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A. Pojmovi

Dodaci prehrani

Clanak 2.

U smislu ovoga Pravilnika dodalima prehrani smatraju se priprav(i
proizvedeni iz kon[éntriranih izvora hranjivih tvari ili drugih tvari s hranjivim
ili fizioloSkim ucinkom koji imaju svrhu dodatno obogatiti uobicajenu
prehranu u [ilju odrzavanja zdravlja.

Hranjivim tvarima u smislu stavka 1. ovoga Clanka smatraju se vitamini i
minerali.

Druge tvari u smislu stavka 1. ovoga ¢lanka smatraju se: aminokiseline,
esen(djalne masne kiseline, vlakna, biljne vrste, ekstrakti biljnih vrsta,
mikroorganizmi, jestive gljive, alge, pcelinji proizvodi 1 druge tvari s
hranjivim 1li fizioloSkim u¢inkom.




A. Pojmovi

Odnos ,dodataka prehrani” i ,lijekova”

‘—b LIJEKOVI

BILJNI LIJEKOVI

Vitamini, minerali, neKi biljni
pripravci, aminokiseline, masne Prakti¢no isklju€ivo ovisno o dozi (koli€ini)

Kiseline, neki mikroorganizmi...

Q 3 DODACI

»0stali” (dodaci)




A. Pojmovi

Oznacavanje dodataka prehrani (..izvaci...)
Clanak 5.

Oznacavanje, reklamiranje 1 prezentiranje dodataka prehrani mora biti takvo
da:

— proizvodu ne pripisuje svojstva prevenlije, terapije i lijeCenja bolesti ljudi ili
upucuje na takva svojstva,

— ne sadrzi navode koji upucuju da uravnotezena i raznolika prehrana ne moze
opcenito pruziti primjerene koli¢ine hranjivih tvari.

Clanak 6.
Pri oznacavanju dodataka prehrani osim podataka propisanih Pravilnikom o
oznacavanju, reklamiranju i prezentiranju hrane (»Narodne novine« broj
41/08)[4] obvezno je navodenje sljedecéih podataka:
1. uz naziv proizvoda istaknuti navod: »dodatak prehrani«,

2. upozorenja da se preporuene dnevne doze ne smiju prekoraditi,

3. 1zjavu da dodatak prehrani nije nadomyestak i1li zamjena uravnotezeno)
prehrani,

4. 1zjavu da proizvod treba ¢uvati od dohvata male djelé,

5. dodatna upozorenja ako 1h 1ma,




A. Pojmovi Interakcije...

MEDUDJELOVAN]JA - PK i/ili PD

Uc¢inak jednog ili visSe“sudionika” - Ucinak jednog ili

smanjen: Gubitak u¢inka visSe“sudionika” ekscesivan:

nuspojava? nuspojava

Atipicni u€inci jednog ili vise

[{

‘sudionika" - nuspojava

DRUGI
LUEK(ovi)

f :
. PREHRANI




B. Problem (jedan od...).. s ,,dodacima prehrani”

C. Nekoliko primjera

D. Rjesenja?




B. Problem Oznacavanje...interakcije?

5. dodatna upozorenja ako ih ima,

(Idealni scenarij) - koji (u vecoj dozi) imaju status lijeka - oznacCavanje
reflektira (bi trebalo) ,sva znanja”, ukljuCujuci i moguce neZeljene ucinke,

pa i interakcije s takvim posljedicama

Problem - pitanje nadzora/kontrole: npr. ,jaCina”, sastav, posebno sadrzaj

nedozvoljenih tvari (kontaminacija)???

Ostali ? - u CJELINI problematicni!

Uporaba na temelju upitnih ,dokaza” (anegdotalno, ,tradicija”, ,fama”,

preliminarni nalazi u in vitro ili Zivotinjskim modelima itd.)

Imaju li uopce ikakvih ucinaka -korisnih, Stetnih?... pogotovo nepoznate

mogucnosti interakcija




B. Problem

Pa Sto kaze praksa?

Lancet 2003; 361:101-6 2911 calls to

poison centres

v ; v

226 about GHB 2332 calls about 353 about
159 exposures dietary homoeopathic
67 requests for supplements products
information (including 19
. GHB precursor
% 12 Poisons control centara u SAD products)
o : A ] _ 3 3 L h 4 ¢
< Period pracenja 4-12 mjeseci E— — pr——
for info ingestion of reports*
without dietary
reported supplements
ingestion (532
unintentional)

'
. .

