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PRACOVNI DEN SEKCE PRIRODNICH LECIV
CESKE FARMACEUTICKE SPOLECNOSTI €LS JEP

NEZADOUCI UCINKY, KONTRAINDIKACE A INTERAKCE
PRIRODNICH LATEK

HRADEC KRALOVE, 3. CERVEN 2009

Jako kazdorocné se konal v Hradci Kralové na ptidé Farmaceutické fakulty Univerzity Karlovy pracovni den Sek-
ce prirodnich 1é¢iv CFS — Hradecky den 1é¢ivych rostlin. Tentokrat na téma: NeZadouci d¢inky, kontraindikace a inter-
akce pfirodnich latek. Pracovni den zah4jila ivodnim slovem predsedkyné Sekce doc. Jifina Spilkova, kterd pfivitala
vSechny ziicastnéné z Ceské i Slovenské republiky. Poté jiZ zaznély odborné piednasky, pojednavajici rizné aspekty
zvoleného tématu — vystoupili prof. Ludék Jahodar, Mgr. Jaroslav Téth, doc. Lenka Timova a Mgr. Jaroslav Pec. Sou-
hrny jejich sdéleni jsou zvefejnény nize. Pribéh pracovniho dne obohatila firma Megafyt-R, jejiz vyrobky byly pre-
zentovany spolu s ochutnavkou ¢aji béhem prestavky mezi prednaskami jejim vyhradnim distributorem, firmou Euro-
plant. Program byl zakoncen prohlidkou skleniku a venkovnich prostor Zahrady 1éCivych rostlin farmaceutické
fakulty, pfi niZ ucastniky provazel svym zasvécenym vykladem feditel zahrady ing. Jifi Pirner. Pracovni den pfinesl
nejen mnoho novych odbornych poznatku, ale poskytl i prostor pro neformélni setkani vsech, ktefi se profesné nebo

ze z&jmu latkami pfirodniho piivodu zabyvaji.

PharmDr. Tomds Siatka
védecky sekretdr Sekce prirodnich léciv

INTERAKCE OBSAHOVYCH LATEK
NEKTERYCH PLODU S LECIVY

JAHODAR L.

Univerzita Karlova v Praze, Farmaceuticka fakulta v Hradci Krélové,
Katedra farmaceutické botaniky a ekologie

e-mail: ludek.jahodar@faf.cuni.cz

Nahodilé zji$té€ni rozsdhlych interakci latek obsaZe-
nych v grepovém dZusu s 1éCivy bylo inspiraci pro dalsi
studie v této oblasti. Autor se pokusil shrnout poznatky
o vzajemném puisobeni béZné konzumovanych ovocnych
plodovych §tav, Casto k zapiti pevného 1é¢ivého pfiprav-
ku nebo piimo jako soubéZné podavané fytofarmakum
spolu s jinym syntetickym pfipravkem. Bylo zkonstato-
véano, Ze furanokumariny a flavonoidy grepového dZusu
(Citrus paradisi) ovliviiuji vyznamné — pozitivné i nega-
tivné — biodostupnost 1é¢iv cestou inhibice enzymu CYP
3A4, popt. redukci stievniho transportu latek vyuZivaji-
cich preferencné transportér OATP 1A2. Dnes je popiso-
vano vice jak 40 takto ovlivilovanych lé¢iv. Furanoku-
mariny pummelového dzusu (Citrus decumana) reaguji
s enzymem CYP 3A5%3, a ovliviiuji tak biodostupnost
kalciovych blokétort, které jsou jeho substratem. Vyz-
namné interakce jsou popisovany u dzust obsahujicich
slozky z plodu ,,Seville orange* (Citrus aurantium sub-
sp. amara). Plod obsahuje biologicky aktivni biogenni
aminy — synefrin, oktopamin a tyramin; furanokumariny
a flavonoidy. Nevhodna kombinace s 1éCivy muze byt
pri¢inou hypertenze a tachykardie. Také limetkovy
a mandarinkovy dzus (Citrus limetta, Citrus reticulata)
svymi furanokumariny mohou inhibovat CYP 3A4
a zvysit plazmatickou hladinu jeho substratd (1é¢iv).
ZvySuji také moznost fotosenzibilizace (bergamotin).
Siroce diskutovanym problémem je téZ interakce dZusu

