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UvVOoD

UzZ od pocatku veékl lidstvo pouzivalo rostliny na 1é€bu rtiznych nemoci.
Rostlinné drogy byly prakticky jedinou moznosti 1écby az do nastupu technické
revoluce a s ni souvisejicim rozvojem organické chemie. Od té doby synteticky
vyrabéné léky se staly nedilnou soucasti zivota mnohych lidi. V poslednich
desetiletich je v rliznych oblastech (a taky v medicin€) pozorovan trend navratu
k ptirod¢. Lécivé rostliny jsou reklamovany jako pfirodni a bezpetna alternativa
syntetickych 1é¢iv. Tyto vlastnosti rostlinnych drog a fakt, ze vétSina znich je
dostupnd bez I¢katského predpisu, zpiisobuji, Ze mnoho lidi drogy pouziva

na samolécbu, bez predchozi 1ékaiské konzultace.

V obecném povédomi je jen malo informaci o téchto drogach a mnohdy jsou
uzivany lehkomysln¢, podle myslenky ,.kdyZ je to pfirodni, nemutze to usSkodit®. Jen
malo lidi si je védomo neZadoucich ucinki, toxickych a alergickych reakci na
fytofarmaka a moznych Iékovych interakci. Nutno podotknout, Ze ne u vSech 1é¢iv
prirodniho piivodu je objasnén mechanismus u¢inku. Drogy obsahuji cely komplex
1é¢ivych latek, které se vzajemné dopliiuji, a u samotnych latek mnohdy nelze
prokazat pozadovany ucinek. Tato vlastnost drog je taky oznacovana jako
,harmonizujici lidské té€lo* a je to dalsi z pti€in, pro¢€ se terapie 1éCivy piirodniho

puvodu stava ¢im dal oblibenéjsi u vice pacienti, t€hotné zeny nevyjimaje.

V rdmci z4jmu o své nenarozené dit¢ t€hotné Zeny Casto odmitaji konvencni
terapii a rad&ji daji pfednost pfirodnim lé¢iviim. V rozsahle studii, > zahrnujici
téhotné zeny hlavné z Evropy, ale také z Ameriky a Austrdlie, bylo zjiSténo, ze
témet 30 % zen uzivalo néjakou ptirodni drogu nebo jejich kombinace (z toho 20 %
zen uzivalo drogy kontraindikované v téhotenstvi a 30 % zen drogy, u kterych se
v t¢hotenstvi doporucuje opatrnost). VéEtSina zen uzivala tyto drogy z vlastni
iniciativy nebo na doporu€eni rodiny a ptatel (pouze 1 z5 Zen na lékatiské

doporucenti).



T¢hotné Zeny si mnohdy neuvédomuji, Ze drogy, které uzivaji v t€hotenstvi,
mohou zavinit smrt plodu nebo ho natrvalo poskodit. Takové drogy jsou

oznacovany jako teratogenni a tato prace je jim vénovana.



1 CIL PRACE

Tato prace si klade za cil obecné pfiblizit problematiku teratogeneze a faktory,
které teratogenitu ovliviiuji, a nasleduje podat piehled teratogenli se zamétenim na
rostlinné drogy. Jednotlivé rostliny jsou ¢lenény podle Celedi a jsou k nim uvedeny

jak projevy teratogenity, tak latky zodpovédné za teratogenitu.



2 TEORETICKA CAST



2.1 Definice teratogeneze

Teratogen je jakykoli faktor plsobici v prenatdlnim zivoté zpusobujici
abnormalni vyvoj plodu s trvalymi fyzickymi nebo psychickymi nasledky. 3> Aby
latka mohla byt klasifikovdna jako teratogen, musi splnit nasledujici kritéria: musi
zpusobovat nezddouci ucinky u plodu, ale v davce, ktera neposkozuje matku;
shodné¢ vysledky dvou nebo vice epidemiologickych studii vysoké kvality;
prokézani kritické doby, ve které teratogenni latka plisobi; vymezeni defektii a
syndromd, které teratogen zplisobuje; potvrzeni teratogenity u experimentalnich

zvifat je dilezité, ale neni nezbytné. >

Slovo teratogeneze pochazi z fectiny, a doslovné znamené vznik monstrézniho

nebo znetvoieného organismu (zeras, teratos znamena netvor nebo zrida). ®

2.2 Faktory ovliviiujici teratogenezi

Expozice teratogentim pied pocetim a v priab&hu prenatalniho vyvoje vede
k manifestaci vyvojové toxicity. Teratogeny mohou plisobit celou fadou riznych
patofyziologickych mechanizmi, jako jsou: bunéfnd smrt, zastava bunécného
déleni a rastu tkané, interference s bunéfnou diferenciaci a dalsi, ale pfesny

7

mechanismus u¢inku teratogeni mnohdy neni znam.*’ Specifické projevy

teratogenity zalezi na davce, stadiu vyvoje a genotypu embrya.

2.2.1 Cas expozice

Cas expozice teratogenem ve vztahu ke stadiu vyvoje plodu je rozhodujici pro
ureni rozsahu a typu poskozeni. Nejkritictéjsi je prvni trimestr. V obdobi
blastogeneze (prvnich 14 dnl po oplodnéni, pfed implantaci) nevznikaji vyvojové
vady, protoze embryo bud’ zanikne, nebo se malo diferencované builky nahradi
novymi a embryo ziistane neporuseno (pravidlo ,,viechno nebo nic®). ®° V obdobi
organogeneze (3. — 8. tyden) se mohou objevit malformace, pokud davka teratogenu
neni letalni. 7 Kazdy organ ma specifické kritické obdobi pro vyvoj a je vnimavy na

poSkozeni pravé v té dobé. Ve fetdlnim obdobi vznikaji zejména behavioralni a
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funk¢ni poruchy, napt. mentalni retardace, ackoli malformace se mohou objevit a to
u pomalu se vyvijejicich organt, jako je mozek a ledviny. ° Nej¢ast&jsi vrozenou
vyvojovou vadou jsou vady srdce (15% novorozenct s VVV). Mezi dal$i Casté

poruchy vyvoje patii polydaktylie, syndaktylie, roz3tép rtu a patra. '°

2.2.2 Davka teratogenu

Skodlivé uéinky teratogend jsou zavislé na davce a dobé trvani expozice. Cim
vy$8i davka a deli expozice, tim vice je pravdépodobné, Ze doslo k poskozeni. 7!
V této souvislosti je nutné zminit roli placentarni bariéry. Placenta je mechanicka
bariéra, ktera blokuje ptrechod bun¢k a velky molekul z obéhu matky do ob&hu
plodu, nicméné vétSina 1é¢iv prochazi touto bariérou pasivni difuzi. Mezi faktory,
které zvySuji priichodnost pies placentu, patii lipofilita, nizka molekularni hmotnost
a pomald eliminace z cirkulace matky. !2 Je taky tieba vzit v Givahu, Ze v t€hotenstvi
se méni farmakokinetika a nékteré latky mohou pfeménovat piimo v placentg. °
Dilezité je taky, ze nckteré latky se vice ¢i méné vazou na proteinové prenasece

plodu, a to taky ovliviiuje biologickou dostupnost teratogenu u plodu.

2.2.3 Geneticka vybava

Vnimavost na poskozeni teratogenem je podminéna genetickou vybavou plodu
a matky. Kviili rozdilné genetické vybave taky pozorujeme jak znacné mezidruhové
rozdily, tak individualni variabilitu jedinct téhoz druhu. ¢ Nékteré plody jsou vice
rezistentni na urCité teratogeny a naopak nékteré matky maji lepSi schopnost
detoxikovat teratogen.! Dalsimi faktory ovlivnénymi geneticky jsou bunécné

repara¢ni mechanismy, metabolismus, distribuce a transplacentarni priichod.®
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2.3 Rozdéleni teratogent

2.3.1 Léciva

Léciva predstavuji Sirokou skupinu teratogenti. LéCivy ptirodniho ptivodu se
zabyva specialni ¢ast této prace, zatimco piehled nejznaméjSich syntetickych 1é¢iv

je uveden nize.

NejhorSim teratogenem znadmym v historii mediciny je thalomid. Na trh byl
uveden koncem 50. let jako pomérné netoxicky a bezpecny sedativni a hypnoticky
prostfedek. Byl doporucovan 1 pro téhotné Zeny na lécbu t¢hotenské tzkosti. Kratce
po zavedeni 1éku byl pozorovan zvySeny vyskyt fokomelie a amelie (zkraceni nebo
absence koncetin) a malformaci usi (anotie, mikrootie, ztrata sluchu). Vyskyt téchto
vyvojovych vad nartstal v zemich, kde byl thalomid vice uzivan. Byla vyslovena
domnénka o souvislosti téchto jevl a na zacatku 60. 1ét byl 1¢ék stazen z prodeje. Po
peclivé retrospektivni analyze bylo zjiSt€no, ze expozice thalomidem mezi 21-22
dnem gestace zpusobuje absenci usi, kolem 24-27 den fokomelii hornich koncetin,
0 2 dny pozd¢ji dolnich koncetin. Stejné jako jiné teratogeny thalomid je vysoce
druhové specificky a v pocatecni studii na krysach nezpiisoboval uvedené vyvojové
vady, ale posléze se ukézalo, Ze je teratogenni, kdyz je podavéan ve 12 dnu gestace.
Malformace koncetin se prokazaly taky ve studiich na kralicich a opicich. Je
velkym nestéstim, Ze tyto poznatky byly zjistény az po epidemickém vyskytu téchto

vad. Na celém svété tak bylo zasazeno kolem 10 000 novorozenct. 13

ACE inhibitory ovliviiuji osu renin- angiotenzin-aldosteron a tak snizuji
krevni tlak. Fetotoxické efekty zahrnuji dysplazii rendlnich tubull, fetalni
hypotenzi, zastavu rastu a anurii. Jejich poddvani v druhém a tfetim trimestru
zpusobuje vysokou mortalitu plodid. Tento uc¢inek pravdépodobné vznika
vasodilataénim plsobenim téchto latek, coZz zapfiCini systémovou hypotenzi a

snizeni pritoku krve v d&loze. 1°

Warfarin je velmi uinny ptfirozené se vyskytujici kumarin, ktery se pouziva
jako nepiimé peroralni antikoagulans, které blokuje vitamin K a tim zastavi tvorbu

vitamin K-dependentnich koagulacnich faktori. Medikace warfarinem je
12



problematickd 1 mimo téhotenstvi z diivodu Uzkého terapeutického okna a jeho
farmakokinetiky (z 99 % je vdzan na plazmatické bilkoviny). Warfarin je toxicky
pro embryo zejména mezi 6-9 tydnem gestace. Miize vyvolat spontdnni potrat,
nazalni hypoplazii, poSkozeni epifyz, malformace koncetin a centralniho nervového
syst¢tmu. Hlavni pfi¢inou poruch CNS a neurobehaviordlnich poruch u déti a
dospélych narozenych Zendm, kter¢ uzivaly warfarin v téhotenstvi, jsou

mikrohemoragicka loziska v nervové tkani. %14

D-penicilamin je chelatotvorna latka, kterd ma schopnost vazat kovy (zejména
med’) a tim zvySovat jejich vylucovdni moci. Je vhodny na léCbu cystinurie,
revmatoidni artritidy a Wilsonovy choroby. V mnohych studiich byla pozorovéana
teratogenita toho 1éc¢iva. ProtoZe penicilamin ma schopnost piekraCovat placentarni
bariéru, u plodi byly pozorovany Cetné¢ abnormality souvisejici s nizkou hladinou
médi (ztrata funkce enzymi zavislych na médi a ztoho plynouci akumulace

abnormalniho elastického vaziva). 1

Vitamin A a jeho derivaty (retinoidy) se pouzivaji na lécbu tézkych forem
akné a dalSich dermatologickych nemoci. Kromé celé¢ fady nezddoucich uUc¢inkt
zpusobuji tyto 1éCiva také poskozeni plodu. Riziko vzniki malformaci je nejvyssi
v prvnim trimestru. Nej€astej$i jsou abnormality kraniofacialni oblasti (defekty usi,
oCi, rozstép patra), CNS (hydrocefalus, mikrocefalie, obrna licniho nervu, vady
mozecku) a kardiovaskularniho systému (transpozice velkych cév, defekty septa),
dale abnormality brzliku, spina bifida a redukce koncetin. V souvislosti
s podavanim izotretinoidu byl také pozorovan zvySeny vyskyt siamskych dvojcat

spojenych v hrudné&-bfisni oblasti. %1516

Mezi dalsi teratogenni 1éCiva fadime antiepileptika. U Zen s epilepsii je vyssi
riziko komplikaci v gravidité a béhem porodu (spontanni potraty, ptredcasné porody,
poruchy porodniho mechanismu a z toho vyplyvajici vys§i mortalita a morbidita
novorozencil). V sou€asné dob& mezi nejpouzivanéjsi antiepileptika patii kyselina
valproové a jeji derivaty a phenytoin, které maji teratogenni ucinky (zplsobuji
mikrocefalii, kratky nos, abnormality usi, rozs$tép patra, poruchy mentalniho a
). 1017

motorického vyvoje
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(taky v t€hotenstvi) pro svij analgeticky, antipyreticky a protizanétlivy ucinek.
Expozice témto latkam (kyselina acetylsalicylovd, ibuprofen, diklofenak) zvlasté
v prvnim trimestru miize zplsobit zadvazné¢ vyvojoveé vady u plodu. Skrze inhibici
cyklooxygenazy dojde ke sniZzeni vyluCovani prostaglandinu, coz vyusti ve
vasokonstrikci, ktera mize zapfiCinit bunécnou smrt nebo malformace.
Retrospektivni studie ukéazala, Ze u Zen, které uzivaly NPZL v t€hotenstvi, byla vétsi
pravdépodobnost narozeni déti s malformacemi srdce (defekty sini) a odchylkami
vyvoje kosti. Z diivodii nizké molekuldrni hmotnosti mize diklofenak ptechazet

skrze placentu a akumulovat se ve tkanich plodu. %8

Cytostatika jsou Sirokou skupinou latek pouzivanych k 1é€bé nadorovych
onemocnéni. Z divodu rizného mechanismu ufinku mohou poskozovat plod na
riznych urovnich. Ptikladovym teratogennim cytostatikem je methotrexat. Je to
synteticky  derivat  kyseliny listové a  skrze kompetitivni  inhibici
dihydrofolatreduktdzy znemoZznuje biosyntézu purini a nékterych aminokyselin. To
narusuje syntézu DNA a zplsobuje smrt rychle se mnozicich buné¢k. Prvni
domnénky o teratogenité toho 1é¢iva byly po narozeni malformovanych déti zendm,
kterym byl methotrexdt poddvan v prvnim trimestru na vyvolani potratu
(neuspésného). Nejcastéjsi projevy teratogenity jsou malformace lebky a koncetin,

defekty nuerélni trubice (spina bifida), anencefalie, encefalokéla. %17

Teratogenita v disledku podané medikace v téhotenstvi je ptikladem
1atrogenniho poskozeni. Iatrogenni nemoci by mély byt minimalizovany a to plati

dvojnasob u t€hotnych Zen.