725 asymptomatic 741 symptomatic

|- ingestions ingestions
. |49 unintentional) (73 unintentional)
Tt *"""'. TooommEmmeEES '
' Is the number of 489 patients with [ Severity by age !
1 ingredients ' adverse event ;_and length of use .
, associated with | probability that | «eeecaaaeanan .
! the likelinood of .- > event was | Severity of events :
1 an adverse ' caused by ! associated with
s event? ' dietary . dietary .
' ! supplements . supplements '
' : =50% (63 —» compared '
Al ' unintentional) 1 with that :
\ associated !
! with other '

substances
'

I . ]

237 single ingredient
ingestions

(410 ingredient-event
associations)

252 multiple-ingredient
ingestions
(3075 ingredient-event
associations)




B. Problem

Pa Sto kaze praksa?

Lancet 2003; 361:101-6

Number of Single ingredient
adverse events
Neurological
Coma 18 (4%) 12
& 12 Poisons control centara u SAD ch'z:’snsdi s 12 Efﬁ} g
Cerebral bleed 1 (<1%) 1
+ Period prac¢enja 4-12 mjeseci Caéﬂg's"fggi”f’ 20 (4% o
Conduction disturbances
and arrhythmias 14+ (3%) 4
Bradycardia 9 (2%) 6
Myocardial infarction 2 (<1%) 1
Haematnlﬂgical
Bleeding with raised INR 3 (1%) 0
INR elevation with hepatoxicity 5 (1%) 2
Hepatic (see also haematological) 11 (2%) 5
AST or ALT 1000 U/L 4 (1%) 1
AST or ALT >100 <1000 7 (1%) 3
Metabolic
Electrolyte abnormalities 4 (1%) 1
Metabolic acidosis with anion gap 2 (<1%) 1
Hypersensitivity
Throat, chest tightening, or 6§ (1%) 5
bmnchnspasm
Anaphylaxis or angio-oedema 2 (<1%) 2
Respiratory
Dyspnoea 209 (4%) 10
Respiratory depression 5 (1%) 2
Genitnurinary
Urinary retention 3 (1%) 2
Deaths 4 (1%) 3
Mild Moderate Severe Death Total
Dietary 286 (71%) 89 (22%) 22 (6%) 4 (1%) 401
supplements
Other 43835 (72%) 14 994 (24%) 2246 (4%) 54 (<1%) 61229

substances




B. Problem Pa Sto kaze praksa?

Food Chem Toxicol 2011; 49:393-402

« Analiza podataka EU Rapid Alert System for Food and Feed (RASFF) za period
od 7 godina (2003-2010)

Number of RASFF notifications per month
300 - 14

250

200

150

100

50
0

2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010

Al food 186.17 209,75 25558 227.83 227.50 221.25 23217 234.00

== Supplement 1.75 117 3.50 6.75 B.83 5.50 B.67 11.00

Fig. 1. Trends in the number of notifications recorded in the RASFF for all food and its “dietetic foods, food supplements, and fortified foods"” subset between January 2003 and
July 2010. Numbers are monthly averages; line in black shows an exponential trend line fitted to the number of notifications made for “dietetic foods, food supplements, and
fortified foods".




b i Pa $to kaze praksa?
Food Chem Toxicol 2011; 49:393-402

« Analiza podataka EU Rapid Alert System for Food and Feed (RASFF) za period
od 7 godina (2003-2010)

Key threats to the EU
15 Contaminants found in putatively spiked supplements.
- Sexual performance Sildenafil, sildenafil thione analogue,
140 adanafil, acetildenafil, piperidenafil,
yohimbine
120 Weight-loss Sibutramine, chromium picolinate,
i | synepring
Strength Vanadyl sulphate, stanozolol,
dehydroepiandrosterone (DHEA),

androstenedione

Cognitive enhancer Melatronin and idebonone
Vasodilator Vinpocetin
Antiseptic Benzethonium chloride in grape seed
extract

Stimulant Ephedrine

[ 2 &

&

'{&é@ (_?"@p \:&S\ﬁ'\
& &
s

«» Veliki problem - distribucija putem internetal!




