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STRESZCZENIE

Medycyna naturalna, chociaz stosowana jest od wiekéw, dopiero od niedawna zdobywa coraz wigksze zain-
teresowanie i traktowana jest jako remedium na wszelkie dolegliwoéci. Bardzo czesto naduzywana z powodu
braku dostatecznej wiedzy na temat potencjalnych reakcji niepozadanych oraz mozliwych interakeji miedzy
preparatami roslinnymi a poszczegdlnymi lekami. Ponadto medycyna tradycyjna stosowana przez dtuzszy czas
bez ograniczen moze prowadzi¢ do trwalego uszczerbku na zdrowiu, a nawet §mierci. W pracy przedstawiono
zagrozenia wynikajace ze szkodliwosci dzialania preparatéw roslinnych podczas nieodpowiedniego stosowania
oraz podczas taczenia ze sobg substancji wspotoddziatujacych.
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ABSTRACT
Natural medicine, although it has been used for centuries, has only recently gained increasing interest and is
treated as a remedy for all ailments. It is very often abused due to a lack of sufficient knowledge about potential
adverse reactions and possible interactions between plant preparations and particular drugs. Moreover, tradi-
tional medicine used for a long period of time without restriction can lead to permanent damage to health and
even death. This paper outlines the dangers of harmful effects of plant preparations when used inappropriately
and when co-interacting substances are combined.
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SUPLEMENTY DIETY NA BAZIE ROSLIN -
POTENCJALNE ZAGROZENIE

Suplementy zywnosciowe sg definiowane przez prawo
unijne jako ,$rodki spozywcze, ktérych celem jest uzu-
pelnienie normalnej diety i ktdre sg skoncentrowanym
zrédtem substancji odzywczych lub innych substancji
wykazujacych efekt odzyweczy lub fizjologiczny, pojedyn-
czych lub ztozonych, sprzedawanych w postaci dawek,
a mianowicie w postaci kapsulek, pastylek, tabletek, pi-
gulek i w innych podobnych formach, jak réwniez w po-
staci saszetek z proszkiem, ampulek z ptynem, butelek
z kroplomierzem i w tym podobnych postaciach ptynéw
lub proszkéw przeznaczonych do przyjmowania w nie-
wielkich odmierzanych ilo$ciach jednostkowych” (Dyrek-
tywa 2002/46/WE) [1].