bortivky velkoplodé (Vaccinium macrocarpon) obsahuji-
ciho flavonoidy, anthokyany, karotenoidy a proanthocya-
nidiny s CYP 2C9. SoubéZné podavani warfarinu miiZe
vést ke zvySené hodnoté INR provazené spontinnim
krvacenim. Na druhé strané interakce obsazeného kver-
cetinu s ABC transportéry miiZze zpisobovat sniZeni bio-
dostupnosti. DZus z granatového jablka (Punica grana-
tum) je substratem pro izoformy cytochromu P450 2D6
a 3A4, a tak zvySuje plazmatickou hladinu jeho dalSich
substrati — 1é¢iv (kodein, zofran, tramadol aj.). Podobné
reaguji lignany z plodd magnolky (Schisandra chinensis)
i antrachinonové a iridoidni glykosidy z ,,Noni* dZusu
(Morinda citrifolia). Problematika interakci, inkompati-
bilit ¢i nezddoucich ucinkt fytofarmak a vegetabilnich
slozek potravy s jinymi typy 1éCiv je zdvaZnym fenomé-
nem (u nékterych 1éCiv stoupd biodostupnost aZ na
250 % !!). Farmaceut—lékarnik by mél mit o ném pové-
domost a pacienta informovat.

FOTOTOXICKE A FOTOALERGICKE )
REAKCIE NA KOZI VYVOLANE PRIRODNYMI
LATKAMI

TOTH J., CZIGLE S., KOSTALOVA D.

Univerzita Komenského v Bratislave, Farmaceuticka fakulta, Katedra
farmakogndzie a botaniky

e-mail: toth@fpharm.uniba.sk

Mnohé syntetické a prirodné lieciva po externej alebo
celkovej aplikacii vplyvom slne¢ného Ziarenia vyvola-
vajui na koZi zdpalové zmeny. Tieto reakcie delime na
fototoxické a fotoalergické. Liecivé rastliny a ich extrak-
ty sa pouzivaju v tradicnej medicine ako fytoterapeutika,
ale aj v kozmetike. Fotodermat6zy vSak nastavaju aj po
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kontakte s rastlinami pri ich pestovani, zbere a spracova-
ni. NajcastejSie fotosenzibilizujuce latky prirodného
povodu su dechty, furanokumariny, antrachindny, terpé-
ny, fenylpropany, fenoly a fenolové kyseliny, chindny,
saponiny a dalSie.

Furanokumariny obsahuji najmaé rastliny Ruta grave-
olens (ruta vonava), Achillea millefolium (rebricek oby-
¢ajny), Pastinaca sativa (pastrnak pravy), Archangelica
officinalis (archangelika lekarska), Levisticum officinale
(ligurcek lekarsky), Ammi majus (parasca vicsia), Apium
graveolens (zeler vonavy) — maji fotosenzibilizujice
a fototoxické vlastnosti a pdsobenim slnecnej energie
mdzu vyvolat fotodermatdzy, ktoré su sprevadzané az
tvorbou pluzgierov. Polosyntetické derivaty prirodnych
furanokumarinov (metoxypsoralény) sa pouzivaji ako
fotosenzibilizatory pri terapii psoridzy a vitiliga spolu
s UV-A Ziarenim dlhej vlnovej dizky. Terapia sa nazyva
fotochemoterapia alebo PUVA terapia.

Jednou z najznamejSich fotosenzibilizujicich rastlin
s obsahom antrachinénov je lubovnik bodkovany (Hype-
ricum perforatum). Viat Tubovnika a jeho extrakty sa
pouzivaju ako antidepresivum. Fotodynamicky ucinok
ma jedna z hlavnych obsahovych latok hypericin a jeho
derivat pseudohypericin. Fototoxicka reakcia (hypericiz-
mus) je znama najmid u dobytka spasajiceho Cerstvi
rastlinu. U Tudi sa obcas vyskytuje pri zbere rastliny
v prirode. Pri vnitornom uZivani vo forme c¢ajoviny ale-
bo extraktov je vyskyt fotosenzibilizacie pomerne zried-
kavy.

Fenylheptatriin je fototoxicka zlicenina z Dahlia spp.
(georgina). Fotodermatitidu pri kontakte s Tagetes spp.
(aksamietnica) spdsobuje tertiofén.