B. Problem

Pa Sto kaze praksa?
Food Chem Toxicol 2011; 49:393-402

« Analiza podataka EU Rapid Alert System for Food and Feed (RASFF) za period
od 7 godina (2003-2010)

A 2% 1% B 3% 1%

B unpermitted/unsubstantia claim H contamination "
P ed/unsubstantiated claims e 9 m sexual performance enhancer H weight loss
u unpermitted irradiation H poor quality control
. . . u strength enhancer B antiseptic
® unpermitted additive w label issues
« unpermitted steroid/hormone = other m vasodilator B cognitive enhancer
genetic modification m packaging m stimulant

Fig. 4. (A) The proportion of different contaminants and reasons for RASFF notifications for “dietetic foods, food supplements, and fortified foods"” from January 2003 to July

2010. (B) The proportion of different contaminants by effect for RASFF notifications for “dietetic foods, food supplements, and fortified foods from January 2003 to July 2010,
listed in decreasing order.




B. Problem

0'0

Ostanimo uz ovaj ,scenariji”:
» ,Tehnicki potpuno ispravan” dodatak prehrani

» S tvarima koje se osim u obliku ,,dodatka” NE NALAZE u drugim proizvodima

(tj. nisu, u ve¢im dozama, lijekovi ili biljni lijekovi)

« Interakcije?

« OznacCavanje s tim u vezi?
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C. Primjer

Fiksna kombinacija veceg broja , pripravaka”

MAKLIBIDO je jedinstvena 100% biljna formula keja na priredan natin omoguefuje bolji dotok
Trzovina na veliko farmacewskim proizvodima krdi u spolni organ, povedava razing mufkog spolnog hormona, smanjuje razinu stresa,
® Kornatska la, 10000, ZAGREB, HR omogutavajudl tako jate, dude | brojnije erekcije, pojacava spolnu Zelju, izdriliivost | jadinu
I ; i J t Tel:+385. 161 7-032 Fax: +385 52492 938 spolnog uditka.
1 a ZR 4B 00E- 110471 2848, OIB:461 36661108
infiofgeuroy Ha.ch, www. EuroVita.ch

MaxLIBIDO FORTE MAXLIBIDO FORTE je dostupan bez recepta, siguran je pri uporabi |

4 kapsule netkodljiv.
Za potporu potenciji muskaraca
MPC: 250 kuna

Sastojci:
EPIMEDIUM, najpoznatiji od svih prirednih afrodizijaka, modan je PDE-5 inhibitor (inhibitor
G 'Fnﬁ-'“ ' fosfodiesteraze 5 ) koji djeluje na isti naéin kao | sildenafil { sastojak Viagre), opufta midicno
| M B)S.EI:L‘B‘D tkivo, Sirl krvne file, potencira ﬂpEtan]e dusikovog aEEa, te na taj nafin povefava prodor
(R krii u genitalije, osjetljivost lvaca te Zelja za seksualnim zadovoljenjem. Dufini oksid |e

i bl me OB
A poipard polancty vl

4 wapsule
dlesctat ity Fural=ar

glasnik koji stvara erekciju | bez dufiénog oksida erekclja nije moguéa,

GINSENG se odavnina primjenjuje za jatanje spolne modi | rjefavanje problema sa erekcijom.
Djeluje na opultanje glatkih miSica u spufvastom dijelu mutkeg spelrog organa. Dovedi do
dramatiénog poboljfanja seksualnog Hwota, erekcije postaju  Eedée | jade te se bez
poteikoda zadriavaju tijekom odnosa.

MAKA | juincameritka bilja sa afredizijackim wlinkom, pojaava libido, daje energiju, snagu i
izdriljivost, poboljfava potenciju, smanjuje depresiju, znafajno podife razine DHEA |
dehidroksiepiandosteron) koji sudjeluje u sintezi testosterona, smanjuje posljedice stresa,
povelava volumen sperme, broj | pokretljivost spermatozoida, uravnoteiuje hormone,
poboljfava plodnost | ublaZava probleme sa erekcljom. Stoljefima se koristi kao izvor snage |
plod nosti.