2.3.2 Navykove latky

Alkohol (ethanol) je v zapadnim svété jednim z hlavnich teratogenii. Alkohol
a jeho metabolity (acetaldehyd) volné prostupuji placentarni bariérou a vzhledem
k tomu, Ze fetalni jatra maji pouze 10 % alkoholdehydrogenédzy dospélych, mohou
se tyto latky akumulovat v amniotickém vaku. Takovym zptisobem je plod vystaven
ucinkim alkoholu jesté¢ dlouho poté, co tato latka byla eliminovéana z cirkulace
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matky. Chronicka expozice alkoholu v prenatalnim obdobi zplsobuje fetalni
alkoholovy syndrom (FAS se vyskytuje hlavné u tézkych alkoholi¢ek). Pro
syndrom jsou typické abnormality koncetin, facialni dysmorfie, vrozené vady srdce,
prenatdlni 1 postnatdlni zpomaleni ristu a vysoké riziko mentalni retardace.
Vnimavost plodu na poskozeni alkoholem je ovlivnéna mnohymi faktory, mezi néz
patii genetické vlastnosti ziskané¢ od otce 1 matky. U tézkych alkoholi¢ek je 40%

riziko narozeni mrtvého ¢i poskozeného plodu nebo potratu. 120

Kokain je alkaloid extrahovany z listli rudodievu koka (Erythroxylon coca).
Tato rostlina pochazi z Jizni Ameriky (Kolumbie, Peru, Bolivie) a zvykani jejich
listi bylo dulezitou soucasti spoleCenského, politického a nabozenského zivota
zdejSich domorodct. V dneSni dobé kokain a marihuana patfi mezi nejcastéji
uzivané drogy v téhotenstvi (Casto v kombinaci s alkoholem a tabdkem) a s klesajici
cenou drogy roste pocet te¢hotnych uzivajicich kokain. Kokain je siln¢ stimuluje
centralni nervovou soustavu, U€inky se ale li§i podle zplsobu podani (Situpani,
koufeni, intravendzni aplikace). Droga 1 jeji metabolity (napt. benzoylekgonin)
prostupuji placentarni bariérou a zptisobuji zdvazné toxické efekty na vyvijejicim se
plodu, mezi které patfi hypoxie (vasokonstrikce cév v placente), poruchy imunity,
malformace ledvin, urogenitalniho traktu a mozku (mikrocefalie, infarkty mozku).
matku, tak pro plod, je abrupce placenty zpisobena vasokonstrikci a nadslednou
hypertenzi u matky. Kromé fyzickych abnormalit se u plodu mohou vyvinout také
neurobehaviordlni poruchy, jako jsou problémové chovani, poruchy spanku a
udeni. 10:21.22

Sirokou skupinou zneuZzivanych latek jsou opiaty. Ty se ziskavaji z nezralych
tobolek maku setého (Papaver somniferum). Kromé opia a v ném obsazenych latek
(morfin, kodein) jsou ¢asto zneuzivany syntetické opioidy, z nichz nejznaméjsi je
heroin (diacetylmorfin). Ten byl poprvé syntetizovan v roce 1874 a plvodné
zaveden na léCbu kasle. Posléze bylo zjisténo, ze heroin rychle zptisobuje fyzickou

a psychickou zavislost. Ma 2-3 siln¢j$i ucinky od morfinu, tlumi dechové centrum,

bolest a védomi. Uzivani v t€hotenstvi vede ke spontannimu potratu, retardaci ristu
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plodu, pfed¢asnému porodu nebo narozeni mrtvého ditéte. Ackoli heroin neni
povazovan za teratogen ve smyslu vzniku malformaci u plodu, retardace rastu
zpusobena touto drogou byla potvrzena i ve studiich na zviratech. Pfipousti se také,

Ze heroin je behavioralni teratogen. '3-3-24

Ptfesné vymezeni teratogennich u¢inki omamnych latek je ztizeno nékolika
faktory: zavislé Zeny mohou byt exponovany vice drogam a taky alkoholu;
nespravné dietni ndvyky a stim souvisejici malnutrice a nedostatky vitamin
poskozuji plod; uZzivani drog se vazZe s poklesem socioekonomickych standardi;

neadekvatni prenatalni péce zavislych zen.

2.3.3 Chemikalie

Chemikalie a rozpoustédla mohou indukovat spontanni potrat nebo vrozené
vady. Expozice témto teratogeni miiZe nastat zejména v pracovnim prostiedi, kde
t¢hotné a zeny ve fertilnim v&ku by mély byt z téchto provozii vyfazeny. 3 Vétsi
problém piedstavuji polutanty prostredi, protoze jejich i€¢inkiim je vystaveny kazdy.

Kontaminace potravin a vody také miize byt nebezpecné pro rozvijejici se embryo. *

Methylrtut’ je latka znama svymi ucinky jakozto neurotoxin, endokrinni
disruptor a teratogen. V téhotenstvi konzumace potravin kontaminovanych
methylrtuti, jako jsou ryby a kory$i, mlze zplsobit nizkou porodni véhu

novorozence, neurobehavioralni poruchy a mentélni retardaci. '

Olovo je béZznym kontaminantem prostiedi. Kromé& prokazané nefrotoxicity,
vysoké davky olova ovlivituji reprodukéni systém jak muzi, tak zen. U muzii olovo
zpusobuje naruSeni spermatogeneze, u zen jsou ¢asté poruchy menstrua¢niho cyklu

a zvySeny pocet potratli nebo mrtvé narozenych plodu. '

Dal§imi kontaminanty prostiedi jsou organofosfaty (pesticidy) a glyfosaty
(herbicidy, napt. Roundup). Jejich teratogenita se projevuje zejména poruchami

CNS, defekty neuralni trubice a mikrocefalii. '°
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234 Fyzikalni faktory

Expozice ionizacnimu zafeni v pribéhu téhotenstvi muize zplsobit potrat,
zpomaleni ristu plodu a malformace. Poskozeni centralni nervového systému vyusti
v mikrocefalii, hydrocefalus, atrofii optického nervu a mentélni retardaci. VéEtsi
davky zafeni zptsobuji fragmentaci chromosomt, mutace v zarodec¢nych bunkéach a

zvyseny vyskyt malignit. 410

Teratogenita tepla se prokazala v mnohych védeckych studiich, nejvice citlivy
na jeho uCinky je centralni nervovy systém. Expozice teplem ve formé& horkych
koupeli, saunovéani nebo horecky zpiisobuje u plodu zvysSené riziko defekt neurdlni

trubice. Plod je na toto poskozeni nejvice vnimavy v prvnim trimestru. 20-2°

2.3.5 Infek¢ni agens

Mnoho mikroorganizmli mtize ptekrocit placentarni bariéru a zasahnout plod.

Nejzavaznéjsi infekce s prokdazanym teratogennim efektem jsou uvedeny nize.

Cytomegalovirus ma schopnost narusit bunécnou diferenciaci a zptsobuje
specifické chromosomové zlomy. To zplisobuje zpomaleni riistu, mentalni postizeni

a hluchotu. #610

Virus zardének: riziko poskozeni je nejvétsi, jestli matka onemocni v prvnim

Vv

trimestru. Mezi nejzavaznéj§i komplikace patfi hluchota, vady srdce a

katarakta. 4610

Treponema pallidum mé schopnost ptimo poskozovat vyvijejici se tkané plodu

a to zptsobuje mentalni retardaci a hydrocefalus. *¢

Mezi dalsi infekéni agens, které v téhotenstvi ohrozuji plod, patfi: Varicella

zoster, Herpes simplex a Toxoplazma gondii. *¢

2.3.6 Onemocnéni matky

Diabetes je uz delsi dobu asociovan se zvySenym vyskytem perinatalni

mortality a vrozenych vad. Ackoli vysledky riznych studii se do jist¢ miry lisi,
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vétSina se shoduje na tom, Ze diabetes matky jakymsi zptisobem poSkozuje vyvoj
plodu. Piesny mechanismus U¢inku neni zndm. Nezda se, Zze by poskozeni plodu
bylo na genetickém podklad€, protoZze potomci otcti diabetikli nemaji zvySeny
vyskyt malformaci. Hledani teratogenniho agens, je ztiZeno skutecnosti, Ze diabetes
neni pouze porucha regulace cukri; zasahuje taky do metabolismu tukl a bilkovin.
Mnohé studie na zvifatech potvrdily teratogenitu hyperglykemie a taky
hypoglykemie. Teratogenita inzulinu nebyla prokazana. Vaskuldrni komplikace
diabetu mohou zplisobit hypoxii a zpomaleni rendlni clearance toxini z ob&hu
matky. NejCastéji pozorovany projev teratogeneze je syndrom kaudélni regrese,
ktery se vpopulaci objevuje ziidka, kdezto u plodi matek diabeticek
mnohonasobné castéji. Postihuje dolni konec patefe, panev a dolni koncetiny.
PoSkozené jsou taky dolni Casti urogenitilniho a gastrointestinalniho systému.
Neziidka se objevuji sirenoidni anomalie. Tyto vady jsou hlavné pozorovany u Zen
zavislych na inzulinu, u gesta¢niho diabetu je riziko mens$i. V ptipadech, kde je
diabetes kontrolovan peroralnimi antidiabetiky nebo dietou, neni vyznamné zvySeni

VVV 10,26,27

Matky trpici epilepsii maji 2-4 x vyssi riziko narozeni ditéte s vrozenou vadou
ve srovnani s béznou populaci. O teratogenité antiepileptik uz bylo psano
v podkapitole teratogenita 1éCiv. Pro snizeni teratogenity antiepileptik je
doporu€ovano pied planovanou graviditou a v obdobi koncepce podavani kyseliny
listové. Samoziejmosti by méla byt abstinence alkoholu, drog, nekufactvi, zdrava
kombinace 1éCiv. Je tieba peclive zvazit piinosy a nebezpeci terapie antiepileptiky
v té¢hotenstvi (nekontrolované zachvaty ohrozuji plod x mozné teratogenni ucinky
medikace). Jako men$i zlo se ukazuje optimaln¢ nastavena monoterapie

antiepileptiky. 198

2.4 Klasifikace medikace v prib&hu téhotenstvi °

Celosvétové je nejvic vyuzivana klasifikace americké spolec¢nosti Food and

Drug Administration (FDA), kterd zafazuje medikaci uzivanou v prabéhu
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téhotenstvi a kojeni do jedné zpéti kategorii na zaklad¢ teratogenického

potencialu:

KATEGORIE A — kontrolované studie t€hotnych Zen nevykazaly jakékoliv
riziko pro plod

KATEGORIE B — kontrolované studie na laboratornich zviratech nevykézaly
jakékoliv riziko pro plod, ale nebyly provedeny zddn¢ na téhotnych NEBO
kontrolované studie na laboratornich zvitatech vykazaly urcité riziko pro plod, ale

tyto vysledky se nepotvrdily ve studiich na t€hotnych Zenach

KATEGORIE C - kontrolované studie na laboratornich zvifatech vykézaly
urcité riziko pro plod, ale neexistuji studie na té¢hotnych NEBO nejsou dostupné
7zadné studie na lidech nebo zvifatech, pfinos z poddni vSak pievazuje riziko
nezadoucich U¢inka

KATEGORIE D — Kontrolované studie na lidech vykazuji neptiznivé uinky

na plod, 1ze pouzit pouze v Zivot zachranujicich situacich

KATEGORIE X - Kontrolované studie na zvifatech a lidech vykézaly
neptiznivé ucinky na plod nebo existuji dikazy rizika pro plod na zaklad¢
zkusenosti. Riziko uzivani téchto drog prevysuje jakykoli mozny pfinos. Droga je

absolutné kontraindikovana v t€hotenstvi.

2.5 Studie teratogenity

Jak uz bylo ukizano na piikladu thalomidu (kdy z divodu chybéjicich
informaci o plsobeni na plod byl tento 1€k stazen ztrhu az po 4 letech a
epidemickém vyskytu fokomelie), disledné studie vyvojové toxicity jsou nezbytné.
Zpravidla prvnim krokem v posuzovani teratogenity jsou studie na
experimentalnich zvifatech. Ackoli vystupy téchto studii mohou byt velice
pfinosné, je tieba mit na paméti mezidruhové rozdily, které jsou hlavné zptisobené
variabilitou metabolickych cest. > Dalsim nedostatkem studii na zvifatech je
skutecnost, ze davka je Casto vyjadfovana v zavislosti na hmotnosti jedince, nikoliv

na sérové hlading vyplyvajici z dané davky. >* I kdyz v mnohych piipadech u¢inky
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na zvifatech nekoreluji plné s u€inky na lidech, zvifata mohou byt vhodnym
modelem napodobujicim vyvoj lidského plodu za piedpokladu, ze jsou dobie znama
a detailné prozkoumana stadia vyvoje plodu u téchto zvirat. Nejcastéji pouzivana
zvitata jsou hlodavci (mysi, potkani, kiecci), kralici a méné Casto opice. Jako dobry
model se taky ukazal danio pruhovany (vajicka zlistavaji dlouhou dobu prihledna a
to umoziuje volné pozorovani hlavnich morfologickych zmén béhem casnéjSich
vyvojovych stadif). 2°

Dal§im zdrojem informaci jsou retrospektivni (pifipadoveé) studie, kdy se
sleduje, jaky faktor mohl zplsobit sledovany nezddouci jev. Tyto studie mohou byt
také zatizeny chybou, protoze se do zna¢né miry opiraji na informacich udavanych
samotnymi pacienty, které mohou byt nepravdivé. DalSi cenné udaje je mozné
ziskat z publikovanych kazuistik, spontannich hlaseni a z registra 1é¢iv poddvanych
v t¢hotenstvi (je ziejmé, ze takovych udaji je vice, ¢im delsi dobu je dané 1é¢ivo na
trhu, proto se v téhotenstvi doporucuje spiSe uzivat 1€ky star$i, které jsou vice
provétené). Nejvyssi vypovidaci hodnotu maji souhrnné ptehledy a metaanalyzy,

které pracuji s v&tsim mnozstvim podobné& zaméfenych studii. 3

Tyto studie bezpecnosti 1é¢iv jsou finanéné narocné a mohou trvat i nékolik
let. Cilem je ziskat dostatek informaci o daném I¢ku, aby se mohl vyhodnotit pomér
mezi jeho prospéchem a riziky. Zcela jind situace je v piipadé¢ tradi¢nich rostlinnych
1ékt.. 3! Pro uvedeni na trh 1ze v CR tradiéni rostlinné 16¢ivé ptipravky registrovat
zjednodusenym postupem podle zakona 378/2007 Sb. pokud existuje bibliografické
nebo védecké doloZeni, ze dany 1éCivy piipravek byl k datu predlozeni Zadosti

pouzivan pro 1écbu po dobu alespoii 30 let, z toho nejméné 15 let v Evropské unii.

