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Izvlecek - Izhodisca. Zdravilne rastline so ze od nekdaj zelo
priljubljene za samozdravljenje, ker dajejo zaradi naravne-
ga izvora uporabnikom obcutek varnosti. Pri socasni upora-
bi zdravilnih rastlin in drugih zdravilnih ucinkovin pa lahko
prihaja do interakcij. Tako lahko pride do povecanega ali
zmanjsanega farmakoloskega ali toksicnega ucinka ucinko-
vin rastlinskega ali sinteznega izvora. Zaskrbljujoce je dej-
stvo, da bolniki uzivajo zdravila naravnega izvora skupaj z
zdravili, predpisanimi na recept ali izdanimi brez recepta, o
tem pa zdravnik ni obvescen.

Zakljucki. Veliko zdravilnih rastlin vpliva na delovanje stevil-
nih zdravil. Zdravilne rastline, ki najpogosteje nastopajo v
interakcijah z ostalimi zdravili, so Sentjanzevka (Hypericum
perforatum), cesen (Allium sativum), ginko (Ginkgo biloba),
ginseng (Panax ginseng), kava kava (Piper methysticum) in
grenivka (Citrus paradisi). MozZnost zapletov je vecja pri bol-
nikih, ki cakajo na operacijo oziroma so jo prestali, saj ti obi-
cajno prejemajo vec zdravil hkrati. Obcutljivi na interakcije
so tudi bolniki po presaditvah ovganouv, tisti, ki jemljejo anti-
koagulante, ter bolniki, ki prejemajo antiretrovirusne ucin-
kovine. Zdravniki bi zato pri predpisovanju zdravil in pred
operacijo moraliimeti v mislih tudi moznost interakcij z zdra-
vilnimi rastlinami, ki jih bolniki po navadi jemlijejo za samo-
zdravljenje. Bolnike bi morali vprasati o jemanju v prispevku
nastetih zdravilnih rastlin in jih opozarjati na nevarnosti so-
casnega jemanja z zdravili, predpisanimi na recept ali izda-
nimi brez recepta.

Uvod

Zdravljenje bolezni z uporabo zdravilnih rastlin sega dale¢ v
zacCetke Cloveske civilizacije. Tudi danes so zdravilne rastline
za zdravljenje zelo priljubljene, zlasti zato, ker dajejo zaradi
naravnega izvora uporabnikom obc¢utek varnosti. Za nekate-
re zdravilne rastline so tudi v raziskavah dokazali uc¢inkovi-
tostin varnost. V raziskavi, izvedeniv ZdruZenih drzavah Ame-
rike med 500 Zenskami, starimi od 40 do 60 let, so ugotovili,
da jih 79% uporablja prehranska dopolnila rastlinskega izvo-
ra, od tega 37% vsak dan. Kar 70% jih svojega zdravnika ne
obvesti o uporabi (1). Raziskava v ZDA, ki je zajela vec kot
tiso¢ bolnikov pred operacijo, je pokazala, da prehranska do-
polnila jemlje 64% bolnikov, najpogostejse zdravilne rastline
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Abstract — Background. Herbal medicines have been popu-
lar for self-medication for a long time. Patients consider them
to be safe because of their natural origin. Concurrent use of
herbal medicines with other drugs can lead to interactions
that are manifested as amplified or reduced pharmacological
or toxic effect of any of the pair. It is worrying that patients
use herbal medicines with prescribed or OTC drugs without
informing the physician.

Conclusions. Many herbal medicines influence the action
of numerous drugs. Medicinal plants most often involved in
the interactions are St. John's wort (Hypericum perforatum),
garlic (Allium sativum), ginkgo (Ginkgo biloba), ginseng
(Panax ginseng), kava (Piper methysticum), and grapefruit
(Citrus paradisi). Dangerous interactions are more likely to
occur in perioperative patients as they use many prescribed
drugs at the same time. Also sensitive to interactions are trans-
plant patients, patients on anticoagulants and HIV patients
receiving antiretroviral therapy. Physicians should consider
possible interactions with herbal medicines when prescribing
drugs and before operations. Patients should be asked if they
use any of the above listed herbs. Physicians should warn
them about the dangers of simultaneous use of those herbs
and prescribed or OTC drugs.