Dosiranje: kod prvog urimanja 2 kapsule sat vremena prije ofekivanog spolnog
odnosa, a poslije 1 il 2 kapsule, ovisno o potrebi . Kapsule je najbolje uzeti na
prazan feludac zbog bolje apsompeije 1 vedeg udinka,

L-ARGININ potife stvaranje dufiénog oksida koji oputta i girl krune file te omoguduje bolj
dotok krvi v genitalije. Istrafivadl drie da dufitni oksid mofe popraviti 90% problema
disfunkcije penisa.

UCINCT: TRIBULUS TERRESTRIS na prircdan nalin povedava proizvednju testostercna , pojafava
sekreclju LM il luteinizirajuteg hormona koji daje signal na pojafanu proizvodnju
testosterona. Ima stimulirajudi ofekt na imunoloiki, seksualni | reproduktivel sustav,a
rezultat je povecanje Zilavostil lzdr#jivosti .

- Jafe, tvrde | produfene erekcije
= Jafa spolna feljai povecana spolna mod
= wedaizdriljivost | spolni ufitak
- weda kontrola erekcije | ejakulacije . e
. pojafan Intenzitetorgazma Savjeti: Heder Dijana, dr.med.: 01.618.7032

- pomade kod preuranjene ejakulacije
www . MaxLIBIDO.me, info@ EuraVita.ch



C. Primjer

Epimedii herba

% Genus Epimedium - viSe od 50 vrsta iz kojih je izolirano viSe od 260 (vjerojatnih)
aktivnih principa (J Ethnopharmacol 2011; 134:519-541)

« U tradicionalnoj kineskoj i korejskoj medicini (npr. Horny goat weed naveden u
korejskoj biljnoj farmakopeji)

« Nije na popisu EMA biljnih lijekova (s evaluacijom/monografijom)

I 7 N

Mogucéa - levotiroksin u¢inaky  Stakor: T34 TSHT Zhong Xi Yi Jie He Za Zhi. 1989;9:93-5.
Mogucéa - MAOi uéinaky Stakor: inhibicija u¢inaka MAOi na  Zhong Xi Yi Jie He Za Zhi. 1990;10:292-4.

promet monoamina (NA, DA, 5-
HT) u hipotalamusu

Moguca - antihipertenzivi, Razne vrste - sniZenje tlaka Ethnopharmacol. 2011;134:519-41.
uéinak T - hipotenzija
Moguca - antikoagulansi, Razne vrste — antikoagulatni Ethnopharmacol. 2011;134:519-41.

ucinak T, krvarenje ucinak



C. Primjer

Panax ginseng

« Azijski (kineski, korejski) ginseng (korijen)
« Aktivni principi - ginsenozidi, steroli, flavonoidi, peptidi, vitamini, poliacetileni, minerali,
beta-elemin, kolin

« Pripisuju mu se: antihipertenzivni, neuroprotektivni, ,pro-kognitivni”, kemopreventivni,

protutumorski, psihostimulatorni i ucinci u erektilnoj disfunkciji

« Nije na popisu EMA biljnih lijekova (s evaluacijom/monografijom)

I 1 N

Vjerojatna - MAOi Opisi bolesnika (MAOi + ginseng) - Drugs 2001; 61:2163;

glavobolja, nesanica, mani¢ne epizode - “re- ~ 2005:65:1239; 2009; 69:1777
(sustavni pregledi)

challenge”
Moguca - Cjepivo protiv RCT: cjepivo + ginseng (12 tjedana) ili Drugs 2001; 61:2163;
gripe cjepivo + nista (N=227).8% u grupi s 2005:65:1239; 2009; 69:1777

. . v . sustavni pregledi
gmsengom — nesanica, mucnina ( preg )

Vjerojatna - varfarin, INR!  Opis slu¢aja s ,re-challange” INR redukcija; ~ Drugs 2001; 61:2163;
In vitro, $takor - razni sastojci ginsenga: 2005:65:1239; 2009; 69:1777

blaga inhibicija CYP3A4, 2D6, 2C19, 2C9, (sustavni pregledi)
2E1, stimulacija 2C9, 3A4

Mogucéa - ACEi u¢inakT, HUVEC in vitro - ekstrakt inhibira ACE ] Ethnopharmacol. 2006;24:321-5.
hipotenzija