Szacuje sie, ze 89% Polakéw regularnie spozywa suple-
menty. Blisko potowa z tych oséb uwaza je za gtéwnie
prozdrowotne oraz przynoszace tylko i wytacznie dziata-
nie lecznicze [2]. Niestety rynek suplementéw diety nie
jest uregulowany prawnie w ten sam sposob co rynek pro-
duktoéw leczniczych. Wprowadzenie suplementu diety do
obrotu wymaga jedynie ze strony przedsi¢biorcy odpo-
wiedniego ztozenia powiadomienia do Gtéwnego Inspek-
toratu Sanitarnego bez potrzeby uzyskania wyniku pozy-
tywnego decyzji organu nadzoru [3]. Daje to mozliwo$¢
sprzedazy bardzo duzej gamy suplementéw, ktére moga
zawiera¢ szkodliwy skladnik i zagraza¢ zdrowiu potencjal-
nego konsumenta. Raport Najwyzszej Izby Kontroli (NIK)
z 2017 roku wykazal, ze wraz ze wzrostem zainteresowania
Polakéw suplementami diety nalezy jak najszybciej popra-
wié regulacje zwigzane z takimi produktami. Badania la-
boratoryjne dotyczace suplementéw diety, ktére zostaty
zlecone przez NIK, pokazaly, ze znaczna czes¢ suplemen-
tow nie ma wiasciwosci deklarowanych przez producen-
tow, a nierzadko wystepuja w nich substancje szkodliwe
dla zdrowia. NIK zwrécil réwniez uwage na stosowanie
przez producentéw nieuczciwych praktyk marketingo-
wych, reklamujac suplementy diety jako realny odpowied-
nik produktéw leczniczych, co jest jednym z gtéwnych
powodow dezinformacji [4]. W latach 2017-2020 w Gléw-
nym Inspektoracie Sanitarnym (GIS) zostato ztozonych
blisko 63 tysigce powiadomien o wprowadzeniu lub za-
miarze wprowadzenia do obrotu nowego suplementu die-
ty. Statystyki pokazuja réwniez wzrost zainteresowania
takimi produktami, w latach 2013-2015 w GIS zgloszono
w sumie od 9 do 12 tysiecy nowych suplementéw diety.
Warto nadmienié, ze w latach 2017-2020 liczba wzrosta
do 62 808 [5]. Sprzedaz internetowa suplementdw diety
jest jednym z gtéwnych powodéw, ktéry dodatkowo
zwigksza skale problemu, poniewaz tam takze kontrolerzy
Izby zidentyfikowali suplementy diety ze skladnikami, kt6-
re sg niedozwolone i mogly spowodowac¢ uszczerbek na
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zdrowiu. Suplementy diety majg bardzo zréznicowany
sklad surowcowy, jednak produktami znajdujacymi zasto-
sowanie sg roéliny tudziez ich ekstrakty, ktérych celem nie
jest wywolanie silnego efektu farmakologicznego. Ich ilo-
$ci dodawane do suplementdw sg niejednokrotnie nizsze
od dawek leczniczych. Przykladowe roéliny najczesciej
stosowane to: miforzab japonski (Ginko biloba), zenszen
(Panax ginseng), jezéwka purpurowa (Echinacea purpurea)
czy czosnek pospolity (Allium sativum) [6]. W suplemen-
cie diety moga znajdowac¢ si¢ substancje, ktére mozna
réwniez znalez¢ w produktach leczniczych. Substancje te
moga stanowi¢ np. niektdre sktadniki mineralne, nato-
miast stezenie, w jakim wystepuja, powinno by¢ znacznie
nizsze od produktéw leczniczych, aby nie doprowadzi¢ do
wywolania efektu terapeutycznego. Warto wspomnie¢, ze
zagrozenie moze stanowic bledna identyfikacja czesci ro-
§lin, ktére nastepnie sa przetwarzane do uzytku konsu-
menta, co moze dodatkowo przyczyni¢ sie¢ do wzrostu
toksycznoéci [7]. Nalezy zauwazy¢, ze zaden produkt nie
moze stwarzaé pozoru, ze jest zaréwno lekiem, jak i suple-
mentem [8]. Suplementy diety, ktdre zostaly wzbogacone
w skfadniki ro$linne o prawidlowym poziomie dawkowa-
nia substancji aktywnych, moga stanowi¢ odpowiednie
uzupetnienie diety, zgodnie z zaleceniami specjalisty [6, 9].
Jednak popularnos¢ preparatéw roslinnych, ktérych skiad
przepelniony jest réznymi substancjami aktywnymi, stwa-
rza duze ryzyko wystgpienia interakcji typu lek-suplement
oraz suplement-suplement. Preparaty ziolowe zwracaja
szczegblng uwage, poniewaz sa czgsto niedoktadnie prze-
badane, wowczas gdy wystepuja jako mieszanina wielu
substancji. Nalezy ze szczegdlna ostroznoscig dobieraé
suplementacje danymi preparatami. Mnogos$¢ skutkow
ubocznych wystepujacych po pojawieniu si¢ interakcji
miedzy substancjami aktywnymi znajdujacymi si¢ zaréw-
no w lekach, jak i suplementach ro$linnych jest wysoka.
Co wiecej, lekarz podczas wywiadu lekarskiego ma obo-
wigzek zapyta¢ o stosowane suplementy diety przez pa-
cjenta [2]. Niezwykle istotnym zagadnieniem jest znaczna
czesto$¢ wystepowania interakcji suplementow diety pod-
czas réwnoleglego stosowania produktow leczniczych.
Mozliwo$¢ pominiecia przez producentéw obowigzku
zamieszczania na etykietach opakowan informacji o praw-
dopodobnych skutkach ubocznych oraz przeciwwskaza-
niach dla poszczegélnych grup ludzi moze powodowaé
potencjalne zagrozenie dla zdrowia. Niejednokrotnie pa-
cjenci nie czuja potrzeby informowania lekarza podczas
wizyty o regularnym przyjmowaniu suplementéw diety, co