pa so bile ¢esen, ginko in Sentjanzevka (2). Podobna je slika
uporabe zdravilnih rastlin v Sloveniji. Od 184 anketiranih odra-
slih jih je 72% uporabljalo zdravilne rastline (3). V drugi anke-
ti sta sodelovala 202 bolnika, med njimi jih je 72% kupilo rast-
linski zdravilni pripravek v Sestih mesecih. Kar tri ¢etrtine an-
ketirancev bi se za nakup rastlinskih zdravilnih pripravkov
odlo¢ilo, ker mislijo, da je naraven in zato neskodljiv (4). V
Sloveniji najpogosteje uporabljane zdravilne rastline so ka-
milica, borovnica, zajbelj, rman, poprova meta, Sentjanzevka,
bezeg in lipa (3, 4). Ameriski trg z zdravilnimi rastlinami je bil
leta 2002 ocenjen na skoraj 300 milijonov dolarjev, medtem
ko so svetovni trg zdravilnih rastlin leta 1997 ocenjevali na
16,5 milijarde dolarjev (5, 6).
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Prisoc¢asniuporabizdravilnih rastlin in drugih zdravilnih u¢in-
kovinlahko prihaja do interakcij. Tako lahko pride do poveca-
nega ali zmanjSanega farmakoloskega ali toksi¢nega ucinka
ucinkovin rastlinskega ali sinteznega izvora. Zaskrbljujoce je
dejstvo, da bolniki uzivajo zdravila naravnega izvora skupaj z
zdravili, predpisanimi na recept ali izdanimi brez recepta, o
tem pa zdravnik ni obves¢en. Podobno je pri uzivanju zdravil
rastlinskega izvora pred operacijami. Razlogi za to so razli¢ni.
Prepogosto zdravnik o jemanju rastlinskih zdravil bolnika ne
vprasa. Bolniki o jemanju takih zdravil ne povedo, ker vecino-
ma menijo, da niti ne gre za zdravila, zato je jemanje povsem
varno. Nekateri bolniki se bojijo povedati zdravniku, ker me-
nijo, da gre za alternativno zdravljenje. V prispevku bomo sku-
$ali pojasniti, daje hkratnojemanje nekaterih zdravilin priprav-
kov rastlinskega izvora lahko nevarno. Opozorili bomo tudi,
da morabiti zdravnik nujno seznanjen o bolnikovem jemanju
pripravkov iz zdravilnih rastlin pred operativnim posegom in
zlasti pri jemanju nekaterih skupin zdravil.

Pregled zdravilnih rastlin
z interakcijami

Interakcije z zdravili, ki delujejo na srce in ozilje

Znane so interakcije nekaterih zdravilnih rastlin z antikoagu-
lanti (varfarinom), inhibitorji agregacije trombocitov (acetil-
salicilno kislino), kardiotoni¢nimi glikozidi (digoksinom), blo-
katorji kalcijevih kanal¢kov, zaviralci HMG-CoA-reduktaze (sta-
tini) ter nekaterimi drugimi u¢inkovinami z delovanjem na
srce in ozilje.

Ginko (Ginkgo biloba) uporabljamo pri motnjah pomnjenja,
Alzheimerjevi bolezni in pri razli¢cnih motnjah cirkulacije, ker
vsebuje snovi (ginkolidi, bilobalid in flavonoidi), ki povecajo
vazodilatacijo in pretok krvi v kapilarah. U¢inkovine iz ginka
zavirajo receptorje za dejavnik aktivacije trombocitov (PAF,
platelet activating factor) in zmanjsajo strjevanje krvi, vendar
pri raziskavah na zdravih prostovoljcih niso opazili klini¢ne-
ga ucinka (7-9). V dveh porocilih omenjajo pojav spontane-
gakrvavenja pri bolnikih, ki sta jemala varfarin ali acetilsalicil-
no kislino hkrati s pripravkom iz ginka (7, 10). V literaturi so
opisani tudi Stirje primeri spontanih krvavitev, ki so jih pove-
zali z dolgotrajnim uzivanjem ginka (9). Ginko lahko vpliva
tudi na uc¢inke blokatorjev kalcijevih kanalckov. Z raziskava-
mi na poskusnih zivalih so ugotovili, da ginko inducira cito-
krome P450 in glutation-S-transferazo, zaradi ¢esar je bil hi-
potenzivni uc¢inek nikardipina pri podganah zmanjsan (11).
Cesen (Allium sativum) se uporablja za znizevanje koncen-
tracije holesterola in zniZzevanje krvnega tlaka, preprecevanje
ateroskleroti¢nih procesov in izbolj$anje krvnega obtoka. Med
druge zapletene uc¢inke na srce in ozilje spada tudi zaviranje
strjevanja krvi (7, 12). Opisana sta dva primera, pri katerih je
hkratno uzivanje ¢esna in varfarina povzrocilo povecanje INR
(International Normalised Ratio, to je razmerje med protrom-
binskim ¢asom pri bolniku in kontrolnim vzorcem plazme).
Na osnovi nekaterih porocil je videti, da uzivanje ¢esna pove-
¢a tveganje za krvavenje po kirurskih posegih, opisani pa so
tudi primeri spontanih krvavitev (7,9, 13). Zaradi omenjenih
uc¢inkov so mogoce tudi interakcije z zdravili, pri katerih se
kot nezelen ucinek pojavlja zmanj$ano strjevanje krvi (npr.
nesteroidni antirevmatiki, tiklopidin itd.) (12).