Profylaxia sa zameriava na zlepSenie poznatkov a ich
uvadzanie na pribalovej informacii daného lieciva, uzi-
vanie lie¢iv s kratkym pol¢asom rozpadu hlavne vecer,
¢o moZzno najniz§ie divkovanie lieiva, obmedzenie
pobytu na slnku medzi 11. a 15. hod., vyhybanie sa pou-
Zivaniu soldrii, pouZivanie ochrannych prostriedkov
s vysokym stuptfiom ochrany pred UV-A Ziarenim.

Pri vyskyte pluzgierov na velkej ploche si fototoxicka
reakcia vyZaduje terapiu ako pri popaleninach 2. stupnia.
V akitnom S$tadiu by obycajne mala nasledovat liecba
lokalnymi glukokortikoidmi (ak je potreba aj antisepti-
kami), aby sa predi$lo hyper- a hypopigmentacii.

Praca vznikla s podporou grantov APVV-51-017905
a VEGA 2/0090/08.

ALERGENY PRIRODNIHO PUVODU
V KOSMETICKYCH VYROBCICH

TUMOVA L

Univerzita Karlova v Praze, Farmaceuticka fakulta v Hradci Krélové,
Katedra farmakognozie

e-mail: tumova@faf.cuni.cz

Pfirodni latky, se kterymi se denné dostavame do kon-
taktu, jsou pro celou populaci potencidlnimi alergeny.
S pfirodnimi alergeny se lze setkat pfimym kontaktem,
inhalacni cestou ¢i nevédomym pfimym kontaktem —
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aplikaci kosmetickych vyrobki. Nejcastéjsim projevem
kontaktnich alergii jsou kontaktni zanéty kizZe (kontakt-
ni dermatitidy). Cela fada kosmetickych a hygienickych
vyrobkll obsahuje extrakty z 1éCivych rostlin, jejichZ
obsahové latky mohou alergizovat. V Celedi Asteraceae
se jedna o rostliny obsahujici seskviterpenické laktony,
u ostatnich Celedi to jsou slozky silic, benzo- a naftochi-
nony.

Pfipravky s obsahem propolisu obsahuji celou Skéalu
potencidlné alergennich latek, z nichZ nejvyznamnéjsi je
dimethylalylester kyseliny kdvové.

Alergenné pusobi i mnoho vonnych latek, které jsou
soucasti parfémd, kosmetickych a hygienickych piiprav-
k. Jedna se zejména o slozky silic, a to skoficovy alko-
hol, kyselinu skoficovou, eugenol, isoeugenol, hydroxy-
citronelal, kyselinu a-amylskoficovou, geraniol a ,,0ak
moss absolute®.

R-(+)-limonen, ktery je soucasti silice citrusovych
plodd, je jedna z nejcast&ji uZivanych vonnych latek
v technickych vyrobcich i parfémech. Béhem manipula-
ce a skladovani tvori alergenni oxida¢ni produkty.

V kosmetickém primyslu je Casto vyuzivan Selak
(pryskyfi¢ny sekret samicich jedincd hmyzu Laccifer
lacca), ktery je soucasti rtének, fasenek ¢i lakti na vlasy.
Byly zaznamenéany kontaktni zanéty rth ze Selaku obsa-
Zeného v pripravcich péce o rty a ve rténkach a alergicka
kontaktni dermatitida o¢nich vicek.

Objevily se i alergie na kalafunu obsaZené ve rténce
a po pouziti depilacniho krému. Za alergenni plsobeni
kalafuny jsou odpovédné oxidacni produkty kyseliny
abietové a dehydroabietové.

Tato prace byla podpofena Vyzkumnym zdmérem MSM
0021620822.

KONOPI - NOVODOBY LEK S TISICILETOU
HISTORII

PEC J.

