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1. Bevezetés és célkituizés

A gybgyndvények alkalmazasa a torténelem kezdete ota része az emberek mindennapi életének.
Hosszu évszdzadokon 4t a kiilonb6zd allati, ndvényi, dsvanyi eredetli szerek alkalmazasanak
megfigyelésével fejlodott az orvoslas és a gyogyszerészet tudoméanya. A XX. szdzadban a
modern gydgyszeripar mar képes volt a természetes hatdanyagok félszintetikus atalakitasara,
valamint a totalszintézisre, mellyel mesterségesen eld tudta allitani egy-egy ndvény

hat6éanyagat (Internet 1.).

A fehér fiiz (1. abra) mar a korai torténelemben is fajdalomcsillapitd, gyulladas csokkentd

hatasu gy6gyndvényként volt ismert.

1. abra: Fehér fuz.

(Forras: Mézes Dorottya fotomontazsa)

A hatasért felelds vegyiiletet, a szalicint Johann Buchner izolalta el6szor 1828-ban. A szalicin
szalicilsavva torténd atalakitdsa, majd annak mesterséges uton torténd eldallitasa utan a
szalicilsav egy modositott valtozata az acetilszalicilsav lett gyogyszeripari alapanyag, ami
1898-ban a Bayer gyodgyszergyar termékeként Aspirin néven keriilt forgalomba (Wolfner,1996).

Az Aspirin, illetve a Richter Gedeon altal kifejlesztett, szintén acetilszalicilsav tartalmu,



azonban kevesebb mellékhatassal rendelkezé Kalmopyrin mind a mai napig altalanosan
hasznalt gyogyszer, mint ahogy a flizfakéregbdl késziilt készitmények is megtalalhatok

napjainkban is a gydgyszertarak és a gyogynovényboltok kindlataban.

Jelen szakdolgozat célkitiizése a fehér fliznek (Salix alba L.) a hagyomanyos és a modern

gyogyaszatban betoltott szerepének, illetve az acetilszalicilsav jelentdségének a bemutatasa.



1. Torténeti attekintés

2.1. A fizfa a hitvilagban és a mindennapi életben

A fliz mér a korai kultarakban is megjelend névény. Babilonban Tamnuz, a megtjuld természet
istene, akit tobbek kozott a fiizzel is tarsitottak. A kelta vilagban a Hold istenndjének szent faja;

a kelta fanaptar szerint 04.15-t61 05.12-ig tart Sallie a flizfa honapja.

Gorogorszagban kezdetben a fiizfat Hera fajanak hivtak, és beldle készitették az istennd faragott
szobrait (Hanusz, 1903a.). Az antikvitadsban a Helikonon — a flizfak hegyén - laké Muzsak szent

fajaként is tisztelték.

A német és angol mondaviladgban a tiindérek és a boszorkanyok fajanak tartottdk. Paloc vidéken
a fizfavesszébol késziilt téltemetd babat, a villot hushagyo kedden elégetik, vagy vizbe vetik.
A tliz megtisztit, a viz megfiatalit — a hisvéti linnepkdr eme szokésa az élet korforgasanak, a

halal és az 0ijjasziiletés szimbolikajaként jelenik meg.

A keresztény kulturkorben ma is €16 szokas a viragvasarnapi flizbarka szentelés mellyel Jézus

Jeruzsalembe tortént bevonulasara emlékeznek a hivok.

Az eurdpai €s a magyar néphagyomanyban a fiiz a boldogtalan szerelem, jelképépe, mely tobb
népdalunkban is megjelenik (Konkoly-Gyurd, 2008). A banat, a fajdalom, a gyasz fajanak is
tekintették. Pet6fi Sandor ,,Kis furulydm szomort fiiz 4ga...” cimi versében igy ir (Didszeg

1843.):

,,Kis furulydm szomoru fiiz aga,
Temetdben szomorkodik f3ja,
Ott metszettem azt egy sirhalomrol,

Nem csoda, hogy oly siralmasan szo6l.”

Hosszl, rugalmas vessz6ibdl kosarat fontak és egyéb hasznélati eszkozoket, készitettek és
készitenek mind a mai napig. A fehér fliz kérgébdl faragtdk a flizfasipot, de a holland
fapapucsok tobbsége is a fehér fliz fajabol késziilt. Konnyli, laza szerkezetii, puha faja fontos

szerepet jatszik a rostlemez és cellul6z gyartasban.

Napjainkban a megujuld energiaforrasok iranti megndvekedett igény miatt egyre inkabb
elétérbe keriil a biomassza, mint lehetséges energiahordozo. A fés szari ndvényekbdl 1étesitett

energialiltetvényeknek a kornyezetvédelem szempontjabol is kiemelkedd szerepe van mind a



széndioxid megkdtés mind a talajvédelem szempontjabol. A talajvédelemnél megemlithetjiik
ezen lltetvények talajer6zid csokkentd hatdsat, illetve a szennyezett teriiletek

novénye a fiiz (Nagy, 2019).

A Nemzeti Elelmiszerlanc-biztonsagi Hivatal (NEBIH) ,a gyogyszerészeti tisztasagu
fiizfakéregbdl készitett vizes fOzetet” gylimdlcsosokben gombadlé szerként engedélyezi
Oszibaracknal tafrina, almafak esetében varasodas ¢és lisztharmat, valamint borszolonél
peronoszpoéra €s lisztharmat ellen a tavasz-nyar eleji idészakban maximum 2-6 alkalommal hét

naponta permetezve (Internet 2.).

2.2. A fiizfa a gyogyitas torténetében

Az archaeobotanika segitségével azonositott legrégebbi bizonyitékok a gydgyndvények
alkalmazasar6l a mai Irak (Dél-Afrika) teriiletérdl, valamint Spanyolorszagbol kertiltek eld.
Dél-Afrikaban olyan virdgdgyasok maradvanyira bukkantak, melyekbdl sikeriilt gyogyaszati
felhasznalasra alkalmazhato, kozel 77 ezer éves ndvényi maradvanyokat azonositani,
Spanyolorszagban pedig Neandervolgyi emberek 60 ezer éves csontvazainak megmaradt fogain
1év6 fogkdvekbdl sikertilt tobb, napjainkban is hasznalt gyogyndvényt kimutatni, mint pl. fiizfa,
kamilla, cickafark. Az elsd irdsos bizonyitékot a gydgyndvények hasznalatarol

Mezopotamiabdl szarmazoé ékirasos agyagtablakon talaltadk meg (Keresztes, 2021).

A fehér fliz egyik legfontosabb hatéanyaga a szalicin, melynek fajdalomesillapito,

gyulladascsokkentd hatasat mar az 6korban is ismerték.

Egyiptomban az Ebers-féle papirusztekercseken (Kr. e. 1550 koriil) - melyet az 6kori Egyiptom
gyogyszerkonyveként tartanak szamon — mar talalunk feljegyzéseket erre vonatkozdan. A
tekercsek tobb szdz novényi, asvanyi €s allati hatdanyag leirdsat, valamint orvosi recepteket

tartalmaznak.

Indidban a Kr.e. VIII. szazadban Shrushuta, akit az indiai orvoslas megalapitdjanak tekintenek,
f6 miive a ,,Shrushuta Samitha” gyogynovények leirasait és azok felhasznalasat, orvosi

ismereteket, valamint betegségenként felsorolva tobb szaz gyogyitd receptet tartalmaz.



Kina legrégebbi gyogyszerkonyvében a ,,Shennong Bencaojing”-ben 365 drog leirdsa szerepel,
koztik szamos gyogyndvényé. A kutatok a mi keletkezését a Kr.e. II. és a Kr.u. III. szazad

kozotti idészakra teszik; sajnos az eredeti mi mar nem fellelhetd (Fodi, 2015.).

Gorogorszagban Theophrasztosz filozofus és természettudds fiiveskonyvében a ,,De historia
plantarum”-ban 455 gyogyndvényt €s azok hatdsit mutatja be. Hippokratész gordg orvos
(Kr. e. 400 koriil) a 1azat, a reumat €s a hatfajast fliztakéreg-teaval kezelte, valamint flizfalevél
teat javasolt a noknek fajdalomcsillapitoként a vajudas ideje alatt. Dioszkoridész
(Kr. u. 40 koriil) gorog katonaorvos a ,,Peri hiilész iatrikész” (A gyogyitd anyagrol) cimi
miivében a fiiz levelét aprora vagva, borban borssal keverve kolika ellen javasolta, a kéreg és a
levelek fozetét koszvény gydgyitasara ajanlotta. Miivében leirtakat a késobbi korok herbalistai

gyakran vették at.

Az O6kori Roméban Galenus gordg szarmazasu orvos a flizfa levelébol és kérgébol késziilt

fozetet belsdleg fajdalomcsillapitoként, kiilsdleg tyukszemek ecsetelésre hasznalta.

O rendszerezte el6szor az akkoriban hasznalt gyogyszereket. Miiveiben 473 féle novényekbél
késziilt szer talalhato, ezek mellett asvanyi és allati eredetli anyagokat is hasznalt, azokbol
kiilonboz6 gyogyszerformakat készitve. A gyogyszertarakban elkészitett gydgyszereket a mai
napig galenusi készitményeknek (galenikumoknak) hivjak (Baka, 2017.). Iddsebb Plinius romai
12-19. konyvei botanikai ismereteket, 20-27.konyvei ndvényi orvossadgokat irnak le. Miivében
a flizfa levelébdl és kérgébdl borral késziilt fozetet kdszvény és 40 iziiletek kezelésére ajanlja

(Internet 3.).