Jak uz bylo ukazano dtive, je pozorovan trend zvySeného uzivani rostlinnych
1€k, a u mnohych chybi nebo jsou nedostacujici informace o jejich bezpecnosti
v téhotenstvi a G¢incich na vyvijejici se plod. 32 Informace ziskané dlouhodobym
pozorovanim naSich ptredkl ohledné uinkl pifirodnich drog mohou byt cenné, ale
Casto az signifikantni zvySeni vyskytu urcitych nezadoucich jevil vede k vyvoji
modelovych studii na experimentalnich zvitatech a hledani latky zodpovédné za

teratogenitu. 2* Toto je znaéné ztizeno povahou rostlinnych drog. Ve vétsing je
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pfitomno mnoho latek, které mohou navzajem sviij G¢inek potencovat, nebo naopak

oslabovat.
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3 SPECIALNI CAST
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3.1 Prehled teratogennich rostlin a jejich teratogent s uvedenim projevii teratogenity

celed’ rostlina rostlinny organ teratogen projev citace
Anacardiaceae '
_ _ Spondias mombin list potrat 33
(ledvinikovité)
Apiaceae koniin, malformace skeletu, rozstép
. . Conium maculatum nat’, plody o 3437
(mifikovité) y-konicein patra
Apocynaceae Alstonia scholaris ktira retardace vyvoje, malformace 38
(tojestovité) Plumeria rubra plody potrat 39
Rauwolfia vomitoria listy, kiira kofene reserpin poskozeni mozku 40
_ zpomaleni riistu, abnormality
Rhazya stricta listy 4
placenty
Asparagaceae )
‘ Asparagus racemosus kofen potrat, vyvojové vady 42
(chrestovité)
Berberidaceae Berberis spp. kofen, kiira berberin potrat 3243
(diist'alovité) Caulophyllum thalictroides oddenky, kofeny | N-methylcystin kardiovaskularni poruchy 32,34,44,45
Bignoniaceae
_ Tabebuia spp. klira lapachol smrt embrya 32,4647
(trubacovité)
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celed’ rostlina rostlinny organ teratogen projev citace
Campanulaceae . _
' Lobelia inflata lobelin vyvojové vady 34
(zvonkovité)
Cannabaceae _
_ Cannabis spp. listy, pupeny THC poskozeni mozku 36
(konopovité)
Catha edulis listy potrat, vyvojové vady 48
Celastraceae
_ _ Salacia reticulata kofen snizena porodni hmotnost 49
(Jesencovite) :
Tripterygium wilfordii kofen retardace ristu, vyvojové vady 50
Compositae kofen, listy, o
Arnica montana arnifolin potrat 32,51
(sloznokvéte) kvetouci nat’
Artemisia absinthium nat’ potrat, vyvojové vady 32,52
Artemisia vulgaris nat’ potrat, vyvojové vady 52
poruchy riistu a diferenciace
Carthamus tinctorius semena, kvéty >3
buniek
Echinacea purpurea koten inhibice angiogeneze >4
Senecio latiforus listy, nat’ hepatotoxicita 33
Tanacetum vulgare nat’, listy, kvéty potrat 32,56
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celed’ rostlina rostlinny organ teratogen projev citace
Convolvulaceae . swainsonin, _
_ Ipomoea carnea listy ' retardace vyvoje 57,58
(svlaccoviteé) calystegin
Cucurbitaceae poskozeni reprodukcniho
' Momordica charantia plody 59
(tykvovite) systému
Cupressaceae Juniperus communis plody potrat 52
(cypiisovité) Thuja occidentalis listy potrat 32,51
Dipsacaceae .
_ Dipsacus asper kofen abnormality skeletogeneze 60
(Stétkoviteé)
Ericaceae _
_ Arctostaphylos uva-ursi listy malformace skeletu a o¢i 32,5161
(viescovité)
Fabaceae _ _ smrt embrya, malformace
‘ Astragalus spp. nat’, kvéty swainsonin ' 62
(bobovité) koncetin
Indigofera spicata semena, listy indospicin rozstép patra 63
aminopropio-
Lathyrus spp. semena - malformace skeletu 35,36,64
nitri
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celed’ rostlina rostlinny organ teratogen projev citace
nat’, kvéty, anagyrin, malformace koncetin, rozstép
Lupinus spp. ' 34,35,65
semena ammodendrin patra
_ _ smrt embrya, malformace
Oxytropis spp. nat’, kvéty swainsonin ' 35,36
koncetin
Piscidia erythrina ktira kofene rotenon potrat, malformace 32
Poincianella pyramidalis listy potrat, malformace 66
Prosopis juliflora plody vyvojové vady 67
Psoralea corylifolia plody potraty 68
Senna alata listy potrat 69,70
Stryphnodendron fissuratum plody potrat, malformace 7
trigonellin,
sniZzend porodni hmotnost, 1273

Trigonella foenum-graecum

semena, kvéty

trigokumarin a

dalsi

defekty CNS

Ginkgoaceae

(jinanovité)

Ginkgo biloba

listy, plody

ginkgolid B

retardace rastu, malformace

74,75
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celed’ rostlina rostlinny organ teratogen projev citace
Iridaceae . .
' Crocus sativus blizny krocin, safranal malformace skeletu 76
(kosatcovite)
Lamiaceae Coleus barbatus listy potrat, malformace skeletu 77
(hluchavkovité) Mentha pulegium listy, kvéty potrat, malformace skeletu 32,78
Mentha x villosa listy rotundifolon krvaceni do organt 7
Salvia officinalis listy thujon poskozeni jater, ledvin 32,51,80,81
Salvia sclarea listy thujon potrat 52
Liliaceae listy, oddenky, ‘ o _
o Veratrum californicum cyklopamin defekty kraniofacidlni oblasti | 103582784
(liliovité) koteny
Lythraceae
o Lawsonia inermis kofen potrat 85
(kyprejovité)
Meliaceae
. Azadirachta indica semena malformace 86
(zederachovité)
Mimosaceae )
o ‘ Mimosa tenuiflora listy smrt embrya, malformace 8
(citlivkovité)
Monimiaceae )
o Peumus boldus listy potrat 3287
(boldovnikovité)
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celed’ rostlina rostlinny organ teratogen projev citace
Pedaliaceae . . . _
_ Harpagophytum procumbens hlizy harpagosid nekroza jater, ledvin, plic 88
(sezamovite)
Phyllanthaceae
_ Hymenocardia acida ktra potrat 89
(smuteniovité)
Phytolaccaceae _
- Phytolacca dodecantra listy potrat 32,90
(licidlovite)
Bambusa vulgaris listy potrat o1
Poaceae
D kyanogenni
(lipnicovité) Sorghum spp. semena . malformace skeletu 36
glykosidy
Polygonaceae .
_ Polygonum multiflorum kofen kardiovaskularni poruchy 92
(rdesnovité)
Rosaceae _ )
_ Prunus serotina ktira prunasin roz3tép patra, deformity skeletu | 32336
(rizovité)
Rubiaceae
_ Uncaria tomentosa kura, kofen potrat 32
(mofenoviteé)
Rutaceae chinolinové
‘ Ruta graveolens nat’ _ potrat 36,51,93
(routovité) alkaloidy
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celed’ rostlina rostlinny organ teratogen projev citace
Solanaceae . _ potrat, poSkozeni nervového
o Datura metel listy hyoscyamin 82,94
(lilkovite) systému
Nicotiana tabacum listy nikotin retardace riistu, vyvojové vady 9
abnormality placenty, zmenSeni
Solanum lycocarpum plody 96,97
organl
Solanum malacoxylon listy poruchy ossifikace %
Vitaceae _ _
_ Cissus sicyoides listy vyvojové vady 99,100
(révovite)
Zingiberaceae o
_ Zingiber officinale oddenek zvysené riziko potratu 80,101,102
(zdzvoroviteé)
Zygophyllaceae
T Larrea tridentata listy potrat 32
(kacibovité)
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3.2 Doprovodny komentar k teratogennim rostlinaim

3.21 ANACARDIACEAE

Spondias mombin (mombin Zluty) je listnaty strom péstovany v tropech pro
jeho zluté, chutné kyselé ovoce a jako zivy plot. V lidové medicin€ se pouziva pro
své sviravé a antimikrobidlni ucinky, proti prijmim a pii 1€¢bé povrchovych a
hlubokych ran. Listy této rostliny jsou vyuzivany lidovymi porodnimi asistentkami
pro vyvolani a urychleni porodu. Ve studii byl extrakt ze suSenych listl podavan
gravidnim potkanim a bylo zjiSténo, Ze obzvlasté v terminalnich stadiich
téhotenstvi indukoval potrat. Na izolovanych potkanich délohéch bylo prokazano,
ze droga zplisobuje zvySenou kontraktilitu a frekvenci kontrakci délohy. Nékteré
latky identifikované v extraktu (triterpeny, steroly, glykosidy, saponiny) stimuluyi
hladkou svalovinu. Bylo zjiSténo, Ze listy S. mombin vykazuji aktivitu podobnou
oxytocinu, coz vysvétluje pouzivani drogy k indukci porodu. Nicméné z diivodu
rizika potratu a mozné fetdlni toxicity neni v t€hotenstvi doporu¢ovana konzumace

drogy k jinym indikacim. 33

3.2.2 APIACEAE

Conium maculatum (bolehlav plamaty) je prudce jedovata rostlina, kterd miize
byt zaménéna za divokou mrkev. Ve Starovékém Recku byl odvar podavan
trestancim a domniva se, Ze byl pfi¢inou smrti filozofa Sokrata. !> Bolehlav
obsahuje nejméné pét piperidinovych alkaloid, znichz pievladaji koniin a
v-konicein, které se také podileji na teratogennich Gcincich. Otravy jsou pozorovany
u hospodaiskych zvitat. Jestli k expozici dojde v pribéhu téhotenstvi a matka
ptezije pocatecni otravu, alkaloidy pifekracuji placentarni bariéru a zptsobuji vady
vyvoje plodu. Nejcastéj$i jsou malformace skeletu, rozStép patra a deformity
konletin. Teratogenita byla potvrzena v Cetnych studiich na prasatech, ovcich,

kravach a kozach. 3437
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3.2.3 APOCYNACEAE

Alstonia scholaris je tropicky strom pochazejici z Indo¢iny. V tradi¢ni ¢inské
medicin€ a Ajurvédé se kiira toho stromu pouziva na snizeni horecky, pfi prijmu a
uplavici. Bylo zjiSténo, Ze alkoholovy vytaZzek této drogy ma taky protinadorove
ucinky. Za ucelem zjiSténi teratogenity této drogy byla provadéna studie na mysich,
ve které se potvrdilo, Ze ve vySSich davkach extrakt této drogy zplsobuje smrt
embrya, retardaci ristu, poruchy vyvoje ocasu a syndaktaktylii. Neni jisté, jaka
latka je zodpovédnd za teratogenitu této drogy. Jako hlavni alkaloid extraktu byl
identifikovan echitamin, ktery dokaze inhibovat syntézu DNA, coz mize mit vliv na
vyvijejici se plod. Bylo také zjisténo, Ze droga obsahuje reserpin, ktery je

prokazanym teratogenem. 8

Plumeria rubra je okrasna dievina péstovani v tropickém a subtropickém
pasmu. Odvar z kofenil a klry je v tradicni mediciné uZivan na léCbu astmatu,
zacpy, poruch menstruace a snizeni horecky. Listy této rostliny maji Siroké vyuziti
v 1é¢be viedl, malomocenstvi, zanétu, revmatismu, bronchitidy, cholery, kasle a
dalSich nemoci. V Mexiku se kvéty pouzivaji na kontrolu diabetu. V Indii se plody
tradicné uzivaji na vyvolani potratu. Abortivni U€inky byly potvrzeny ve studii na
potkanech. Z luskl rostliny byl pfipraven extrakt ve vod¢, etanolu, chloroformu a
ethylacetatu. Etanolovy extrakt zplisoboval potrat u 100 % experimentélnich zvitat,
u dalSich extrakti byl tento efekt taky pozorovan, ale v menSim métitku. V droze
bylo identifikovano mnoho latek, které mohou mit vliv na ukonceni t€hotenstvi, a to
zejména alkaloidy, fenoly, steroidy a saponiny. Pfesny mechanismus ucinku neni
znam, ale zfejm¢é ma souvislost s poruchami implantace a poruchami vyvoje

embrya. *°

Rostliny rodu Rauwolfia (zmijovnice) je mozné nalézt v deStnych pralesich
rovnikové Afriky, kde se pouzivaji pro 1écbu psychickych poruch a vysokého
krevniho tlaku. Bylo zjiS§téno, ze Rauwolfia vomitoria obsahuje kolem 50
indolovych alkaloidt. Etanolovy extrakt z této rostliny byl poddvan potkantim a u
ploda exponovanych zvitat bylo zjisténo poskozeni mozkové tkané. Byl pozorovan

ubytek Nisslovy substance, coz poukazuje na to, ze droga ma nezadouci u¢inky na
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syntézu proteinit v mozkové kure. Extrakt z kofene je vice toxicky nezZ z listll a

latkou zodpovédnou za teratogenitu je reserpin. *°

Rhazya stricta je rostlina vyskytujici se zejmena ve Spojenych Arabskych
Emiratech, kde se taky vyuziva na 1é€bu diabetu, zanétlivych stavu a helmintiazy.
Za ucelem zjisténi teratogenity této rostliny byl extrakt z listl poddvan gravidnim
potkantim. Se zvySujici se davkou drogy bylo zjisténo sniZzeni poctu Zivé
narozenych zvitat, zvySeni vyskytu vyvojovych vad (mikormelie, oligotaktylie a
brachodaktylie) a sniZeni porodni vahy. Navic byly zjiStény abnormality vyvoje
placenty, histopatologickd analyza ukdzala nekrotickd loziska, co miize mit za
dasledek ztizeny priichod plynil placentou a hypoxie plodu. Teratogenicky efekt
muZe zplisobovat jedna nebo vice aktivnich sloZek extraktu (flavonoidy, alkaloidy —

rhaziminin, akuamidin). !

3.24 ASPARAGACEAE

Aparagus racemosus (chiest hroznovity, v Ajurvédé znam jako Satavari) je
pouzivan na lécbu dyspepsie, prijmu, rozlicnych nemoci jater a ledvin. Extrakt
nebo §tava z Cerstvych kotenil prokdzané zlepSuji stav duodendlnich viedi. Ve
studii na potkanech extrakt zplsoboval potrat, u Zivé narozenych zvifat byla
zaznamenana vysSi mortalita, vyvojové vady (o€i, uSi, koncetiny) a retardace
vyvoje. Neni jisté, kterd z mnohych latek obsazenych v droze (glykosidy, terpeny,
saponiny) je zodpovédna za teratogenitu. V Ajurvédé je tato droga navrhovéana
téhotnym 1 kojicim zendm, ale autofi této studie doporucuji v téchto piipadech

zvysenou opatrnost. 42

3.2.5 BERBERIDACEAE

Kofen a kiira z riznych druhti rodu Berberis se pouzivaji jako lidovy 1€k na
1é¢bu nekterych zanétlivych onemocnéni (lumbago, revmatismus, sniZzeni horecky),
zanétl zlu¢niku a zluCovych kameni a taky leishmaniozy a dyzenterie. '°* Zralé
plody maji mirn& projimavy ucinek (nezralé jsou i v malém mnozstvi toxické). !
Hlavnimi G¢innymi latkami drogy jsou isochinolinové alkaloidy, mezi néz patii

32



berberin. Studie na gravidnich i1 negravidnich krysach prokazaly, ze alkoholovy
extrakt z drogy zpusobuje kontrakce délohy a mize byt pfiCinou potratu. Stejné
ucinky na délohu ma berberin, proto drogy obsahujici tuto latku jsou

kontraindikovany v t&hotenstvi. 3243

Caulophyllum thalictroides (blue cohosh, koho§ Zlutuchovity) je rostlina,
ktera se vyskytuje na severovychodé¢ USA, vyuZivaly ji uz nativni Indianské kmeny
pii 1éEbeé revmatismu, bolesti v krku, kie¢i a epilepsie. Kromé toho se doporucuje
pfi zanétu délohy, bolestivé menstruaci a pii rizikovém téhotenstvi. Casto se
pouziva jako induktor porodu. Bylo zaznamenéno, ze matky, konzumujici odvar
z kotene od 42 tydne te¢hotenstvi, porodily déti s tachykardii, pii predavkovani doslo
k rozvoji kardiomegalie a dalSich kardiovaskuldrnich poruch (infarkt myokardu,
selhani srdce). Studie na zastupcich Oryzias latipes (medaka japonskd) prokazala
vyvojovou toxicitu této drogy, a to zejména poruchy kardiovaskularniho systému
(tvorba trombi, zpomaleni srde¢ni frekvence, perinatalni infarkt myokardu) a
defekty vyvoje chrupavek lebky. Z rozliénych latek ptitomnych v této droze se

teratogenita prokazala pouze u N-methylcystinu, 32344445

3.2.6 BIGNONIACEAE

Rostliny rodu Tabebuia (lapacho/lapaco) jsou stromy typické pro deStné
pralesy Stiedni a Jizni Ameriky. Kiira a obzvlasté vnitini kiira ma Siroké vyuziti ve
zdejsi lidové medicin€é. Pouziva se pii zanctech dutiny ustni, chronické anemii,
viedech a bolesti zaludku, proti horecce a bolesti hlavy. Déle jsou popisovany
ucinky proti malarii, trypanosom¢ a enterovirusim. V zapadnim svété se droga stala
popularni po udajné Gspésné 1éCbe termindlni rakoviny a leukemie touto drogou
v Brazilii. Ackoli existuji jisté diikazy potvrzujici antineoplastické, antiparazitické a
antibakterialni vlastnosti drogy, nemélo by se na ni spoléhat, jako na jedinou terapii
nadorti a infekci (nicméné muze dobie poslouzit pfi podplrné terapii). Hlavni
obsahové¢ latky drogy jsou B-lapachol, lapachenol a B-lapachon. Protoze lapachol
ma strukturu podobnou vitaminu K, miZze interagovat s antikoagula¢ni terapii.