C. Primjer

Panax ginseng

Interakcija Model _______________________|Re

Moguce - benzodijazepini,
udinak™
Moguca - oralni

antidijabetici, u¢inak T,
hipoglikemija

Moguca - feksofanedin,
Cmax, AUC J

Moguca - antihipertenzivi
Moguca - razni

antitumorski lijekovi
ucinci, toksi¢nost T ili 4

Stakor - bihevijoralni u¢inci koje antagonizira
flumazenil

RCT: azijski ginseng promjenjivi ucinci (0 ili
redukcija GUK, americki ginseng: redukcija GUK)

Stakor - smanjen Cmax, AUC feksofenadina
vjerojatno zbog povecane ekspresije P-gp
(dokazana)

U studijama (ukljucujuc¢i RCT) u ljudii u Zivotinja
opazene i prekomjerna sniZenja ali i poviSenja
krvnog tlaka

CYP3A4 - tenipozid, etopozid, ciklofosfamid,
ifosfamid, vindenzin, vinblastin, paklitaksel,
rinotekan, tamoksifen, tipifarnib, gefitinib, imatinib.
CYP2D6 - tamoksifen, doksorubicin, vinblastin
CYP2E1 - dakarbazin

CYP2C19 - tenipozid

CYP2(C9 - ciklofosfamid, ifosfamid

P-gp - aktinomicin D, daunorubicin, docetaksel,
doksorubicin, etopozid, irinotekan, paklitaksel,
tenipozid, topotekan, vinblastin, vinkristin,
tamoksifen, mitomycinC, tipifarnib, epirubicin

Planta Med. 2009;75:836-
9.

Diabetes Care.
1995;18:1373-5. ] Am Coll
Nutr. 2003;22:524-32

Am ] Chin Med.
2009;37:657-67

Arzneimittelforschung.
1975 ;25:539-47.

Ann Pharmacother.
2002;36:758-63.

Oncologist. 2006 ;11:742-
52. (sustavni pregled)



C. Primjer

Panax ginseng

Moguca - HAART, CYP; opisi slucajeva poviSenih jetrenih enzima, Farm Hosp. 2009 ;33:31-6.
povecana ekspozicija, druge toksi¢nosti (sustavni pregled)
toksi¢nost

Moguca - antagonisti In vitro - inhibira ADP-om stimuliranu agregaciju Zhonghua Xue Ye Xue Za
trombocita, u¢inakT, humanih trombocita Zhi. 2004;25:544-7.
sklonost krvarenju

Vjerojatna - furosemid, | Detaljan opis slucaja rezistencije na furosemid 1996 28;276:606-7.
ucinaky povezano s uporabom ginsenga

Moguca - potenciranje U humanim hepatocitima in vitro, ginseng Drug Metab Dispos.
ucinka fenitoina na stimulira ekspresiju CYP3A4 2003;31:533-9.
aktivnost CYP3A4,

pojacana CYP3A4

aktivnost

Moguca - lijekovi koji RCT u zdravih dobrovoljaca - statisticki znacajno Ann Pharmacother.
produljuju QTc, efektT, (vs. palcebo), blago produljenje QTc 2002;36:758-63.
aritmija




C. Primjer

Maka - Lepidium meyenii

J Agric Food Chem 2002;50: 5621-5. Toxicol Rev 2005;24:11-35.
Evid Based Complement Alternat Med. 2012; 2012: 193496

« Porodica Brassicaceae
« Iz peruanskih Anda, viSestoljetna tradicija u narodnoj peruanskoj medicini

« Prvenstveno kao izvor energije, a pripisuju joj se i: antitumorski efekt, psihomotorno-
stimulatori efekt, povecanje broja i motiliteta spermija, pojacanje libida, stimulacija
produkcije estrogena u postmenopauzalnih Zena

« Aktivni principi - slobodni Seceri, aminokiseline, uridin, mali¢na kiselia i njen benzoilski

derivat, glucosinolati, glukotropeolin i niz drugih tvari.

