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Az orbancfiirdl — gyogyszerészeknek. 1. rész
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Két-harom évtizeddel ezeldttig az orvosi gyakorlat altal
elismert ¢és a terapidban hasznositott kozponti idegrend-
szerre hatd ndvényi szerek két csoportba tartoztak: (1)
izolalt, markans hatasu, tiszta alkaloidok (morfin,
efedrin, anyarozs alkaloidok) és (2) hidnyosan jellemzett
hatasu Un. ,mite”-szerek, mint a Valeriana, Humulus,
Melissa és még néhany illoolaj-tartalmii gyogynovény.
A szakirodalom egy része az utobbiak kozé sorolta az
orbancflivet (Hyperici herba) is, bar a terapias értékérol
alkotott vélemény erésen megoszlott. Az utolsé két-ha-
rom évtizedben a kor tobb jelentds gyogyndvénnyel bo-
viilt. Ezek koz¢ tartozik ma mar kétségkivil a
Hypericum, a Ginkgo, a Tanacetum parthenium, a Vitex
agnus-castus €s a legutobbi hirek szerint ujra a Cannabis
is [1, 2]. A kor boviilésével egyre valtozatosabba valik
alkalmazasuk is; kiterjed cerebrovaszkularis, migrénel-
lenes alkalmazasokra, a szklerdzis multiplex és mas ide-
gi eredetli panaszok kezelésére.

Az orbancfii tipikus példa a gyors valtozasra. A né-
met fitoterapia legismertebb kézikonyve, a belgyo-
gyasz professzor F. Weiss éaltal irt Lehrbuch der
Phytotherapie korai kiadasai és a farmakogndzia tan-
konyvek tobbsége a hetvenes évekig szinte egyaltalan
nem, vagy csak nagyon bizonytalan utalasokkal emliti
a ndvény idegrendszeri alkalmazhatosagat. Alig 10 év-
vel késébb az 0sszes jelentds szakkdnyvben mar ilyen
indikacioval szerepel. Kozben a ndvény kémidjaval és
tés valtozason mentek at. Egyidejiileg nétt az orbanc-
filkészitmények szama, s ez a folyamat ma is tart.

Magyarorszagon hasonld folyamat zajlik, bar az
elsd orbancfitkészitmények idegrendszeri alkalmazas-
ra nalunk késébb jelentek meg. Ma naponta hallha-
tunk, olvashatunk az irott vagy elektronikus médidban
az orbancfiirdl, vagy valamelyik orbancfiikészitmény-
rél. Ez egy olyan orszdgban torténik, ahol a hivatalos-
nak tekinthetd epidemiologiai adatok szerint a felndtt
lakossag 10-30%-a szenved a depresszid enyhe vagy
sulyosabb formaiban és — ha a k6zolt adatoknak hinni

* A szerzOk koszonetiiket fejezik ki a Kalocsai Fészékesegy-
haz Konyvtaranak és dr. Grabarits Istvannak a dolgozathoz
rendelkezésre bocsatott szines képanyagért, dr. Horanyi Ta-
masnak (Béres Rt.) a hazai kereskedelmi adatokért és dr.
Babulka Péternek az értékes irodalmi forrasokért.

zel parhuzamosan, dramai titemben ndvekszik a szin-
tetikus (triciklusos és SSRI-tipusu) antidepresszansok
fogyasztasa [3]. Ertheté tehat az orbancfiikészitmé-
nyeket forgalmazok novekvd médiajelenléte, aktivita-
sa. Ugyanakkor ismereteink szerint a mai napig egyet-
len részletesebb ismertetd kozlés jelent meg a névény-
r6l a Csalddorvosi Forum c. szaklapban [4]. Pedig az
orbancfli ma egyike azoknak a gyogynovényeknek,
amelyekkel a kiilfoldi szakirodalom a legtdbbet fog-
lalkozik.

