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4.1.2.2. Produse vegetale care contin derivati ai unor acizi
fenilacrilici si/sau depside

Practic, toate plantele contin acizi fenolici, dar grupul celor care se utilizeaza in tera-
peutica din acest motiv este destul de restrans. De asemenea, nu trebuie omis faptul ca.
alaturi de acizii fenolici, in toate plantele se gasesc si componente fenolice cu structura
mai complexa (de la lignind/lignane la flavonoide, cumarine, taninuri, pana la antra-
chinone), 1ar la prelucrarea prin extractic, chiar si printr-o simpla infuzare, se extrag o
multitudine de substante, un asa-numit fitocomplex. Dintre substantele care compun
acest fitocomplex, unele pot f1 farmacologic active, altele favorizeaza sau reduc bio-
disponibilitatea s1 deci farmacocinetica, altele sunt mofensive si, eventual, altele pot
determina efecte adverse pana la toxice.

In cadrul subcapitolului de fa{a vor fi prezentate patru produse vegetale ale caror
principii active fac parte din acest grup: Cynarae folium, Echinaceae radix, F-chinaceae
herba s1 Orthosiphonis folium.

Cynarae folium

Produsul vegetal este reprezentat de frunzele recoltate de la specia Cynara scolymus
L., din familia Asteraceae, cunoscuta sub denumirea populara de anghinare.

Frunzele sunt bipenat-sectate, 1ar segmentele terminale prezinta spini; in general,
sunt lungi de 50-75 cm si late de 6-7 cm. Suprafata superioara este glabra, de culoare
verde-inchis, In schimb, suprafata inferioara este intens pubescenta (pasloasa), de
culoare verde-cenusie. Gustul este caracteristic, amar, iar mirosul lipseste.

Anghinarea este originara din Etiopia, de unde s-a extins in intregul bazin medite-
rancean, cu preponderentd in Egipt, Italia, Spania g1 ulterior in tarile balcanice. In
Romania se cultiva ca plantd medicinald indeosebi in sudul tarii; desi este o specie
perend, nu rezista la temperaturile scazute ale iernii de la noi, astfel incét in cultura
specia se replanteaza in fiecare an.

Compozifie chimicd
Produsul vegetal Cynarae folium contine tre1 grupe majore de compusi bioactivi:

s depside:

— didepside sau acizi clorogenici: acid clorogenic (acid 3-cafeoilchinic) (Ph. Eur.
cerc un minim de 0,8%), acid criptoclorogenic (acid 1-cafeoilchinic), acid neocloro-
genic (acid 4-cafeoilchinic) s1 acid 1zoclorogenic (acid 5-cafeoilchinic) (figura 42);
tridepside: cinarina (acid 1,3-dicafeoilchinic), prezenta in produsul vegetal proas-
pat, fiind scindata la didepside prin uscare (figura 45);

flavonoide (derivati glicozidati ai luteolinei): cinarozida (7-glucozida luteolinei),

scolimozida (7-rutinozida luteolinei) si cinarotriozida (7-rutinozida-4-glucozida

luteolinei) (figura 45);

s lactone sesviterpenice cu nucleu guaianolidic (principii amare): cinaropicrini (com-
ponenta majora) (figura 45), dehidrocinaropicrina, cinarotriol;

* componente minore: taninuri, triterpene, steroli, poliholozide (mucilagii, pectine) si
labenzima.
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Figura 45. Componente bioactive din Cynarae folium

Actiuni farmacologice si mecanisme de actiune
Preparatele din Cynarae folivm se administreaza intern in principal pentru proprietatile:
» tonic-amare;
» spasmolitice:;
» coleretic-colagoge:
e carminative.

De asemenea, extractele standardizate in depside s1 flavonoide prezinta efecte:
» hipocolesterolemiante;
» antioxidante;
* hipolipemiante;
« hepatoprotectoare:;
« antiaterosclerotice.

Compusii bioactivi majori din Cynarae folium prezinta o serie de efecte specifice,
care nu sunt limitate la nivelul hepatocitului, ci se extind asupra sfere1 gastrointestinale,
hepatobiliare si tesuturilor g1 organelor care sunt influentate de metabolismul hepatic.

Lactonele sescviterpenice sunt responsabile de efectul aperitiv, tonic-amar prin:

« 1mpresionarea receptorilor specifici pentru gustul amar de la nivel lingual, stimuland
astfel pe cale reflexa secrefia de saliva s1 suc gastric (faza encefalica);



SUBSTANTE BIOGENE FORMATE IN PLANTE IN METABOLISMUL SECUNDAR 143

secundar, ajunse la nivel gastric, lactonele stimuleaza producfia de gastrina, cu

sgE e ww w

atice (faza gastrica).

Acizii clorogenici, alaturi de lactonele sescviterpenice, actioneaza coleretic-cole-

cistokinetic prin:

stimularea secretiei biliare;

fluidizarea fluxului biliar prin cresterca continutului In apa, mecanism bazat pe
principii osmotice;

favorizarca deversarii bilei la nivel duodenal datorita cresterii motilitatit vezici
biliare si relaxarii/deschiderii sfincterului Oddi.