Droga je kontraindikovéana v téhotenstvi a kojeni. V argentinské lidové mediciné se
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odvar zdrogy pouZiva na vyvolani potratu. Tyto u¢inky potvrzuji studie na
zvitatech. Lapachol podévany gravidnim potkanim a mySim zpisobil az 100%

mortalitu embryi (souc¢asné u matek nebylo pozorovano zadné poskozenti). 324647

3.2.7 CAMPANULACEAE

Lobelia inflata (lobelka nadmuta) je také nazyvana indiansky tabak, obsahuje
totiz jedovatou mlé¢nou §tavu zdpachem pfipominajici tabak. >! Otrava se projevuje
ochrnutim dychaciho centra a umrti na zaduSeni. Droga je vyuzivand jako
prosttedek na odvykani koufeni, dale se pouziva jako antiastmatikum,
spasmolytikum, stimulans dechového centra a emetikum. Za teratogenitu je
zodpovedny alkaloid lobelin, ktery pterusuje cholinergni neurotransmisi v mozku a

zpusobuje redukei fetalnich pohybti a s tim spojené vyvojové vady. 3

3.2.8 CELASTRACEAE

Catha edulis (kata jedld) je rostlina vyskytujici se v severni Africe a na
Arabském Poloostrové. Cerstvé listy této rostliny jsou zvykany pro dosaZeni euforie
a posileni dusevni bd¢losti. Rostlina se stala diilezitou soucasti socialniho Zivota lidi
z téchto regionii. Ackoli zvykani katy bylo povazovano za vyhradné¢ muzsky zvyk,
stava se stale oblibengjsi taky u Zen, té¢hotné nevynimaje. Pro zhodnoceni moznych
teratogennich uc¢inkl drogy, byl extrakt podavan v rtiznych koncentracich t€hotnym
mysSim v obdobi organogeneze. Bylo zjiSténo, ze doslo k zvySenému vyskytu
vyvojovych vad (malformace ocasu, rozStép patra, mikrocefalie, abnormality nebo
chybéni kosti) signifikantnimu snizeni poctu zivé narozenych zvitat. Tato zjiSténi
porodl a porodu mrtvych plodid u lidi a zvifat po konzumaci katy. Droga obsahuje
mnoho biologicky aktivnich latek (alkaloidy, flavonoidy, taniny a dalsi), ale sloZeni
se muze lisit podle geografické polohy a riistovych podminek. Vzhledem ke slozité
povaze extraktu zdrogy je obtizné stanovit pfesnou slozku zodpovédnou za
teratogenni ucinky. Cathinon, latka zplisobujici sympatomimeticky efekt drogy,

muze nepiimo nepfizniveé ovlivnit syntézu DNA. Bylo zjiSténo, Ze quercetin a dalsi

34



flavonoidy pfitomné v extraktu indukuji mutagenezi a chromosomové abnormality
v savcich a lidskych buitkach. WHO Kklasifikuje rostlinu jako ilegalni drogu, ktera

zpusobuje psychickou zavislost. 48

Extrakt z kofene Salacia reticulata je na Sri Lance a v okolnich zemich
pouzivan pro terapii cukrovky (také u téhotnych zen) a vafeny kofen je
konzumovéan pii revmatismu a astmatu. Terapie hyperglykemie v pribéhu
téhotenstvi je kontroverzni téma, protoze je zndmo, ze 1 neznacna hypoglykemie
vyvolava nezddouci uc¢inky u plodu. Proto byla navrZzena studie, kde gravidnim
potkaniim byl podavan extrakt této drogy. U plodl byla zaznamenéana nizkd porodni
vaha, a s tim spojena snizena zivotaschopnost plodd. Neni jisté, zda tyto nezadouci
ucinky jsou zpusobené nékterou z uinnych slozek drogy nebo navozenou
hypoglykemii, proto autofi studie nedoporucuji tuto latku uzivat v pribéhu
t&hotenstvi. 4°

Tripterygium wilfordii roste zejména v jizni Cing. V tradi¢ni ¢inské medicing
byla pouzivand na lécbu revmatoidni artritidy, chronické nefritidy, tuberkulézy a
dalSich onemocnéni plic. Nicméné u nékterych pacientii bylo zaznamenano pii
dlouhodobém pouzivani zmenSeni varlat nebo menstrua¢ni poruchy. V nedavné
dobé byly objeveny i protinddorové ulinky této drogy, kterd se ale neporucuje
uzivat v t€hotenstvi. Studie na mySich embryich prokazala, ze po expozici
extraktem této drogy doSlo ke zpomaleni ristu a riznym vyvojovym porucham,
jako jsou zénik ptfednich koncetin, neuzavieni neurdlni trubice a abnormality

Zabernich oblouki. 3°

3.2.9 COMPOSITAE

Arnica montana (prha arnika/arnika horskd) je bylina rostouci zejména
v horskych oblastech Stiedni Evropy. Ma protizanétlivé, analgetické a dezinfekcni
ucinky, proto gely a masti vyrabéné z této rostliny se pouZzivaji pro uleveni pocitu
tézkych nohou a pii bolestech pohybového ustroji, na opuchliny, tézko hojici se
rany a odieniny (aCkoli nékteré zdroje uvadéji, ze je mozné aplikovat pouze na
neporuSenou kuzi). Arnika by neméla byt uzivana vnitiné (krom& homeopatickych
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preparatil), protoze vyS$i davky zpisobuji zavaznou intoxikaci (zvraceni, prijem,
poruchy srde¢niho rytmu, zastava dychani az smrt). Odvar nebo nalev z arniky uz
v malych davkach mé abortivni G¢inky. Mezi hlavni obsahové latky této drogy patii
flavonoidy, hoi¢iny, tfisloviny a taky seskviterpenové laktony arnifolin a helenalin.

Arnifolin zvySuje tonus délohy a zptsobuje jeji kontrakce. 3!

Artemisia absinthium (pelyn€k pravy) je trvald castecné dievnatéjici bylina,
ktera se vyskytuje v mirném pasmu Evropy a Asie. Drogou jsou mékké
nezdievnatélé vrchni €asti naté, které maji silné kotenitou vini a velmi hotkou
chut’. Droga musi obsahovat alesponi 1 % silice a obsah hoi¢in mé4 odpovidat ¢islu
hotkosti alespoit 10 000. Mezi hlavni obsahové latky patii terpeny obsazené v silici
thujon, thujol), hoi¢iny (absinthin), flavonoidy, tfisloviny a organické kyseliny.
Tradi¢ni uziti pelyiiku je k ptipravé alkoholickych ndpojii, které pii CastéjSim poziti
zapticinuji otravu (absintismus), ktera hlavné poSkozuje centralni nervovy systém.
Uziva se taky k 1écebnym uceliim, hlavné pii nemocech traviciho traktu. Pomaha
pii zanétu Zzaludku, nadymani, zacpé, zvraceni, nechutenstvi a pii stfevnich
parazitech. Je taky Casté pouzivani pfi poruchach Zluéniku, jater a sleziny. °! Mize
byt napomocny pii 1écbé anorexie. Droga je kontraindikovana v téhotenstvi.
Toxicky thujon miize ve vétsim mnozstvi zpiisobit epileptické kiede az potrat. >* Ve
studii byl etanolovy extrakt poddvan potkaniim a byl prokdzan negativni ucinek na

implantaci vajika. V&t§i davky mohou zplsobit vyvojové vady. 322

Podobné ucinky ma Artemisia vulgaris (pelynék Cenobyl), ktery kromé

alergické reakce miZe zpusobit potrat, predéasny porod a abnormality plodu. 2

Carthamus tinctorius (svétlice barvifskd), zndma také jako faleSny Safran, je
droga pouzivdna v tradi¢ni mediciné jako projimadlo. Z divodu nizké ceny
v porovnani se Safrdnem je v potravinovém prumyslu vyuzivana jako dochucovadlo
a barvivo. Studie provddéna na mySich ukézala, Ze uz v malych davkach extrakt
z této drogy poskozuje embryo, a to zejména v rané ¢asti vyvoje. Kromé zpomaleni
rustu byly pozorovany také poruchy diferenciace bunék a defekty nervového
systému (napf. neuzaviend neuralni trubice). Autofi studie proto doporucuji peclivé
zvéazeni uzivani této drogy jako potravinafského aditiva. >
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Echinacea purpurea (ttapatka nachovd) je rostlina pochazejici ze Severni
Ameriky, Indidni ji vyuZzivali na 1écbu nachlazeni, zranéni, bolesti zubu a po
hmyzim Stipnuti. V dnes$ni dobé je extrakt z kofent Siroce pouzivan hlavné pro své
imunomodulac¢ni, antioxidativni a protizanétlivé ucinky. Echinacea je jednim
z nejucinngjSich prostiedkli proti mnoha druhiim bakteridlnich a virovych infekei.
Ptipravky s tfapatkou jsou pifedstavovany jako bezpecné a neskodné taky béhem
téhotenstvi. V neddvné dob¢ bylo zjisténo, ze alkoholovy extrakt drogy ma
inhibi¢ni Gc¢inek na angiogenezi nékterych tumord. Angiogeneze je proces nezbytny
pro normalni vyvoj embrya (zejména organogeneze a vyvoj placenty). Pro
zhodnoceni moznych nezadoucich U¢inkl na plod byl extrakt poddvan téhotnym
mySim. Kromé snizeni poc¢tl Ziv€é narozenych zvifat, u vSech plodi byl zaznamenan
pokles hladiny cévniho endotelialniho rlstového faktoru a fibroblastového
rustového faktoru. Proto autofi této studie nedoporucuji konzumaci piipravki

s tfapatkou t&hotnym Zenam. >

Senecio latiforus je rostlina Siroce pouzivana kmeny jizni Afriky. Odvar
z kofene je znam pro své emetické uCinky a také pro 1écbu pohlavnich nemoci.
Listy této rostliny se pouzivaji pro 1é€bu ran a popalenin. Kviili vysokému obsahu
pyrrolyzidinovych alkaloidli uzivani této drogy zplsobuje akutni a chronické
poskozeni jater. Vyzkum na bunécné linii lidskych hepatocyti HuH-7 prokazal
apoptozu bunék a zmény DNA (aneuploidie, polyploidie) po expozici extraktem
S. latiforus. Vzhledem ktomu, ze pyrrolyzidinové alkaloidy prochéazeji skrze

placentu, méla by tato droga byt povazovana za mozny teratogen. >

Tanacetum vulgare (vrati¢ obecny) je trvald bylina, kterd dortistd do vysky
1,5 m, a charakterizuji ji malé terCovité zlatoZluté kvétové ubory. Rostlina je az
nepiijemné silné aromaticka, méa kafrovy pach a hotko-kotenitou chut. Hlavni
slozkou drogy je silice, kterd obsahuje vice nez 100 tékavych monoterpenti a
seskviterpenti (mezi které patii B-thujon a kafr). Mezi dal$i obsahové latky patii
hoi¢iny (tanacetin), tfisloviny a organické kyseliny. Profil obsahovych latek se 1isi
v zavislosti na geografické poloze, sezonnich zménach a extrakéni metodé€. Droga je

tradi€né pouzivéana proti sttevnim parazitim (antihelmintikum). Zevné je uzivana na
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otoky a proti svrabu. Poméaha pifi poruchach traveni, nepravidelnosti latkové
pfemény a poruchich menstruace. °! Dlouhodobé pouzivani zpiisobuje poskozeni
ledvin a CNS. Droga je kontraindikovana v téhotenstvi a kojeni. Caj z kvetoucich
vrcholkll miiZze zpisobovat potrat. 1 Taky silice ma prokdzané abortivni G¢inky,
které s velkou pravdépodobnosti nejsou zptisobené stimulaci délohy, ale toxickym

plisobenim. 32

3.2.10 CONVOLVULACEAE

Ipomoea carnea je toxicka rostlina rostouci v tropickém a subtropickém
pasmu, zejména ve Stfedni a Jizni Americe. Droga obsahuje alkaloidy swainsonin a
calystegin, které inhibuji kli¢ové bunécné enzymy a jsou pti¢inou umrti bunék. Dvé
studie provadéné na gravidnich kozach prokdzaly jak fyzické tak behavioralni
poruchy zvifat narozenych po expozici drogou. Uz v perinatdlnim vyvoji bylo
zietelné zpomaleni rlistu, po narozeni Cetné vyvojové vady (zejména postizeni
koncetin). Zvitata byla dale pozorovana Sest tydnu po narozeni a byly zjistény

behavioralni zmény a zpozdéni vyvoje. 378

3.2.11 CUCURBITACEAE

Momordica charantia (v CR znamé pod nazvem hotky meloun) se pouziva u
diabetikli pro svou schopnost sniZovani krevniho cukru. Vodny extrakt z nezralych
plodl byl podavan gravidnim krysam a bylo prokdzano poskozeni reprodukéniho
systému plodli a zmenSend vdha mozku, jater, sleziny, ledvin a plic v porovnani
s kontrolni skupinou. Ve vysSich davkach je tato droga abortivni, proto by méla byt

uzivana s nejvyssi opatrnosti v t€hotenstvi. >

3.2.12 CUPRESSACEAE

Juniperus communis je ket z ¢eledi cypiiSovitych, kterd ma dvojdomé kvéty.
Plody této rostliny jsou kulaté bobule, zprvu zelené, ale kdyz na druhy rok dozraji,
jsou fialovomodré az cerné. Mezi hlavni obsahové latky patii silice, hoiciny,

ttisloviny, flavonoidy a organické kyseliny. Plody maji kofenitou vini a sladkou,
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hotko-trpkou chut’. Pro své vlastnosti se droga pouZiva v likérnictvi a jako kofeni.
Ma taky diuretické a antiseptické vlastnosti. Pomdha pii nadymani a nemocech
traviciho traktu. Plody se mohou uZivat jen v malych davkach (4-8 bobuli denng). °!
Silice obsaZena v droze siln€ drazdi ledviny a proto je kontraindikovana pfii
nemocech ledvin a v téhotenstvi. Déle je prokazano, Ze droga miize zpiisobit potrat,
coz bylo prokéazano i ve studiich na dobytku. ' V pozdé&jsich stadiich t&hotenstvi

droga zptisobuje pred¢asny porod, zloutenku a poskozeni mozku plodu. >

Pti identifikaci rostliny je potteba opatrnosti, aby nedoSlo k zaméné za
jedovaty Juniperus sabina (jalovec chvojka klasSterskd), ktery mlize zpUsobit potrat

a smrt. !

Thuja occidentalis (zerav zapadni) je stidlezeleny ket nebo strom, ktery se
péstuje zejména v parcich a zahradach pro okrasné ucely. Listy obsahuji vysoké
mnozstvi silice, ve které hlavni sloZkou je a a B-thujon. (MnoZstvi obsahovych latek
se lisi strom od stromu, nejvice thujonu ma vsak 7. plicata — zerav fasnaty.) Pro své
vlastnosti mé& droga také vyuZiti v tradiéni mediciné. Zevn& se pouZiva pii
nemocech pohybového ustroji (revmatismus) a na bradavice. Pomaha pfi
bronchitidé a poruchach menstruace. Dale ma antimikrobidlni, antivirotické a
antihelmetické ucinky. Nesmi se pouzivat ve vétSich davkach, thujon zplsobuje
akutni i chronickou intoxikaci. Silice je silné drazdici a muaze zpisobit vnitini
krvéaceni, epileptické kiece a dalsi poruchy organismu. Odvar, tinktura nebo silice
ze zeravu jsou pouzivany na vyvolani potratu. Ve studii na kralicich byl taky

prokazan antiovulaéni potencial drogy. 3>!