A kozépkorban 530-koriil Nursiai Szent Benedek Monte Cassino hegyén megalapitotta a
késobbi bencés szerzetesrend elsd kolostorat. Az altala megalkotott 0 szerzetesrendi
szabalyzatok kozponti gondolata az ,,ora et labora, imadkozzal és dolgozzal” volt, a 1élekrdl és
a testrol valoé gondoskodas lett a meghatarozo. Nagy Szent Gergely papa minden kolostorban
kotelezové tette Nursiai Szent Benedek 1j, atfogd kolostori szabdlyzatait, koztiik azon
rendelkezését is miszerint a szerzetesek egyik fO feladata a betegek apolasa. Ezzel a kozépkori
gyogyitas kozpontjai a kolostorok lettek, ahol az apacak és a szerzetesek a kolostorkertek
gyogynovényeivel, az azokbol késziilt fézetekkel, kivonatokkal és kendcsokkel gydgyitottak
(Mayer et all. 2004.). Eur6paban Bingeni Szent Hildegard bencés foapatnd alapitotta az elsd

gybgyszertarat, 6 azonban a flizfanak nem tulajdonitott semmilyen gyogyitd hatast.



A Bencés rend tagjai Magyarorszagon is gyogyitottak, a Pannonhalmi Apatsag kiemelkedd
szerepet jatszott a kdzépkori kolostori gyogyaszatban. 1101-ben az Apatsagi teak cimli miiben
a flizfa gyogyitod hatasardl is taldlhatunk leirast (Keresztes, 2021). A kolostorokon kiviil f6leg

javasasszonyok alkalmaztak a gyogynovényeket a hozzajuk fordulok gyogyitasara.

A kozépkor egyik kiemelkedd orvosa, Paracelsus fogalmazta meg eldszor, hogy a névényben
1évo ,,0todik lényeg” — amit ma hatdéanyagnak neveziink- a fontos, nem pedig a novény.
Felismerte, hogy az alkalmazott drog dozisa mekkora jelentdséggel bir, hiszen ettdl fiiggden

ugyanaz az anyag lehet gyogyitd vagy mérgezo hatasu is.

A XVI. szdzadban alakult ki a farmakobotanika tudomanya. Szdmos gydgyndvények leirasat és

terlileten fellelhetd gydgynovényeket és azok felhasznalasat tartalmazo konyve.

1533-ban Padudban megalapitottdk az els¢ farmakoldgiai tanszéket, mely a modern

gyogyszerészet kialakuldsanak egyik elsd 1épése volt.

M¢ég ugyanebben az évszazadban (1578-ban) Magyarorszagon megjelent Méliusz Juhasz Péter
Herbarium cim{i miive, mely a hazai gydgyndvényekrdl szolo elsé tudomanyos leirds. Kozel
300 novény leirdsat és alkalmazasat tartalmazza, koztiik a flizfaét is, melyet belséleg kolikara
és veérkopésre, kiilsbleg szem ¢és fiil bantalmakra, valamint kdszvényre ajanl

(Keresztes N.,2021). Miivét késObb szamos szerzd atdolgozta, felhasznalta sajat miiveiben.

A XVII szézadban (1664-ben) jelent meg Lippay Janos ,,Posoni Kert” cimii gyogyfiives
konyve. Ugyancsak ebben az évszdzadban keriilt kiadasra Péapai Pariz Ferenc miive a

»Pax corporis”, melyet az elso jelentdsebb magyar orvosi konyvnek tekintenek.

A XVIII. szazadban szamos fiiveskonyv jelent meg, koztiik Benkd Jozsef reformatus lelkész €s
botanikus munkdaja Erdély névényeirdl, melyben els6ként hasznalta magyar nyelven a Linné

féle botanikai rendszert és kettds nevezéktant.

A XIX. szazadi Magyarorszagon (1871-ben) megjelent az elsé Magyar Gyogyszerkonyv. Egyre

nagyobb szerepet kapott a gyogyndovények megismerése, feltérképezése, kutatasa.

1904-ben Pater Béla vezetése alatt a vildgon elsdként létesiilt gyogyndvénykutatd allomés
Kolozsvarott, majd 1915-ben megalapitottdk a Gyogyndvény Kisérleti allomast Budapesten,
ami a hazai gydgyndvény gyljtés és termesztés rendszerének ellendrzéseért volt felelds

(Tétényi, 1995.).



A XX. szazadi Magyarorszagon a vilaghaboruk ideje alatt a gyogyszerhiany miatt megnétt a
gyogynovények gyljtésének, termesztésének és felhasznédldsanak jelentésége. A szdzad
masodik felében a gyogyszeripar fejlddésével a gyogyndvények atmeneti hattérbe szorulasa

volt megfigyelhetd.

Napjainkban a hagyomanyos gyogyaszat mellett ismét egyre nagyobb jelentéséget kap a
gyogynovények felhasznaldsa, koztiik a flizfaé is, mely tobb teriileten kivalo alternativ, illetve

kiegészitd terapiat jelenthet a modern orvosi eljarasok mellett.



3. A fehér fiz jellemzoi

3.1. Rendszertani besorolas

A fehér fiz — Salix alba L. — a Salicaceae csalad tagja. A rendszertani besorolds szerint kordbban
a Salicales (flizviragzatiiak) rendjébe tartozott, azonban az 0j filogenetikus APG rendszer

szerint a Malpighiales rendbe lett besorolva.

3.2. Botanikai leiras

A nemzetség tagjai kozott torpecserék, cserjék és magas fak is megtalalhatok
(Isebrands és Richardson, 2014). A fehér fiiz mintegy 20-25 m magasra névé lombhullato,
Magyarorszagon valamennyi erdészeti tajban dshonos fafaj (61/2017. (XII. 21.) FM rendelet).

Az Erdészeti Torvény 5.§ (47) meghatirozdsa szerint Oshonos fafaj:
»a Karpat-medence teriiletén nem behurcolas vagy betelepités eredményeként
floraelemmé valt - e torvény végrehajtasara kiadott jogszabalyban meghatarozott - erdei

fafaj” (2009. évi XXXVIL.tv.).

Sokszor mar a f6ldhoz kozel tobb vazagra tagolodik a torzs, melynek kérge hosszanti irdnyban
repedezett, szlirke szinii. A szimpodialis felépitésii hajtasrendszerében az 1ddsebb dgak bokolok,

a vesszOk zoldessargak, vagy vordsesek, sima feliiletiiek.

A fehér fliz riigyeit egy riigypikkely takarja, a riigyek a vesszokhoz simulnak, alapjuk
kiemelkedik. A levelek hosszlkasak, szort allasuak spirlis elrendezésben. A levelek a két
végiikon kihegyeseddk, landzsas alaktak, keskenyek. Legtobbszér 10 cm-nél kisebbek, ép
sz¢liek, a vesszokhoz rovid levélnyéllel kapcsolodnak. A levéllemez szine fényes zold, fonakja

selymesen sz0ros, eziistfehér — a fajta elnevezése innen szarmazik.

A virdgzata barkaszerli, porzés és termds viragokbol allo fiizérviragzat, melyek vegyes
oldalriigyekbdl fejlédnek ki, marcius-aprilis folyamédn nyilnak. A porzds virdgzatban tobb,
stiriin elhelyezkedd viragot, a termds viragzatban kevesebb, ritkdsan elhelyezkedd viragot
talalunk. Kétlaki, rovarmegporzasi névény — a termds és a porzos virdgokban is talalhatok
nektarmirigyek (Frank, 2008). A porzos virdgflizérek az oldalhajtdsok végén fejlédnek,
altalaban nem nagyobbak 5 cm-nél. Egy-egy virdgban két porzo talalhato, amiket kicsi kanalas

murvalevelek vesznek koriil. A termds viragfiizérek hossza a porzés virdgtiizérekéhez hasonld,
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a virdgokban egy hosszu, kupos alakll termd taldlhatd, mely kétkaréju bibében végzodik; a

murvaleveleik zoldesfehérek (Internet 4.)

A termése kupos, két kopaccsal nyildo toktermés. A termésben a magok kicsik, melyek
repitdszOrok segitségével szél Utjan terjednek. Nedves talajra érve hamar kicsirdznak

(Mabberley, 2008).

A korabeli gyogyndvényekrol szo616 konyvekben szamos abrazolas sziiletett a fehér flizrdl. Az
egyik Otto Wilhelmé¢, amely 1885-ben Németorszagban jelent meg a Thomé Flora von

Deutschland, Osterreich und der Schweiz cimii miiben (2. dbra).

2. abra: Fehér fliz rajz

(Forras: Wikipedia.com)

Salix alba


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7908037/#B63
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3.3. El6fordulas, kornyezeti igény

A nemzetség kozel 400 fajbol all, tagjai kozott tobb hibrid is megtaldlhatd. Természetes
eléfordulasa: Kozép-Eurdpa, Azsia, Eszak-Amerika. Magyarorszagon mintegy 15-20 faj
lelhetd fel. Koziil a Salix pentandra L. (babérfiiz) és a Salix aurita L. (fiiles fiiz) védett

reliktumfajok, melyek a flizlapok meghatarozé ndvényei.