Priso¢asnem jemanju Sentjanzevke (Hypericum perforatum,)
in drugih zdravil prihaja do pomembnih interakcij. Gre pred-
vsem za ucinkovine, ki se presnavljajo s citokromi P450 ali
prenasajo z glikoproteinom P (7). Evropska agencija za vre-
dnotenje zdravil EMEA je leta 2000 podala izjavo o nevarnosti
interakcij nekaterih zdravil iz te skupine (digoksina in varfari-
na) s Sentjanzevko (14). Nevarnost interakcij obstaja tudi z
nekaterimi inhibitorji HMG-CoA-reduktaze (simvastatin, lova-
statin, cerivastatin in atorvastatin), ki se presnavljajo s cito-

kromom P450 3A4 (15). Ugotovili so namre¢, da Sentjanzev-
ka zaradi indukcije citokromov P450 (pospesi presnovo ucin-
kovin) in glikoproteina P (zmanj$a absorpcijo in pospesi izlo-
¢anje uc¢inkovin) znatno zniza plazemske koncentracije teh
ucinkovin (7).

Ginseng (Panax ginseng) uporabljajo pri srénem popusca-
nju, miokardnem infarktu in sladkorni bolezni (12), pa tudi
za izboljSanje vitalnosti, delovanja imunskega sistema, kogni-
tivnih in telesnih zmogljivosti ter spolne zmogljivosti (16). Do-
kazali so tudi antioksidativne lastnosti ginsenga (12). Pri hkrat-
nem jemanju ginsenga z varfarinom lahko pride do znizanja
INR, ¢eprav pri poskusih na podganah niso opazili vpliva na
farmakokinetiko ali farmakodinamiko varfarina (13). Pri ne-
katerih bolnikih je prislo do krvavitev celo pri jemanju same-
ga ginsenga (9).

Grenivko (Citrus paradisi) in njen sok vsakodnevno uziva
mnogo ljudi, saj so ugotovili, da njene u¢inkovine (predvsem
flavonoidi: naringenin, naringin, kvercetin, kemferol) zavira-
jo razvoj ateroskleroze in delitev rakavih celic. Vendar pa se-
stavine grenivke inhibirajo citokrome P450, zato vplivajo na
presnovo ucinkovin, ki se presnavljajo s temi encimi. Tako so
zaznaliklini¢no pomembno povisanje krvnih koncentracij kal-
cijevih antagonistov (felodipin, pranidipin, nisoldipin, amlo-
dipin in nifedipin), pri katerih lahko pride tudi do dvakratne-
ga povecanja bioloske uporabnosti. Pomembne so tudi in-
terakcije z nekaterimi inhibitorji HMG-CoA-reduktaze (atorva-
statin, lovastatin, simvastatin). Pri zdravljenju z nastetimi ucin-
kovinami najbolniki ne bi pili soka iz grenivke ali uzivali sade-
za(17).

Korenino sladkega korena (Glycyrrhiza glabra) uporabljamo
za olajsevanje izkasljevanja ter pri bronhitisu in gastritisu. Dro-
ga vsebuje triterpenske saponine (do 15%), med njimi je tudi
glicirizin. Ta je zelo sladkega okusa. Pomembni so tudi flavo-
noidi in izoflavonoidi, ki so odgovorni za protivnetni uc¢inek
in delovanje proti razjedam (18). Zaradi povecanega izlo¢anja
kalijevih ionov pri uzivanju sladkega korena je mogoca inter-
akcija s kardiotoni¢nimi glikozidi, pri ¢emer lahko pride do
pojava aritmij, palpitacij, slabosti in bolec¢in v trebuhu. Prav
tako lahko zaradi dodatne izgube kalija pride do interakcije s
tiazidnimi diuretiki (19, 20).