Sorozatunknak ebben a szamaban kisérletet tesziink
ennek a hianynak a részbeni potlasara azzal, hogy t6-
mor formaban bemutatjuk az orbancfiivel kapcsolatban
azokat a kémiai, kisérletes farmakologiai és klinikai bi-
zonyitékokat, amelyek indokoljak a drog és készitmé-
nyei rendkiviili népszertiségét. Attekintjiik a gyogy-
szertari (és azon kiviili) forgalomban 1év orbancfiivet
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tartalmazo gyogyszer-specialitasok, gyogytermékek és
egyéb készitmények leirasat, alkalmazhatosagukat, al-
kalmazasuk korlatait és kitériink a terapias értékiikkel
kapcsolatos vitakra, kérddjelekre is.

Hogyan lett az orbancfiibél noveényi
antidepresszans?

Az orbancfli orvosi alkalmazasanak fejlddése sok te-
kintetben hasonlit mas jelentés gyogynovényekéhez,
mégis kiilonosnek mondhatd. A legtobb fontos gydgyno-
vény hasznalata évszazadokra nyulik vissza. Igy van ez
az orbancfl esetében is. Az évszazados laikus és orvosi
tapasztalatok ellenérzése, az igazolasok (és cafolatok)
ebben az esetben is hosszll folyamatban valosultak meg;
ez a folyamat még ma is tart. Amiben mégis sajatos az or-
bancfii, mint gydgyndvény torténete, az a korai (kiilséle-
ges) és a mai (ideggyogyaszati) terapias alkalmazas je-
lent6ségének megvaltozasa és a valtozasban szerepet jat-
sz6 tudomanyos eredmények és egészségligyi okok.

frott orvosi és etnobotanikai forrasok szerint a ko-
zonséges gyomként ismert novényt bizonytalan idoktol
alkalmaztak Eurépa egyes teriiletein gyogyaszati célok-
ra, elsésorban sebek és zuzodasok kezelésére. Erre utal
a magyar ,,orbancfii” elnevezés is. K6zépkori hasznala-
tat misztikus célokra (gonosz szellemek és rontasok el-
lzésére) a mai ideggyogyaszati alkalmazas eléfutara-
nak tekinthetjiik. A mult szazad els6 felében a hatékony
sebgyogyitd gyodgyszerek (szulfonamidok, majd anti-
biotikumok) megjelenésével sokat veszitett gydgyasza-
ti sulyabdl. Joszerivel csak a gyogyszertari manudlisok
szintjén maradt fenn borgydgyaszati alkalmazasra az
intenziv piros szinli gyégynovénykészitmény, a ,,Janos-
olaj”. Belsoleges hasznalata a legkiilonb6zobb célokra
(antibakterialis, vizelethajtd, féregiizd stb.) szintén
visszaesett, ugyanakkor egyes orszagokban az orvosok

(néhdny kézikonyv alapjin)

I tablazat
Az orbancfii idegrendszeri indikdcioi a mult szazad mdsodik felében

tovabbra is alkalmaztak az orbancfii teajat és szeszes
kivonatait ,,idegbantalmakra”, ,.enyhe nyugtat6”-ként,
Htalzott intellektualis terhelések altal kivaltott nyugta-
lansag, almatlansag, s6t neurdzis” kezelésére [5]. A kor-
szerll idegrendszeri gyodgyszerek (altatok, nyugtatok,
szorongasoldok, antidepresszansok, antipszichotiku-
mok stb.) megjelenésével a szazad kdzepétdl ezek az al-
kalmazasok is csak a szorvanyos orvosi hagyomanyok
szintjén maradtak fenn tobb évtizeden 4t. Erdemes egy
par adat segitségével kovetni, hogyan alakult az orbanc-
fii idegrendszeri alkalmazhatdsagaval kapcsolatos fel-
fogas a mult szazad végéig (I. tabldzat).