Jellemzden pionir tipust ndvények. HoOigénylik valtozo: mig a fatermetii fajok inkabb
melegigényesek, a cserjék kevésbé, a torpefiizek pedig altalaban alacsony hdigénytiek. A
nemzetség tagjai erésen viz- és fényigényesek, ezért tobbségiik artereken, folyo- €s allovizek
mentén ¢él. (Bernath et all., 2000). Amikor ¢él6helyiik viz ala keriil 4radaskor, preformalt
gyoOkereket ndvesztenek a vizalatti torzsrészen, melyek elbokrosodnak a felsd oxigéndusabb
vizrétegben, amivel képesek részben kivaltani a leveg6tlenné valt foldrétegben 1év6 gyokerek

szerepét. A ndvény ennek kdszonheti, hogy a pang6 vizben is képes megélni (Internet 4.)

3.4. Gyijtése

A fehér fliz igen gyorsan ndvo faj, ezért gydgyaszati célbol nem termesztik, a kéreg gytijtésbol
keriil feldolgozasra. Februar végén, marcius elején két korkords metszést ejtenek a vékonyabb
agakon egymastol 30-40 cm-re. Ezeket hosszdban 0sszekotik egy vagassal, majd lehantjék a
kérget 1-2 mm vastagsagban. A fiatal, maximum egy éves vesszOk egészben gylijthetdk,
szarithatok. A begytijtott anyagot — hajtds, kéreg - szell6s helyen vagy miiszaritoban kell
megszaritani 50-60 °C-on (Koczka, 2017). 1 kg szaritott drog 3 kg nyers novényi részbol

nyerhetd.

A szalicin tartalom a tavaszi hajtasokban a legmagasabb, de mennyisége valtozik egy adott
napon beliil is. A levelekben nappal tobb, éjjel kevesebb hatéanyag tartalom mérhetd, a kéreg
esetében ez a folyamat forditott irdnyt. A véltozas oka, hogy a levelekben a szalicin nappal
képzddik, amelynek egy része éjjel elbomlik, pirokatechin és széldcukor keletkezik, ami a
kéregbe vandorol. A pirokatechinbdl masnap reggel fény hatdsara gliilkdzzal ismét szalicin
képzodik. A kéreget a riigyek megjelenése el6tt gylijtik, mivel riigyfakadaskor a kéregben 1évo
szalicin egy része felhasznalodik —a ndvény tartalék tapanyagként raktarozta -, igy a hatéanyag

mennyisége lecsokken (Darvas ¢s Magyary-Kossa, 1925.)

A tényleges gyljtés elott az adott teriiletrél elomintat sziikséges begyljteni, amit

laboratoriumban nehézfém szennyezddésre és hatdanyag tartalomra sziikséges bevizsgaltatni.
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A Dbegyljtott névényi rész csak az eldirdsoknak megfeleld mindség esetén vehetd at.

,Mindségi kovetelmények, megengedett eltérések:

Szalicil-tartalom min. 1,5%
Nehézfém szennyezettség eldirt hatarérték alatt
Megsotétedett részek max. 5%

Homok, foldrég és mas idegenanyag szennyezddések max. 2%
Nedvességtartalom max. 12%”

(Bernath et all., 2014).

3.5. Drogja

Drogja: Salicis cortex, Salicis cirticis extractum siccum melyre vonatkozoan az
MSZ 17011-1972 drogszabvanyban, az E-monografidkban, az ESCOP-monografidkban és a
WHO-monografidkban, az Eurdpai Gyodgyszerkonyvben és a Magyar Gyodgyszerkdnyvben
(Ph. Hg.VIIL.), talalunk el6irasokat. A Ph.Hg.VIII. eldirdsa szerint:

,»A drog a flizfa — Salix nemzetség kiilonbozo fajainak — a S. purpurea L., S. daphnoides Vill. és
a S. fragilis L. fajokat is beleértve — fiatal agairdl szarmazo, egész vagy apritott, szaritott kérge,
illetve egész, szaritott fiatal, legfeljebb egyéves agdarabjai. Tartalom: legalabb 1,5% Osszes

szalicilsavszarmazék, szalicinben (C13H1807; Mr 286,3) kifejezve (szaritott drogra).”

A fuzfakéreg Magyarorszdgon szabadon forgalomazhaté drog. (6.sz melléklet a 4/1997. (1.22)

Korményrendelethez).

Az EU-s monografidk irodalmi adatokon alapulé novényi gyodgyszerek esetében a drog 15%
Ossz-szalicin tartalomra standardizalt kivonatat engedélyezik, hagyomdnyos ndvényi

gyogyszerek esetében pedig a szaritott flizfa kérget és annak alkoholos kivonatat (Internet 5.).

3.6. Hatéanyaga

A Salix fajok hatdanyagai: fenolos, valamint nem fenolos glikozidok, flavonoidok, szerves

savak, egyszerli fenolok, terpének, szterolok, lignanok, zsirsavak és illékony anyagok. A
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levelekben elsdsorban fenolos savak, azok szarmazékai, flavonoidok és fenolos glikozidok, a

kéregben pedig nagyrészt procianidinek, antocianinek, katechinek és kalkonok talalhatok.

3.6.1. Glikozidok

A Salix fajokban a glikozidok kozott fenolos €s nem fenolos glikozidokat is talalhatunk. A
szaraz novényi anyag mintegy 30%-4t a fenolos glikozidok adjadk. Ezek két nagy csoportba
sorolhatdk: szalicinoidok (szalicin-eredetli glikozidok) valamint egyéb fenolos glikozidok
(fenilletanoidok, benzenoidok, glikolizalt fenilpropanoidok valamint glikolizalt szalicilsav-

szarmazekok).

A szalicinoidok a szalicin szdrmazékai: szalicil-alkohol, illetve glilkéz molekuldk

hidroxilcsoportjanak (egy vagy tobb) észterezésével jonnek 1étre.

3.6.2. Flavonoidok

A Salix fajokban igen sokféle flavonoidot talalhatunk: flavonolok, flavonok, flavanonok,
izoflavonok, dihidroflavonolok, kalkonok, flavon-3-olok, dihidrokalkonok, antocianinok. A

kéregben fOleg procianidinek, antocianinek, katechinek és kalkonok talalhatok.

3.6.3. Szerves savak

A Salix nemzetség tagjaiban talalhatd szerves savak kozott taldlhatunk fenolsavakat szabad
vagy fenolsav-észter (fahéj, benzil vagy fenil-etil-észter) formaban, valamint aromas savakat,
amelyek lehetnek hidroxi-fahéjsav-szarmazékok (pl.: koffeinsav, feruolsav, izoferuolsav,

p-kumarsav), vagy benzoesav szarmazékok (pl.: szalicilsav, galluszsav, p-hidroxi-benzoesav).

A legnagyobb mennyiségli szerves savat a Salix alba L., valamint a Salix purpurea L. kérgébdl

mutattak ki.

3.6.4. Egyszerii fenolok

A Salix fajokban talalhato fenolos savak és azok szarmazékai kozott megtaldlhatd pl.: az

aucuparin, a metoxiaucuparin, a p-kumaril-alkohol, a koniferol-alkohol és a szinapil-aldehid.
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3.6.5. Szterolok és terpének

A kutatasok kiilonb6z6 szterineket, diterpéneket (pl.: fiftan) €s triterpéneket azonositottak az

egyes Salix fajok levelében, kérgében ¢€s virdgaban.
3.6.6. Lignanok

Kiilonb6z6 lignanokat: lariciresinolt, pinoresinolt, secoisolariciresinolt, medioresinolt, stb.
tudtak a kutatok azonositani tobb flizfa fajnal. A Salix alba L. kérgébdl a kutatoknak

sisymbrifolint sikeriilt kimutatniuk.

3.6.7. Zsirsavak és illékony anyagok

Ebben a csoportban hemi-terpéneket, monoterpéneket, szeszkvi-terpéneket, alifas savakat,
aromas savakat, valamint ezek észtereit, szénhidrogéneket és karbonilvegyiileteket talalunk. A
legtobb zsirsavat €s illékony vegyiiletet tobbek kozott a Salix caprea virdgzataban, valamint a

Salix alba levelében mutattak ki (Farrag et all., 2021.).
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4. A fehér fiz a népi gyogyaszatban

A flzfa az egyik olyan ma 1is alkalmazott gyogynovény, amelynek hasznalatat az
archaeobotanika segitségével mar az irasos korokat megel6z6 idészakokbdl is sikeriilt igazolni.

Az elsé tudatos felhasznélasrol szold, mar irdsos bizonyitékok az 6korbol maradtak rank.

A flizfa drogjaban 1évé szalicin a szervezetbe keriilve ugy viselkedik mintha gydgyszer
eléanyag lenne. A bélrendszerbe jutva szaligeninre €s cukorra bomlik. A szalicilalkohol
(szaligenin) a majban oxidaloédik, szalicilsavvd alakul. Hatdsa a nem-szteroid-
gyulladdscsokkentd gyogyszerekéhez hasonld, a prosztaglandin bioszintézis gatldsa révén
csokkenti a gyulladasos folyamatokat. Mivel a hatas kialakuldsahoz a szalicilalkohol majban
torténd metabolizacioja sziikséges, igy a fajdalomcsillapitod hatés is lassabban alakul ki, mint a

hagyomanyos (nem retard) gyogyszerek esetében, azonban hosszabban tart (Csupor, 2020a).