Efedra (Ephedra sinica), tudi Ma huang, je priljubljena droga,
ki jo reklamirajo v izdelkih za hujsanje, v pripravkih za Sport-
nike in celo kot »herbal ecstasy«. Glavna u¢inkovina v drogi,
alkaloid efedrin, deluje kot simpatomimetik s stimulativnim
uc¢inkom na centralni zivéni sistem. Od ucinkov na srce in
ozilje sta pomembna kronotropniin antihipotenzivni u¢inek.
Pripravke z efedrinom uporabljajo kot nazalni dekongestiv,
bronhodilatator in stimulans. Na slovenskem trgu je veliko
izdelkov, ki vsebujejo efedro, vendar za njih ni bilo izdano
dovoljenje za promet. V ZDA je zaradi pogoste uporabe pri-
slo do Stevilnih nezelenih uc¢inkov, mnogo paje bilo tudi smr-
ti in primerov trajne invalidnosti (21-23). Ameriska agencija
za hrano in zdravila, FDA, je februarja 2004 prepovedala pro-
dajo prehranskih dopolnil, ki vsebujejo efedrin (24). Poleg
nezelenih u¢inkov lahko pride pri uzivanju pripravkov z efe-
dro tudi do interakcij z nekaterimi zdravili. Pri hkratnem je-
manju srénih spodbujevalcev lahko pride do hude hiperten-
zije, pri jemanju sr¢nih glikozidov pa obstaja tudi nevarnost
pojava aritmij (25).

Dong quai (Angelica sinensis) je droga, ki jo v tradicionalni
kitajski medicini uporabljajo za lajsanje menstruacijskih te-
Zav in v menopavzi, uporabljajo pa jo tudi kot antiaritmik,
antitrombotik, antiastmatik in analgetik (12). Opazili so, da je
pri hkratnem jemanju varfarina in pripravkov iz te rastline
prislo do zvisanja INR in pojava obseznih modric po telesu.
Spojine v drogiso namre¢ inhibitorji ciklooksigenaze in zmanj-
$ajo sintezo tromboksana A, ki je aktivator trombocitov (10).
Danshen (Salvia miltiorrhiza) v tradicionalni kitajski medici-
niuporabljajo za izboljSevanje pretoka krvi, predvsem pribo-
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leznih srca in ozilja. Predpisujejo jo pri angini pectoris, akut-
nem miokardnem infarktu ter drugih ishemic¢nih in trom-
botskih motnjah (12). Tudi pri tej drogi pride ob soasnem
jemanju varfarina do zvi$anja INR in podaljSanega protrom-
binskega c¢asa. Do interakcije pride zaradi kumarinov, ki so
prisotni v drogi in delujejo aditivno z varfarinom (10).

Glog (Crataegus spp.) je uc¢inkovit pri zdravljenju sr¢nega po-
puscanja, angine pectoris in bolezni koronarnih zil. Za nje-
gov ucinek so odgovorni procianidini in flavonoidi. Glog lah-
ko stopnjuje ucinek srénih glikozidov, zato je treba pri socas-
nem jemanju znizati odmerek srénih glikozidov. Priso¢asnem
jemanju gloga in blokatorjev beta lahko pride do hipertenzije
(18). Uc¢inkovine v glogu naj bi tudi vplivale na delovanje gli-
koproteina P, kar bi lahko privedlo do interakcij z u¢inkovi-
nami, ki so substrati za glikoprotein P. Z raziskavo, v kateri so
proucevali farmakokineti¢no interakcijo gloga z digoksinom,
so ugotovili, da v uporabljenih odmerkih ni prislo do interak-
cije (26).

Crni in podolgovati poper (Piper nigrum in P. longum) upo-
rabljajo kot zac¢imbo ter pri prebavnih motnjah in nevralgiji
(dermalna uporaba), imata pa tudi antimikrobno in insektici-
dno delovanje. Med spojinami ostrega okusa je glavni amid
piperin. Zanj so dokazali, da poveca biolosko uporabnost pro-
pranolola, najverjetneje zaradi povecane absorpcije in inhi-
bicije citokromov P450 in glikoproteina P (27-29).

Seme afriskega trpotca (Plantago afra) uporabljamo kot od-
vajalo, saj vsebuje sluzi, ki v vodi nabrekajo. Droga vpliva na
absorpcijo nekaterih u¢inkovin. Opazili so zmanjsanje biolo-
ske uporabnosti sr¢nih glikozidov (30).