moze spowodowaé wystapienie réznych niepozadanych
reakgji organizmu. Ponadto moze takze nastapic¢ obnizenie
lub kompletny brak uzyskania docelowego efektu terapeu-
tycznego, a nawet doj$¢ do powaznych powiktan zdrowot-
nych. Warto wzig¢ pod uwage, ze interakcje miedzy ak-
tywnymi substancjami roslinnymi, znajdujacymi sie
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w suplementach diety, a substancjami czynnymi bedacymi
sktadowq produktéw moga stwarzaé niezwykle niebez-
pieczne skutki [10]. Badania przeprowadzane na poznan-
skim Uniwersytecie Medycznym wykazaly, ze czystos§¢
mikrobiologiczna suplementéw powinna by¢ powodem
niepokoju - wyniki badan jednoznacznie wykazaly, ze
6,5% z 1165 przebadanych probek suplementdw diety pro-
dukowanych przez zaklady farmaceutyczne na terenie wo-
jewodztwa wielkopolskiego nie spetniata obowigzujacych
prawnie wymogdéw. Nieprawidlowo$cia, ktdra byla gtow-
nie zauwazalna, bylo przekroczenie zawartosci bakterii
tlenowych. Az w 6 przypadkach stwierdzono obecnos¢
bakterii Escherichia coli, ktéra przyczynia si¢ do powstania
zakazenia uktadu pokarmowego oraz moczowego [11].
Réwniez wyniki badan sprawdzajace jakos¢ mikrobiolo-
giczna wykazaty nieprawidlowos¢ w suplementach diety
chinskiej medycyny naturalnej. Suplementy te zawieraly
substancje pochodzenia roslinnego, ktére byly nieczysz-
czone prometazyng, klometiazolem lub diklofenakiem
[12]. Ze wzgledu na wyniki analizy jako$ci suplementéw
diety zainteresowano si¢ przypadkami, w ktérych wykryto
dodatkowe zwigzki poza potwierdzonymi substancjami
czynnymi. Zostaly odnotowane suplementy, w ktérych
gléwna substancja pomocniczg byl gips, natomiast barw-
nikiem tusz uzywany w drukarkach komputerowych, co
stanowi duze zaniechanie ze strony producenta [13]. Ba-
danie, ktére zostato przeprowadzone przez NIK, dotycza-
ce sze$ciu suplementdw diety z grupy probiotykéw wyka-
zalo, ze jedynie dwa preparaty zawieraly zawartos¢
bakterii probiotycznych zgodng z informacja podawang
przez producenta [14]. Dodatkowo stwierdzono, ze roéliny
stosowane w tradycyjnej medycynie chinskiej, takie jak
Epimedii folium, zawieraja nadmiar metali ciezkich, np.
miedzi, kadmu, arsenu i ofowiu [15]. Jednocze$nie Cordy-
ceps sinensis zawieral stosunkowo duzg ilo$¢ kadmu, arse-
nu oraz olowiu [16]. Warto nadmieni¢, ze wérdd prepara-
tow roslinnych grupa stanowiaca produkty tradycyjne;j
medycyny chinskiej oraz sfalszowane surowce ziotowe,
w szczegblnosci te niebedace legalnymi, niesie za sobg
pewne niebezpieczenistwo [17]. Duzy odsetek hospitaliza-
cji mial silny zwigzek miedzy innymi z przyjmowaniem
suplementéw diety z kategorii ziolowych oraz suplemen-
tow wspomagajacych utrate masy [8]. W przegladzie pis-
miennictwa mozna znalez¢ liczne informacje o zagrozeniu
zwigzanym z hepatotoksycznoscia, nefrotoksycznoscia
oraz kardiotoksyczno$cig sktadnikéw roslinnych suple-
mentéw diety [18-22]. Badanie z ajuweredyjskimi suple-
mentami ziotowymi pokazuje, ze nie ma dowoddéw po-
twierdzajacych, ze stosowanie danych preparatéw na czas
badania przez 4 tygodnie moze korzystnie wptywa¢é na
markery homeostazy glukozy; pokazuje wrecz tendencje
do wzrostu insuliny na czczo. W czasie trwania badania
suplementacja ziotowa moze nawet wskazywac na nega-
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tywny wplyw na insulinoopornoé¢. Dlatego stosowanie
preparatow ziolowych powinno by¢ rozwazne, zwlaszcza
jedli przyjmuja je osoby chorujace na insulinoopornos¢
[23]. Przypadek kratomu, ktory nalezy do grupy ziolo-
wych suplementéw, jest rowniez wazny ze wzgledu na
pewne zagrozenie ze strony roélinnych preparatow. Zawie-
ra alkaloidy o wtasciwosciach opioidowych. Stworzone
zostaly raporty o toksyczno$ci opioidéw, ktore moga po-
wodowa¢ drgawki, nadmierne pobudzenie, a nawet
$mier¢. Zazywanie kratomu moze regularnie przyczynié
sie do powaznego uszczerbku na zdrowiu. Wlasdciwosci
opioidowe kratomu mogg naraza¢ pacjentéw na ryzyko
efektow odstawiennych, probleméw ukltadu oddechowego,
depresji lub nawet $mierci [24]. Niestety dodatkowy pro-
blem stanowi brak informacji wéréd producentéw roélin-
nych suplementéw diety z jednoczesng niska $wiadomo-
$cig panujaca wérdd spoteczenstwa. To moze prowadzié
do zaostrzenia si¢ czgsto$ci wystepowania powaznych
zatru¢ oraz uszczerbku na zdrowiu entuzjastéw ziololecz-
nictwa [25]. Jednoczesnie ro$linne suplementy diety
wspomagajace odchudzanie ukazywane sg najczeéciej jako
»hieszkodliwe” naturalne wyciagi z roélin. Postrzegane s
przez znaczng cze$¢ konsumentdw jako gtéwni sprzymie-
rzeficy walki z nadwaga, tymczasem nalezg one do grupy
najczesciej falszowanych suplementow [26].