A népgyodgyaszat a flzfakérget els6dlegesen gyulladdscsokkentOként, laz- és
fajdalomcsillapitoként, reumas ¢és iziileti fajdalmak enyhitésére, fej- és fogtajas csillapitasara,
torokgyulladas kezelésére hasznalja belsdleg. Kiils6leg antimitotikus hatdsa miatt sebek,

fekélyek tisztitasara, ekcéma és egyéb borbetegségek kezelésére alkalmazhato (Szabd, 2009).

Zelenyak (1908.) a flizfa friss vagy széritott levelébdl borssal fliszerezett borban késziilt
f6zetébol napi 3 deciliter tea kortyonkénti fogyasztasat javasolta kolika és véres kohogés ellen,

a leveélbdl keésziilt 1abfiirdot pedig faradtsag ellen ajanlotta erdsitoként.

Szalai (1973.) a fehér fiiz levelét és kérgét tobbek kozott 1égeséhurut, mandulagyulladas,
vérzések €s sebek gyodgyitasara, valamint csuz kezelésére ajanlotta. Csuz (reuma, kdszvény,
izlileti fajdalmak) esetén a flizfat teakeverékben tanacsolta fogyasztani. Az altala ajanlott
teakeverék a kovetkezoket tartalmazza: ,,betyarkord, bojtorjan, bordka, cickafark, csalén,
fenyd, fliz, iglice, legyez6fli, lestyan, petrezselyem, sparga, szappanfii 1/10, vadarvacska,

zeller”.

Napjainkban a flizfakéreg monotea, teakeverékek és kapszula formajaba egyarant megtalalhato

a gyogynovényboltok és a patikdk polcain. Az egyik ilyen gyogytea a korabeli receptirak
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alapjan Osszeallitott Pannonhalmi iziileti bantalmak kezelésére ajanlott teakeverék, melynek

egyik alkotdjaként talaljuk meg a fehér fliz kérgét (3. abra).

3. abra: Kereskedelmi forgalomban kaphat6 néhany tea, teakeverék

(Forras: Internet - sajat gylijtés)

Teak- teakeverékek

Alkalmazasat kuaraszerlien, maximum 12 hetes iddtartamokban javasoljak, utdna sziinetet
tartva. Hatfajas, osteoarthritis esetén napi 120-240 mg szalicin minimum 1 hétig tartd
fogyasztasa esetén varhat6 a fajdalom csokkenése. Mellékhatasai kozott eléfordulhat borkitités,
viszketés. A szalicilat hatdanyagra vald érzékenység esetén nem alkalmazhato, illetve adatok
hidnyéban a terhesség és a szoptatds idején sem javasolt. 12 év alatti gyermekek kezelésére —
bar flizfakéregre vonatkozdéan nem talalhat6 esetleirds — a Reye szindroma esetleges

kialakulasanak veszélye miatt nem hasznalhat6é (Gonda, 2010).

A flizfakérget anyagcsere gyorsito, étvagycsokkentd hatasa miatt fogyodkuras készitményekben

is felhasznaljak, viszont ezek a hatdsai még nincsenek tudomanyosan aldtamasztva.

A népi gyogyaszat szerint a barkajabol késziilt f6zet gorcsoldo, fajdalom csillapitd hatasa miatt

menstruacidés gorcsok enyhitésére alkalmazhat6. Enyhe nyugtatd hatdsa miatt almatlansag
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esetén ajanlhatd. A flizfa riigyeinek jelents a C-vitamin tartalma ezért a beldle késziilt fozet

antioxidans, roboral6 hatast, segiti a szervezet védekez6 képességének fenntartasat.

Terapiaban kéreg esetében 1 tedskanalnyi mennyiséget 2 dl vizben 15 percig kell f6zni, utana

leszlirni, naponta 2-3-szor 2 decilitert javasolt fogyasztani.

Borogatds készitéséhez az elézdek szerint, 2 tedskandlnyi drogbol kell fozetet késziteni,

lesziirni, majd kihtilés utan felhasznalni.

A barkabol késziilt tedhoz a drogot nem kell f6zni, csak 1 tedskanélnyi drog 2 deciliternyi vizes
forrazatat, 10 perc allas utan le kell szlirni, s ebbdl napi 2-3-szor 2 deciliternyi mennyiséget

ajanlott fogyasztani.

Az alternativ gyogyaszaton beliil a Bach virdgterapia a flizfa esszencidjat a kétségbeesés
csoportjaba tartoz6 esszencidk kdzé sorolja. Olyankor ajanlja, amikor a kezelt személy az adott
¢lethelyzetébdl nem taldl ki utat, emiatt megkeseredik, életkedvét elvesziti, dontésképtelenné
valik, vagy gyakorta hoz nem megfeleld dontéseket, cselekedetei bekorlatozodnak.
Problémaiért nem véllal felelosséget, azokért masokat hibaztat, onsajnalatba menekiil. Mivel a
helyzetét nem latja realisan, képtelen egy 1) allaspontbol megkdzeliteni, eluralkodik rajta a
kétségbeesés. Fizikai szinten ilyenkor kiillonb6z6 pszichoszomatikus problémak,
emésztérendszeri betegségek, mdj- €s epe gondok alakulhatnak ki. El6fordulhatnak bor és
reumatikus megbetegedések, sziv és érrendszeri elvaltozasok. A Bach-féle flizfa eszencia
ilyenkor segit megtalalni a lelki békét, helyreallitani az 6nbizalmat, megbocsatani (Szabo ¢€s

Varhelyi, 2006.).
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5. A szalicintél az acetilszalicilsavig - torténeti attekintés

Mar egészen korai torténelmi idészakokbdl is talalunk nyomokat kiilonb6z6é gyogyndvények -
tobbek kozott a fliz — hasznalatara vonatkozdan, azonban ezekbdl az id6kbdl még nincsenek

irasosos bizonyitékok, csak feltételezésekre hagyatkozhatunk a leletek alapjan.

Az elsé irasos feljegyzések az okorbdl szdrmaznak, amelyek bizonyitjak, hogy a szalicilatokat

tartalmazo novényeket mar akkor tudatosan alkalmazték 14z és fajdalom csillapitasara.

1763-ban Edward Stone lelkész 6rolt flizfakéregbdl késziilt teaval sikerrel helyettesitette

lazcsillapitasra az addig hasznalt kinafakéregbdl kivont kinint.

1828-ban Miinchenben Johann Buchner gydgyszerészprofesszor sargas anyagot vont ki a fiizfa

f6zetébdl, ami a fa (Salix) alapjén a szalicin nevet kapta.

1829-ben Henri Leroux 1,5 kg flizfakéregbdl 30 gramm kristalyos formatumu szalicint allitott

el6.

A szalicilsav el6allitasa Raffael Piria olasz vegyész nevéhez flizédik, aki 1838-ban a szalicint
savas fO0zés hatdsara aromds vegyiiletekre ¢és cukorra bontotta. Az aromas vegyiiletek
oxidalasaval szalicilsavat allitott eld, mely hosszu tiikristalyos, szintelen anyag. (Erdekesség,
hogy késébb rajottek, hogy a szalicilsav megegyezik a Spirea ulmaria-bol -réti legyezofii-

eldallitott spireasav nevill anyaggal.)

Charles Gerhardt kémiaprofesszor a szalicilsav tartdsitd hatdsat vizsgélta élelmiszeripari
felhasznalas céljabol. Mivel a szalicilsav az eredeti forméjaban mar6 hatastinak bizonyult, ezért
a szalicilsav natriums6jahoz acetil-kloridot adott. A végbemend reakcid soran acetilszalicilsav
keletkezett, mely mar kevésbé bizonyult mard hatasinak. A moddszer nehézkessége miatt

azonban Gerhardt nem foglalkozott tovabb vele.

1859-ben Marburgban Hermann Kolbe professzor irta le végiil a kémiai felépitését, valamint
kidolgozott egy eljarast a szalicilsav (o-hidroxi-benzoesav) eldallitdsara vonatkozoan. Mivel az
igények folyamatosan néttek az 0j vegyiilet irant, tovabb fejlesztette az eldallitdsi modszerét és

1874-re kidolgozott egy ipari méretii eldallitasra alkalmas eljarast, a Kolbe-féle szalicilsav-



19

szintézist, ami egyben a szintetikus gyogyszeripar kialakuldsanak kezdetét is jelentette. Hanusz

1903-ban (b) a ,,Fak birodalmardl” cimli miivében igy ir az eljarasrol:

,K&ibe Armin tanarnak e torekvését 1873-ban siker is koronazta, mert a karbolsav,
melynek kilogrammja csak 3 forint 12 krajczar volt, fém natriummal szénsav
hozzajarultan 200 fokig hevitve megadta a keresett salicylsavat és pedig a régihez képest
1/10 rész aron. A vegymiitétel alatt salicylsavas natriumot nyert, azt vizben oldva
sosavval bontotta szét, mire kijegeczesedett a vizben nehezen oldékony salicylsav. A
vegyi folyamatnal folhasznalt karbolsavbol felében salicylsav lett, a masik fele pedig
kivalaszthato karbolsav maradt. Erre az egyszert és olcsé eldallitasi médra Koibe 1874-

ben kizarolagos szabadalmat szerzett.”