Izvle¢ki brokolija (Brassica oleracea var. italica) so trenutno
tudi pri nas izjemno priljubljeni in jih trzijo za preprec¢evanje
raka. Stevilne rastline iz druzine kriznic (Brassicaceae) namre¢
vsebujejo glukozinolate, glikozide izotiocianatov. Zanje so
ugotovili, da preprecijo aktiviranje nekaterih karcinogenov
tako, da inducirajo konjugacijske encime ter inhibirajo oksi-
dacijske encime, so pa tudi antioksidanti (31). Zelje (Brassica
oleracea var. capitata) in brsti¢ni ohrovt (Brassica oleracea
var. gemmifera) vsebujeta tudi veliko vitamina K, ta sodeluje
pri strjevanju krvi. Zato se ucinek varfarina in drugih anti-
koagulantov zmanjsa (32).

Ekstrakt iz semena divjega kostanja (Aesculus hippocastanum)
je uporaben za zdravljenje kroni¢ne venske insuficience. Za
ucinek je odgovoren escin, zmes triterpenskih glikozidov (12).
Do interakcij bi lahko prislo z zdravili, ki vplivajo na strjeva-
nje krvi, vendar o primerih ne poroc¢ajo (33).

Interakcije z zdravili, ki delujejo na centralni Zivéni
sistem

Opazili so interakcije zdravilnih rastlin s selektivnimi zaviral-
ci privzema serotonina (paroksetinom, sertralinom), zaviral-
ci monoaminske oksidaze (fenelzinom), benzodiazepini (al-
prazolamom, lorazepamom, bromazepamom, triazolamom)
in drugimiantidepresivi (amitriptilinom, trazodonom) ter an-
tiepileptiki (karbamazepinom, fenitoinom).

Kava kava (Piper methysticum) je zelo ucinkovit anksiolitik.
Bolnikijo dobro prenasajo, sajso v terapevtskih odmerkih ne-
zeleni ucinki zelo redki (34). V zadnjih letih so ugotovili nekaj
primerov jetrne odpovedi, ki bi bile lahko povezane z jema-
njem pripravkovizkavakave. Nekatere zahodnoevropske dr-
Zave so zato prepovedale trzenje pripravkov iz kava kave (35,
36). Ima tudi sedativno, analgeti¢no, antikonvulzivno in lokal-
noanesteticno delovanje. Znane sointerakcije kavakave zucin-
kovinami, ki delujejo na centralni Ziv¢ni sistem (alkohol, bar-
biturati, psihofarmaki) (34). Bolnik, ki je hkrati jemal kava ka-
vo in alprazolam, je zaradi interakcije postal semikomatozen
(7).Klini¢ne raziskave niso potrdile interakcije kavakave zbro-
mazepamom (37). Kava kava ima tudi antagonisti¢no delova-
nje na dopaminske receptorje. Zaradi tega naj bi prislo do

interakcije pri bolniku s Parkinsonovo boleznijo, ki je jemal
levodopo (7). Med jemanjem kava kave naj tudi ne bi pili eta-
nola. Pri poskusih na misih so ugotovili,da se hipnoti¢no delo-
vanje etanola in kava kave poveca, ¢e so ju dajali vkombinaciji
(7). Priraziskavah naljudeh so dobili nasprotujoce si rezultate.
V eni klini¢ni raziskavi na zdravih prostovoljcih so ugotovili,
da uc¢inkovine v kava kavi niso povecevale hipnoti¢nih ucin-
kov etanolav primerjavis placebom, v drugi klini¢ni raziskavi
pa so pokazali potencirane hipnoti¢ne ucinke pri hkratnem
zauzitju kavakave in etanola (37, 38). Pripravki iz kava kave na
slovenskem trgu $e niso prisotni.

Priso¢asnem jemanju pripravka iz ginsenga (Panax ginseng)
in zaviralca monoaminske oksidaze (MAO) fenelzina je pri
bolnikih prislo do pojava nespec¢nosti, glavobola, drhtenja in
manije. Interakcijo lahko delno razlozimo z delovanjem gin-
senozidov, u¢inkovin v ginsengu, ki inhibirajo cAMP-fosfodi-
esterazo, kar je tudi delno vzrok za psihoaktivni u¢inek te dro-
ge (7). Do podobnih interakcij lahko pride tudi z drugimi an-
tidepresivi, npr. s triazolamom in lorazepamom (20).
Pomembne so interakcije grenivke (Citrus paradisi) z ucin-
kovinami, ki delujejo na centralni zivéni sistem (buspiron, kar-
bamazepin, diazepam, midazolam, triazolam). Pri zdravljenju
s temi uc¢inkovinami bolnikom odsvetujejo pitje soka iz gre-
nivke (17).