« Nije na popisu EMA biljnih lijekova (s evaluacijom/monografijom)

Interakeija N

Moguca- antihipertenzivi Na temelju RCT Evid Based Complement Alternat Med.
uéinak™T; lijekovi koji 2012;2012: 193496
povisuju transaminaze T




C. Primjer

L-arginin

J Nutrigenetics Nutrigenomics 2011;4: 90-98. J Surg Res 2010;161:288-294.

« Bez konzistentnih rezultata (animalne studije, klinicke studije) o korisnim uc¢incima
suplementacije L-arginina (dapace, klinicke studije /nakon infarkta, septicki Sok/ ukazuju

na povecanu smrtnost)

Interakcija Model |

Moguca- RAAS inhibitori, Na temelju RCT - inhibicija ACE, I Hypertens. 2000 Jan;18(1):51-9. | Clin
u¢inakT, hipotenzija, vazodilatacija, hiperkalemija Endocrinol Metab. 1995 ;80:2198-202
hiperkalemija

Moguca - antitrombocitni Na temelju RCT - inhibira agregaciju ] Cardiovasc Pharmacol Ther.

lijekovi, u¢inak T, sklonost trombocita u ljudi 2011;16:53-62.

krvarenju

Moguca - PDE II], V inhibitori,  In vitro - aditivni ili sinergisticki Anesth Analg. 2000;90:840-6.

uc¢inak T, hipotenzija vazodilatatorni efekti



C. Primjer

Tribulus terrestris Linn

Anc Sci Life 1997;17: 144-150. Molecules 2005;10:1232-41.

« Duga tradicija u ayurvedskoj medicini. Pripisuju joj se diuretski ucinak, pojacanje libida,
stimulacija spermatogeneze, erekcija (administracije u ljudi);

« U Australiji poznato trovanje ovaca s motorickim poremecajem Sto se pripisuje beta-

karbolinu tribulusterinu
« Aktivni principi - 10-tak razlicitih saponina

« Nije na popisu EMA biljnih lijekova (s evaluacijom/monografijom)

T Model Rt

Moguca- -blokatori, u¢inak®™  Exvivoi in vivo animalni modeli - Indian ] Med Sci 1974; 28:377-380.
bradikardija uzrokuje bradikardiju

Moguca - CCB, uc¢inak T In vitro i ex-vivo modeli Indian ] Med Res. 1976;64:1821-5.
usporenje provodenja, A-V blok

Moguca - antidijabetici, u¢inak  MiS - sniZenje GUK Zhong Yao Cai. 2002;25:420-2.

T

Moguca - antihipertenzivi, Animalni modeli - sniZenje krvnog Indian ] Med Sci 1974; 28:377-380.

uc¢inak T tlaka



S Ll Da ne zaboravimo “konkurenciju”...

ik

Epimen kapsule za potenciju

* Dovodido supersnainih erekcija
* Odgadaju prijevremenu ejakulaciju

Kad priroda pruzi ruku

ol EPIMEN "Eq“"_

*ﬂﬂ' priroda prugi ruky |
t ? mﬂﬁﬂmg f :
M, Wraghergd ﬁ / *q

U tradicionalnoj Istoénjaékoj medicini znafajno mjesto zauzima biljka Epimedium herba, ukrasna biljka
koju nalazimo na prostorima Mediterana i Azije (Epimedium sagittatum, Epimedium brevicornum,
Epimedium grandiflorum i Epimedium koreanum), a stoljecima se koristi u ljekovite svrhe. U nasem
sluéaju obratiti c¢emo paZnju na Epimedium sagittatum iz koje se proizvodi vaZan kineski biljni lijek, tonil,
koji se vec stoljecima tradicionalno koristi u Kini, lapanu i Koreji, a dokazano je uéinkovit protiv
impotencije, osteoporoze, kardiovaskularnih problema i malignih oboljenja.

Erektilna disfunkcija

Impotencija kod muikaraca ako nije posljedica psihickog stanja, onda je iskljutivo vezana uz stanje
organizma i krunih Zila. Ako postoje problemi odgovarajudih tjelesnih sustava, dolazi do problema s
erekcijom i mokrenjem [ucestalo, oteZano). Svjesni povezanosti generalnog tjelesnog stanja i potencije
isto€njacki tradicionalni lijeénici su stoljecima s manjeili vise uspjeha rjeSavali taj problem. Tako u 20.
stoljecu dolazi do poplave raznoraznih pripravaka u obliku prirodnih kapsula. Svi ti proizvodi uzimali su
za bazu biljku Epimedium sagittatum to jest aktivnu supstancu te biljke ICARIN, za koji se pouzdano zna
da djeluje protuupalno i prokrvljuje znadajna podruéja. Postignuti rezultati bili su odliéni.