A tablazatban kronoldgiailag kovetve az idegrendszeri
ajanlasokat jol lathaté a korai adatok bizonytalansaga,
pontatlansaga (tobbnyire Madaus 1938-as kozlése alap-
jén), majd a nyolcvanas évektdl mindeniitt megjelenik az
antidepresszans hatasra torténd utalas. Ez Iényegében a
megélénkiilé kisérletes farmakologiai és human klinikai
vizsgalatokkal, valamint a n6vény hatdéanyagair6l alkotott
felfogas valtozasaval fliggott 6ssze (ldasd a kovetkezo feje-
zetekben). A depresszid receptor szintli értelmezése és az
egyre érzékenyebb, gyorsabb és specifikusabb vizsgalati
technikak lehetsége nyitotta meg az utat az orbancfiikivo-
natok és a hatéanyagok Osszetett hatasmechanizmusanak
megismeréséhez, kvalitativ, majd kvantitativ értékelésé-
hez. Ezekhez a kutatasokhoz viszont az egyre intenzivebb
antidepresszans kutatas-fejlesztés és ezen keresztiil a né-
met és francia nagy gyogynovény-feldolgozo cégek no-
vekvo érdeklddése, anyagi tamogatasa adta az alapot. Et-
t0l kezdve a korabbi borgyogyaszati szerek (a voros szinii
orbancfii-, Johannis-, Janos-olaj) helyét fokozatosan atvet-
tek a belséleges alkalmazésra szant, egyre korszeriibb ké-
szitmények, amelyek mar standardizalt extraktumokat tar-
talmaznak. Ezeket hatérozottabb, pontosabb terapias ajan-
lasok kisérik: elobb hangulatzavar, nyugtalansag, ideges
fesziiltség, majd lehangoltsag, depresszio jelenik meg az
ajanlasi terminologiaban. Ma mar viszonylag ritkan alkal-
mazzék a Hyperici herbat dnmagaban, vagy
mas gyogynovényekkel kombinalva teaként,
helyette feldolgozott és gydgyszerként regiszt-
ralt készitmények egész sora jelent meg. Ezzel

Kiilfoldi forrdasok

Steinegger, E. — Hansel, R., 1972.
Weiss, R. F., 3. kiadas, 1974.
Weiss, R. F., 5. kiadas, 1982.

nincs idegrendszeri ajanlas
nincs idegrendszeri ajanlas
,,Phyto-Antidepressivum”

tehat alapvetden megvaltozott a ndvény szere-
pe a gyogyszer-eldallitasban és alkalmazasa a
terapidban. A jelentéktelen, féleg borgyo-
gyaszatban alkalmazott gyogyndvénybdl tiz-

Hazai forrasok
Varr6 A. B., 1941.

az idegallomany sériilés okozta

tizenot év alatt a fejlett vilag egyik legjelentd-
sebb gyogyszeripari nyersanyaga lett.

zavarainal, szellemi kimeriiltségnél

Augusztin B. — Javorka S. —
Giovannini R. — Rom P., 1948.
Halmai J. — Novak I., 1963.
Verzarné Petri G., 1982.

idegbantalmakra

antidepressziv hatasu
Verzarné Petri G., 1999.

nincs idegrendszeri ajanlas

neurdzisok (népgyogyaszat)

antidepresszans, a triciklusos
antidepresszansokhoz all kozel

Az orbdncfii mai jelentésége a terdpidaban

A J. Griinewald 1999-ben kozolt piac-
elemzésébdl vett grafikon (1. dbra) szemlélte-
ti az orbancfiikészitmények vilagpiaci forga-

lom novekedésének paratlan iitemét az 1990-
es években. Ebben az id6szakban a készitmé-
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1. dabra: Az orbancfii készitmeények forgalmdanak
fejlodeése 1990. és 1998. kozott
(vilag, kiskereskedelmi ar, US $) [6]
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2. abra: Orbancfiitartalmu készitmeények gyogyszertdri
forgalma Magyarorszagon

nyek forgalma 50-90%-os éves novekedéssel az 1990-es
alig 10 milli6 USA-dollarrol 1998-ra 570 millié dollar ér-
téket ért el, s ezzel egyike volt az 6t vezetd gydgyndvény-
nek a fejlett vilag gyogyszerpiacan. A fogyasztas néveke-
dése valamennyi eurdpai orszagban jelentds volt. Egye-
diil Németorszagban 250 milli6 dollar értékben mintegy
110 milli6 napi dozis készitmény keriilt gydgyszertari for-
galomba, az Egyesiilt Allamokban a forgalmi érték
(gyogyszertaron keresztiil €s azon kiviil) 210 milli¢ dollar
volt [6]. A trend azdta is ndvekvo és jabb régiokban, or-
szagokban is hasonl6 trendet észleltek azota.