3.2.13 DIPSACACEAE

Dipsacus asper je rostlina, jejiz koten (Dipsaci radix) je pouzivan na lécbu
menstruacnich odchylek, onemocnéni v Sestined¢li a dalSich Zenskych nemoci.
V tradi¢ni ¢inské mediciné se pouzivéd na prevenci a 1é€bu potratl a taky na lécbu
zranéni kosti a kloubi. Je zndmo, Ze extrakt z drogy zvySuje aktivitu osteoblasti,
urychluje rist, remodelaci a mineralizaci kosti. Z drogy byly izolovany Cetné latky
(triterpenoidy, saponiny, alkaloidy), které mohou mit vliv na reprodukcni funkce a
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taky vyvoj embrya. Ve studii na gravidnich mySich byl zvifatim podavan extrakt o
rizné koncentraci a bylo zjiSténo, ze vyssi davky zpisobily malformace koncetin
(polydaktylie, oligodaktylie) a malformace skeletu (hlavné lebky a sterna). Autofi
studie proto usuzuji, Ze dlouhodobé poddvani nebo vyssi davky drogy nejsou

bezpeéné pro t&hotné Zeny.

3.2.14 ERICACEAE

Arctostaphylos uva-ursi (medvédice 1€katskd) je nizky poléhavy vzdyzeleny
ket s drobnymi listy. Roste na viesovitych stranich ve vysokohorskych oblastech
Evropy a Severni Ameriky (v CR a na Slovensku je medvédice uplné chranéna,
volny sbér je zakdzany). Drogou je list, ktery musi obsahovat aspont 7 % arbutinu.
PouZiva se zejména pfi infekcich mocového traktu — glykosidy prochazeji travicim
traktem a $tépi se pouze v alkalickém prostfedi mocového ustroji. Antibakteridlni
ucinky byly potvrzeny in vitro proti bakteriim rodu Citrobacter, Enterobacter,
obsahu tfislovin). Droga se nedoporucuje uZzivat v t€¢hotenstvi a to zejména kviili
obsazenym glykosidim (arbutin, metylarbutin), které se enzymaticky S$tépi na
hydrochinon a cukr. Hydrochinon byl pfedmétem studie na téhotnych kralicich.
Vyssi davky této latky zptsobuji u plodl zvysSeny vyskyt vad o¢i (mikrooftalmie) a
skeletu (defekty obratll a Zeber). 32-°1:61

3.2.15 FABACEAE

Rod Astragalus (kozinec) zahrnuje mmnoho druhii, v CR je nejb&zngjsi
Astragalus glycyphyllos (kozinec sladkolisty). Je to trvald, az 1 m vysoka bylina,
jejiz kvetouci nat’ se pouziva jako sedativum a diuretikum. >! Jsou znamy pfipady,
kdy pfezvykavci, kteti konzumovali tuto rostlinu, porodili malformované plody. %
Ve studii byla t€hotnym ovcim podévana suSend droga a ukézalo se, Ze zplisobuje
potraty, jehnata se rodila slabd, s riznymi vyvojovymi vadami koncetin (poSkozeni

kosti a kloubi, osteoporoza).
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Neéktere rostliny rodu Indigoferia (které se pouzivaji zejména k barveni tkanin)
maji prokdzané antidiabetické ulinky. '%7 Je ale tfeba zvlastni opatrnosti pfi
podavani této drogy téhotnym. Ve studii provadéné na potkanech se teratogenita
této drogy prokéazala zvySenou incidenci rozSt€pu patra u exponovanych zvifat.
Latkou zodpovédnou za teratogenitu je aminokyselina indospicin izolovana

ze semen, kterd ma kromé toho hepatotoxické uéinky. &3

Nekteré  rostliny rodu Lathyrus (hrachor) obsahuji latky nazvané
osteolathyrogeny, které zplisobuji vrozené vady skeletu (zejména koncetin a patete)
u potomstva matek, které poziely tuto rostlinu v t€hotenstvi. Tyto malformace byly
pozorovany zejména u krav a ovci. V experimentdlni studii na potkanech po
konzumaci této rostliny doSlo k potratu. Za teratogenitu jsou pravdépodobné

zodpovédné latky obsazené v semenech (B-propionitril nebo y-propionitril). 33664

Zastupci rodu Lupinus (vI¢i bob) jsou znami svou obecnou toxicitou, ale
konzumace v menSich davkidch mulize ohrozit vyvoj plodu. Teratogenita téchto
rostlin byla pozorovana na hospodaiskych zvitatech (ovce, kravy) a bylo zjisténo,
7ze kdyz kexpozici dojde v citlivém stadiu vyvoje plodu, alkaloidy obsazené
v rostlinach prechazeji skrze placentu a zptisobuji vyvojové vady. Nejcastéjsi jsou
deformity koncetin a patefe (,,syndrom kiivého tele®) a rozS§tép patra. Za
teratogenitu je zodpovédny chinolizidinovy alkaloid anagyrin, ktery byl nalezen u
Lupinus leucophyllus, zastupci druhu L. sulfureus obsahuji piperidinovy alkaloid
ammodendrin. Profil alkaloidi se miize znacné liSit v zavislosti na podminkach
rustu a dalSich environmentalnich faktorech (se vzristajici vySkou nad motem klesa

podil alkaloidil). Obecné nejvyssi koncentrace alkaloidl je v mladych rostlindch a

zralych semenech. 34336

Rostliny rodu Oxytropis (vlnice) obsahuji indolizidonovy teratogenni alkaloid
swainsonin. Otravy maji vyznam hlavné u hospodaiskych zvitat (kravy, ovce,
kong). Vzestup hladiny swainsoninu v krvi ovliviluje témét vSechny aspekty
reprodukce u samic, jako je délka estrového cyklu, funkce ovarii, rist a vyvoj
embrya. Konzumace vlnice pied pocetim nebo v pribéhu téhotenstvi zptsobi bud’

w7

potrat, nebo narozeni postizeného plodu (nej¢astéjsi jsou malformace koncetin a
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patefe). Zvirata se taky rodi slaba sriznymi neurologickymi a behavioralnimi
defekty. Nutno podotknout, ze toxicita a obsah alkaloidi se znac¢né 1iSi mezi

jednotlivymi druhy. 3

Piscidia erythrina (Jamaica dogwood) je rostlina pochazejici ze Stredni a Jizni
Ameriky. Jeji G€inky znali uz zdej$i domorodci, ktefi ji pouzivali na chytani ryb.
Extrakt z této rostliny nality do feky zpiisoboval omraceni ryb, které vyplavaly na
povrch a staly se tak lehkou kofisti. % Bylo zjisténo, 7e kara zkofene ma
analgetické, sedativni a spasmolytické u€inky. Droga je proto v tradi¢ni medicing
uzivana na lé€bu nespavosti, migrény, neuralgie a dysmenorey. Hlavnimi a¢innymi
latkami v droze jsou isoflavonoidy (erythbigenin, piscidon, jamaicin) a rotenoidy,
mezi které patii rotenon — latka ktera je pravdépodobné zodpovédna za toxicitu
drogy. Droga je kontraindikovana v téhotenstvi a kojeni. Ve studii na potkanech po
podavani rotenonu doSlo k zabranéni ovulace. Déle u gravidnich zvifat byly
pozorované casné potraty a u piezivSich plodi redukce hmotnosti a poruchy

ossifikace. 32

Poincianella pyramidalis (taky Caesalpinia pyramidalis) je ket rostouci
v polosuchych regionech severovychodni Brazilie. Je to suchomilnd rostlina, ktera
zUstava zelena taky béhem obdobi sucha. V pribéhu dvou velmi suchych let zdejsi
farmari zpozorovali zvySeny vyskyt vrozenych vad a reprodukéni ztraty u dobytka.
JelikoZ Poincianella je v obdobi sucha nékdy jedinym dostupnym krmivem byla
provedena studie na zhodnoceni teratogenity této rostliny, kdy byla podavana
gravidnim kozdm. U poloviny zvifat doSlo k potratu, u Zivé narozenych byly

pozorovany ¢etné malformace kosti, kondetin, patefe a Zeber. %

Prosopis juliflora (naditec jehnédokvéty) je taky suchomilny ket rostouci

v Brazilii. Kromé¢ jinych vyuziti (palivové dievo, pryskytice) jsou lusky a boby této
rostliny vyuzivany jako krmivo pro zvifata a mohou byt konzumovény taky lidmi.
Ve studii pro zhodnoceni teratogenity drogy byly lusky podavané gravidnim
potkantim. U ploda byly zaznamenany ¢etné vyvojové vady, malformace skeletu a
roz§tép patra. Vyskyt malformaci byl vyssi u skupiny krmené ¢erstvymi boby nez u
skupiny krmené boby po Sestimési¢nim skladovani. Ve vSech bobech byly
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identifikovany piperidinové alkaloidy julifloridin, juliprosopin and juliprosinen, ale
v Cerstvych bobech byly nalezeny neidentifikovatelné alklaloidy nepfitomné ve
skladovanych. Zavérem studie je, Ze boby P. juliflora jsou teratogenni, ale tento

Ucinek klesa se zvysujici se dobou skladovani. 7

Psoralea corylifolia je jednoleta rostlina hojné¢ rozsifend v tropickém a
subtropickém pasmu. SuSen¢ plody této rostliny maji hemostaticke, antibakterialni,
antivirotické, protinadorové a vazodilataéni G¢inky. Casto se taky pouziva na 1é¢bu
ohroZzenych téhotenstvi nebo pii opakovanych potratech. Nicméné v téchto
ptipadech je potteba zvySené opatrnosti, protoze pii dlouhodobém pouzivéani hrozi
nejen poskozeni jater a ledvin matky, ale taky droga ma prokédzané embryotoxické
ucinky. Ve studii na mySich se to zejména projevilo jako piedimplanta¢ni a
poimplantaéni potraty a poruchy zabernich obloukii plodd. Hlavnimi aéinnymi
sloZkami drogy jsou psoralen a isopsoralen, které maji prokazané protinddorové

U¢inky, ale neni znamo, jestli mohou byt zodpovédné za embryotoxicitu.

Senna alata (kasie sena) je rostlina piivodem z Afriky, vyskytujici se v tropech
na celém svété. Ma velké bilaterdlni listy, které¢ se skladaji na noc. Kofen, kira a
listy se pouzivaji k 1écbé hepatitidy, koznich onemocnéni, Zloutenky,
gastroenteritidy, pasového oparu, infekci hornich cest dychacich a zacpy. Listy se
pouzivaji jako abortivum a k urychleni porodu. Studie na gravidnich krysach
prokézaly abortivni G¢inky drogy a to zvlasté¢ ve vysSich davkach. Mechanismus
plusobeni ma ziejmé souvislost s ovlivnénim hladiny hormonti nutnych k udrzeni
téhotenstvi a zménami implantace vajicka. Expozice alkaloidy z drogy zpusobila
jisté embryotoxické efekty, ale alkaloidy samotné nebyly schopné vyvolat potrat.
Proto abortivni plisobeni zifejmé& maji jiné aktivni slozky drogy, jako jsou saponiny
a flavonoidy, nebo ucinek je vysledkem synergistického pusobeni vicerych

latek. %70

Stryphnodendron fissuratum je strom, ktery muiZze dortstat az do 20 m.
Vyskytuje se v prechodové oblasti mezi brazilskou savanou a amazonskym destnym
pralesem. Plody jsou nahnédlé zkroucené lusky nazyvané ,,donut* (kobliha). Studie

na gravidnich morcatech prokazala teratogenitu této rostliny. Po konzumaci luskt
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béhem tcéhotenstvi doSlo bud’ k potratu nebo narozeni malformovanych ploda
(anoftalmie, anotie, agnatie). Vyvojové vady jsou pfipisovany ucinkim

Ucinky, ale neexistuji zadna v&decka data o teratogenité této latky. 7!

Trigonella foenum-graecum (piskavice fecké seno) je rostlina hojné péstovana
v Indii a severni Africe. Semena a listy se poZivaji k dochucovani jidel a v lidovém
1&Citelstvi ke snizovani hladiny krevniho cukru a cholesterolu a také jako
antibiotikum a antipyretikum. AvSak u skupiny zen v Maroku, které konzumovaly
semena piskavice v pribchu téhotenstvi, byly nalezeny vrozené vady plodi, jako
jsou hydrocefalus, anencefalie a rozStép patefe. Studie provadéné na mySich a
potkanech potvrdily teratogenitu této drogy. Zvifatim byly podavany vodné
extrakty piskavice a v davkach, které nemély zddné nezédouci uinky na samice,
bylo pozorovano u plodl snizeni porodni hmotnosti, defekty CNS (zejména sniZeni

hmotnosti mozku) a zvySeni mortality. 773

3.2.16 GINKGOACEAE

Ginkgo biloba (jinan dvoulalo¢ny) je dvoudomy opadavy strom plivodem
z Ciny, Korey a Japonska. Listy a plody této rostliny jsou pouZivany na podporu
paméti a prevenci demence, dale na léCbu astma, Raynaudova syndromu a
premenstruaéniho syndromu. Mezi hlavni slozky extraktu ztéto rostliny patii
terpenové trilaktony (mezi jinymi ginkgolidy A, B, C) a flavonoidy, o kterych je
znamo, ze piekracuji placentarni bariéru. Pro zhodnoceni mozZné teratogenity
extraktu byly provadéné cetné studie a prokdzalo se, Ze vyssi davky zvySuji Cetnost
vyvojovych vad (syndaktylie, malformace oci, nozdr, rti a Celisti) a signifikantné
snizuji hmotnost narozenych zvifat (mysi, potkani). Je mozné, ze za teratogenitu
odpovida ginkgolid B — latka, kterd indukuje apoptézu a sniZzuje pocet bunck u

mysich blastocyst. 77
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3.2.17 IRIDACEAE