Univerzita Karlova v Praze, Farmaceuticka fakulta v Hradci Kralové,
Katedra farmakognozie

e-mail: jaroslav.pec @fnol.cz

Konopi seté (Cannabis sativa L.) z celedi Cannaba-
ceae je rostlinou zndmou lidské civilizaci tisicileti. Jeji
vyuziti je i v dnesni dobé zajimavé vzhledem k produkci
vldken a semen. Vldkna jsou vyuZzivana v textilnim nebo
automobilovém primyslu ¢i pro vyrobu papiru, kdezto
semena jsou zajimavym zdrojem w-3 a w-6 nenasyce-
nych mastnych kyselin s vyuZitim v potravinafstvi nebo
kosmetice. Pro tyto ucely jsou Slechtény chemovariety
s minimalnim obsahem psychoaktivnich kanabinoidi,
predev§im A°-tetrahydrokanabinolu. Nejvétsi pozornost
vsak pfitahuji pravé unikatni rostlinné metabolity, kana-
binoidy, diky svym dcinkdm na lidsky organizmus. Diky
témto obsahovym latkdm byl objeven endokanabinoidni
systém, jehoZ ovlivnéni predstavuje vyznamny potencial
v terapii fady onemocnéni. Souc¢astmi endokanabnoidni-
ho systému jsou doposud identifikované dva typy kana-
binoidnich receptorti (CB1 a CB2), télu vlastni endoka-
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nabinoidy (derivaty kyseliny arachidonové) a enzymovy
apardt jejich tvorby a degradace. Diky heterogennimu
rozmisténi CB1 receptori v .CNS muZeme pozorovat
ucinky na vniméni, pamét, motorické funkce, emoce,
stres nebo vnimani bolesti. Dale jsou CB1 rozmistény
i v gastrointestindlnim, kardiovaskuldrnim nebo repro-
dukénim systému. CB2 receptory jsou zastoupeny
zejména na buikach imunitniho systému, ale také
v CNS. Endokanabinoidni systém je propojen s neuro-
transmitery acetylcholinem, noradrenalinem, GABA,
dopaminem, glutamatem ¢i serotoninem, pfi¢emz aktivi-
ta kanabinoidnich receptori je regulovdna retrogradné.
Konopna droga Cannabis flos se pro farmaceutické
ucely ziskava z neoplozenych kvétenstvi samici rostliny.
Bedrokan, Bedrobinol a Bediol jsou chemovariety indi-
kované v Holandsku pro 1é¢bu nauzey a zvraceni, u chro-
nické bolesti nebo v pripadé paliativni 1écby rakoviny
a AIDS. Jako aplika¢ni 1ékové formy jsou vyuZivany
odvar ze suSené drogy a inhalace s pouZitim vaporizéru.
Sativex® je predstavitelem registrovaného 1é¢iva pro dle-
vu od neuropatické bolesti zpiisobené roztrousenou skle-
rézou. Jednd se o standardizovany rostlinny extrakt apli-
kovany orédlné, coz predstavuje vyhodnou lékovou formu
z hlediska vstfebavani a kontroly dcinku pacientem.
Marinol® a Cesamet™ jsou zéstupci peroralné aplikova-
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nych 1é¢iv indikovanych k tlumeni nauzey a zvraceni
v souvislosti s chemoterapii u onkologicky nemocnych.
V  endokanabinoidnim  systému byl objeven
vyznamny fyziologicky regulator energetického metabo-
lizmu, na ¢emz je zaloZen naptiklad vyvoj 1éCiv pro 1é¢-
bu obezity. Doposud nejvice testovanym zastupcem byl
antagonista CB1 receptord rimonabant (Acomplia®).

V souvislosti s uzivanim konopi vznika riziko neza-
doucich ucinkil predevsim na CNS a dale na respiracni
a kardiovaskuldrni systém. Vyznamné je riziko rozvoje
pfipadné zhorSeni stavu psychiatrickych poruch, jako
jsou schizofrenie, psychdzy nebo deprese. Nevhodné je
fizeni motorovych vozidel a obsluhy stroji pod vlivem
konopi (kanabinoidfl) a také vznikd nebezpeci rozvoje
zavislosti. Jsou pozorovany jak farmakodynamické inter-
akce s nékterymi skupinami 1éCiv, tak také interakce far-
makokinetické, vzhledem k metabolizmu kanabinoidu
cytochromovym systémem P450 (2C9, 2C19, 3A4).

Obsahové latky této pozoruhodné rostliny ukryvaji
desitky dal$ich biologicky aktivnich sloucenin zahrnuji-
cich flavonoidy, lignany, dihydrostilbenoidy nebo latky
terpenového metabolizmu.

Tato prace byla podpofena Vyzkumnym zdmérem MSM
0021620822.
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