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Die Schafgarbe.

e Achillea millefolium L.

Morphologisch, zytogenetisch und
chemisch polymorphe Sammelart

 Millefolil herba, Ph. Eur.

Bl |, . ganze oder geschnittene, getrocknete,
blihende Triebspitzen von A. millefolium L.

http:/7/www.biologie.uni-hamburg.de/b-

- byens enthalt mind. 2 ml . kg-l atherisches online/thome/band4/tafel_121.html
Ol und mind. 0,02% Proazulene ...

(Ph. Eur., 2005)



Die Schafgarbe.

Therapeutische Anwendung:

e Magen-Darm-Beschwerden
(Entzindungen, Blahungen, Krampfe)

e« Amarum aromaticum
(Appetitanregung)

e FOorderung der Gallensekretion

=

® Institul fir Pharmakognosie, Unversiti Wien

e Wundheilung



| nhaltsstoffe.

e Atherisches Ol (Ph. Eur.: mind. 0,2%)
e Sesquiterpene (Ph. Eur.: mind. 0,02% Proazulene)

e Phenolische Verbindungen (Flavonoide, Phenolcarbonsauren)

0]

e Polyine oSSy =
Ponticaepoxid
e Achimillsaureester OH
o) CH,
0 H,COOC CH
e Cumarine : ?
CH, 0
. Achimillsauremethylester A
e Betalne HO
HO fHa
= + o : OH
O Ch, H,C CHO H,C CHO
Betain Betonicin Stachydrin



Phenolische Inhaltsstoffe.

Flavonoide
e Apigenin-, Luteolin-, Quercetinderivate
e hauptsachlich als Mono- und Di-O-Glykoside

Glc-O

Apigenin-7-0O-glucosid

Phenolcarbonsauren

e Chlorogenséaure e Dicaffeoylchinasauren (DCCAS)
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Analytik.

e Extraktion

40% MeOH, Ruckfluss
Droge
l
e Festphasenextraktion SaKtion
Auftrennung der phenolischen '
: : E k
Inhaltsstoffe in 3 Fraktionen itfa\t
Festphasenextraktion
) | N
e H PLC_An a|yse Aq? dest. 20% tAeOH 80 A)\I\A/IeOH
Quantifizierung von CGS- DCCA- Flavonoid-
e Chlorogensaure Fraktion Fraktion Fraktion
e Dicaffeoylchinasauren
e Flavonoiden



HPLC-Analyse.

e Chlorogensaure-Fraktion
— externe Standardisierung

CGS—Fraktion aus A. ceretanica

e Dicaffeoylchinasaure-Fraktion
— interne Standardisierung Z f 5
mit Cynarin (1,3-DCCA) s 8

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18
DCCA-Fraktion aus A. sudetica

e Flavonoid-Fraktion
— interne Standardisierung mit 7
Luteolin-3,7-di-O-glucosid 1 812 e <

Flavonoid-Fraktion aus A. pratensis



Pflanzenmaterial.

) o
Kleinart Herkunft Kleinart Herkunft
2n=18 A. asplenifolia Retz (A) 1990 6n=54 A. millefolium Schneeberg (A) 1992
Rust (A) 1995 Hoher Staff (A) 2001
A. roseoalba Studena Bassa (1) 1991 A. sudetica  GroReck (A) 1997
NalRfeld (A) 1991 Merlhutte (A) 2001

A. ceretanica Pyrenaen (E)/GWK 1997 . _
8n=72 A. pannonica Falkenstein (A) 1997

Spissky Hrad (SLO) 1993

4n=36 A. ceretanica Pyrenaen (E)/GWK 1997

A. pratensis Tamsweg (A) 1997
Laab/Walde (A) 1993

A. collina Vosendorf (A) 1995
Liechtenstein (A) 1991

A. styriaca St. Ruprecht (A) 1993
Einach (A) 2001



Das Achillea millefolium-Aggregat.

— Analyse der Dicaffeoylchinasauren
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Das Achillea millefolium-Aggregat.

— Analyse der Flavonoide
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Pharmazeutische Qualitat.

— Analyse der Phenolcarbonsauren in Achillea-Handelsmustern
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Pharmazeutische Qualitat.