Crocus sativus, obecné¢ znam jako Safran, je rostlina hojné péstovand ve
Spanélsku, Iranu a dal§ich zemich. Uz tisice let se pouziva jako barvivo a kofeni.
V tradi¢ni medicin€ se poziva zejména proti kieCim, nadymani, poceni, dale jako
sedativum, expektorans, na 1écbu bolesti zubii a otitidy. Soucasné farmakologické
studie prokazaly antioxida¢ni, protindadorové a protizanétlivé vlastnosti Safranu a
taky uéinky zlepSujici pamét a uceni. Safran obsahuje mnoho farmakologicky
aktivnich slozek, mezi které taky patii krocin (karotenoid zodpovédny za Cervenou
barvu Safranu) a safranal (jedna ze tii hlavnich aromatickych slozek). Pravé krocin a
safranal byly pfedmétem studie na téhotnych mysich a bylo zjiSténo, Ze zpiisobuji
snizeni vahy plodii a zdvazné malformace zejména skeletu, koncetin a ocasu.
Vzhledem k Sirokému vyuziti Safrdnu se odhaduje, Ze mnoho téhotnych Zen muize

byt vystaveno jeho u¢inkim. 76

3.2.18 LAMIACEAE

Coleus barbatus je rostlina znama taky pod ndzvem africkd kopftiva, ktera je
pouzivand na regulaci menstruace a v ¢asnych stadiich t€hotenstvi zneuzivana jako
abortivum. Ve studii na krysach byla tato zvifata exponovana etanolovym vytazkem
z list této rostliny. Expozice v pfedimplantacnim obdobi vyustila Casto v potrat,
zatimco expozice v obdobi organogeneze zpusobila poruchy vyvoje a malformace

skeletu u plodi. 7

Rostliny rodu Mentha se pouzivaji zejména kviili svému aromatu na vyrobu
¢ajl, jako kofeni a v kosmetickém primyslu (zubni pasty, masazni gely). Odvar
z listd M. pulegium (méta polej) je pouzivan jako 1€k proti nachlazeni, kasli, zanctu
prudusek a dutin, proti nadymani, dyspepsii a pii menstruacnich poruchach.
Kvetouci c¢asti této rostliny se tradiéné vyuzivaji pro své antiseptické vlastnosti na
1é¢bu infekénich onemocnéni, zejména koznich. Silice stimuluje svalovinu délohy a
je v lidové mediciné pozivana na vyvolani potratu. Expozice extraktem této rostliny
u gravidnich potkant zptsobila zvySeny vyskyt potratli a vrozenych vyvojovych

vad (zmény kosterniho vyvoje, pigmentace v ledvinach a jatrech). Hlavni slozkou
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silice je monoterpen pulegon (60-90 % silice), ktery ma hepatotoxické ucinky a je

potencialné epileptogenni, ale teratogenita této latky nebyla prokazana. 3278

Razné nové druhy rodu Mentha vznikaji kiizenim jiz existujicich. Tak vznikl
hybrid Mentha x villosa (mata hunata). Tato droga se v lidové mediciné¢ pouziva
proti parazitim, na 1écbu bradykardie, hypertenze, jako analgetikum a myorelaxans.
Ve studii na potkanech byla t€hotnd zvifata exponovana silici z listi této rostliny.
Ackoli nedoslo k potratim ani Zadnym viditelnym malformacim, analyza organti
narozenych zvifat odhalila hemoragicka loziska v mozku, jatrech, ledvinach a
cévach kolem srdce. Jako hlavni slozka silice byl identifikovan rotundifolon, ktery
ma prokdzané vazodilatac¢ni u€inky. Expozice touto latkou v pribéhu organogeneze,

kdy se formuji cévy a srdce, miize v disledku zplisobovat krvaceni do orgéani. 7

Salvia officinalis (Salvéj 1€katskd) je péstovana v Severni Americe a Evropé
(zejména ve Stedomorské oblasti). Pouziva se jak pro své aromatické tak lécebné
uCinky. Pomah4 pii kasli, poruchach traveni (prijem, nadymani) a zenskych
chorobach. Zevné slouzi jako kloktadlo pii zanétech hornich cest dychacich, na
vyplachy ustni dutiny, taky pfi koznich infekcich na omyvani a hojivé obklady.
Droga obsahuje celou fadu bioaktivnich latek, jako jsou monotepeny (thujon a
salviol), tfisloviny, hoi¢iny, organické kyseliny a dal$i. Ve studii na potkanech byla
prokazand embryotoxicita drogy. Plody matek konzumujicich extrakt z drogy
v gravidité mély poSkozend jatra (hemoragicka lozZiska, ruptury bunck kolem
centralni zily) a ledviny (degenerace a odumieni bun¢k proximdlnich a distalnich
tubuld, scvrklé glomeruly). Kromé toho je taky zndmo, Ze thujon piekrvuje malou
panev a miZe zpusobit potrat, proto je droga kontraindikovana

v téhotenstvi. 32318081

Podobné ucinky mé Salvia sclarea (Salvé) muskatova). Je to silné délozni
stimulans, a pokud se pouzivd pied 37. tydnem t€hotenstvi mize zpusobit potrat
nebo predCasny porod. VEtsi davky u porodu mohou zptisobit velmi silné kontrakce

a ohrozeni plodu. >
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3.2.19 LILIACEAE

Rod Veratrum (kychavice) obsahuje mnoho druhii, znichZz nékteré maji
toxicky potencidl. Tyto rostliny obsahuji smés riaznych steroidnich alkaloidi.
U urcitych druhti byla zjisténa schopnost zplisobovat bradykardii a hypotenzi, proto
byly tyto drogy vyuzivany pro 1é¢bu vysokého krevniho tlaku. Nicméné se ukazalo,
Ze tyto ptipravky maji tzké terapeutické okno a hodné nezadoucich ucinkil (nauzea,
zvraceni). Proto se od uZzivani této drogy ustoupilo. Rozlicné studie na ovcich a
kutfecich embryich také prokazaly teratogenitu této drogy. Veratrum californicum
primarné roste ve vysokych pohotich na zdpadé¢ USA a obsahuje steroidni alkaloid
cyklopamin, jehoz expozice ve stddiu gastrulace embrya zpiisobuje kyklopii a
holoprosencefalii a dalSi defekty v kraniofacialni oblasti, krom¢ toho mulze zavinit

smrt embrya, redukci kondetin a tracheélni stenozu. 10382784

3.2.20 LYTHRACEAE

Lawsonia inermis (henovnik bily) je ket rostouci v tropickych oblastech
Afriky a Asie. Listy této rostliny obsahuji mnoho pigmenti a pouzivaji se na
barveni tkanin, malovani kiize a nehtti a taky na 1é¢bu riznych koznich infekei pro
své antiseptické ucinky. V tradicni lidové mediciné se kofen rostliny poziva na
vyvolani potratu. Abortivni ucinky drogy byly potvrzeny ve studiich na mysSich,

potkanech a mor¢atech. %

3.2.21 MELIACEAE

Azadirachta indica (zaridachta indickd nebo zederach indicky) je stalezeleny
strom znam svymi insekcidnimi ucinky a pro své pouZiti v mediciné
(hypolipidemické, hypoglykemické, imunostimulac¢ni a hepatoprotektivni uc€inky).
Olej ze semen zederachu muze byt pouzivan jako spermicidni a kontracepéni
prostiedek. Ve studii byl gravidnim potkani poddvan ordln¢ tento olej po dobu
celého tchotenstvi. U exponovanych plodi byly zjistény tyto malformace:

makroglosie, exencefalie, anoftalmie a zvétSeni prudusnice. Neni jisté, jaka latka je
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zodpovédna za teratogenitu. U skupiny potkant, které byla poddvana izolovana

hlavni G¢inna slozka oleje — azadirachtin, nedoslo ke zhorSeni vyvoje ploda. 3

3.2.22 MIMOSACEAE

Mimosa tenuiflora (citlivka) je rostlina rostouci v severovychodni Brazilii, kde
bylo vypozorovano, ze konzumace této rostliny u gravidnich ovci a koz vyusti
v narozeni malformovanych zvifat. Nejcastéjsi bylo postizeni koncetin (zkraceni,
zkrouceni), kosti lebky (roz$tép patra a rtu) a patete (kyfdza, skolidza). Teratogenitu
této rostliny potvrdila studie na kozach, a podavani vraném stddiu gravidity

zpisobilo u vech zvifat smrt embrya. 3

Tato rostlina byla kdysi konzumované pro své halucinogenni G¢inky, v dnesni

dobé se vraci pouze pro zevni pouziti, podporuje hojeni a regeneraci kize. 1%

3.2.23 MONIMIACEAE

Peumus boldus je stalezeleny ket, ktery roste v Jizni Americe a byl zde
pouzivan proti nemocem jater, zluCovym kamenlm, Zzloutence, revmatismu,
nervozité, bolestem Zaludku a jako anthelmintikum. Ve studii provadéné na
potkanech byl etanolovy extrakt suSenych listi poddvan samicim v rtizném stadiu
téhotenstvi a prokazalo se, droga miize zplsobovat zpomaleni rstu, zmény na
jatrech az spontanni potrat plodu, zvlasté v ranych stadiich téhotenstvi (droga
ucinkuje zejména v pocCateCnich stadiich déleni a pfi implantaci vajicka). V této
studii bylo také zjisténo, ze extrakt obsahuje bohatou smés rlznych steroidi,
terpentl, flavonoida a alkaloida (boldin). Silice obsahuje
ascaridol - antihelmintikum. Pfitomnost obsahovych latek se 1i$i podle mista rlstu
rostliny, v nékterych rostlindch byl identifikovan toxicky thujon. Neni jisté, ktera
latka je zodpovédnd za teratogenitu, proto autofi doporucuji opatrnost pii
dlouhodobém wuzivani a navrhuji vyhnout se této droze =zvlasté v prvnim

trimestru. 387
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3.2.24 PEDALIACEAE

Harpagophytum procumbens (harpagofyt lezaty) je rostlina pochézejici
z Kalaharské pousté v Africe. Anglicky nazev této rostliny Devil’s Claw (déabliv
drap) se odvozuje od malych ostrych hac¢kl pokryvajicich plody. Od pradévna tato
tradi¢ni africkd rostlina byla pouzivand na lé¢bu fady onemocnéni, jako jsou
poruchy gastrointestinalniho traktu, komplikace téhotenstvi, dna, diabetes a dalsi.
V poslednich letech bylo zvazovano pouziti harpagofytu jako bezpecnou a levnou
sedativni G¢inky. Pro zhodnoceni bezpecnosti uzivani této drogy v téhotenstvi byla
provadéna studie na mySich. Bylo zjiSténo, ze expozice etanolovym extraktem ze
sekundarnich hliz indukuje u plodd zanétlivdi a nekrotickd loziska v jatrech,
ledvinach a plicich. Hlavni G¢innou latkou drogy je harpagosid, ktery miize mit

spojitost s pozorovanym poskozenim ploda. 58

3.2.25 PHYLLANTHACEAE

Hymenocardia acida je ket rostouci na savanach v Nigerii. VSechny casti
rostliny jsou uzite¢né v 1€cbé riaznych nemoci. Kiira se pouziva na 1écbu horecky,
Zloutenky, bolesti sval, prijmu, uplavice a ma prokdzané protinadorové,
infekcich a mistné se aplikuje kozni onemocnéni. Odvar z kofene se pouziva na
Ié€bu diabetu a klra kofene je napomocna pii infekcich trypanosomou a
plasmodiem. Kiira obsahuje alkaloidy, flavonoidy a terpeny. Pro posouzeni
bezpe€nosti uzivani v téhotenstvi byl extrakt ztéto drogy podavan gravidnim
krysam. Bylo zjiSténo, Ze dosSlo k vyznamnému poklesu poctu mlad’at. Extrakt
inhibuje reprodukéni funkce a vyvolava kontrakce délohy, coz mize v disledku

zabrafiovat implantaci vajicka. ¥

3.2.26 PHYTOLACCACEAE

Phytolacca dodecantra je dvoudoma popinava rostlina, pivodem z centralni

Afriky (Etiopie, Uganda). V lidové medicin¢ je pouzivdna na lécbu riznych
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nemoci, jako jsou poruchy menstruace, infekce kiize, priijem, zanéty hornich cest
dychacich (laryngitida, tonzilitida) a infekce GITu. Tradi¢ni ¢inskd medicina
doporucuje kotfen rostliny na generalizovany edém s oligurii a zacpou. Listy
P. dodecantra obsahuji triterpenoidni saponiny, fenoly, steroly a alkaloidy a jsou
mirné toxické pro lidi 1 zvifata. Vodny extrakt z listd a kofene ma abortivni u¢inky,
kdyz je konzumovan v Sestém aZ osmém tydnu téhotenstvi. Za ti¢elem ohodnoceni
abortivnich ucinku, byl ve studii gravidnim potkanim podavéan extrakt v rizné
koncentraci. Bylo zjisténo, ze v nejvyssi koncentraci k potratu doSlo u 100 %
experimentdlnich  zvifat. Pfesny mechanismus uc¢inku neni znam, ale
pravdépodobné zavisi od synergistického pisobeni vice slozek; je znadmo, ze

alkaloidy ptisobi protiimplanta¢né a fenoly indukuji potrat. %%

3.2.27 POACEAE

Listy Bambusa vulgaris maji stahujici a antipyretick¢ ucinky. V lidove
medicin€ v Nigerii se pouzivaji na Ié¢bu respira¢nich nemoci, regulaci menstruace a
jako abortivum. Prizkum v této oblasti ukédzal, ze vodny extrakt z listh
konzumovany tiikrdt denné vyvolava pteruSeni téhotenstvi u mistnich Zen.
Abortivni ucinky drogy byly potvrzeny ve studii na kralicich. Fytochemicky
screening extraktu odhalil mnoho bioaktivnich slozek, z nichZ v nejvétsi mitfe jsou
zastoupeny alkaloidy, fenoly a saponiny, které mohou mit vliv na ukonceni

téhotenstvi. !

3.2.28 POLYGONACEAE

Polygonum multiflorum (rdesno mnohokvété) je rostlina pouzivand v lidové
mediciné pro 1é¢bu rozlicnych nemoci a zejména téch, které jsou spojené
s poruchami pigmentace, jako je Sedivéni vlasi. Pro zhodnoceni piipadnych
teratogennich ucinku této drogy, byly pouZity embrya ryb Danio rerio a ukdzalo se,
ze doslo k nepfiznivym u€inkim na kardiovaskuldrni systém (srde¢ni edém,
hemostdza, hemorragie). Proto je potieba zvlastni opatrnosti pii uzivani této drogy

v téhotenstvi. 72

50



3.2.29 ROSACEAE

Prunus serotina (sttemcha pozdni, v ang. literatuie taky divoka/Cerna tieSeil)
je opadavy strom pivodem ze Severni Ameriky. Klra toho stromu se pouziva
zejména pro své sedativni a sviravé uCinky. V tradi¢ni medicin€ se pouzZiva na lécbu
iritacniho kasle, chronické bronchitidy a dyspepsie nervového piivodu. Droga
obsahuje kyanogenni glykosid prunasin, obsah kterého se 1i8i v zavislosti na dobé
sbéru a tloustce kuary. Prunasin je rozklddédn B-glukosiddzou na kyanovodik,
glukézu a benzaldehyd. U experimentalnich zvitat (prasata) po konzumaci rostliny
doslo k vyvoji malformovanych plodi (deformity skeletu, rozstép patra). Ackoli
neexistuje zddny diikaz poskozeni u téhotnych zen, nedoporucuje se uzivani drogy
bez profesiondlni porady, protoZze mechanismus piisobeni na c¢lovéka neni

7nam. 32,35,36

3.2.30 RUBIACEAE

Uncaria tomentosa (femdihdk plsnaty) je také nazyvan koci¢i drép, kvili
trnim na bazi listd, které pfipominaji drapy. Koten a kiira této rostliny se pouziva
pii revmatoidni artritidé, zaludecnich viedech a diabetu. Kromé toho zlepSuje
do popiedi zajmu kvili svym protinddorovym a antivirotickym uc¢inkiim
(napf. proti HIV). V Bolivii se pouzivd na Upravu menstruace a v Peru vysoké
davky odvaru zkotene a klry se doporucuji jako kontraceptivum. Droga je
embryotoxicka a ve studiich na gravidnich mySich zptsobila potrat a abnormality u
embryi. Hlavnimi a¢innymi latkami jsou tetracyklické a pentacyklické oxindolové

alkaloidy. Droga kontraindikovana v téhotenstvi a u Zen, které planuji ot€hotnét. 3

Jako teratogenni je také udavand Uncaria perrottetii, kterd obsahuje bohatou

smés alkaloiddl, tannin@i a leuko-antokyant a zptsobuje hypoxii plodu. '%2
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3.2.31 RUTACEAE

Ruta graveolens (routa vonnd) je poloket se Zlutymi kvéty piivodem ze
Stiedozemi. V Brazilii a dalSich zemich Latinské Ameriky je pouzivana jako
kontraceptivum a abortivum. V lidové mediciné se pouziva na podporu traveni,
zvySuje vyluovani moci, pomahd pii nepravidelné a bolestivé menstruaci, pfi
bolestech hlavy a zavratich. Mezi hlavni obsahové latky patii flavonovy glykosid
rutin, chinolinové alkaloidy, tfisloviny, hoiCiny a fotosenzibiliza¢ni latky (po
ozafeni sluncem muze zpisobit 1éze a popaleniny na kiZi a sliznicich). Rutin
snizuje lamavost krevnich kapilar a zabraiiuje krvaceni (zejména v mozku a na
sitnici). Chinolinové alkaloidy jsou pfi¢inou teratogenity této drogy. Ve studii na
mySich konzumace vysSich déavek této rostliny zplsobila zmény ve vyvoji
blastocyst, coz vyustilo v retardaci vyvoje az potrat. Taky je prokdzano, ze droga
ptekrvuje malou panev a stimuluje motilitu délohy, coz miize byt pfi€nou potratu.
Proto je tato droga kontraindikovana v té¢hotenstvi a nesmi se uzivat bez 1ékaiské

konzultace. 363193

3.2.32 SOLANACEAE

Datura metel (durman metelovy) obsahuje tropanové alkaloidy a v tradi¢ni
¢inské mediciné se vyuZziva na lécbu astmatu, chronické bronchitidy, chronické
bolesti a kieci. Je potieba velké opatrnosti pfi davkovani drogy, protoze léciva
davka je velice blizka toxické déavce, ktera miize zpusobit halucinace, zavazné
intoxikace az smrt. Pro zhodnoceni teratogenity drogy byl alkoholovy extrakt
z Cerstvych listh D. metel podavan potkanim v rizném stadiu t€hotenstvi. Studie
prokédzala, ze vraném stadiu gravidity expozice zabrdnila implantaci vajicka,
v pozd¢jSich stadiich zplsobila potrat. Kdyz k expozici doSlo v poslednim tydnu
téhotenstvi, narodila se Ziva zvitata, u kterych byly zjistény degenerace neuronti a

opozdény vyvoj hippokampu. 824

Rostliny rodu Solanus jsou znamy svym vysokym obsahem alkaloidii. Plody
nékterych z nich, v€etné brambor, rajcat a lilku, jsou toxické pro lidi i zvifata.