Pojavom proizvoda na kemijskoj osnovi, biljni pripravcei padaju u drugi plan, to je ilogiéno s obzirom na
agresivnost i uéinkovitost kemije (bez obzira na nuspojave ).adalafil_Sildenefil i slifai preparati takoder
opuitaju krvne Zile i omoguéavaju snainu erekciju, no zbogsunjih nuspojava guinferiomi u odnosu na
Icaritin.

Sastav: Epidemii herba, Ginseng radix, Lepidii tuber, Schisandrae fructus.
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Schisandra chinesis (ili spenatera), Schisandra repanda

J Ethnopharmacol 2008;118: 183-212 .

0’0

U tradicionalnoj i suvremenoj kineskoj medicini

Posebno u SSSR/Rusiji (brojne studije); Schisandra u nacionalnoj farmakopeji
SSSR

Pripisuju joj se (ljudi): pojacanje fizicke izdrzljivosti i mentalnih sposobnosti,
stimulacija CNS-a, poboljSanje vida u mraku, protuupalni ucinak,
antagoniziranje imunosupresije uzrokovane citotoksicnim lijekovima,
radioprotekcija, anti-ulkusni ucinak, anksioliticki ucinak, cijeljenje rana, lijeCenje
gripe i pneumonije, regulacija krvnog tlaka (i u hipotenzivnih i u hipertenzivnih

ljudi)...



C. Primjer Schisandra chinesis (ili spenatera), Schisandra repanda il‘fl

J Ethnopharmacol 2008;118: 183-212 .

>

« Iz animalnih i in vitro modela jos i: antitumorski uCinak, antagoniziranje
ucinaka PAF, neuroprotekcija, hepatoprotekcija, kardiorpotekcija, anti-
aterosklerotski ucinak, ,polivalentna zasStita od stresa”....

» Aktivni principi - 15-tak razlicitih laktona i 20-tak razlic¢itih lignana

« Nije na popisu EMA biljnih lijekova (s evaluacijom/monografijom)



C. Primjer

Schisandra chinesis (ili spenatera), Schisandra repanda

I L N L.

Moguca- supstrati In vitro - jaka inhibicija CYP3A4; In vivo (Stakor) JEnthnopharmacol 2008;
CYP3A4, povecana - povi$ena ekspozicija nifedipinu, ali manje nego ~ 118:183-212 (sustavni pregled)
ekspozicija sok od grejpa

Moguca - antitrombocitni  In vitro - inhibicija agregacija trombocita Biol Pharm Bull. 1999;22:265-7.
lijekovi , ué¢inak T -

sklonost krvarenju

Moguca - varfarin, u¢inak  Stakor - povisen klirens varfarina (uslijed J Pharmacol Exp Ther.

{ - trombotski incidenti stimulacije PXR receptora) 2006,516:1369-77.

Moguca - antitrombotici, = Zdravi dobrovoljci, trudnice (ovisno o pozologiji) JEnthnopharmacol 2008;

uéinak 4T, krvarenje, - porast broja trombocita, razine protrombinaj  118:183-212 (sustavni pregled)
trombotski incidenti faktora koagulacije, ili pak sniZenje
Moguca - antidijabetici, Animalni modeli - varijabilni rezultati: u¢inak na  JEnthnopharmacol 2008;

uc¢inak T izlu¢ivanje inzulina, razinu GUK 118:183-212 (sustavni pregled)



C. Primjer

Schisandra chinesis (ili spenatera), Schisandra repanda

I L N L.