Derivatii flavonoidici, indeosebi luteolina, exercita efecte hipocolesterolemiante prin:
inhibarea unei enzime-cheie implicata in biosinteza hepatica a colesterolului
(hidroxi-metil-glutaril-coenzima A reductaza);

stimularca degradarii intrahepatice a acestuia la saruri biliare, cu favorizarea elimi-
narii prin fluxul biliar.

Compusii polifenolici (depside, flavonoide) poseda efecte antioxidante s1 astfel se

explica efectele hepatoprotectoare si hepatoregeneratoare de la nivelul celulei hepatice:

protejeaza membrana hepatocitara de efectele nocive ale toxinelor exogene s1 endo-
gene;

reduc necroza hepatica indusa de speciile reactive ale oxigenului;

stimulecaza mitoza:

cresc confiutul in ARN;

stimuleaza 1rigarea intrahepatica.

De asemenea, compusii polifenolici intervin benefic si in biochimia secventei lipi-

dice prin:

scaderea nivelurilor serice ale colesterolului (prin inhibarea sintezei hepatice si
favorizarca degradarii acestuia la saruri biliare, cu eliminarea prin bild);

scaderea nivelurilor serice ale LDL-colesterolului;

scaderea nivelurilor serice ale trigliceridelor;

cresterea HDL-colesterolului prin stimularea sintezei acestuia la nivel hepatic (prin
favorizarea sintezei hepatice a apolipoproteinelor A-1 s1 A-2, esenfiale in formarca
HDL-colesterolului);

scaderea raportulu1 LDL/HDL.

Luteolina s1 derivatul sdau glucozidat, cinarozida, exercita efecte antiaterosclerotice,

prevenind formarea placilor de aterom prin:

inhibarea oxidaru LDL;

modularea expresiel genice a NO-sintazel endoteliale. cu cresterea productier de
catre celulele endoteliale a monoxidului de azot, care prezinta efecte vasodilatatoare;
inhibarea aderarii leucocitelor de peretele vascular;

inhibarea proliferarii celulelor musculare netede.
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Domenii de indicatie
Preparatele din Cynarae folium se administreaza intern, fiind utilizate in:

e tulburari digestive, precum dispepsia insotitd de senzatie de plenitudine, balonare
s1 flatulenta cauzate de o disfunciie biliara;

« anorexie, cand se administreaza sub forma infuziei sau a sucului de presare; actiunca
este datorata indeosebi cinaropicrinel care, ca orice principiu amar, trebuie sa vina
in contact direct cu receptorin specifici existenti la nivelul mugurilor gustativi
localizafi la nivel lingual:

« afectiuni cauzate de o secretie biliara redusa.

Pentru dezvoltarea efectelor:
* hipocolesterolemiante,
» antiaterosclerotice,
« hipolipemiante,
« hepatoprotectoare s1 hepatoregeneratoare,

se recomanda administrarea de extracte standardizate in depside si derivati flavonoidici,
obtinute de preferinta din materialul vegetal proaspat, in care se regaseste integral si
cinarina, acestea se pot administra ca tratament adjuvant in hiperlipidemii usoare si
moderate.

Contraindicalii si efecte adverse
Nu se indica administrarea:
« 1n caz de hipersensibilitate la Asteraceae;
* 1in gastritd, duodenita, ileita, ulcer;
* 1in caz de obstructie a cailor biliare (colelitiaza), insuficienta hepatica;
« 1in sarcina s1 alaptare.

Efectele adverse semnalate includ:
« tulburdri gastrointestinale usoare precum diarce, spasme abdominale:;
« aparitia unor reacti alergice usoare cauzate de lactonele sescviterpenice.

Interacfiuni medicamentoase
Nu se cunosc.

Dozaj
Cynarae folium se poate administra atat la adolescenti, cét si la adulfi, pe cale orala,
sub diferite forme:

« produs vegetal (infuzie): 1,5 g la 150 ml apa fierbinte, urmat de 15 minute timp de
infuzare, administrat de 4 ori/zi, cu 30 de minute inainte de masa, pentru efectul
tonic-amar; infuzia trebuie sa fie la temperatura camerei pentru o percepere corecté
a gustulur amar;

* pulbere vegetala: 600-1.500 mg, divizata in 2-4 prize/zi;

* tinctura (alcool 70%): 20-30 picaturi, diluate cu 30 ml apa, administrate de 3-4 ori/z1;
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» extract uscat (RDE 2,5-7.5:1; solvent apa): 600-1.320 mg/z1 (200-600 mg/doza);
» extract moale (RDE 2,5-3,5:1; solvent etanol 20%): 2.100 mg/z1 (700 mg/doza).