Na podstawie wspomnianych wczeéniej przypadkow
i badania ukazane jest niezwykle szerokie spektrum wy-
wolania niepozadanych reakcji organizmu na substancje
znajdujace sie w roslinnych suplementach diety. Lacznie
47 znanych zwiazkéw w 55 réznych gatunkach roélin
z 46 rodzin roslin wykazalo ryzyko wystapienia dzia-
tan niepozadanych zwigzanych z hepatotoksycznoscia,
toksyczno$cia sercowo-naczyniows, oSrodkowego uktadu
nerwowego oraz uktadu pokarmowego [20]. Podsumowu-
jac — mozna stwierdzi¢, ze roélinne suplementy diety nie
sa tak bezpieczne, jak uwaza znaczna cze$¢ konsumentow.
Preparaty roslinne skladaja sie najczesciej ze ztozonych
mieszanin substancji naturalnych, co ma zwigzek z ry-
zykiem wystgpienia wielu réznych skutkéw ubocznych
i ujawnieniem sie potencjalnej toksycznosci [27].

INTERAKCJE MIEDZY LEKAMI A PREPARATAMI
ROSLINNYMI

Interakcje miedzy zwigzkami aktywnymi w preparatach
ro$linnych a lekami sg istotnym problemem, z ktérym
zmaga sie duza cze$¢ spoleczenstwa. Ze wzgledu na ,,tren-
dy” zdrowego stylu Zycia ludzie $lepo podazaja za wiado-
mosciami, ktdre sg rozpowszechniane wielokrotnie w mass
mediach o medycynie naturalnej czy fitoterapii, nie biorac
pod uwage zagrozenia zwigzanego z potencjalnym oddzia-
tywaniem miedzy suplementem roslinnym a lekiem [28].
Chcac zdefiniowa, na czym dokladnie polega interakcja
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miedzy lekiem a suplementem, nalezy zaznaczy¢, ze klu-
czowym aspektem jest zmiana wlasciwosci substancji, jej
sity i okres dziatania leku, ktéry wezeséniej byt przyjmowa-
ny przez pacjenta. W przypadku zmiany czasu dzialania
interakcja moze powodowac, ze okres aktywnosci leku na
organizm moze by¢ skrécony albo wydiuzony w stosunku
do przyjetej dawki leku przez pacjenta. Sifa dziatania leku
moze ulega¢ zmianie pod wzgledem réznicy w odniesie-
niu do pierwotnej przyjetej dawki. Pod wptywem interakeji
staje sie silniejsza lub stabsza od zamierzonej, wynikajacej
z prawidlowego dziatania. Co wigcej, interakcje wystepujg-
ce w fazie farmakodynamicznej, mogace wystapi¢ podczas
etapu wchlaniania, dystrybucji oraz wydalania leku, maja
wplyw na zmiane stezenia substancji leku wokot receptora
oraz we krwi. Oddzialywanie suplementu roslinnego na
lek w fazie farmakodynamicznej, dzialanie antagonistycz-
ne badz synergistyczne, ma kluczowy wplyw na identyczny
receptor oraz proces metaboliczny. Ma to zwigzek ze zmia-
ng aktywnosci dzialania leku, co wplywa na zwigkszone
skutki niepozadane u pacjenta [29-31] (tab. 1). Preparaty
ziotowe opierajgce si¢ na zawartosci wyciagow z Zenszenia,
rézenca gorskiego, ostropestu czy mitorzebu dwuklapowe-
go s3 silnie obarczone ryzykiem zwigzanym z interakcjami
farmakokinetycznymi oraz farmakodynamicznymi [32].
Skutki uboczne w zakresie odziatywania na siebie da-
nych substancji sa powazne, dlatego preparaty roélinne
sugerowane dla 0séb (szczegélnie bedacych w trakcie
specjalistycznego leczenia) powinny by¢ bardzo rozwaz-
nie dobierane. Do najczestszych niepozadanych reakcji
zwigzanych z interakcjami naleza: krwawienie, dystonia,
zapalenie trzustki, zesp6! serotoninowy itd. [33]. Zmie-
niony metabolizm lekéw przez preparaty ziolowe jest
czesto wynikiem aktywowania lub hamowania CYP [34,
35]. Preparaty ziotowe sg najczesciej podawane drogg do-
ustng i moga osiagnac wysokie stezenia w $wietle jelita
ze wzgledu na to, ze jest to gtéwne miejsce wchianiania
substancji podawanych ta droga. Watroba réwniez odgry-
wa kluczowg role w procesie metabolizowania lekéw, co
wplywa zar6wno na enterocyty, jak i hepatocyty. Co wie-
cej, zaréwno CYP3A4, jak i P-glikoproteina ulega ekspre-
sji w kosmkach enterocytéw oraz hepatocytach [36, 37].
Interakcje majace miejsce w fazie farmakokinetycznej do-
datkowo wystepuja na drodze regulacji aktywnosci biat-
ka opornosci wielolekowej glikoproteiny P (P-Gp). Jest