Solanum lycocarpum je maly strom rostouci zejména na brazilskych savanach.
52



V tradi¢ni medicin€ plody této rostliny byly pouzivany jako sedativum, diuretikum
a antiepileptikum. V dnes$ni dobé nalézaji aplikaci hlavné ve snizovani hladiny
krevniho cukru, cholesterolu a kontrole obezity. Hlavnimi alkaloidy této rostliny
jsou solasonin a solamargin. Ve dvou studiich na potkanech byla tato droga
piidavana do stravy gravidnim samicim v rizném staddiu téhotenstvi. V porovnani
s kontrolni skupinou byla zjiSténa snizena hmotnost placenty a u plodli zmenSeni
plic a ledvin, kdyz k expozici dosSlo v preimplantatnim obdobi u plodi bylo

zaznamenano krvaceni do ¢ichového bulbu. 2697

Solanum malacoxylon je rostlina vyskytujici se v Argentiné. Latky vyskytujici
se v listech této rostliny zvySuji hladinu vapniku a fosforu v krvi, co miize byt
vyuzito v 1é€be. Ve studii na potkanech byly gravidnim samicim podavany listy této
rostliny a teratogenita této drogy se prokdzala poruchami ossifikace lebek plodii,

dale abnormalitami patefe a zeber. %8

3.2.33 VITACEAE

Cissus sycioides je rostlina pivodem z Dominikanské republiky. PouZziva se
V Brazilii se pouzivd na prevenci epilepsie. Listy této rostliny obsahuji cetné
bioaktivni latky, jako jsou glykosidy, steroly a fenoly. Teratogenita této drogy se
prokazala ve studii na potkanech. Expozice alkoholovym extraktem v prabéhu
gravidity vyustila v narozeni malformovanych ploda (syndaktylie, absence ocasu,
organy mimo bfiSni dutinu), v nékterych piipadech byly pozorovany abortivni
ucinky extraktu. Studie na bunéénych kulturdch prokazaly schopnost poSkozeni
chromosoml a zastavy bunééného déleni, coz je pravdépodobny mechanismus

teratogeneze. °%1%

3.2.34 ZINGIBERACEAE

Oddenky zazvoru lékaiského (Zingiber officinale) se od pradavna vyuzivaly

-----

na lécbu nespavosti, infekci mocovych cest a riznych poruch gastrointestinalniho
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traktu. Hlavnimi 0¢innymi sloZkami této drogy jsou derivaty gingerolu a
seskviterpeny (zingiberol a zingiberenol), které¢ snizuji hladinu krevniho cukru a
ucinky (artritida) a lé¢bu nevolnosti. Konzumace caje nebo prasSkované drogy se
ukazala efektivni pfi pooperacni nevolnosti, nevolnostech pii chemoterapii a taky
rannich nevolnostech v t¢hotenstvi. V odborné literatufe je mozno nalézt velice
protichiidné doporuceni, co se ty¢e uzivani této drogy v t&hotenstvi. ** V davkach
vetSich nez 4 g suSené drogy/den mlze dochazet ke zvySené stazlivosti délohy, co
muze byt pfi¢inou potratu. N&které studie prokazaly, Ze u mySi po konzumaci
odvaru ze zazvoru doslo k signifikantnimu sniZeni Zivé narozenych plodua. Je taky
prokdzano, ze latky obsazené v zdzvoru mohou indukovat apoptézu, a proto je

potieba vysoké opatrnosti pii konzumaci zazvoru v téhotenstvi. 80-101.102

3.2.35 ZYGOPHYLLACEAE

Larrea tridentata (larea trojzuba) je stalezeleny ket bézny pro severoamerické
teplé pousté. Jeji lesklé listy jsou pokryty tlustym pryskyfiénym povlakem (az do
10 % suché hmotnosti listd). Rostlina vylu€uje silny zapach a ma hotkou chut’.
Larea ma Siroké vyuziti v lidové mediciné. Popisuje se, Ze pomaha az pii 50
nemocech hlavné renalniho a gynekologického plivodu. V Mexiku se povazuje za
vSelék. Hlavni acinky drogy (listy a mladé vétvicky) maji antimikrobidlni a
antioxida¢ni aktivitu. Jsou taky popisovany protinddorové ucinky, které byly také
potvrzeny ve studiich na potkanech. Hlavni u¢innou slozkou drogy, ktera je
obsazena zejména v pryskyfici pokryvajici listy, je NDGA (kyselina
nordihydroguaretova). Tato latka mé antioxida¢ni GCinky a chrani bunky pied
reaktivnimi formami kysliku. ''° V Mexiku je droga pouzivana jako antikoncep¢ni
prostiedek a v Bolivii na vyvolani potratu. Ve studiich na potkanech NDGA
zabranioval ovulaci a taky vykazoval antiimplantacni aktivitu, proto se droga

nedoporucuje v t€hotenstvi. *2
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3.3 Teratogenni ucinky konopi

Konopi je teplomilnd jednoletd dvoudoma rostlina pivodem z Asie. Botanicka
klasifikace konopi je pomérné slozitd a nejednotnd, obvykle zatazuje do celedi
konopovitych (Cannabaceae), kde se vyznacuji tfi druhy: konopi seté - Cannabis
sativa konopi indické - Cannabis indica a konopi rumistni - Cannabis ruderalis
(plevelny druh, bez vyznamnégjSich omamnych ucinkil). Konopi seté se od pradavna
péstuje na vyrobu tkanin. Kromé vlaken poskytuje plody, které obsahuji znacné
mnozstvi konopného oleje. Hlavni psychoaktivni chemicka latka konopi,
zodpoveédnd za vétSinu omamnych UCinkd, je delta-9-tetrahydrokanabinol (THC).
Tato latka se nachazi v pryskyfici ziskané z listli a pupenli zejména samicich rostlin
konopi. Rostlina také obsahuje vice nez 500 dalSich chemickych latek, vcetné vice
nez 100 kanabinoidi - sloucenin, které jsou chemicky ptibuzné¢ s THC. Obsah THC
se 1i8i podle druhu, v konopi setém je do 0,3 %, kdezto v konopi indickém je THC
vice nez 0,3 %. THC je vysoce lipofilni latkou, ktera prochézi placentarni bariérou.
THC je strukturné podobny endogennim kanabinoidiim (anandamidy), které funguji
jako neurotransmitery. V mozku ovliviiuji potéSeni, mySleni, koncentraci,
koordinaci a smyslové vnimani. Kompetitivni navdzani se THC na kanabinoidni

receptory zpusobuje zadany pocit euforie a blazenosti. !

Podle Ufadu OSN pro drogy a kriminalitu ''? na svété uziva konopi kolem
182,5 milionu lidi, co znéj de€ld nejSite uzivanou nelegalni drogu. S rostouci
legalizaci konopi roste taky pocet Zen uZzivajicich tuto drogu v téhotenstvi. Téma
uzivani konopi v t€hotenstvi je velice kontroverzni, bylo provadéno mnozstvi studii
s velice rozdilnymi vysledky a zavéry. To je pravdépodobné disledkem rozdilnych
metodologickych pfistupli v€etné Spatné kvantifikace expozice konopi, kterd je

vétSinou zaloZena na idajich referovanych samotnymi pacientkami. '3

Potencidl konopi zasahovat do vyvoje nervového systému méa znacné
teoretické opodstatnéni. Endokanabinoidni systém je piitomen od pocatku vyvoje
centralniho nervového systému. Latky, které interferuji s timto systémem, by mohly
mit vliv na rist mozku plodu a strukturni a funkéni vyvoj. Ve studii na mysich bylo

zjisténo, ze synteticky kanabinoid (ktery se véaze na receptory siln€ji nez THC)
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zpisoboval u plodu abnormality mozku, o¢i a rozst€p patra. ''* Vyskyt takovych
vad sice nebyl u lidi pozorovan, nicméné v mnohych studiich bylo potvrzeno, Ze
konopi muze zpusobit prfedCasny porod (uzivani po 20. tydnu téhotenstvi zplisobuje
5x vyssi riziko predeasného porodu !''%), snizuje porodni hmotnost a zvysuje riziko
narozeni mrtvého ditéte. Jsou taky popisovany vady srdce, mozku, koncetin a GITu,
ale klinickd hodnota téchto vyzkumu je diskutabilni. 13116117 Existuji také
domnénky, ze konopi je behaviordlnim teratogenem. D¢ti prenatdlné exponované
touto drogou maji problémy s feSenim problémi, hyperaktivitou, ztizenou

pozornosti a paméti. 1113116

V CR péstovani konopi upravuje zakon &. 167/1998 Sb. '8 o navykovych
latkach, podle kterého je povoleno ziskavani, skladovani a zpracovani konopi
k primyslovym ucelim (pro vlakna a semena) a obchodl s konopim za témito
ucely. Zakazuje se péstovat rostliny rodu Cannabis, které obsahuji vice nez 0,3 %
latek ze skupiny tetrahydrokanabinoll a ziskavat konopnou pryskyftici a dalsi latky
z téchto rostlin. Vyhléaska €. 236/2015 Sb. stanovuje podminky pro pfedepisovani a
pouzivani 1é¢ivych pripravkl s obsahem konopi pro lécebné pouziti. Jedinou
indikaci, kdy je mozné konopi ptedepsat jsou nasledujici: chronickd neutisitelna
bolest (onkologické onemocnéni, degenerativni onemocnéni pohybového systému,
bolest pti glaukomu); spasticita a s ni spojena bolest (roztrousena sklerdza, poranéni
michy, neurologicky tfes zplisobeny Parkinsonovou chorobou); nauzea, zvraceni (v
souvislosti s 1écbou onkologického onemocnéni nebo HIV); Gilles de la Tourette

syndrom; povrchova 1é¢ba dermatoz a slizni¢nich 1ézi.

we

3.4 Nepriznivé u¢inky koureni na vyvoj plodu

Tabak virginsky (Nicotiana tabacum) je jednoro¢ni bylina z ¢eledi lilkovitych
(Solanaceae). Susené listy této rostliny se bud’ zvykaji nebo kouii ve formé¢ dymek,
doutniki a cigaret. Cigaretovy kouf je soucasn¢ nejrozsifenéjsi reprodukeni
Skodlivinou a tabédk je po alkoholu nejCastéji uzivanou legéalni drogou. Obsahuje
zejména prudce jedovaty pyridinovy alkaloid nikotin. Kromé toho je mozné

v cigaretovém koufi identifikovat vice nez 4000 chemickych slou¢enin, jako jsou
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oxid uhli¢ity, oxid uhelnaty, metan, a v men$im mnoZstvi zastoupené aceton,
acetylen, formaldehyd, propan, kyanid vodiku a toluen. Dalsi skupinou jsou aditiva

pfidavana do cigaret, které mohou mit toxické a karcinogenni G¢inky. °!%°

Ackoli v CR byl v poslednich letech pozorovan pokles celkového podtu
kutakd, v roce 2015 potad koufilo 24,1 % populace (21,1 % Zen). Kromé aktivnich
kufacek je tabakovému koufi vystaveno doma 10 % Zen nekuraéek. ' Uvadi se, ze
6,5 % zen kouii v téhotenstvi. Tyto udaje vychdzi zinformaci ptredanych
pacientkami oSetfujicimu I€kafi, a proto jsou zatizeny zna¢nou chybou. Kviili
negativnimu spolecenskému vniméani kouteni v téhotenstvi fada Zen, které ve
skute¢nosti koufi, uvadi, Ze jsou vystaveny pasivnimu kouteni. Z dat vychazejicich
z anonymnich dotaznikii a méfeni kotininu (metabolit nikotinu) v moci plyne, Ze
procento Zen kouficich v té¢hotenstvi je mnohondsobné vyssi (vice nez 20 %

t¢hotnych). 3120

Expozice tabakovému koufi pfed pocetim a v téhotenstvi vede k ukladani a
biodistribuci tisicil tabakovych sloZzek v téle matky a plodu a to ma patologicky vliv
na téhotenstvi a vyvoj plodu na mnohych trovnich. Koufeni negativné ovliviiuje

) 121

plodnost a to jak muzi (zhorSeni kvality spermii) ', tak Zen (poruchy

menstruacniho cyklu, celkové snizeni plodnosti, pfedasné ovaridlni selhani,
transport oplodnéného vajicka a timto mechanismem dochazi u Zzen kutacek
k ¢astéjsSimu vyskytu mimodélozniho téhotenstvi. Vyznamné taky zvysuje riziko
abnormalit placenty, jako je placenta previa a abrupce placenty (riziko roste
s poctem vykoutfenych cigaret). Latky obsazené v cigaretovém koufi taky mohou
v riznych stadiich t€hotenstvi zplsobit jeho pferuseni. Spontanni potraty v ¢asnych
fazich téhotenstvi mohou zpiisobovat faleSnou neplodnost. U zen kufacek je taky
vyss§i  vyskyt predCasného porodu a stim spojené détské morbidity a

mOI'tahty 95,120-123

Pravdépodobné nejvice zndmy a dobfe zdokumentovany nezadouci projev
vztahujici se ke koufeni je nitrodélozni retardace ristu. Jestli nema jiné pficiny, pak

je pokladana vysledek teratogenniho plsobeni cigaretového koutfe a oznacuje se
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jako fetalni tabdkovy syndrom. °>!2! Nikotin, ktery se z tabakového koufe rychle
vsttebava v plicich do krevniho ob&hu, snadno pronika placentou a vaze se na
centralni nikotinové receptory plodu. To mé za nasledek vasokonstrikci, kteréd
zpusobuje hypoxii a hyponutrici plodu (tento stav trva 30-45 minut po kazdé
vykoufené cigaret¢). Dalsi latky, které ptispivaji k hypoxii plodu, jsou oxid
uhelnaty, kyanovodik a kadmium. Pisobenim téchto faktort je télesnd hmotnost
déti narozenych kufackam snizend pramémé o 100-300 gramui. *>'?! Zpomaleni
rustu bylo také pozorovano ve studiich na gravidnich krysach po expozici

tabakovym koufem. '3

Koureni taky signifikantn¢ zvySuje riziko n€kterych vyvojovych vad (rozstép
patra, vady srdce, malformace koncetin, poskozeni vyvoje plic). Je taky pozorovana
souvislost mezi VVV a kufidctvim otcl (defekty neurdlni trubice, defekty

komorového septa, Downilv syndrom). 109

Syndrom néhlého umrti kojence (SIDS) je hlavni pfi¢inou Gmrti
v novorozeneckém obdobi v rozvinutych zemich. Pfesny mechanismus G¢inku neni
znam, ale expozice cigaretovému koufi v prenatalnim obdobi je mezi hlavnimi
rizikovymi faktory SIDS. Nikotin poskozuje unikatni systém piitomny pouze u

novorozenct, ktery je chrani proti u¢inkiim hypoxie. %>120-12!