1874-ben Friedrich von Heyden Drezdéban egy kisebb, majd még szintén ebben az évben
Radebeulban egy nagyobb gyarat épitett a szalicilsav ipari termelésére. A nagyobb gyarat 1875-

ben ,,Szalicilsavgyar Dr. f.v. Heyden” néven bejegyezték a német cégjegyzékbe (Internet 6.).

Az 1870-1880-as években fedezték fel, hogy a szalicilsav alkalmazhatd a reuma gyogyitasara.
Ugyan a szabad szalicilsav gyakran gyomorhurutot, hdnyingert okozott, azonban jelentdsen

csokkentette a reumatikus panaszokat.

Felix Hoffmann az apja 4altal alapitott Bayer cég gyogyszerészeti részén olyan
fajdalomesillapitd gyogyszer eldallitasaval kisérletezett, ami nem bir a szabad szalicilsav
mellékhatasaival. 1897-ben a szalicilsavban taldlhat6 fenolos hidroxilcsoport acetilezésével
sikeriilt acetilszalicilsavat eldallitania. Az 01 eljaras a Gerhardt professzor éltal kidolgozott majd
elvetett modszer egy egyszertisitett valtozata volt. Az lj gyogyszert Aspirin elnevezéssel hoztak

forgalomba.

1899-ben jegyeztették be az Aspirin szabadalmat a berlini Csaszari Szabadalmi Hivatalban

(Wolfner,1996).

A Bayer cég altal eldallitott Aspirin (natrium-acetil-szalicilat) ugyan hatékony fajdalom és
lazcsillapitonak bizonyult, de a gyomor nyalkahartyajat megterhelte — bar kisebb mértékben,
mint a szabad szalicilsav -, valamint nem oldodott vizben, ami miatt gyerekeknél nehezebben

volt alkalmazhat6. Richter Gedeon, akit a hazai modern gyogyszeripar megalapitdjanak is
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tekintenek, ezen problémak kikiiszobolésére harom készitménnyel folytatott klinikai
kisérleteket, amelyekb6l a Kalmopyrin (kalcium-acetil-szalicilat) bizonyult a

leghatasosabbnak. A Kalmopyrin az acetilszalicilsav legstabilabb vizoldékony soja.

A Richter Gedeon Vegyészeti Gyar Rt. 1910. oktdber 8-an 52724 lajstromszamon szabadalmat
jelentett be a Kalmopyrin eléallitdsdra vonatkozoéan (4. abra), majd ehhez pdtszabadalmat
nyujtott be 1911. szeptember 16-an 54146 lajstromszamon az acetilszalicilsav eléallitasara

vonatkozdan (5. abra) a Magyar Kiralyi Szabadalmi hivatalban (Fehérvari, 2007).

A Kalmopyrin 1912-ben keriilt a hazai gyogyszertarakban forgalomba és mind a mai napig

altalanosan alkalmazott 14z és fajdalom csillapitd termék (6. abra).



4. abra: 52724. lajstromszamu szabadalom. Eljarés az acetilszalicilsav alkalifoldfémsoinak

elballitasara.
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(Forrés: library.hungaricana.hu)

Mogjelent 1911. évl julius hé 14-én.

MAGY. KIR
SZABADALMI i HIVATAL

SZABADAL

52724

MI LEIRAS

sz4m.

IVER, OSZTALY.

— _—

Eljdrds sz acetylszalicilsay alkdli-foldfém-stinak elbdllftdsdra.

RICHTER GEDEON VEGYESZETI GYARA CEG BUDAPESTEN.
A bejelentie sapie 1910 oktdber bé B-ika

Jelen talflminy thrgya eljfris az acetyl-
ssalicilsav  alkfli-foldfém-aiinak  ~JO&NItE-
s & Mayegileg abban 411, hogy ax ace-
tylsmalicilsar Nthiumsijinak és alk$lifold-
fémek chloridisinak alkobolos oldatait egy-
misra hatni hagyjuk, amikor is cserebom-
lis GUfn as acetylasalicibav  alkdh-151d-
fémald flinak l5,

A csorcbomlds, illetve az ezzel kapcsola-
tos oljéris axfltal vikk lohetdvé, hogy dgy
az aostylsmalicilssvas Nthium és a Kthiom-
chiorid, mint asz alkdlfGMfémek chloridjai
alkobolban oldbatdk, ax acetyksabicilsav
{0Mfémabi ollenbon alkobolban oldhatatls-
nok,

Ha tohit az acetylssalicilsavas Nthinm
alkobolos oMatét chiirkalciumnsk alkoho-

oldatban marad. A lesslirt csapadék azgtin
alkobollal valb kimosés 64dn a lithiumchlo-
ridtd] teljeson megtisstithats,

Az acetylszalicilsay alicAli-fo)féen-sfinak
ilyen egysrerf médon valé cifsllitisa cxakis
s Nthiumchjoridnak alkobolban vald koanyl
oidhatéedgs folytém vilik lebetsfguesé. A
tobbi alkflichloridok (pl 3 nétsiwmeblorid)

alkobolban vem oldhaték, ceméifogva a
kalciumséval egyatt kicsaphdnfnak s a3
utsbbitél nebestn volninak elvilassthatsk,
Az acetylszalicilsav onon & a6i kil a
strontium- és s kalciumsdinak van terapeuti-

A biriumsé mérgés volta mistt nem jobet
tekintotbe.

kivotkess kiviteli példfiat hoxmk f3l:
1. 1.860 kg. scetylssalicilsavas Nthiumot
héromszor eanyi alkoholban oldva, 550 g.
ch¥rkilciummak komocentrilt alkobolos ol-
datéval keveriisk Sesse. Az scetylszalicil-
gav kalciumséja rogton kivilk fehér cea-

2 1.860 kg. scetylszalicilsavas Kthiumot
hiromszor enmyl alkoholkaa oldva, 1.300
kg. kristdlyos stromtiumechlorid alkobolos
oMatéval keverink Jesse. Az ol6illé csa-

padékot ugyanfgy kesoljik tovibb, mint a
kilciumasdt,

Aethylalkobol belyett methylalkobolt Is
alkalmashatunk,

Az scetylszalicilsavnak a jelen taldlminy
tirgydt tevd oljfrds sserint elldllitott adi
febér, mikroszképikus kicsinyeégl kristd-
lyokbd] 416 porok, melyek vizhem kienyen
oldédnak, alkobolban s & hasmadlatos or-
gauikus oldbszerekbon ellemben oMbstatla-
nok. o

Szazanars 16Exy.

Eljfris ax scotylemabicibsaw alkili-f5ldfom-
soimak olSfllithedra, asdltal jellemesve,
bogy acetylszalicilsavas Nthium alkoho-
Jos oldatét alkSli-foldfémek chloridjal-
mak alkoholos oMatéval keverjik desse
8 82 ennek eredményokép kicsapddd
scetylezalicilsavas alkdl-foldféavedt 8)-
kobollal valé kimosds fitjidn az alkobol-
!u‘;“.oldlue& lithiumechloridtél megtiss-
t



5. abra: 56146. lajstromszdmu szabadalom. Eljaras az acetilszalicilsav kalciumsdjanak
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(Forras: library.hungaricana.hu)

7

Megielent 1912, évl mdjus hé 25.én.

MAGY.

SZABADALMI

KIR
HIVATAL

SZABADALMI LEIRAS

56146, szdm.
VB2 OSZTALY.

Eljirds az acetylszalicilsav kalciumséjinak elddllitdsdra

RICHTER GEDEON VEGYESZET! GYARA CEG BUDAPESTEN.
Pétasabadalom as 52704, sx tiessssadadalombor. Bojelentésdack nagin 1911 sseplember 26 16-ika.

Az acetylualicilsav alkdll sdit a 45350,
€ 52307, ssami szabadalmak értelmében
akkdot Allithatjuk eld, hogy ae scetylszali-
cilsay methylalkobolos vagy acetonos olda-
tait vagy szusapenzidit alkAlikarbendtokkal
elkeverfik, » n lexalirt oldathél az acetyl
salicilaay  kelotkezett alkAN wdit dterrel
Kiesapjuk.

A Kalciumed iy médon pem Allithaté eld,
egyréaat mert axacetylaxalicilsay orginikus
oldoszerckben » Kkalclumiarbopattal csak
nagyon oehezen lép reakelébs, misrésat
mert az acetylazalicisavnak oz illetd oidé-
szerekben oldbatatlan kalclomedjs mem vi-
laszthato el a (Gl0aleges kaleiumkarbondttél.