to biatko odpowiadajace za przeprowadzenie transportu
substancji egzogennych z jelita do przewodu zétciowe-
go, kanalikow nerkowych, réwniez z krwiobiegu poprzez
komorki §rédblonka naczyn wlosowatych, ktére tworza
bariere krew-mozg. Glikoproteina P pelni wazng funkcje
w procesie wchlaniania jelitowego, metabolizmie lek6w,
dystrybucji w osrodkowym ukfadzie nerwowym (OUN)
[38, 39]. Interakcje miedzy preparatami roslinnymi a le-
kami stwarzaja pewne zagrozenie, zwlaszcza w przypadku
lekéw o malym wspotczynniku terapeutycznym, a takze
waskim zakresie terapeutycznym, co bedzie mie¢ zwig-
zek z brakiem odpowiedniego poziomu bezpieczenstwa
podczas stosowania terapii leczniczej. Gdy miedzy steze-
niem leku a efektem farmakologicznym istnieje bardzo
wysokie powinowactwo, to réwniez moze mie¢ wplyw
na potencjalne zwiekszenie prawdopodobienistwa inter-
akcji. Pacjenci, ktérzy sg obcigzeni niewydolnoscia ze
strony narzadéw odpowiadajacych za metabolizm lekéw
(niewydolno$¢ watroby oraz nerek), musza ze szczegdlng
ostrozno$ciag dobiera¢ preparaty ro$linne podczas sto-
sowania terapii leczniczych ze wzgledu na potencjalne
zagrazajace zdrowiu skutki uboczne [39, 40]. Watroba
réwniez pelni kluczowg role w procesie metabolizowania
lekéw, co wplywa zaréwno na enterocyty, jak i hepatocyty.
Co wiecej zar6wno CYP3A4, jak i P-Gp ulega ekspresji
w kosmkach enterocytéw oraz hepatocytach [36, 37].
Interakcje miedzy lekiem a preparatem rodlinnym moga
przyczynia¢ sie do konsekwencji zwigzanych z farmako-
kinetyka. Przyktadem jest dziurawiec zwyczajny (Hype-
ricum perforatum), ktéry indukuje jelitowa P-Gp in vitro
oraz in vivo [41]. Doustne stosowanie suplementu przez
14 dni u pacjentéw zdrowych przyczynito si¢ do 1,4-krot-
nego wzrostu ekspresji P-Gp [38, 41, 42].

DZIURAWIEC ZWYCZAJNY - NATURALNE
REMEDIUM CZY NATURALNA KATASTROFA?

Dziurawiec zwyczajny (Hypericum perforatum) to po-
pularna roslina zielna, stanowigca suplement szeroko
stosowany w leczeniu depresji, stanéw lekowych, zabu-
rzenia snu oraz nerwicy [40] (ryc. 1). Stanowi sktadnik
licznych naturalnych lekéw ziotowych oraz suplementéw
diety zawierajacych wyciag z tej roéliny. Ziele dziurawca
jest zdecydowanie jednym z najpopularniejszych zi6t za-