— Analyse der Flavonoide in Achillea-Handelsmustern

12

10 4

0.8 4

| II ]

N = B
06 1 II I | II
i | i |
HE =
'7 IIII_ .II I
-_. H I — I
SR L B I

Flavonoidgehalt in %

0.0 +
1 2 3 4 5 6 7 8 9 1O 1 2 B ¥4 B ¥ I7 1B 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 31 32 33 34 35 36 37 38 39 40

B Rutin O Luteolin-4',7-di-glc O Schaftosid B Luteolin-7-glcr O Luteolin-7-glc
@ Apigenin-7-glc O Luteolin-4'-glc @ 6-OH-Luteolin-7-glc B Apigenin O weitere

DA Rozema, 2006; DA Gjoncaj, 2006
®© © © 060 006 006 06 060 06 0 06 060 06 00 00 00 0 0 0 00 0 0 0 0 o0 0



Fazit.

Phenolische Inhaltsstoffe:

e Charakterisierung der Kleinarten des Achillea
millefolium-Aggregates

e Beurteilung der pharmazeutischen Qualitat der
Handelsmuster

e ... Beteiligung an der Wirkung?



Wirkungen.

e antiphlogistisch — Sesquiterpene v

Kastner et al., 1993
Sosa et al., 2001

— andere Wirkmechanismen ?

e spasmolytisch — Flavonoide ?

e choleretisch — Dicaffeoylchinasauren ?



Pharmakologische Testung.

Herstellung der Droge
Fraktionen ... |
Extraktion
20% MeOH
'
(| Extrakt D
-~ 1 ~N
/ Festphasenextraktion \
Aqua dest. 20% MeOH 80% MeOH
e 3
Chlorogenséure—l Dicaffeoylchinasaure- < Flavonoid- >
Fraktion Fraktion Fraktion

\_/4

... far die Testung.



Elastase-Hemmung.

Humane neutrophile Elastase:
e Serin-Protease
e Dbeteiligt am Entzindungsgeschehen
e Phenolische Verbindungen:
Hemmung der Elastase + Radikalfanger-Wirkung (Synergismus)
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Spasmolytische Wirkung.

Untersuchung von

e Flavonoid-Fraktion aus Achillea millefolium
HPLC: —10% Flavonoide

e Flavonoide
e Apigenin, Luteolin, Quercetin
e Luteolin-7- und -4‘-O-glucosid
e Rutin

e Flavonoid-Metaboliten:
e Homovanillinsaure, Homoprotocatechussaure



Spasmolytische Wirkung.

Testsystem: Meerschweinchen-Dunndarm

Durchfihrung:
e Vorkontraktion mit KCl - maximale Kontraktion
e Kumulative Zugabe der Testkomponenten

KCl  3uM  10uM
,L ,} .L 30uM
f"'d_.wu_-_ﬁ ¢
\%ﬁ
SmIN \\
J 30min




Spasmolytische Wirkung.

— konzentrationsabhangige Abnahme der Kontraktion:

= Flavonoid-Fraktion: IC;, = 55 UM
e Flavonoid-Aglyka: IC;, =8 - 13 pM
e Luteolin-Glucoside: IC;, = 250 - 300 uM

e Rutin und Flavonoid-Metaboliten: kein Effekt
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Choleretische Wirkung.

Testmodell: isoliert perfundierte Rattenleber (IPRL)
— Messung des Galleflusses (/g oper X MIN)

Testkomponenten

e Dicaffeoylchinasaure-Fraktion aus Achillea millefolium
HPLC: — 50% DCCAs

95% 0, 5% CO,

NV

KHBE pH 7,4
41,50C
water bath I

e Positivkontrolle:
Cynarin (1,3-DCCA)

bile

effluent
perfusate




Choleretische Wirkung.

— Gallefluss nach Gabe steigender Konzentrationen
der DCCA-Fraktion
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Choleretische Wirkung.

— Zunahme des Galleflusses nach Gabe steigender
Konzentrationen der DCCA-Fraktion und Cynarin

70 +

B DCCA-Fraktion (n=3)

o Cynarin (n=3)

50 4

40 A

30 4

20 1

10 A
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Benedek, Geisz, Jager, Thalhammer, Kopp, 2006. Phytomedicine 13, 702-706.
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Fazit.

... ein Vielkomponentengemisch

\

e Flavonoide — spasmolytisch v
e DCCAs — choleretisch v >,,Pro Phytotherapie“
= Sesquiterpene — antiphlogistisch v
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