Apiet az 52724 sz szabadalom  sgerint
azon kerlld dtea kell Mpnink, bogy elébd
» lithiamsd methylalkoholos oldatit allitjuk
eld éa ext kldrkdlciumoldattal elegyitjik,
amikor is a3 acetylezalicilsay kalciumedja
kiesapodik, o kidrlithium viszoot oldatban
marad

Riderllt amenban, hogy ba az asecetyl-
walicilaavatkileiumkarbonat fokezatos hoazd-
sdagoldss mellett kevés vizsel elddrystijik,
kizvetlenl] az acetylazalicilsay kilelumsdjn
kelotkezik. Ha most az igy ayert vizes ol-
datot o fl0aleges kilciumkarbonderol lesadr-
Jak és bdrom-négyszeres menayisigd methyi-

alkohollal keverjilk, ax acetylazalicilsay kil
clumsdfa igen tissta alakbaz csapddik ki

Ameanyiben azr acetylszalicilsav alkil-
sdinak elddllitisakor viz jelenlétét faltét-
lenll ki kell kerilintiak, mert kiliaben ecet-
sav levilisa mellett igen kianyen elszap-
panceodds All be, f50tte megiepd, hogy &
kileiumed e tekintetben egészen minként
viselkedik. A kilciumsdnak ezen viratian
viselkedése tehdt lebetbvé tesai ezem sénak
igon egyszeri ¢4 olesd elddllitisdt, ami a
tirmsseadadalomban vidett eljdrdesal szem-
ben nagy halsddst jelent.

Ugyanily midon elddllithato természete-
sen & bdrium- & strontiumsd is, csakbogy
ezen soknak ninesen olyan jelentisége, mert
a bdriumed mérgezd hatisd, o strontiumed
pedig magyon visszive

Az eijdris AEpelobbi megviligitasirs ax
alabdi kivitell pdidit hoszuk (0 :

1 kg acetylbaalicilaavat 2 kg viezel ol-
keverfink. A keverékbez lassanként foly-
weos kavania kishen kb. 350 g. kalcium-
karbondtot sdagoluak. Amint a sxépsav-
fejiodés megsalnik, ox egéazel gyorsan le-
szdrjik & az dbspidrt folyadékot 3—f-spores
mennyiségl alkohollal vagy methylalkohollal
| elegyitjik. Az acetylszaliciimv kilciamsdjn

fehér esapadék alakjiban vAlik ki, amelyet

lebetd gyorsan leszdrink, alkobollal ki-
mosunk és mérsékelt Mdfokon megeziritunk.

clumsojhnak edballithsdra, azalial jolle-
mezve, hogy acetylszalicilaay vizes sruez-
penriéjit kilclumkarbopittal eddorzsdl-
Uk, mindeddig, mig a sebnsacie)iidés
meg nem sxdnik, mire az dtsslrt vizes
oldatbdl & keletkerott kalclumedt alkohol-

lal vagy methylalkobollal kicsapluk.

Szasasarsa joxy,

Ar D2724. sz, Wirzsszabadalomban védett
eljdris valtozata az scetylezalicilsar kil
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6. abra: Kalmopyrin leirdsa 1969-bdl
(Forras: gedeonrichter.com)

Az évtizedek 6ta bevalt
laxcs8kkentd, gyulladastgatle,
fajdalomesillapité antirheumatikum
és antineuralgicum

KALMOPYRIN

RICHTER

Az acetylsalycilsav vizben oldhaté
calciumsdja.

Elényel:

Gyors felszivodads és gyors hatas,
a ?yomorpanaszok teljes hidnya, a
calcium komponens adjuvans és
ePJben nyugtaté hatasa, a vizben
0

hatésag kovetkeztében a gyer-
mekpraxisban valé kdnnyl adagol-
hatésag.

Forgalomba keriil:
Por alakban, 10 és 20 darab 0.5 g-
os tablettat tartalmazé dobozokban.

Adagja:
Napjaban 1.5-5 g pulvis, vagy 3-10
tabletta, Csecsemdknek napi 3-szor
O.IOg. kisgyermekeknek 3-szor 0.30
8. idosebb gyermekeknek haromszor
S g.

RICHTER GEDEON

VEGYESZETI GYAR R. T.
BUDAPEST, X.
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6. Az acetilszalicilsav szerepe a modern gyogyaszatban

Az acetilszalicilsav felfedezésétol kezdve egészen napjainkig jelentds szerepet tolt be a modern
gyogyaszatban.

Az acetilszalicilsav volt az els6, nem szteroid gyulladascsokkentd, fajdalom csillapité hatasu
anyag, melyet képesek voltak laboratériumi koriilmények kozott stabil, kémiailag tiszta
formaban nagy tomegben eldallitani az ipari szintii gyogyszertermelés szamara. A beldle
eldallitott Aspirin kezdetben csak por formatumban volt kaphato, azonban az 1900-as évtol

kezdddden mar a tablettas kiszerelés is elérhetdvé valt.

1970-t61 kezdédden szdmos kutatds irdnyult arra, hogy mi a tényleges hatdsmechanizmusa az

acetilszalicilsavnak a szervezeten beliil.

1971-ben Sir John Vane irta le, hogy az acetilszalicilsav akadalyozza a prosztaglandinok

bioszintézisét, ezaltal fejtve ki hatasat (Hamor, 2009.).

A prosztaglandinok hormon jellegli vegyliletek, melyek a szervezeten beliil barhol
képzddhetnek; fertdzések, betegségek, stressz, fajdalom esetén tdmogatjak a védekezo
mechanizmusokat a szervezetben. A fajdalomaktivatorokat aktivaljak; azon anyagokat,
amelyek hatasara a fajdalomérzd receptorok a fajdalomérzetet az agynak kozvetitik.

A prosztaglandinok a belsé sejthartydhoz kapcsolodo foszfolipid-molekuldkbol
képzddnek ugy, hogy a sejtet ért vegyi vagy mechanikus karositd hatasra felszabadulo
arachidonsav oxigén mellett a ciklo-oxigenaz enzim hatdsara prosztaglandinn4 alakul.
Az acetilszalicilsav a ciklo-oxigenaz enzim blokkolasaval a prosztaglandinok

képzbdését gatolja, ezaltal a fajdalom érzetet csokkenti. (Wolfner, 1996).

1982-ben a prosztaglandinok szerkezetének ¢és bioszintézisének kutatasaban elért
eredményeiért Sir John Vane és még két tudds, Sune Bergstrom és Bengt Samuelsson orvosi

Nobel-dijban részesiilt.

1993-t61 kezd6dden a Bayer AG évente ,Nemzetk6zi Aspirin-dij”-jal tiinteti ki az
acetilszalicilsavhoz kotédden végzett legkiemelkeddbb kutatasi eredményt elérdket (Hamor,

2009.).



25

Az acetilszalicilsav hatdsmechanizmusdnak tovabbi vizsgalata soran a Chichag6i Egyetem
harom biokémikusa, Gavrito, Loll, és Picot felismerte, hogy az emberi szervezetben kétféle
ciklo-oxigendz enzim mikodik: a gyomor nyalkahartya védelmében szerepet jatszo
prosztaglandin képzddéséhez sziikséges COX-1 enzim, és a fajdalomérzé receptorokat aktivalod
prosztaglandinok képzddéséhez sziikséges COX-2 enzim. A kutatasok bebizonyitottak, hogy az
acetilszalicilsav mindkét tipusu enzim miikddését blokkolja, igy érthetévé valt, hogy az
acetilszalicilsav miért okozhat gyomorfajdalmat.

Az eredmények ismeretében a kutatok olyan acetilszalicilsav szarmazékok kifejlesztésén
kezdtek el dolgozni, amely csak a COX-2 enzim mukddését gatolja, ezaltal biztositva az

esetleges gyomor nyalkahartya karosodas lehetéségének kikiiszobolését (Wolfner, 1996).

A nem szteroid gyulladascsokkentdket Lakatos et all. (2008) négy csoportba — specifikus COX-
1 gatlo, nemszelektiv COX gatlok, szelektiv COX-2 gatlok, specifikus COX-2 gatlok (coxibox)
- soroltdk attol fiiggéen, hogy melyik tipust COX enzimre hatnak leginkabb. Az
acetilszalicilsav a specifikus COX-1 gatlok csoportjaba tartozik, az altala kifejtett gatlo hatas
irreverzibilis. Jol alkalmazhaté akut rheumatoid l4zas allapot, szivizomgyulladéas, valamint
iziileti gyulladas esetén, hasznalatakor azonban figyelembe kell venni a gyomor irrital6 hatasat

is (Jurgelon et all., 1996.)

Az acetilszalicilsav gyomor nyélkahartya irrital6 hatasa mellett Szczeklik A. és Stevenson DD.
(2003) leirta, hogy obstruktiv tiidobetegek €s asztmas betegek esetében, valamint azoknal, akik
érzekenyek ra, a horgdk erdteljesebb 0sszehtizodasat (,,aszpirinasztma”) okozhatja. Ennek oka,
hogy a ciklo-oxigenaz enzim miitkodésének gatlasa miatt megnd az arachidonsav mennyisége a
szervezetbe, amibdl lipoxigendz enzim hatdsara leukotriének képzddnek, melyek fokozzak az

érfalak ateresztd képességét €s a horgdeskékben goresot valtanak ki.

Az acetilszalicilsav egy masik mellékhatasa lehet, hogy a prosztaglandin szintézisének gétlasa
miatt a vesék vérkeringését csokkenti, ezaltal csokkentve a hugysav kivalasztasat is.
D’Agati V. (1996) tanulmanyéaban kimutatta, hogy az acetilszalicilsav alkalmazasa mar fennalld
vesebetegség esetén akut veseelégtelenséget valthat ki, de a tuladagolds még egészséges
emberek esetében is ugyanolyan nem kivant hatast eredményezhet. A htigysav kivalasztasanak
csokkentése miatt koszvényeseknél sem javasolt acetilszalicilsav tartalmi készitmény

alkalmazasa.
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Hemofilia esetén csak kifejezetten sziv és érrendszeri betegségek megeldzésre, fokozott orvosi
feliigyelet mellett alkalmazhat6, mivel hasznalata ndveli a vérzés lehetdségét a véralvadasi idd

meghosszabbodasa miatt.