Mentiune: in cazul in care nu se percepe gustul amar (din cauza formei farmaceutice
in care pulberea sau extractul este conditionat), efectul tonic-apetisant nu se insta-
leaza, c1 doar cel digestiv.

I'chinaceae radix/IEchinaceae herba

Cele doua produse vegetale utilizate in scop terapeutic se recolteaza de la specii de
Fchinacea, cea mai importanta fiind £. purpurea (L.) Moench, urmata de £. angustifolia
De Candolle s1 £. pallida Nutt., din familia Asteraceae, denumite popular palaria soa-
relul.

Rédacinile se recolteaza de la toate cele tre1 specii anterior menfionate, in timp ce
partea acriana sc recoltcaza doar de la . purpurea.

Radacinile speciilor de Echinacea sunt pivotante, cu radicele torsionate, de culoare
brun-negricioasa, ce au suprafata externa striatda longitudinal. Gustul, care initial este
usor dulceag s1 aromatic, devine apo1 amar s1 astringent.

Parfile aeriene prezinta frunze liniare, lanceolat-eliptice, cu marginea intreaga,
verucoase, cu suprafata tomentoasa; frunzele bazale sunt lung petiolate, 1ar cele
superioare sunt aproape sesile. Inflorescenta caracteristica este de tip capitul, formata
din flor1 hermafrodite dispuse central pe receptacul, de culoare brun-rosiatica, incon-
jurate de flori ligulate, de culoare rosie-purpurie la £. purpurea siroz-pal la E. pallida.
Gustul este amar-astringent; in cazul speciel . purpurea, materialul vegetal are un
gust iute, specific, conferit de izobutilamide. In cazul in care gustul iute nu se percepe,
acest fapt indica o degradare a produsului vegetal cu scaderea calitdtilor sale imu-
nostimulatoare.

Compozifie chimicd
Acecasta difera in functie de organ (herba, radix) s1 provenienta (specie).
Din radacinile celor trei specii au fost separate:

« polizaharide: structuri complexe, neutre sau acide, mai ales derivati de tip ramnoa-
rabinogalactan s1 glucuronoarabinoxilan:

» esteri ai acidului cafeic: acid caftaric (acid 2-O-cafeoiltartric), acid clorogenic, acid
cicorienic (acid 2,3-O-dicafeoiltartric), acid 2-O-feruloiltartric, acid 2-O-cafeoil-3-
O-cumaroiltartric, echinacozida (figura 44), cinarina (instabila, de regula nu se mai
regaseste in extracte) (figura 45);

» alcamide: indeosebi 1zobutilamida acidului dodeca-2F 4,87, 10/ Z-tetraenoic care
este componenta majora din radacinile de /. purpurea. Alcamidele se regasesc mai
ales in radacinile de . purpurea s1 E. angustifolia, in timp ce cetoalchinele sunt
caracteristice speciei F. pallida (figura 46);
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Figura 46. Alcamide si cetoalchine existente in radacinile de Echinacea

« componente minore: ulel volatil (borneol, acetat de bornil, cariofilen, germacran D),
antocianozide, alcaloizi pirolizidinici cu nucleu necinic saturat (tusilagona, izotusi-
lagona).

Comparativ cu radacinile, in cazul partilor acriene, esterii acidului cafeic si alcamidele
sunt insotite de flavan(ol)-glicozide (derivate de cvercetol, kemferol si izoramnetol),
in timp ce polizaharidele imunostimulatoare cu activitatea cea mai intensa sunt un
heteroxilan (cu masa moleculara de aproximativ 35.000 D) s1 un ramnogalactan acid
(cu masa moleculara de 450.000 D).

Actiuni farmacologice si mecanisme de actiune
Preparatele din Echinacea se administreaza intern, dar s1 sub forma de aplicatii locale.
Acestea pot conditiona sucul de presare obtinut din partile acriene proaspete sau extractele
apoase, alcoolice s1 hidroalcoolice realizate atat din partile acriene, cat s1 din radacini.
Atéat la aplicarea topica, cat s1in cazul administrarii interne, preparatele dezvolta efecte:
o antiinflamatoare;
o imunomodulatoare;
* anlimicrobiene.

Componentele bioactive din extractele de Fchinacea actioneaza specific, dupa cum
s-a demonstrat prin numeroase studi in vitro, in vivo s1 clinice.

Polizaharidele prezinta efecte imunostimulatoare prin activarea sistemului de aparare
imunitar nespecific, mai precis prin stimularea activitatii fagocitare a macrofagelor,
monocitelor si neutrofilelor, cu eliberarea consecutiva de mediatori (IFN-a, TNF-o,
IL-1, IL-10, IL-6), dar si prin modularea expresieil genice a TNF-a, avand ca ligand
specific receptorul canabinoidic de tip 2 (CB2).

Alcamidele actioneaza imunostimulator prin stimularea activaru fagocitare s1 anfi-
inflamator prin inhibarea 5-lipoxigenazei (3-LOX) si ciclooxigenazei-2 (COX-2). Totodata,