Bar az orbancfiikészitmények, mint antidepresszansok
nalunk csak késébb jelentek meg (az elsd gyogytermék
1989-ben, az els6 gyodgyszer 1999-ben), gydgyszertari for-
galmuk az utols6 hat évben dinamikusan nétt (2. dbra).
Gyogyszertaron kiviili forgalmazasi adatok sajnos nem
allnak rendelkezésiinkre. A 2. dbra egyiitt tartalmazza a
gyogyszer-specialitasok és gyogytermékek forgalmazasi
adatait csomagolasi egység/évben. Megallapithatd, hogy a
magyar fogyasztds — legalabbis a gyodgyszertarakon ke-
resztiil — még messze elmarad a nyugat-eurdpai, elsdsor-
ban a németorszagitol, de egyenletesen ndvekvo.

A gyogyszerként regisztralt orbancfiikészitmények
vezetd gyartdi német és svajci cégek (Bayer, Zeller,
Lichtwer Pharma), de mas jelentds gyogyszergyartok (pl.
SanoPharm, Svédorszag) is allitanak elé készitményt a
novénybol. A megel6z6 idészakban mar gyartd német és
mas eurdpai cégek (pl. Schwabe, Stada) is tovabb novel-
ték ebben az iddszakban a gyartasi volumeneket és a
gyartott készitmények szamat, valtozatossagat.

Tulajdonképpen az orbancfii hatésa, klinikai alkalma-
zasa egyediilallonak tekintheté a névényi anyagok ko-
zott. Mind az eurdpai, mind més kontinensek orvoslasa
tobb olyan ndvényt ismer ¢s alkalmaz, amelyeket enyhe
idegrendszeri nyugtatonak, elalvast segitének tartanak.
Ugyanakkor egyetlen mas novénnyel kapcsolatban sem

dokumentaltak eddig hasonl6 (az enyhe depresszi6 tiine-
teit enyhitd) terapias tulajdonsagokat, alkalmazasi lehe-
toségeket. Tudva azt, hogy az orbancfiivet is hosszl ide-
ig elsésorban ,, megnyugtatd” drognak, sot trankvillans-
nak tartottak, és csak késébb deriilt fény a hatas(ok) pon-
tosabb természetére, hasonlo értékii szerek felismerése
nem zarhat6 ki a ma nyugtatoként alkalmazott, egzoti-
kusnak szamit6 gydgyndvények kozott sem.

Az orbancfiikészitmények gyogyszerré valasa jel-
lemz6 médon nem minden fejlett orszagban tortént
meg egyforman. Regisztracios statuszuk és a forgalma-
zasi korok, feltételek nagyon valtozatos képet mutat-
nak. A kép Eurépaban sem egységes: frorszagban re-
ceptkotelesek, a vezeté Németorszagban, Svajcban és
Ausztriaban feliras esetén téritésben is részesiiltek,
mig a tobbi orszagban recept- és téritésmentes OTC
gyogyszernek szamitanak. Ugyanakkor az Egyesiilt
Kiralysagban és az Egyesiilt Allamokban étrend-kiegé-
szitoként forgalmazzak ezeket a készitményeket.

Az orbancfii szerepel homeopatias gyogyszerekben
is, elsésorban kiilonbdzé idegrendszeri eredetii pana-
szokra torténd ajanlasokkal [7, 8].

Magyarorszagon a kép bonyolultabb, mint a legtobb
eurdpai orszagban, mert a mar regisztralt, kiilfoldon
gyartott orbanctli gyogyszer-specialitasokon kiviil tobb
hazai eredetli gyogyhatasu termék és ujabban étrend ki-
egészitd is forgalomban van. Sok jel mutat arra is, hogy
a szabalyosan engedélyezett termékeken til olyanokat
is forgalmaznak, amelyek nem rendelkeznek az ajanla-
soknak megfelel6 forgalmazasi engedéllyel.