Ce pripravke iz $entjanzevke (Hypericum perforatum) daje-
mo skupaj s selektivnimi zaviralci privzema serotonina (ser-
tralin, paroksetin) ali zaviralci privzema serotonina in nora-
drenalina (nefazodon), lahko pride do serotoninskega sindro-
ma. Simptomi vkljucujejo spremembe dusevnega stanja, tre-
mor, neravnovesje avtonomnega sistema, gastrointestinalne
motnje, glavobol, mialgijo, nervoznost in drugo. Sindrom se
lahko pri starejsih bolnikih konca celo s smrtjo (7).

Tudi pri pripravkih iz efedre (Ephedra sinica) obstaja nevar-
nost interakcij z nekaterimi zdravili. Pri hkratnem jemanju za-
viralcev MAO in stimulansov centralnega zivénega sistema lah-
ko pride do hude hipertenzije. Hkratno uzivanje kofeina lah-
ko poveca moznost nezelenih uc¢inkov (25).

Pripravke iz baldrijana (Valeriana officinalis) uporabljajo kot
sedative, predvsem za zdravljenje nespec¢nosti. U¢inkovitih
je ve¢ spojin, ki delujejo sinergisti¢no, najbolj pomembni za
farmakoloski u¢inek pa naj bi bili seskviterpeni (39). Znana
je interakcija baldrijana z etanolom. Zmes valepotriatov zmanj-
$a neugodne ucinke etanola na zbranost (13). Valerenska ki-
slina zavira razgradnjo yaminobutanojske kisline (GABA), zato
je mogoce, da potencira uc¢inke benzodiazepinov, barbitura-
tov in opiatov, ¢eprav je doslej z raziskavo na zivalih potrjena
le interakcija z barbiturati (39, 40).

Betel (Areca catechu) je palma, ki uspeva v tropskih predelih
Azije in Afrike. Uporabljajo semena, ki vsebujejo alkaloide
(arekolin, guvakolin in drugi). Ti delujejo kot parasimpatomi-
metiki in zaviralci privzema GABA. Interakcije so opazili pri
bolnikih, ki so jemali pripravke iz betla skupaj z antipsihotiki
(flupentiksol, prociklidin, flufenazin). Pri njih je prislo do po-
java tremorja, togosti, bradikinezije in nervoznosti (13).
Johimbe (Pausinystalia yohimbe) je drevo, ki uspeva v afri-
skem tropskem pragozdu. Johimbin, izoliran iz skorje, je FDA
odobrila zauporabo kot simpatolitik in midriatik ter za zdrav-
ljenje impotence. Skorjo johimbe uporabljajo tudi kot afrodi-
ziak in pri iz¢rpanosti (18). Opazili so interakcije s tricikli¢ni-
mi antidepresivi. Ze sam johimbin povzroci hipertenzijo, v
kombinaciji s triciklicnimi antidepresivi ali naltreksonom pa
pride do nje Ze pri nizkih odmerkih johimbina (13, 41).
Piperin iz ¢rnega in podolgovatega popra (Piper nigrum in
P. longum) pri zivalih in pri ljudeh zveca biolosko uporab-
nost fenitoina, najverjetneje zaradi povecane absorpcije in in-
hibicije citokromov P450 in glikoproteina P (28, 29, 42).

Pri hkratnem jemanju semena afriSkega trpotca (Plantago
afra) in litijevih soli ali karbamazepina so opazili zmanjsanje
njihove bioloske uporabnosti (30).
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Razpr. 1. Zdravilne rastline, ki jih pogosto srecamo na slovenskem trzis¢u, s pomembnimi interakcijami z zdrauvili.

Table 1. Common herbs on the Slovenian market and their interactions with drugs.

Zdravilo
Drug

Zdravilna rastlina
Herb

Skodljivi u¢inek
Result of interaction/Harmful effect

Cesen (Allium sativum,) varfarin / varfarin

Garlic sakvinavir / saquinavir
Ginko (Ginkgo biloba) varfarin / varfarin
Ginkgo

varfarin / varfarin
fenelzin / phenelzin

Ginseng (Panax ginseng)
Ginseng
Grenivka (Citrus paradisi)
Grapefruit

terfenadin / terfenadine

diazepam, triazolam / diazepam, triazolam

Sladki koren (Glycyrrhiza glabra)
Liquorice

kardiotoni¢ni glikozidi /
cardiotonic glycosides

oralni kontraceptivi / oral contraceptives

varfarin / varfarin

sertralin, paroksetin, nefazodon /
sertraline, paroxetine, nefazodone
ciklosporin, takrolimus /
cyclosporin, tacrolimus
indinavir / indinavir