Nem javasolt az alkalmazasa gliik6z-6-foszfat-dehidrogendz enzim hidnya esetén sem, mivel
az ilyen betegeknél az enzimhiany miatt a vorosvértestek képzddésében problémak lehetnek,

ami vérszegénységhez vezet, s ezt a hatast fokozhatja az acetilszalicilsav.

Gyermekek esetében a Reye-szindroma esetleges kialakuldsanak veszélye miatt, szintén nem

javasolt az alkalmazasa.

1950-ben Carven L. amerikai orvos publikalta, hogy a betegei koziil, akik fajdalomra aszpirint
kaptak, kevesebb volt a szivinfarktus. Megfigyelései alapjan a mikrokardialis infarktus
megeldzésére betegeinek kis dozisti aszpirin szedését javasolta. Carven elmélete még
tapasztalati alapokon nyugodott, azonban késébb mar tudomanyos vizsgalatokat folytattak arra

vonatkozoan, hogy igazolhat6-e az aszpirin kardiovaszkularis eseményeket megel6zd hatasa.

Az 1960-as években Weiss H.J. kutatasai soran megallapitotta, hogy az aszpirin (natrium-acetil-
szalicilat) gatolja a vérlemezkék Gsszecsapddasat (thrombocyta-aggregécio), ezaltal késleltetve
a véralvadast, valamint igazolta, hogy a natrium-szalicilatnak (szalicilsav natrium sdja) nincs
ilyen hatdsa, aminek oka feltételezhetden az az acetil-mddositas, amivel az aszpirin eltér a
szalicilsavtol, azonban ennek a molekuldris szintli hatdsmechanizmusat még vizsgaljak a

kutatok.

A kutatasok eredményeit klinikai vizsgalatok is aldtdmasztottak, miszerint az alacsony
(160 mg/nap) dozissal adagolt aszpirin nagymértékben képes csokkenteni a szivinfarktus és a

stroke kockazatat (Hofthines €s Miner, 2007.).

Az acetilszalicilsavnak a vérlemezkék sszecsapodasat gatlo, s ezaltal a véralvadasi id6t
meghosszabbitd hatdsa a fajdalom érzetet csokkentd hatdsmechanizmusahoz hasonlé
elven miikodik. Sériiléskor ciklo-oxigendz enzim hatdséara arachidonsavbol tromboxan

A2 képzddik, mely aktivalja a sebgyodgyulasi folyamathoz sziikséges vérlemezkéket.
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Miutdn az acetilszalicilsav gatolja a ciklo-oxigendaz enzim mukodését ezaltal

megakadalyozza a tromboxan A2 képzdédését is (Wolfner, 1996).

Sériiléskor 1étfontossagu, hogy a véralvadas megfeleld legyen, azonban a vérlemezkék
Osszecsapddasa akkor is beindul, ha a bels érfalon csak enyhe sériilés keletkezik. Az
ilyenkor képz6d6 alvadék, mint vérrog az erek elzarodasat okozhatja, agyi erek esetében
stroke-hoz, szivkoszoru erek esetében szivinfarktushoz vezethet. Az alacsony dozissal

adagolt acetilszalicilsav ennek a bekdvetkezesi lehetdségét képes csokkenteni.

Az acetilszalicilsav alkalmazasakor fontos figyelembe venni, hogy kdlcsonhatasba 1éphet mas
gyogyszerekkel, ami az egytitt alkalmazott szerek hatdsdnak modosulasat, illetve mellékhatasok
megjelenésének fokozottabb kockazatat jelentheti. A Magyar Nemzeti Egészségiigyi Kozpont
tdjékoztatdsa szerint ilyen szerek: digixin, litium, acetazolamid, methotrexate, egyes
immunszupressziv gyogyszerek, néhany véralvadas gatlo, fajdalom csillapitd, gyulladas

csokkent6 €s cukorbetegség elleni gyogyszer (Internet 7.).
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7. A hagyomanyos és a modern gyogyaszati felhasznalasok
osszehasonlitasa

A gyogyndvények hasznalata mindig része volt az emberi kulturanak, amire vonatkozdan a
régészek rengeteg targyi €s irdsos bizonyitékot tartak fel. A régebbi korok gyodgyitoi, fiives
emberei kiillonb6z6 gyogynovényeket alkalmaztak a betegségek kezelésére. A tapasztalati uton
szerzett tudas generaciorol generacidra szallt, kezdetben szdjhagyomany utjan, kés6bb mar
irasos forméban is. A modern orvostudomany kialakuldsdval a gydgyndvények hasznélata
ugyan egy idére hattérbe szorult, azonban napjainkban ismét reneszanszat ¢éli. (Fontos
megjegyezni, hogy még napjainkban is a fejlodd orszdgokban a gyogyitasra elsésorban a
tradicionalis medicinat alkalmazzak, azon beliil is kiemelked6 a gyogyndvények hasznalatanak
jelentdsége. A WHO adatai szerint a vildg népességének mintegy 80 %-a hasznal
gyogynovényeket vagy azokbdl késziilt termékeket gydgyitisra vagy kiegészitd, illetve
alternativ terapiaként (Kéry, 2018.).

A tudomany fejlddésével a tapasztalati megfigyelések mellett egyre tobb gydgyndvény
esetében folytattak klinikai vizsgalatokat, mellyel az addig megfigyelt hatdsokat tudoméanyosan
is igazolni tudtak. Az igazolt hatdssal bir6 névényi drogok bekeriiltek az egyes orszagok
gyogyszerkonyveibe, kiilonb6z6 monografiakba, szabvanyokba, amelyek mar szigora
eléirasokat fogalmaznak meg mindségiikre, gyljtésiikre, felhasznaldsukra vonatkozoan. A
fehér fiiz az egyik olyan gyoégyndvény, amelyiknek drogja szerepel a Magyar

Gyobgyszerkdnyvben és az EU-S €s egyéb monografidkban is.

Az EU-s monografia az alsé hati részen jelentkezd fajdalom csillapitasara, iziileti fajjdalmakra,

fejfajasra, valamint megfazas esetén jelentkezd 14z csillapitasara ajanlja.

A hagyomanyos népi gyogyaszat és a modern fitoterapia egyarant laz és fajdalomcsillapitasra
alkalmazza elsdsorban, valamint reumatikus €és mozgasszervi problémak esetén. A népi
gyogyaszat kiilsOleg alkalmazza még fagyott testrészekre, illetve antimitotikus hatasa miatt

kiilonb6z6 borproblémak kezelésére is.

A flizfakéreggel szdmos preklinikai vizsgélatot végeztek, melynek soran legtobbszor a drognak
a standardizalt kivonatat hasznaltak, illetve szamos vizsgalat iranyult a kiilonboz6 szalicilatok

hatadsara vonatkozoan is. Megallapitottak, hogy a flizfakéreg hasonld hatassal bir, mint a
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szalicilsav tartalma szintetikus szerek. Human vizsgalatokkal alatamasztottak, hogy a
flizfakéreg alkalmazasa sokiziileti gyulladas esetén csokkenteti a kronikus fajdalmat, valamint
azt, hogy a novényi drog altalanos fajdalomcsillapitd hatassal rendelkezik. A vizsgalatok azt
igazoltak, hogy a fiizfakéreg kivonata hatdsosabb volt, mint a placebo. A nem-szteroid
gyulladas csokkentokkel azonos hatast lehetett elérni vele megfelelé adagolas mellett,
amennyiben pedig egyiitt adagoltdk a szintetikus szerekkel fokozta azok hatdsat (Csupor,
2020D.).

Mivel a fizfakéregben a szalicilsav nem szabad, a szervezet szamara azonnal felhasznalhato
formaban van jelen, mint a szintetikus szerekben, hanem az anyagcserefolyamatok soran alakul
at a drogban 1év6 szalicin szalicilsavva, ezért a hatasat is csak késobb fejti ki, mint a szintetikus

szerek, azonban a kifejtett hatds tovabb tart.

A szintetikus acetilszalicilsav irritdlja a gyomor nyalkahdrty4jat mig ez a hatas a flizfakéreg
esetében kevésbé figyelhetd meg. Mivel a szalicin szalicilsavva torténd atalakuldsa a méajban
torténik, igy a gyomornyalkahartya irritald hatdas nem 1ép fel, azonban a hagyomanyos
fiizfakéreg alkalmazasakor figyelembe kell venni annak magasabb a cseranyag tartalmat, ami

atmenetileg szintén okozhat gyomorpanaszokat az arra érzékenyeknél.

A novényi drog alkalmazéisa mellett szol az a tény is, hogy hasonlo hatds elérés¢hez a
szintetikus acetilszalicilsav napi adagjanak 10-25 %-a is elég. Mivel a novényi drog a {6
hatéanyaga mellett szdmos kisérd anyagot is tartalmaz, ezek szinergista hatdsa eredményezi,
hogy alacsonyabb dozissal is hasonlo hatas érhetd el, mint a szintetikus szerek magasabb

dozisaval.