TABELA 1. Przyktadowe skutki uboczne po zazywaniu preparatéw roslinnych majacych wptyw na poprawe sprawnosci seksualnej (na pod-

stawie [32])

mitorzab dwuklapowy (Gingko biloba)

niepokéj, szum w uszach, zdezorientowanie, bél w klatce piersiowej

maca (Lepidium meyenii)

zmiany w cyklu menstruacyjnym, bolesne skurcze jelit, podwyzszone cisnienie krwi, zmiany
nastroju, bezsennos¢, niepokdj

horny goat weed (Epimedium sagittatum)

goraczka, agresja, drazliwos¢, podwyzszone tetno
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RYCINA 1. Obraz dziurawca zwyczajnego Hypericum perforatum
(Zrédto domena publiczna)

liczanych do uniwersalnego zastosowania. Spektrum za-
stosowania ziola dziurawca jest dos¢ szerokie od leczenia
kamicy moczowej po lagodzenie objawow depresji oraz
stanow lekowych [43, 44]. Co wiecej, wystepuja liczne
interakcje podczas przyjmowania preparatéw, w ktérych
w sktad wchodzi ziele dziurawca, jednoczesnie stosujac
leki psychotropowe. Dana reakcja wynika z pobudzenia
aktywno$ci izoenzymoéw cytochromu P450, z wyszczegol-
nieniem CYP1A2, CYP2C9, CYP2D6 oraz CYP3A4 [35].
Dziurawiec jest silnym induktorem CYP3A4 i P-Gp. Po-
nadto moze indukowa¢ réwniez cytochrom P450, w za-
leznosci od dawki oraz czasu i drogi podawania preparatu
[35, 45].

Dziurawiec zwyczajny odgrywa role inhibitora wy-
chwytu neuroprzekaznikéw serotoniny, dopaminy, nor-
adrenaliny, ktére wptywaja na stabilizacje samopoczucia
u cztowieka. Jest to powigzane z hamowaniem mono-
aminooksydazy A, ktdra nalezy do enzyméw zaangazo-
wanych w metabolizm neuroprzekaznikéw monoamino-
wych [46]. Badania wykazaly, ze dziurawiec zwyczajny
zawiera zwiazki nalezace do ligandéw aktywujacych ja-
drowy receptor X dla pregnanu, ktéry odpowiada za
transkrypcje gendw zwigzanych z synteza enzymow fazy
I oraz IT metabolizmu lekéw. To powoduje, ze metabolizm
oraz eliminacja lek6w zostaja zwiekszone. Jednocze$nie
preparaty zawierajace ziele dziurawca maja hiperycyne,
ktéra odpowiedzialna jest za zwigkszanie wrazliwosci
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na $wiatlo stoneczne. Dlatego kluczowe jest, aby uwaza¢
podczas stosowania preparatow z dziurawcem podczas
intensywnego nastonecznienia. Nie zalecane jest stoso-
wanie jednoczesnie suplementacji razem z lekami prze-
ciwdepresyjnymi, lekami psychotycznymi lub przeciwle-
kowymi, ktdre stanowig grupe substratow dla enzymoéw
CYP, poniewaz grozi to wystapieniem zespolu serotoni-
nowego [44, 47]. Ziele dziurawca ma réwniez zwigzek
w tworzeniu interakcji z doustng antykoncepcja hormo-
nalng dla kobiet. Powoduje ono obnizenie skutecznosci
lekéw antykoncepcyjnych. Niejednokrotnie zaobserwo-
wano wzrost czestosci wystapienia krwawien pomiedzy
miesigczkami oraz niewielkie zmiany farmakokinetyczne
zwigzane z etynyloestradiolem i noretyndronem [48].

METABOLIZM LEKOW - CYTOCHROM P450

Proces metabolizmu lekéw polega na przeksztalceniu
zwigzkow lipofilnych majacych wplyw na utrudniong eks-
krecje z organizmu oraz predyspozycje do odktadania w po-
dwojnych blonach fosfolipidowych oraz tkance tluszczowej
w zwigzki hydrofilne. Zwigzki rozpuszczalne w wodzie cha-
rakteryzuja si¢ odpowiedniag budowa chemiczna, aby mogly
zosta¢ wydalone z organizmu. Leki, ktére s3 w pelni meta-
bolizowane, zostaja przeksztalcone do nieaktywnych zwiaz-
kéw. Pewna czg$¢ pozostaje w formie aktywnych substancji,
ktére mogg wywolywa¢ odpowiedni efekt farmakologiczny
[49]. Najliczniejsza grupg enzymow, ktéra réwniez stanowi
niezwykle istotna cze$¢ biatkowa w metabolizmie lekéw,
jest nadrodzina cytochromu P450(CYP), ktéra podczas
pierwszej fazy metabolizowania lekéw pelni funkcje w pro-
cesie hydrolizy, redukcji oraz oksydacji. Izoenzym CYP450
w najsilniejszym stezeniu mozna znalez¢ w watrobie i je-
licie cienkim. Izoenzymy cytochromu P450 CYP2C19,
CYP3A4, CYP2D6, CYP1A2, CYP2C9 biorg aktywny udziat
w metabolizmie oksydacyjnym prawie 90% lekow, ktore sa
dostepne na rynku farmaceutycznym. Wiekszo$¢ lekow jest
poddana reakcjom metabolicznym, co powoduje, ze leki
moga modyfikowa¢ aktywnos$ci enzyméw CYP (tab. 2).
W zaleznoéci od modulacji moga je hamowac¢ lub induko-
wac [39, 40, 50]. Badania wykazaly, ze przyczyna pojawienia
si¢ interakgji jest wplyw substancji rodlinnych na izoenzymy
cytochromu P450 (CYP-450, ryc. 2). Izoenzymy cytochro-
mu P450 ulegaja ekspresji gtéwnie w narzadzie watroby.
Zmniejszanie ich ekspresji powoduje wzrost stezenia leku
we krwi, co prowadzi do zwigkszenia dziatania leku, a tak-
ze zwiekszenia jego poziomu toksycznosci. Zwiekszenie
ekspresji izoenzymow wzmaga dzialanie antagonistyczne,
stezenie leku we krwi zmniejsza sie, co skutkuje zmniejsze-
niem efektywnosci leczenia. Badania pokazujg, ze 70-80%
lekéw przepisywanych na recepte zostaje poddanych meta-
bolizowaniu przez cytochrom P450, gléwnie przez izoenzy-
my CYP3A, CYP2C oraz CYP2D [34, 35, 39].
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TABELA 2. Interakgje dziurawca zwyczajnego z niektérymi lekami
(na podstawie [26])