Sentjanzevka (Hypericum perforatum)
St. John’s wort

oralni kontraceptivi / oral contraceptives

kalcijevi antagonisti / calcium antagonists

krvavitve (7) / bleedings
slabse zdravljenje bolnikov, okuzenih s HIV (46) /
HIV positive patients worse medical treatment

spontane krvavitve (7) / spontaneous bleedings

krvavitve (9) / bleedings
nespecnost, glavobol (7) / insomnia, headache

vedje znizanje krvnega tlaka (17) /

substantial lowering of blood pressure
prekatna tahikardija in torsade de pointes (17) /
ventricular tahicardy and forsade de pointes
vedja zaspanost (17) / increased sleepiness

aritmije, palpitacije, slabost (20) / arrhythmias, palpitations, weakness

hipertenzija, edemi (13) / hypertension, edemas

znizan INR (7) / decreased INR
serotoninski sindrom (7) / serotonin syndrome

zavrnitev presajenega organa (43-45) /
transplanted organ rejection

slabse zdravljenje bolnikov, okuzenih s HIV (47) /
HIV positive patients worse medical treatment
krvavitve, nosec¢nost (43) / bleedings, pregnancy

Interakcije z imunosupresivi

Zelo pomembne in zivljenjsko nevarne so interakcije nekate-
rih zdravilnih rastlin s ciklosporinom in takrolimusom.

Po zacetku jemanja izvlecka iz Sentjanzevke (Hypericum per-
Joratum) v odmerkih od 600-900 mg dnevno je pri §tirih bol-
nikih s presajenim srcem, ledvico oziroma trebusno slinavko,
ki so kot imunosupresiv prejemali ciklosporin, prislo do zavr-
nitve organa. Za ciklosporin so ugotovili, da se presnavlja s ci-
tokromiP450in daje substratza glikoprotein P. Spojine iz Sent-
janzevke oba inducirajo, zato pride do znizanja koncentracije
ciklosporina v krvi za 33 do 67%. Koncentracija je prenizka za
doseganje ucinka in lahko pride do zavrnitve presajenega or-
gana. V nekaj tednih po prenehanju jemanja Sentjanzevke se
spet vzpostavi za¢etna koncentracija ciklosporina v krvi (43,
44). Do interakcije prihaja tudis takrolimusom. Z raziskavo na
zdravih prostovoljcih so dokazali, da se pri hkratnem jemanju
pripravkov iz SentjanZevke bioloska uporabnost takrolimusa
zmanjsa za 35%. Tudi tukaj gre za interakcijo prek indukcije
citokromov P450 in glikoproteina P (45). Nasprotno pa sesta-
vine grenivke (Citrus paradisi) inhibirajo citokrome P450, za-
to tudi vplivajo na presnovo uc¢inkovin, ki se presnavljajo s te-
mi encimi. Pride do zvisanja krvnih koncentracij u¢inkovin, ki
se presnavljajo s citokromi P450, tudi ciklosporina. Posledice
take interakcije niso znane, vendar svetujejo, naj bolniki pri
jemanju ciklosporina ne pijejo soka iz grenivke (17).
Ehinacejo (Echinacea spp.) zaradi imunostimulativhega ucin-
ka uporabljajo za preprecevanje in zdravljenje virusnih, bak-
terijskih in glivi¢nih okuZb. Ceprav interakcij zimunosupresi-
vi niso raziskovali, je utemeljeno mnenje, da bi jemanje pri-
pravkov iz ehinaceje lahko neugodno vplivalo na izid presa-
ditev organov (39).

Interakcije s protiinfekcijskimi zdravili

Najpomembnejse so interakcije zdravilnih rastlin z zaviralci
HIV-proteaze (indinavir, sakvinavir) in inhibitorji reverzne
transkriptaze, ugotovili pa so tudi interakcije z nekaterimi an-
tibiotiki.

Nedavno so v klini¢ni raziskavi potrdili, da uzivanje ¢esna (A
lium sativum) zmanjsa biolosko uporabnost in plazemsko
koncentracijo sakvinavira za ve¢ kot 50%. Bolniki, okuzeni s
HIV, ki se zdravijo s to uc¢inkovino, se morajo zato izogibati
uporabi pripravkov iz ¢esna (46).

Jemanje pripravkov iz Sentjanzevke (Hypericum perforatum)
je v raziskavi na zdravih prostovoljcih zmanjsalo biolosko upo-
rabnost zaviralca HIV-1-proteaze, indinavira, za 54% (47).