Akut fajdalom csillapitasara célszertibb azonban a szintetikus készitményeket alkalmazni a
novényi droggal szemben, szintén a ndvényi drog késleltetett hatdsmechanizmusa miatt, hiszen
ilyenkor a minél gyorsabb eredmény elérése a cél. Kronikus fajdalom csillapitasara viszont

megfeleld alternativat, illetve kiegészito terapiat jelenthet a névényi drog.

A szintetikus acetilszalicilsav alkalmazasat indokolja az antitrombotikus (vérlemezkék
Osszecsapddasat gatld) hatdsa a stroke és a szivinfarktus megelézésében. A természetes
szalicilatok ilyen hatdssal nem rendelkeznek, igy kardiovaszkularis prevencios célra, nem

alkalmazhatoak.
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Szintén a szintetikus készitmények alkalmazasa mellett sz6l, hogy a hatéanyagtartalmuk

standardizalt, mig a természetes készitmények hatéanyagtartalma valtozo lehet.

A hagyomanyos flizfakéreg ellenjavallatai megegyeznek a szintetikus acetilszalicilsav tartalmu
szerek ellenjavallataival. Bar a Reye-szindromat flizfakéreg esetén nem igazoltak
gyermekeknél torténd alkalmazas soran, azonban 6vatossagbol az 6 esetiikben sem ajanljak az

alkalmazast.

Megallapithatjuk tehat, hogy mind a hagyomanyos ndvényi drognak, mind a szintetikus
acetilszalicilsav tartalmu szereknek 1étjogosultsaga és komoly jelentdsége van napjaink
gyogyaszataban. Az egyik vagy masik alkalmazésa vagy esetleges egyiittes alkalmazasuk elott
mindig koriiltekintéen meg kell ismerni az elérendd célt és a kezelend6 személyt, figyelembe
venni a lehetséges mellékhatasokat esetleges ellenjavallatokat. A flizfakéreg alkalmazasa
bizonyos esetekben kivalthatja a szintetikumokat és komoly életmindség javulast

eredményezhet.
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8. Osszefoglalé

Jelen szakdolgozat célkitizése a fehér fiiznek (Salix alba L.) a hagyomanyos €s a modern
gyogyaszatban betoltott szerepének, illetve az acetilszalicilsav jelentdségének a bemutatisa

volt.

A fehér fiiz a Malpighiales rendbe, azon beliil a Salicaceae csaladba tartoz6d, mintegy 20-25 m
magassagot is elérd, lombhullato, Magyarorszagon valamennyi erdészeti tajban 6shonos fa.
Igen gyorsan névé faj, ezért gyogyaszati célbol nem termesztik, drogja gytjtésbol kertiil
feldolgozasra. Els6sorban a kérgét gytijtik — februar végén, marcius elején még a riigyfakadas

eldtt -, de a népi gyodgyaszat a levelét és a virdgzatat is hasznalja gyogyitasra.

Drogjara (Salicis cortex, Salicis corticis extractum siccum) a Magyar - ¢és az Eurdpai
Gyogyszerkdnyvben, illetve kiilonb6z6 monographidkban is talalhatunk részletes eldirdsokat.

A Ph.Hg.VIIL. el6irasa szerint:

,»A drog a flizfa — Salix nemzetség kiilonboz0 fajainak — a S. purpurea L., S. daphnoides Vill. és
a S. fragilis L. fajokat is beleértve — fiatal 4gair6l szdrmazo, egész vagy apritott, szaritott kérge,
illetve egész, szaritott fiatal, legfeljebb egyéves agdarabjai. Tartalom: legalabb 1,5% Osszes

szalicilsavszarmazé€k, szalicinben (C13H1807; Mr 286,3) kifejezve (szaritott drogra).”

A Salix fajok hatéanyagai: fenolos, valamint nem fenolos glikozidok, flavonoidok, szerves
savak, egyszerli fenolok, terpének, szterolok, lignanok, zsirsavak és illékony anyagok. A
levelekben elsésorban fenolos savak, azok szarmazékai, flavonoidok és fenolos glikozidok, a

kéregben pedig nagyrészt procianidinek, antocianinek, katechinek és kalkonok talalhatok.

A flizfa gyogynoveényként torténd felhasznalasat az archaeobotanika segitségével mar egészen
korai kultarékban sikertilt igazolni (pl. a Neandervolgyi ember fogkdveibdl tobb gydgyndvény
mellet flizfa maradvanyokat is ki tudtak mutatni). Felhasznalasara vonatkozoan az elsd irdsos
bizonyitékok az okorbol maradtak rank, de hasznalata végig kiséri a gyogyitas fejlodését,
megjelenik annak minden korszakdban, egészen napjainkig. Leggyakrabban 1az és fajdalom

csillapito, gyulladas csokkentd hatasu gyogyndvényként alkalmaztak.
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A hatésért felelds vegyiiletet, a szalicint Johann Buchner izolalta el6szor 1828-ban. A szalicin
szalicilsavva torténd atalakitdsa, majd annak mesterséges uton torténd eldallitasa utan a
szalicilsav egy modositott valtozata az acetilszalicilsav lett gydgyszeripari alapanyag, ami
1898-ban a Bayer gyogyszergyar termékeként Aspirin néven keriilt forgalomba. Az Aspirin,
illetve a Richter Gedeon altal kifejlesztett, szintén acetilszalicilsav tartalmu, azonban a gyomor
nyalkahartyajat kevésbé megterheld Kalmopyrin mind a mai napig &ltaldnosan hasznalt
gyogyszer.

1971-ben Sir John Vane irta le, hogy az acetilszalicilsav akaddlyozza a prosztaglandinok
bioszintézisét, ezaltal fejtve ki hatasat. Munkajaért 1982-ben két masik tuddssal egyiitt orvosi
Nobel-dijban részesiilt.

Az acetilszalicilsavval kapcsolatosan — annak szerkezetére, hatismechanizmusara, pozitiv és
negativ mellékhatdsaira vonatkozdan - szdmos kutatas tortént napjainkig és folyik jelenleg is.
Laz ¢és fajdalomcsillapitd, gyulladas csokkentd hatasa mellett kiemelkedd jelentdségl a
kardiovaszkularis prevencidban betoltott szerepe. A kutatdsok eredményeit klinikai vizsgalatok
is alatdmasztottak, miszerint az alacsony (160 mg/nap) dézissal adagolt aszpirin nagymértékben
képes csokkenteni a szivinfarktus és a stroke kockazatat.

Fontos figyelembe venni azonban, hogy egyes meglévd betegségek mellett csak fokozott
figyelemmel alkalmazhato, vagy bizonyos esetekben (példaul gyermekeknél a Reye-szindroma
kialakulasanak veszélye miatt) egyaltalan nem javasolt a hasznalata. Tekintettel kell lenni arra
is, hogy kdlcsonhatasba léphet mas gyogyszerekkel, ami az egyiitt alkalmazott szerek hatasanak

modosulésat, illetve mellekhatasok megjelenésének fokozottabb kockazatat jelentheti.

A fuzfakéreggel szamos preklinikai vizsgalatot végeztek, melynek soran legtobbszor a drognak
a standardizalt kivonatat hasznaltdk, illetve szamos vizsgalat iranyult a kiilonb6z6 szalicilatok
hatdsara vonatkozoan is. Megallapitottak, hogy a flizfakéreg hasonld hatassal bir, mint a
szalicilsav tartalmt szintetikus szerek. Mivel a flizfakéregben a szalicilsav nem szabad, a
szervezet szdmara azonnal felhasznalhatd formaban van jelen, mint a szintetikus szerekben,
hanem az anyagcserefolyamatok soran alakul at a drogban 1évd szalicin szalicilsavva, ezért a
hatasat is csak késébb fejti ki, mint a szintetikus szerek, viszont a kifejtett hatas tovabb tart. A
drog késleltetett hatdsmechanizmusabol addédoan akut fajdalom csillapitdsara célszeriibb
szintetikus készitményeket alkalmazni, azonban kronikus fajdalom csillapitdsara megfeleld
alternativat, illetve kiegészitd terapiat jelenthet a novényi drog. Mivel a természetes szalicilatok

antitrombotikus (vérlemezkék Osszecsapodasat gatlo) hatassal nem rendelkeznek, igy
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kardiovaszkularis prevencidés célra, nem alkalmazhatoak. A hagyomanyos fiizfakéreg

ellenjavallatai megegyeznek a szintetikus acetilszalicilsav tartalmt szerek ellenjavallataival.

Megallapithatjuk tehat, hogy mind a hagyomanyos novényi drognak, mind a szintetikus
acetilszalicilsav tartalmu szereknek 1étjogosultsaga és komoly jelentdsége van napjaink
gyogyaszataban. Az egyik vagy masik alkalmazésa vagy esetleges egyiittes alkalmazasuk eldtt
mindig koriiltekintéen meg kell ismerni az elérend6 célt és a kezelendd személyt, figyelembe
venni a lehetséges mellékhatdsokat esetleges ellenjavallatokat. A flizfakéreg alkalmazasa
bizonyos esetekben kivalthatja a szintetikumokat ¢és komoly életmindség javulast

eredményezhet.
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