A ndvény jelentdsége tiikrozodik a vele foglalkozo
nagy szdmu tudomanyos ¢és népszeriisitd kozlésben is;
a PubMed adatbazis altal szemlézett folyodiratokban az
1995-2004. kozotti idészakban 958 orbancfiivel kap-
csolatos kozlés jelent meg [9], és 2003-ban megjelent
egy, a Hypericummal foglalkoz6 konyv is [10].
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Ha figyelembe vessziik, hogy ma a depressziora ha-
to szintetikus szereknek milyen nagy valasztéka 4ll az
orvosok (és a betegek) rendelkezésére, akkor szinte pa-
ratlannak tekinthetd az, hogy pl. Németorszagban a
leggyakrabban felirt szerek k6zé tartoznak az orbancfii-
készitmények. Sajatos modon ebben szerepe van an-
nak, hogy az Gjabb antidepresszansok esetében egyre
erdteljesebb klinikai hatékonysagra torekednek a gyar-
tok (minél kedvezébb mellékhatasprofil mellett),
ugyanakkor az orbancfitkészitmények éppen a dep-
resszid enyhébb formaiban jelentenek terapias lehet6-
séget, kiegészitést az orvos és beteg szamara.

Tudomadnyos alapok

A névényi nyersanyag, feldolgozas

A ndvény Eurodpa tobb orszagaban jelentés vadon
eléforduld allomanyokat képez és hosszu ideig ezek
szolgaltattak a herba drogot a tedkhoz ¢és mas készit-
ményekhez. A mennyiségi és féleg mindségi igény oly-
mértékben megnétt az elmult tiz év alatt, hogy a
gyogyszergyarak ma féleg kultiraban termesztett no-
vényi anyaggal dolgoznak. Csak igy biztosithatd a
sziikséges drogmennyiség €s a viszonylag allando ké-
miai Osszetétel. Tobb orszagban folyik intenziv neme-
sitd munka egyrészt rezisztensebb, masrészt herbaban
és hatdéanyagban produktivabb, jol termeszthetd
Hypericum-fajtak nemesitésére. A herbat kozvetleniil a
virdgzas el6tt, vagy a viragzas kezdeti iddszakaban
géppel vagjak (a novény éveld, igy tobb éven at arat-
hatd) és azonnal szaritjak, vagy frissen feldolgozzak
(pl. homeopatias készitményekhez).

Az orbancfii kémiai Osszetétele, a hatasért felelds-
nek tartott f6 tartalomanyagok relativ és abszolut
mennyisége jelentsen fligg a ndvény fajtajatol, kémi-
ai tipusatol, fejlodési fazisatol és a drogkezelés modja-
tol. Egyes hatdéanyagok fényre és oxidaciora érzéke-
nyek, ezért a drog koriiltekintd banasmodot igényel
(pl. szaritds 3040 °C-on direkt napfény kizarasaval,
tarolas és feldolgozas fénytdl védve).

Miutan az antidepresszans hatas tobb, kiillonbozo
oldékonysagu és stabilitasu anyaghoz kotodik, az ext-
rakciot ezek egyiittesére optimaljak [11, 12]. A hato-
anyagok gyenge stabilitdsa miatt a nyersanyag feldol-
gozasat a szaritast kovetden a technikailag lehetséges
legrovidebb idon beliil elvégzik. A legtobb gyari ké-
szitmény alapjat vizes-alkoholos kivonat képezi, eb-
ben viszonylag jol oldodik mindegyik f6 hatdéanyag. A
kivonatot vagy kell toménységre, vagy szarazra pa-
roljak és az igy kapott koncentratumot formulaljak.
Ma tobb cég forgalmaz standardizalt extraktumot
tovabbfeldolgozasra.

Az orbancfiive jellemzé vegyiiletek

Az orbancti kivételes farmakologiai hatasaért sok
tekintetben egyediilallo, illetve a fajra jellemzének te-
kintheté ndvényi anyageseretermékek feleldsek. Eze-
ket a XIX. szdzad végétdl kezdve fokozatosan ismer-
ték meg. A novény kémiai vizsgalata azonban egé-
szen a nyolcvanas évekig fliggetlen volt az antide-
presszans hatas igazoldsara iranyul6 kutatasoktol, el-
sOsorban a feltiind, szemmel lathat6 jellegzetességek
vizsgalatara iranyult. Ennek volt az eredménye a két
sotét lila (oldatban vords) szinii diantron-szarmazék,
a hipericin és pszeudohipericin korai, majd ezt
kovetden a nagyon jelentds mennyiségben jelenlévd
sarga szinl flavonolok, a hiperozid, a rutin és agli-
konjuk, a kvercetin felfedezése. Ezeken kiviil még
sok tovabbi kémiai 0sszetevot irtak le a n6vénybdl,
tobbségitk harom f6 vegyiiletcsoportba sorolhato:
naftodiantron-szarmazékok, flavonoidok és floroglu-
cin-szarmazékok (3. dbra és 1. tablazat).