Dziurawiec zwyczajny (Hypericum perforatum)

cyklosporyna indukcja CYP3A4, glikoproteiny P
takrolimus indukcja CYP3A4, glikoproteiny P
amprenawir, indynawir | indukcja CYP3A4

irynotekan indukcja CYP3A4, glikoproteiny P
warfaryna indukcja CYP3A4, CYP2C9
rywaroksaban indukcja CYP3A4, glikoproteiny P
dabigatran indukgja glikoproteiny P

PREPARATY ROSLINNE - RYZYKO
USZKODZENIA WATROBY

Watroba jest najwazniejszym narzadem w procesie me-
tabolizowania lekéw oraz zywno$ci poprzez dziatanie
enzymow z grupy hydrolaz, oksydaz oraz reduktaz. Co
wiecej, zachodzace mechanizmy przeksztalcaja hydrofo-
bowe zwigzki chemiczne w zwigzki rozpuszczalne w wo-
dzie, ktdre zostaja wydalone z organizmu [51, 52]. Na-
stepstwo w postaci uszkodzenia watroby spowodowane
spozywaniem preparatéw roslinnych lub zi6t mozna po-
dzieli¢ na uszkodzenie w mechanizmie ,wewnetrznym’,
co wigze si¢ ze stosowanym produktem roslinnymi, oraz
uszkodzenie ,zewnetrzne”, niezwigzane z dzialaniem
substancji rosliny $wiadomie spozywanej przez pacjen-
ta, natomiast majace zwigzek z niezgodnosciami miedzy
$wiadomoscig pacjenta a preparatem [53-55]. Uszko-
dzenie watroby w mechanizmie ,wewnetrznym” moze
przewidywalnie wplynaé na toksyczno$¢ bezposrednia
zalezna od dawki lub nieprzewidywalnie w momencie
niezaleznym od dawki. Uszkodzenie spowodowane pre-
paratami ro$linnymi w mechanizmie ,zewnetrznym”
jest skutkiem braku standaryzacji, sfalszowania pro-
duktéw przez producenta oraz przekroczenia stezenia
zanieczyszczen. Pacjent nabywajacy preparat roslinny
najczesdciej nie zdaje sobie sprawy z mozliwych skutkow
ubocznych oraz prawdopodobienstwa braku zgodno-
$ci produktu z etykiets, co moze naraza¢ go na cig¢zkie
konsekwencje [55, 56]. Jednym z ziét stosowanych w le-
czeniu gléwnie probleméw dermatologicznych jest Xan-
thium strumarium (rzepien pospolity) [57]. Przyjmowa-
nie preparatéw z zawarto$cia X. strumarium skutkowalo
nasilonym uczuciem zmeczenia, nudnos$ciami oraz wy-
miotami czwérki rodzenstwa. Wystapienie objawdw
byto zwigzane z ilo$cia spozywanych nasion. W jednym
przypadku wykonano przeszczep watroby spowodowany
jej martwica oraz niewydolnoscia po spozyciu X. struma-
rium. Roélina ta zawiera CATR, ktdry nalezy do grupy
silnie toksycznych glikozydéw [58]. Kolejne zagrozenie
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RYCINA 2. Struktura ludzkiego cytochromu P450 CYP2C9 (https://
www.rcsb.org/structure/10G5/BazaPDB)

stanowi emodyna, bedaca zwigzkiem immunosupresyj-
nym oraz nalezgca do antrachinonéw. Emodyna zostata
uznana za jeden z najbardziej toksycznych zwigzkdow z tej
grupy. Emodyna znajduje si¢ w Frangula alnus Mill., nale-
zacym do rodziny Rhamnaceae, oraz A. barbadensis Mil-
ler. W badaniu wykazano zmniejszong zywotno$¢ hepato-
cytow o 30-45%, po podaniu myszom doustnie 40 i 80 uM
czystego ekstraktu emodyny przez 24 godziny [20].