Moguca - kisele tvari, neki
diuretici, rizik acidoze T

Sigurna - kolinomimetici,
uéinak T, antikolinergici
utinakd

Vjerojatna -
simpatomimetici, u¢inak T
simpatolitici, u¢inak J
Moguca - depresori CNS-
a, u¢inak T; antipsihotoci,
utinak 4

Animalni modeli - moZe uzrokovati acidozu

Zdravi dobrovoljci - inhibicija AchE, sinergisticki
ucinak s kolinomimeticima

Animalni modeli - aditivni/sinergisticki ucinci u
odnosu na razne simpatomimetike, inhibitorni u
odnosu na razne simpatolitike

Stakor - depresija CNS-a povezana s poveéanim
otpusStanjem DA u raznim regijama; produljenje
spavanja induciranog barbituratima

J Enthnopharmacol 2008;
118:183-212 (sustavni pregled)

J Enthnopharmacol 2008;
118:183-212 (sustavni pregled)

J Enthnopharmacol 2008;
118:183-212 (sustavni pregled)

Zhongguo Yi Xue Ke Xue Yuan
Xue Bao. 1991;13:13-6.
Zhongguo Zhong Yao Za Zhi.
1991;16:204-6, 253.
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Vjerojatna — ciklosporin, Dva opisa slucajeva u bolesnika s transplantiranim

ekspozicija d, utinak 4 bubregom — znatno sniZenje Ctrough

Sigurna — takrolimus, RCT zdravi dobrovoljci — poveéanje AUC i Cmax za
ekspozcija T 64% i 127%, snizenje CLT za 60%

Moguca —razne s Niz animalnih studija s u€incima na krvoZzilni sustav
lijekovima za lijecenje (vazodilatacija, konstrikcija), srce (frekvencija),

kardiovaskularnih bolesti neurohumoralne parametre — ¢esto oprecno

ili drugim lijekovima s
ucinkom na KV sustav

Korean J Intern Med.
1997;12:67-9.

Br J Clin Pharmacol.
2007;64:469-75.

J Enthnopharmacol 2008;
118:183-212 (sustavni pregled)

Upadljiv izostanak specifikacije koli€ina (jaCina, “doza”)

Moguci nezeljeni ucinci? Interakcije?

Ma...NITI U TRAGOVIMA!!!



B. Problem (jedan od...).. s ,,dodacima prehrani”

C. Nekoliko primjera

D. Rjesenja?




B. Problem Generalno

K/
0.0

Javnozdravstveni
Regulatorni

Moralni

I, prije svega - LOGICKI!

Postoji li ono — Sto ne vidim (ne zelim vidjeti)?

Zanemarimo li moguc¢nost ,zle namjere” (namjernog presucivanja

”»
!

/prijevare)...onda je situacija s ,dodacima” - tipi¢an ,pad u tipicnu zamku

Tvrdi se da NEMA necega $to se NITI NE TRAZI!



B. Problem Prakti¢no W

Potencijal za interakcije s lijekovima? Koji ,,dodaci”? Koliki potencijal?

Klinicki relevantno?

Specificne studije - TKO?

Farmakovigilancijski...? Kako?
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D. RjeSenja? (Iskljucivo?) regulatorna

« Dodaci bi trebali biti regulirani POPUT lijekova (slicnije lijekovima):
» Kontrola ,prometa” - posebno Internet
» Kontrola ,iz prometa” - (nedozvoljene tvarii sl.)

» Sve tvrdnje vezane za ,korist” (imunomodulacija, mrsavljenje, ,otpornost”

itd. itd.) - moraju biti potkrijepljene a materijal RACIONALNO evaluiran
> Oznacavanje NE MOZE BITI BEZ OSVRTA NA moguce STETNE UCINKE
ukljucujuci i INTERAKCIJE s lijekovima (ili hranom, ili drugim dodacima!)

v Nedostatak dokaza da necega ,ima” - NIJE DOKAZ DA GA NEMA!!!



D. Rjesenja? Edukativna ?

«» Sklonost uporabi dodataka - nerijetko na razini ,svjetonazorskog”...

» Treba li uvjeravati ?

» Kontraproduktivno? Poput rasprave izmedu vjernika i agnostika..(-©-)?
v Mozda je dovoljna samo PORUKA:

SVE $TO SE , KORISTI” - TREBA RE(I (lije¢niku) U TRENUTKU KADA JE

POTREBNA BILO KAKVA STANDARDNA FARMAKOTERAPIJA



D. Rjesenja? Kad se na nesto a priori skrene pozornost...

«» Mogucnost da se to uoci i njegova vaznost procijeni - raste