A naftodiantronok és a floroglucin-szarmazékok a
fajra jellegzetes anyagoknak tekinthetdk, a f6 flavonoi-
dok (rutin, hiperozid, kvercitrin) viszont nagyon sok mas
névényben eléfordulnak, gyakran jelent6s mennyiség-
ben. A II. tablazatbol 1athato, hogy mindegyik jelentd-
sebb anyag izolalasa joval megeldzte az antidepresszans
vizsgalatok kezdeteit (1asd kovetkezo fejezetet).

Az irodalomban kozolt kvantitativ adatokat latva
megallapithatd, hogy a naftodiantron-szarmazékok

OH 0 OH

HO

hipericin

hiperforin

hiperozid

3. abra: Az orbancfii jellegzetes kémiai dsszetevdi
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1I. tablazat

Az orbancfii legfontosabb kémiai osszetevoi (11-14)

bénitd hatasa til gyenge, nem lehet vele kielégito-
en értelmezni a kivonat hatékonysagat [16]. Az in

vitro enzimgatlashoz sziikséges (10 mikromolos)
hipericinkoncentracié emberben a szokasos terapi-
as viszonyok (dozisok) esetén nem alakulhat ki.

A hipericin MAO-gétl6 hatasanak kizardlagos sze-
repét az orbancfli kivonatok terapias hatékonysa-
géaban a késdbbi klinikai vizsgalatok sem tdmasz-

tottak ala.
A fenti gondolatmenet elvezetett a hatést kifej-
t0 anyagok keresésének kovetkezd szakaszahoz, a

Vegyiiletcsoport, Osszmennyiség | Részvétel az
felfedezés éve a friss novényben antidepr.
(%) hatasban
Naftodiantron-szarmazékok 0,03-0,3 +
hipericin, 1830/1911.
pszeudohipericin, 1954.
Floroglucin-szarmazékok 2-5% +++
hiperforin, 1975.
adhiperforin
Flavonoidok 2-12% ++
hiperozid, 1938.
kvercitrin
rutin
kvercetin

ndvényben jelentés mennyiségben talalhato flavo-
noidok szerepének kisérletes vizsgalatdhoz. Cott
megallapitotta, hogy a Suzuki altal alkalmazott
hipericin kb. 80%-os tisztasagti volt, és bar a
szennyezések jellege ismeretlen, szamitogépes mo-

koncentracidja rendszerint alacsony a drogban (a
WHO monografia és a most érvénybe 1épd VIII. Ma-
gyar Gyodgyszerkonyv egyarant minimalisan 0,08%
hipericintartalmat jelol meg). Ugyanakkor mind a
floroglucin-szarmazék hiperforin és adhiperforin,
mind a flavonoidok nagyon jelentds mennyiségben
vannak jelen a jo mindségii drogban [11], és dokumen-
taltan lényeges szerepet jatszanak az antidepresszans
hatasban is. Miutan az irodalmi analitikai adatokbdl
megallapithatd, hogy a hdrom anyagcsoport a kiilonbo-
z0 drogmintakban nem azonos mennyiségi aranyban
van jelen, meglepd, hogy a gyogyszerkdnyvek és mo-
nografiak megelégednek a sziikséges hipericintartalom
rogzitésével a drogban és a készitményekben.