Nezanedbatelné jsou taky pozdni nasledky koufeni na déti, které se mohou
projevit az v dospélosti. Jelikoz vétSina Zen kouficich v téhotenstvi po porodu koufit
neprestane, je tézké odhadnout, nakolik k poSkozeni doslo nitrodélozné a nakolik
expozici kouii v détstvi. (RozliSeni napomdhaji studie na laboratornich zvifatech,
které jsou exponovany koufem pouze v gravidité.) Bylo zjisténo, ze déti matek
kutatek maji vyznamné vyS§i vyskyt kardiovaskularnich a metabolickych
onemocnéni (obezita, diabetes mellitus), a dvojnasobné vyssi vyskyt astmatu do
2 let. U exponovanych déti je dale pozorovan vyssi vyskyt poruch chovani,
hyperaktivity, snizeni paméti, psychickych poruch a vyssi vnimavost ke vzniku

zavislosti. 9>120.121

Pasivni koufeni je v posledni dobé v popiedi zajmu. Tabdkovy koui neni

vdechovéan jenom aktivnim kufdkem, ale uvoliluje se taky do okoli. Uvoliiovany
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kouf ma troSku jiné sloZzeni, na zapaleném konci cigarety je mnohem vyssi
koncentrace nékterych Skodlivych latek. U Zen vystavenych pasivnimu koufeni at’
uz v domacnosti, nebo v pracovnim prostiedi je mnohem vysSi riziko sniZeni
hmotnosti plodu, vrozenych vyvojovych vad nebo narozeni mrtvého ditéte. °>120
V néekterych studiich byla potvrzena spojitost mezi pasivnim koufenim a zvySenym

rizikem ptedéasného porodu. %2

Koureni béhem t¢hotenstvi je vyznamnym zdravotnim rizikem jak pro matku,
tak pro plod. Obecné se doporucuje nekoutfit nebo prestat koufit v t€¢hotenstvi a

nejlépe 6 mésich ped pocetim. 120

3.5 Vliv kofeinu na priabéh téhotenstvi

Kofein je purinovy alkaloid, derivat xantinu, stejné jako dalsi latky, které mu
jsou blizce ptibuzné (lisi se pouze mnozstvim a polohou methylovych skupin)
s téméf totoznymi UCinky, jako jsou theofylin, theobromin a dalSi. Tyto latky jsou
nejSife uzivanymi latkami se stimula¢nimi u¢inky. Snizuji pocit unavy a ospalosti,
zvySuji krevni tlak, vykonnost a schopnosti koncentrace.

V CR je hlavnim zdrojem kofeinu kavovnik (rod Coffea, Rubiaceae). Obsah
kofeinu se ve zralych semenech lisi podle druhu, v Coffea arabica ¢ini kolem 1 %,
v Coffea canephora kolem 1,7 %. MnozZstvi kofeinu v jednom Salku kavy kolisa
mezi 50 a 200 mg v zavislosti na druhu kavy a zptisobu pfipravy (prazenim se cast
kofeinu ztraci). Listy ¢ajovniku Cinského (Camellia sinensis, Theaceae) obsahuji
kromé¢ kofeinu taky dimetylxantiny theofylin a theobromin. Téchto latek je nejvice
v mladych listech (kolem 2-3 %), u stai$ich listd podil klesa. Uginky &aje jsou
podobné kavée, ale nastup je pomalejsi a pretrvava déle. V semenech kakaovniku
pravého (Theobroma cacao, Sterculiaceae) se nachdzi zejména theobromin. Ve
zralych semenech je podil theobrominu kolem 2,5 % a kofeinu 0,6-0,8 %. Kakao se
oproti kdve a €aji vyuziva jako napoj okrajove, Castéjsi je konzumace v potravinach.
Nezanedbatelny obsah kofeinu je taky v mladych listech cesminy paraguayské

(Ilex paraguayensis, Aquifoliaceae), ktera je rozSitena hlavné v Jizni Americe a
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konzumuje se ve formé €aje pod nazvem maté. Semena paulonie napojné (Paullinia

cupana, Sapindaceae), znamé taky jako guarana, obsahuji vice nez 4 % kofeinu. 24

Kofein je Castym prvkem v dieté¢ téhotnych Zen, zdrojem mohou byt vysSe
uvedené rostliny, ale také dalSi ndpoje a energetické drinky. S postupujicim
téhotenstvim se zpomaluje metabolismus kofeinu u téhotnych Zen (ve srovnani
s netéhotnymi je polodas kofeinu 1,5 az 3,5 x delsi) '%. Kofein byl identifikovan v
plodové vodé, moci a plazmé plodi, coz naznacuje, ze snadno prochazi ptes
placentu. JelikoZ v nezralych jatrech plodu a placenté chybi kliCovy enzym pro
metabolismus kofeinu (cytochrom 1A2) 26, vede to ke zvySené expozici plodu
touto latkou. '2712° Delsi expozice vede ke zvySeni hladiny katecholamint, kterd
zpusobi vazokonstrikci cév v placenté, co zpusobi hypoxii plodu a dalsi neblah¢

nasledky ve vyvoji. 126

Uginky kofeinu na vyvoj plodu byly zkoumany v mnohych studiich. Zvysena
konzumace kavy pted t¢hotenstvim a v ranych stadiich prvniho trimestru ma zfejme
souvislost se zvySenym vyskytem spontanniho potratu. Bylo zjiSténo, Ze u Zen
konzumujicich vice nez 4 Salky kavy denné je riziko o 20 % vysSi nezZ u Zen bez
piisunu kofeinu. 13° V dalsi studii, kde byl sledovan piijem kofeinil z kdvy a dalich
zdroji, bylo potvrzeno, Ze kofein zvysuje riziko potratu, zvlasté v davkach vyssich
nez 200 mg/den. '?7 Jedna japonska studie se zamé&fovala obzvlasté na ¢aj, ale taky
kavu a kofeinové drinky. Bylo objeveno, Ze s rostouci konzumaci kofeinu roste
riziko pred¢asného porodu. 26 Vysledky dalsi studie potvrdily souvislost mezi
pfisunem kofeinu a nizkou porodni vahou novorozencl. Riziko linearné roste
s rostoucim pfisunem kofeinu v t&hotenstvi. °*!25 Nizka porodni véha po prenatalni
expozici kofeinem ma pifimou souvislost s vyskytem détské obezity a
metabolického syndromu. ' Nicméné vliv kofeinu na t&hotenstvi ziistdva poiad
nejednoznacny, protoze existuje mnozstvi studii, které prokézaly, ze kofein nema
7zadné nepfiznivé ucinky. Neéktefi odbornici se domnivaji, Ze nejednoznacné
vysledky mohou byt zptisobeny individualnimi rozdily v metabolismu kofeinu mezi

7enami. '? Studie na experimentalnich zvifatech (potkani, danio pruhované)
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prokdzaly teratogenitu kofeinu, a to zejména nepfiznivy vliv na vyvoj

kardiovaskularniho a nervového systému. 131-132

Obecné se doporucuje v téhotenstvi nepiekracovat davku 200-300 mg
kofeinu/den. 127129132 Uz dvé espressa (kolem 40-60 ml) obsahuji 200 mg kofeinu.
Je taky tifeba opatrnosti pfi pfisunu kofeinu z dalSich zdroji (vysokoprocentni

¢okolada, napoje typu Coca-Cola, Pepsi, Kofola).
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4 DISKUZE

V poslednich letech je pozorovan trend zvySené¢ho uzivani rostlinnych drog,
jako alternativa za léCiva synteticka. Léciva ptirodniho pivodu jsou kviili své
udajné bezpecnosti a mensi Skodlivosti taky Casto uzivana té¢hotnymi Zzenami, které
si mnohdy nejsou védomy, jaké negativni disledky mohou mit tato 1é¢iva na jejich

nenarozené dité.

Drogy, které zpiisobuji poSkozeni vyvijejiciho se plodu s trvalymi fyzickymi
nebo psychickymi nésledky jsou nazyvany teratogenni. Teratogenita je ovlivnéna
mnohymi faktory, zejména ¢asem expozice, genetickou vybavou matky i plodu a
taky davkou teratogenu. Teratogenni latka mnohdy nemuze byt s jistotou urcena,
protoze v rostlinnych drogach je obsazené celé spektrum aktivnich latek, které

mohou sviij u¢inek vzajemné potencovat.

Nevratné poskozeni citlivého vyvijejiciho se organismu teratogeny se muze
projevit mnohymi zplisoby. V raném stadiu té¢hotenstvi embryo bud’ zanikne, nebo
se malo diferencované bunky nahradi novymi. V obdobi organogeneze vznika
vétSina vrozenych vyvojovych vad. Mezi nejCastéji pozorované fadime vady
kardiovaskularniho systému (hlavné srdce), vady urogenitalniho traktu, rozstép rtu a

patra a vady nervového systému.

Cilem této diplomové prace bylo podat formou reserSe ptehled o drogéach
s teratogennimi u¢inky. Pfi zpracovani jsem hlavné vychdzela z internetovych
databazi (ScienceDirect, PubMed, AcademicJournals, Google Scholar) a ftady
dalSich védeckych ¢lankit a informacnich zdroji. VétSina clankli pochazi

z ¢asoveého obdobi mezi 1éty 1990 az 2016.

Souhrn teratogennich rostlin je uveden na stranach 23-29. V tabulce ,,Ptehled
teratogennich rostlin a jejich teratogenli s uvedenim projevl teratogenity* jsou

rostliny fazeny abecedné podle ¢eledi.

Celkem bylo zpracovdno 68 rostlin z 36 Celedi. Nejsou to pouze evropské
rostliny, ale taky cizokrajné (s rostouci oblibou tradi¢ni ¢inské mediciny a dalSich
vychodnich praktik vzristéd spotieba nékterych cizokrajnych drog).
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Nejvice  teratogennich  rostlin  bylo nalezeno v celedi  Fabacae
(12 zé&stupcl - 18 %). Mezi zéastupci byly hlavné tropické rostliny (Piscidia
erythrina, Psoralea corylifornia, Prosopis juliflora, rod Indigoferia a dalsi) u nas se
vyskytuji pouze rostliny rodu Astragalus, Lathyrus, Lupinus a Oxytropis.
Teratogenita rostlin z této Celedi je mnohdy pozorovana u hospodéiskych zvirat.
T¢hotné Zeny by se mély vyhnout zejména t€émto rostlinam: Psoralea corylifolia,
Senna alata (kasie sena) a Trigonella foenum-graecum (piskavice fecké seno).
Teratogeny v této celedi jsou rizné latky, hlavné alkaloidy (indolizidinové,

chinolizidinové a piperidinové), dale saponiny, flavonoidy a furokumariny.

Dalsi celedi, ve které je o poznani méné rostlin (7 zastupcti — 10 %), je Celed
Compositae. VétSina rostlin této Celedi je béZna v naSi zemépisné Sifce. Mezi
zastupci této celedi jsou rostliny dobfe znamé a Casto pouzivané, jako je Artemisia
absinthium (pelynék pravy), Echinacea purpurea (tfapatka nachova) nebo
Tanacetum vulgare (vrati¢ obecny). Teratogennimi latkami v této ¢eledi jsou hlavné

terpeny a pyrrolyzidinové alkaloidy.

Dalsi celedi v pofadi poctu teratogennich zastupcii je celed Lamiaceae
(5 zastupcit — 7 %). Tato Celed’zahrnuje zndmé rody Mentha a Salvia. Obsahové
latky téchto rostlin jsou pfedevsim toxické monoterpeny, které maji teratogenni a
abortivni G¢inky.

Nasleduji dvé celedi se 4 zastupci (6 %), a to Apocynaceae a Solanaceae.
Za teratogenitu téchto rostlin je zodpovédny vysoky obsah indolovych, tropanovych

a pyridinovych alkaloidi.

Zvlastni kapitoly jsou v této praci vénovany i ucinklim konopi, koufeni a

kofeinu.

Kanabinoidy obsazené v konopi zasahuji do vyvoje nervového systému, co

muze zpusobit jak fyzické zmény plodu, tak psychické zmény v détstvi.

Koufeni tabaku poSkozuje plod vicerymi zplisoby. Oxid uhelnaty vznikajici

pfi spalovani zpisobuje hypoxii plodu. Nikotin a dalsi slozky obsazené
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v cigaretovém koufi snizuji hmotnost plodu a zvySuji riziko pted€asného porodu.

Zvysena pozornost by také méla byt vénovana u¢inkl pasivniho koufeni.

Kofein je obsazeny nejen vkaveé, ale taky vzeleném a cCerném Caji,
v semenech kakaovniku, listech cesminy paraguayske, Coca-Cole a energetickych

napojich. Vyssi davky kofeinu zvysuji riziko potratu a predcasného porodu.

S rostouci oblibou fytoterapie, roste poCet Zen uZivajicich léCivé rostliny
v t¢hotenstvi. Mald informovanost v oblasti moznych negativnich Uc¢inkt této
terapie na plod mize zptlisobit, Ze t¢hotné zeny nevédomky ohrozi své nenarozené
dité. Fytoterapie ma své vyhody, jako napi. niz$i riziko nezddoucich ucinkd, ale
taky nese urcita rizika. Proto Zeny, které se v dob¢ té¢hotenstvi rozhodnou pro terapii
Ié¢ivymi rostlinami, by mély vzdy sva rozhodnuti konzultovat s Iékafem c¢i

lékarnikem.
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ZAVER
Celkem bylo zpracovano 68 rostlin z 36 Celedi.

Nejvice teratogennich rostlin bylo nalezeno v ¢eledi Fabacae (18 %). Dale
sur¢itym odstupem nasleduji celedi Compositae, Lamiaceae, Apocynaceae a

Solanaceae.

Nejproblemati¢téjsi jsou rostliny znamé a Casto uzivane€ 1 v téhotenstvi, jako

jsou Echinacea purpurea, rostliny rodu Mentha a Salvia nebo Zingiber officinale.

Zvlastni pozornost by méla byt vénovana u¢inklim konopi, koufeni a kofeinu

na vyvoj plodu.

Za teratogenni U¢inky jsou nejcastéji zodpoveédné alkaloidy a terpeny.
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SEZNAM POUZITYCH ZKRATEK

CNS Centralni nervovy systém

FAS Fetalni alkoholovy syndrom

FDA Food and Drug Administration

GIT Gastrointestinalni trakt

NDGA Kyselina nordihydroguaretova

NPZL  Nesteroidni protizdnétlivé latky

SIDS  Syndrom nahlého umrti kojencti (z angl. Sudden infant death syndrome)

THC Delta-9-tetrahydrokanabinol

VVV  Vrozena vyvojova vada
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ABSTRAKT

Cilem této diplomové prace je podat prehled o teratogennich drogach. Prace
priblizuje problematiku teratogeneze, faktory ovliviiujici teratogenitu, rozdéleni
teratogend, klasifikaci medikace v t€hotenstvi a metody studia teratogenity. Je zde
uveden piehled teratogennich rostlin ¢lenénych podle celedi s uvedenim projevi
teratogenity a latkami zodpovédnymi za teratogenitu. Nejvice teratogennich rostlin
bylo nalezeno v Celedich Fabacae, Compositaec a Lamiacae. Za teratogenni ucinky
jsou nejcastéji zodpoveédné alkaloidy a terpeny. Dale se prace blize vénuje

negativnim u¢inkiim konopi, kouteni tabaku a kofeinu na pribéh t€hotenstvi.

Klicova slova: teratogen, léciva rostlina, droga, tehotenstvi

ABSTRACT

The aim of this diploma thesis is to give an overview of teratogenic drugs. The
work approaches the problems of teratogenesis, factors affecting teratogenicity,
distribution of teratogens, classification of medication in pregnancy and methods of
teratogenicity study. An overview of teratogenic plants broken down by family with
manifestation of teratogenicity and substances responsible for teratogenicity is
given here. Most teratogenic plants were found in the Fabacae, Compositaec and
Lamiacae families. Alkaloids and terpenes are most often responsible for
teratogenic effects. In addition, the work focuses on the negative effects of

cannabis, tobacco smoking and caffeine on the course of pregnancy.

Keywords: teratogen, medicinal plant, drug, pregnancy
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