomskog rada je prikazati rezultate posljednjih etnobotanickih istraZivanja o
tradicionalnoj upotrebi vrsta roda Sideritis i razmotriti farmakoloSku pozadinu najéesce
zabiljezenih bioloskih djelovanja. Najveéi broj radova navodi upotrebu navedenih vrsta protiv
gripe 1/ili prehlade, respiratornih smetnji te gastrointestinalnih smetnji. Od znac¢ajnijih upotreba
spominju se jo$ smetnje ziv€anog sustava, urinarne smetnje, rane, ulkusi, hemoroidi, afte te
dijabetes. Koriste se nadzemni biljni dijelovi ve¢inom za pripremu infuza. Primjena na ovaj
nacin pripremljenih pripravaka kod kaslja povezanog s prehladom i1 kod blagih
gastrointestinalnih smetnji odobrena je od strane Europske agencije za lijekove. Prema broju
razli¢itih na¢ina primjene i radova koji ih spominju najvise su se istaknule sljedece vrste:
S. libanotica, S. perfoliata, S. scardica, S. montana, S. raeseri, S. trojana, S. syriaca i S. arguta.
Uz dokazana bioloska djelovanja i potvrdene tradicionalne primjene vazno je naglasiti potrebu

za daljnjim istrazivanjima kako bi se iskoristio puni terapeutski potencijal ovih vrsta.
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The genus Sideritis comprises over 150 herbs and small shrubs, annuals and perennials
distributed in the Western Palearctic zone. Its name is related to the use of the herbs in the past
for curing wounds caused by iron arms and today they are used by the people as medicines
against many diseases and conditions in almost the entire distribution area. The aim of this
diploma thesis is to review the latest ethnobotanical research on the traditional use of species
from the genus Sideritis and to discuss the pharmacological background of the most frequently
recorded biological actions. The greatest number of papers stated the use of the mentioned
species against flu and/or cold, respiratory disorders and gastrointestinal disorders. Other
important uses include disorders of the nervous system, urinary disorders, wounds, ulcers,
hemorrhoids, canker sores, and diabetes. Aerial plant parts are mostly used for the preparation
of infusions. The use of such preparations for cough associated with cold and for mild
gastrointestinal discomfort has been approved by the European Medicines Agency. According
to the number of different applications and the number of papers that mention them, the
following species were the most prominent: S. libanotica, S. perfoliata, S. scardica, S. montana,
S. raeseri, S. trojana, S. syriaca, and S. arguta. Besides proven biological effects and verified
traditional uses, it is important to emphasize the need for further research in order to use the

full therapeutic potential of these species.
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ovoga roda koristile za lijecenje rana uzrokovanih Zeljeznim oruzjem, a danas se u narodu koriste
kao lijek protiv mnogih bolesti i stanja na gotovo cijelom podruc¢ju rasprostranjenosti. Cilj ovog
diplomskog rada je prikazati rezultate posljednjih etnobotanickih istrazivanja o tradicionalnoj
upotrebi vrsta roda Sideritis i razmotriti farmakoloSku pozadinu najc¢esce zabiljeZenih bioloskih
djelovanja. Najvec¢i broj radova navodi upotrebu navedenih vrsta protiv gripe i/ili prehlade,
respiratornih smetnji te gastrointestinalnih smetnji. Od znacajnijih upotreba spominju se jos smetnje
ziv€anog sustava, urinarne smetnje, rane, ulkusi, hemoroidi, afte te dijabetes. Koriste se nadzemni
biljni dijelovi ve¢inom za pripremu infuza. Primjena na ovaj nacin pripremljenih pripravaka kod
kaslja povezanog s prehladom i kod blagih gastrointestinalnih smetnji odobrena je od strane
Europske agencije za lijekove. Prema broju razli¢itih nac¢ina primjene i radova koji ih spominju
najvise su se istaknule sljedece vrste: S. libanotica, S. perfoliata, S. scardica, S. montana, S. raeseri,
S. trojana, S. syriaca i S. arguta. Uz dokazana bioloska djelovanja i potvrdene tradicionalne
primjene vazno je naglasiti potrebu za daljnjim istrazivanjima kako bi se iskoristio puni terapeutski
potencijal ovih vrsta.
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ETHNOBOTANICAL USE OF SIDERITIS SPECIES

Dora Raji¢
SUMMARY

The genus Sideritis comprises over 150 herbs and small shrubs, annuals and perennials distributed
in the Western Palearctic zone. Its name is related to the use of the herbs in the past for curing wounds
caused by iron arms and today they are used by the people as medicines against many diseases and
conditions in almost the entire distribution area. The aim of this diploma thesis is to review the latest
ethnobotanical research on the traditional use of species from the genus Sideritis and to discuss the
pharmacological background of the most frequently recorded biological actions. The greatest
number of papers stated the use of the mentioned species against flu and/or cold, respiratory
disorders and gastrointestinal disorders. Other important uses include disorders of the nervous
system, urinary disorders, wounds, ulcers, hemorrhoids, canker sores, and diabetes. Aerial plant
parts are mostly used for the preparation of infusions. The use of such preparations for cough
associated with cold and for mild gastrointestinal discomfort has been approved by the European
Medicines Agency. According to the number of different applications and the number of papers that
mention them, the following species were the most prominent: S. libanotica, S. perfoliata,
S. scardica, S. montana, S. raeseri, S. trojana, S. syriaca, and S. arguta. Besides proven biological
effects and verified traditional uses, it is important to emphasize the need for further research in order
to use the full therapeutic potential of these species.
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