Egy vagy tobb hatoanyag — Az antidepresszans ha-
tas értelmezése

Az orbancfli idegrendszeri alkalmazasai komolyabb
kisérletes bizonyiték és értelmezés nélkiil maradtak egé-
szen a nyolcvanas évekig. Konnyen belathato, hogy egy
ilyen kémiai szempontbol bonyolult &sszetételli, sok-
komponensi ,,fito-trankvillans™ (ahogyan Weiss profesz-
szor nevezte), amelynek fajlagos hatasa elmarad az addig
ismert szintetikus szerekétdl, nem volt alkalmas objek-
tum a legtdbb rendelkezésre allo allatkisérletes modell-
vizsgalat szamara. Az enzim- s receptorszintli egyszert,
gyors és minimalis mennyiségli anyaggal elvégezhetd
farmakologiai vizsgalatok lehetdsége valtozast hozott.
Hamar bebizonyosodott, hogy az orvosok altal betege-
ken gyakran észlelt ,,megnyugtatd” hatds kisérletes mo-
dellekben is reprodukalhatd. Az elsé fontos bizonyitékot
Suzuki 1984-ben kozolt vizsgalatai szolgaltattdk, ame-
lyekben megallapitottak, hogy a hipericin monoamin-
oxidaz (MAOQO) gatldo hatast [15]. Késobbi szerzok
kozolték, hogy ezek az eredmények csupan kvalitativ bi-
zonyitéknak tekinthetdk. A hipericint tartalmazé kivonat
valoban MAO-A és MAO-B gatlo, de a ndvény hiperi-
cintartalma tal alacsony és a tisztitott hipericin MAO-

dellezések alapjan Holtje, majd Cracchiolo arra a

kovetkeztetésre jutott, hogy azok elsésorban flavo-
noidok lehettek [17, 18]. Egyes flavonoidok MAO-gatld
és GABA-agonista tulajdonsagardl tobb munkacsoport is
beszamolt az irodalomban [19, 20]. Ezek az eredmények
az orbancfii esetében kvalitativ és kvantitativ értelemben
is fontosak: kvalitative kiegészitik a MAO-gatl6 hatast a
GABA-rendszerre iranyuld aktivitassal, kvantitative pe-
dig azért fontosak, mert a flavonoidok 6sszes mennyisége
a novényben és a készitményekhez hasznalt kivonatok-
ban igen jelents. Ezzel egyiitt egyes szerzék (pl.
Greeson) még mindig azt hangsilyozzak, hogy a kivonat
és a gyogyszerkészitmények hatékonysaga a flavonoidok
jelenlétével sem nyer kielégité magyarazatot' [21].

A ndvény harmadik nagyon jellegzetes kémiai anya-
ga, a hiperforin (és adhiperforin) részvételét az idegrend-
szeri hatasban hosszu ideig azért nem tartottak valoszint-
nek, mert a hiperforin eléggé bomlékony, oxidaciora érzé-
keny [22]. 1998-ban azonban Chatterjee csoportja megal-
lapitotta, hogy a megfeleld koriilmények mellett tarolt no-
vényi nyersanyagban és extraktumokban a hiperforin
nem bomlik jelent6sen és kiilonbozo allatkisérletes mo-
dellekben a kivonatok hatasossaga szoros korrelacioban
van a hiperforin- (és adhiperforin-) tartalommal [23, 24].
Ugyanez a kutatocsoport azt is megvizsgalta, hogy a
hiperforin milyen hatassal van a szinaptikus neurotransz-
mitter-Gjrafelvételre. Kideriilt, hogy mikromolnal alacso-
nyabb koncentracioban is gatolja a szinaptikus térben a
dopamin, a noradrenalin, a szerotonin, a y-aminovajsav és
a glutaminsav visszavételt és a gatlas nem kompetitiv,
nem specifikus, azaz bizonyos aminosavak ujrafelvételét
is gatolja [23, 25]. Ezeket az eredményeket a késébbi
vizsgalatok megerésitették, s igy ujabb lendiiletet adtak a
Hypericum hat6anyag-kutatasnak, amely a mai napig is
tart (ZIL tablazat). Miiller 2001-ben kozolte, hogy a tera-

! Az orbancfii hatashordoz6 anyagainak hosszi idén at tarto
keresése, a szakaszos el6rehaladas egyaltalan nem szokat-
lan, szinte minden fontos gydgyndvény esetében hasonlod
modon zajlott.
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I11. tablazat

Az orbancfii antidepresszdans hatoanyagaival kapcsolatos mai felfogds kialakuldsa

A hipericin MAO-gatl6 hatasu

Suzuki, 1984.

A hipericin 6nmagéaban nem lehet felelds a hatasért

Cott, 1997.

Flavonoidok feltételezett hatasa

Holtje, 1993., Thiede, 1994., Upton, 1997., Cracchiolo, 1998.,

A hiperforin szerepe: nem specifikus visszavétel-gatlas

Chatterjee, 1998., Kachler, 1999., Miiller, 2001., Wonnemann, 2001.