Pri so¢asnem jemanju ananasa (Ananas comosus) in priprav-
kov iz njega ter nekaterih antibiotikov (penicilini, tetraciklini,
eritromicin, kloramfenikol) se poveca ucinek antibiotikov, ver-
jetno zaradi povecane absorpcije iz prebavil (20, 48).
Piperin iz ¢rnega in podolgovatega popra (Piper nigrum in
P. longum) pri zivalih in tudi pri ljudeh zveca biolosko upo-
rabnost B-laktamskih antibiotikov, najverjetneje zaradi pove-
¢ane absorpcije in inhibicije citokromov P450 in glikoprote-
ina P (28,29, 49).

Druge interakcije

Poleg ze omenjenih interakcij Sentjanzevke (Hypericum per-
Sforatum) z zdravili za srce in ozilje, imunosupresivi in proti-
infekcijskimi zdravili, Evropska agencija za vrednotenje zdra-
vil, EMEA, svari tudi o nevarnosti interakcij z oralnimi kontra-
ceptivi in teofilinom (14). Do interakcij prihaja zaradi induk-
cije citokromov P450 in glikoproteina P. V literaturi navajajo
nekaj primerov krvavitev in celo nezelene nosecnosti pri
socasnem jemanju sentjanzevke in kontraceptivov. Po drugi
strani pa lahko do opisanih pojavov pride na primer zaradi
izpusc¢enih odmerkov, ¢esar v nekaterih primerih ni bilo mo-
goce izkljuciti. V pripravljalni raziskavi, pri kateri so merili krv-
ne koncentracije kontraceptivov pri so¢asnem jemanju Sent-
janzevke, niso uspeli dokazati sprememb (43, 50).

Do interakcij prihaja tudi pri jemanju pripravkov iz grenivke
(Citrus paradisi) in nekaterih inhibitorjev HMG-CoA-reduk-
taze (atorvastatin, lovastatin, simvastatin) in antihistaminikov
(terfenadin) (17).

Znana je tudi interakcija pripravkov iz golostebelnega slad-
kega korena (Glycyrrhiza glabra) s prednizolonom. Gliciri-
zin, saponin iz sladkega korena, namrec zmanjsa ocistek pred-
nizolona in tako povisa njegovo plazemsko koncentracijo. Gli-
ciretinska kislina, metabolit glicirizina, poveca vazokonstrik-
cijo prijemanju hidrokortizona. Pri hkratnem jemanju priprav-
kov iz sladkega korena in oralnih kontraceptivov pa lahko
pride do pojava hipertenzije, edemov in hipokaliemije (13).
Efedra (Ephedra sinica)lahko poveca ocistek steroidnih ucin-
kovin (npr. deksametazona), zato znizuje njihovo uc¢inkovi-
tost (25).
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Piperin iz ¢rnega in podolgovatega popra (Piper nigrum in
P. longum) tudi poveca biolosko uporabnost teofilina, naj-
verjetneje zaradi povecane absorpcije in inhibicije citokro-
mov P450 in glikoproteina P (27-29). Podoben ucinek ima
tudi paprika (Capsicum anuum). So¢asno peroralno jema-
nje kapsaicina s teofilinom namre¢ poveca absorpcijo in bio-
losko uporabnost teofilina (13).

Zakljucki

Na osnovi dostopne literature lahko ugotovimo, da veliko
zdravilnih rastlin vpliva na delovanje stevilnih zdravil. Mnogo
interakcij je takih, da spremenijo delovanje zdravila, nekatera
pa zmanjsajo ucinkovitost. Zdravniki bi zato pri predpisova-
nju zdravil in pred operacijo morali imeti v mislih tudi moz-
nost interakcij z zdravilnimi rastlinami, ki jih bolniki po nava-
dijemljejo za samozdravljenje. Zdravilne rastline, ki najpogo-
steje nastopajo v interakcijah z ostalimi zdravili, so Sentjan-
Zevka, Cesen, ginko, ginseng, kava kava in grenivka. Tveganje
je vecje pri bolnikih, ki ¢akajo na operacijo oziroma so jo rav-
no prestali, saj ti obicajno prejemajo vec zdravil hkrati. Obc¢u-
tljivi na interakcije so tudi bolniki po presaditvah organov,
tisti, ki jemljejo antikoagulante, ter bolniki, okuzeni z virusom
HIV. Zdravniki bi morali bolnike vprasati o jemanju v prispev-
ku nastetih zdravilnih rastlin in jih opozarjati na nevarnosti
socasnega jemanja z zdravili, predpisanimi na recept ali izda-
nimi brez recepta.
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