PREPARATY ROSLINNE - RYZYKO
NEFROTOKSYCZNOSCI

Nefrony sg jednostka funkcjonalng nerki, w ktérej po-
wstaje mocz dzigki przefiltrowaniu krwi. Biorg one udziat
w usuwaniu produktéw przemiany materii oraz substan-
cji toksycznych w organizmie. Niestety znaczna cze$c¢ le-
kéw ziotowych indukuje nefrotoksycznosé.
Wystepowanie nefrotoksycznosci u pacjenta moze
by¢ skutkiem przyktadowych dzialan: przyjmowania zi6t
o nieznanej toksyczno$ci oraz ich btedna identyfikacja,
zanieczyszczenie preparatow roélinnych, zwiekszona
toksyczno$¢ leku zwigzana z preparatami ziotowymi
lub interakcja leku ziotowego z lekiem powodujacym
efekty niepozadane [59]. Istniejg trzy gtéwne czynniki
zwiekszajace predyspozycje ryzyka uszkodzenia nerek:
wysoki wzgledny udziat przeptywu krwi przez nerki, ich
wysoka aktywnos$¢ metaboliczna oraz resorpcja przesa-
czu klebuszkowego przez kanaliki nerkowe, co moze po-
wodowaé wysokie stezenie wewnatrzkomoérkowe. Inne
mechanizmy, ktére mogg by¢ zaangazowane w nefrotok-
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syczno$¢, to: uszkodzenie komdrek nablonka klebuszkéw
nerkowych oraz zapalenie nerek. Niektore srodki moga
powodowa¢ nadwrazliwos¢ lub reakcje alergiczng ob-
jawiajaca si¢ srédmigzszowym zapaleniem nerek [60].
Warto wspomnie¢, ze zafalszowane preparaty ziotowe
zawierajace dichromian, kadm i fenylobutazon réwniez
powoduja znaczne uszkodzenie nerek [60-62]. Badanie
przeprowadzone w 1992 roku wykazalo, ze ponad 50%
pacjentéw doswiadczylo belgijskiej epidemii — nefropatii
raka gérnego nablonka moczowego z powodu dtugotrwa-
tego przyjmowania pigutek odchudzajacych [20].

PODSUMOWANIE

Roélinne preparaty sg wszechstronnie stosowane oraz
jednoczes$nie utozsamiane z naturalnym stylem zycia.
Cze$¢ ludzi traktuje je jako catkowicie bezpieczne oraz
wrecz obowigzkowe do codziennego przyjmowania, aby
uzyskaé odpowiednig witalno$¢ i zy¢ w zgodzie z natura.
Jednak regularne stosowanie suplementéw diety na bazie
roélin, bez wczesniejszej konsultacji z lekarzem podczas
przyjmowania lekdéw syntetycznych, moze prowadzi¢ do
wystapienia powaznych interakcji lek-suplement. W za-
leznoéci od sity interakeji moze wystapi¢ wiele nieoczeki-
wanych skutkéw ubocznych, niosacych ze sobg powazne
konsekwencje. Ze wzgledu na brak informacji na etykie-
cie preparatu roélinnego o mozliwych interakcjach oraz
niska $wiadomos$¢ pacjentéw na ten temat kluczowe jest,
aby zasiggnac¢ odpowiednig opinie ze strony lekarza lub
farmaceuty, czy nie wystepuja przeciwwskazania. Coraz
wieksza liczba suplementdw na bazie roslin oraz zwigzane
z tym zagrozenia spowodowane nieodpowiednim stanem
wiedzy pacjenta oraz niskie wymagania prawne od pro-
ducentéw powodujg, ze nalezy przede wszystkim uswia-
damia¢ pacjentéw o realnym zagrozeniu powodowanym
przez medycyne naturalng. Wzrost wiedzy na temat fito-
terapii i wlasciwosci roslin powinien korelowaé z mniej-
sza liczbg zagrozen spowodowanych nieodpowiednim
stosowaniem preparatdéw roélinnych.
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