A legujabb értelmezés: a komplex kivonat a leghatasosabb

Butterweck, 2002., Noldler, 2002.

pias hatashoz sziikséges hiperforin-koncentracié mar
egyetlen dozis kivonat szajon at torténd bevétele esetén is
kialakul a vérplazmaban [25]. Wonnemann és munkatdr-
sai megallapitottak, hogy az orbancfii-flavonoidoknak
nincs a hiperforinhoz hasonl6 hatasa a neurotranszmitter-
ujrafelvételre [26].

A fenti vizsgalatok tehat bebizonyitottak, hogy az
orbancfli antidepresszans hatasaban jelentds szerepe
van a floroglucin-szarmazék hiperforinnnak és adhi-
perforinnak. Amint azonban névényi kivonatok farma-
kologiai vizsgalata soran nagyon gyakori, hamarosan
az is kideriilt, hogy a hiperforinon tul még tovabbi ak-
tiv komponensek is jelen kell legyenek, mert a hiper-
forin és hipericin eltavolitasa az orbancfli kivonatbol
nem sziinteti meg teljes mértékben a hatast [27]. Ismét
felmeriilt a gyanud, hogy a flavonoidoknak (példaul a
rutinnak) is szerepiik lehet az 6sszhatasban olymodon,
hogy a masik két hatdanyagtipus bioldgiai hasznosula-
sat kedvezden befolyasolni tudjak [28].

A fentiekbdl megallapithatd, hogy amint nagyon sok
gyogyndvénynél tortént, az orbancfii antidepresszans-
ként torténd alkalmazédsdban is megeldzte a tudoma-

_%d Barchatw indenhecke.o3 fBon Hypericon.

Hieronymus Bock: New kreuterbuch. 1551.

nyos igazolast a laikus, majd orvosi empiria. A kisérle-
tes, majd klinikai igazolas csupédn egy izgalmas bizo-
nyitasi eljarasnak tekinthetd, amely még mindig nem
biztos, hogy eljutott a végpontjaig. Az is tipikus, hogy
az észlelt terapias effektust nem egyetlen hatdanyag,
hanem tobb, kémiailag eltérd szerkezetl és a hatdsme-
chanizmusban is eltérd, egymas hatasat kiegészit6 tar-
talomanyag fejti ki. Az orbancfiivel foglalkoz6 farma-
kologuscsoportok kdzott ma ismét megerdsddni latszik
az a felfogés, hogy a ndvény ¢és a kivonatok terdpias ha-
tasa és értéke nem magyarazhatd meg kizardlagosan
egyetlen hatdanyaggal. A hiperforin szerepe ebben ma
mar megkérddjelezhetetlen, de a hipericin és bizonyos
flavonoidok szintén kozrejatszanak benne. A hatas jel-
lege szintén Osszetett, nem egyetlen, hanem tobb neu-
rotranszmitteren keresztiil érvényesiil. Ebben az or-
bancfii ugyanolyan 6sszetett hatdsmechanizmussal ren-
delkezik, mint egyes szintetikus antidepresszansok [3].

A hatéasért felel6s anyagok ismeretének mai allasa
szerint tehat legalabb harom vegyiilet jatszik jelentds
szerepet a terapias hatdsban. fgy ma mar joggal elvarha-
td lenne, hogy a kivonatokat és a készitményeket ezen
hatéanyagok mindegyikére standardizaljak. A jelenlegi
kompromisszumos megoldas hatterében valoszintileg a
hipericin, mint standard konnyebb hozzaférhetésége és
az egyszerlibb kvantitativ mérés lehetdsége all.

Kinetikai vizsgalatok

A névényi extraktumok komplex Osszetétele, a hata-
sért felelés anyag(ok) ismeretének hianya a ndvényi
gyogyszerek esetében gyakran megneheziti korrekt kine-
tikai vizsgélatok végzését. Az orbancfli ez aldl kivétel,
szamos, allatokon és human anyagon végzett vizsgalat-
ban tanulményoztdk standardizalt kivonatokkal a hato-
anyagok felszivodasat, eloszlasat és kitiriilését [29, 30].
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