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ABSTRACT

In recent years, several therapeutic drugs have been rationally designed and
synthesized on the basis of new knowledge gained from the investigation of
their actions on biologically active chemicals derived from plants, food and
herbs. In Asia, in particular, Panax ginseng is considered to be the most
valuable plant, being included as an ingredient for the cure of 23 diseases. The
main active components in P. ginseng are ginsenosides, which are triterpene
saponins, in addition to which they also present functional constituents,
including phenolic compounds, sesquiterpenes, polyacetylenes,
polysaccharides, alkaloids and oligopeptides. Panax is used for its
psychological action, and for the effects on exercise performance and immune
function. High doses or prolonged use may have serious adverse effects
including high blood pressure, acute infection, and nasal bleeding or excessive
menstruation. The aim of this paper is to provide a brief overview of recent
knowledge and developments on the list of major biologically active
compounds, their effects on the human body and the contraindications to the
use of P. ginseng.

KEYWORDS: ginsenosides, dammarenediol, protopanaxadiol,
protopanaxatriol, positive and negative effects, natural remedy.

Aspecte generale

Un numar tot mai mare de medicamente au fost concepute Si
sintetizate in mod rational pe baza noilor cunostinte dobandite din
investigarea actiunilor substantelor chimice active biologic derivate din
alimente, plante si ierburi medicinale. Unul dintre avantajele majore ale
acestor substante chimice obtinute din surse naturale este capacitatea
lor de a interactiona cu mai multe tinte din organism, rezultand un efect
benefic combinat (Brekhman & Dardymov, 1969). Ginseng este o planta
perena, medicinala, foarte apreciatd si populara. Panax ginseng
(ginseng rosu coreean) face parte din regnul Plantae, subregnul
Tracheobionta, diviziunea Magnoliophyta, clasa Magnoliopsida,
subclasa Rosidae, ordinul Apiales, familia Araliaceae, subfamilia
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Aralioideae, genul Panax (Hu,1976). Panax ginseng este una dintre cele
mai frecvent utilizate specii de ginseng. De mii de ani, aceasta specie,
care este originara din Coreea, China si Japonia, a fost un leac
important in medicina traditionala, unde a fost folosita in principal ca
remediu pentru oboseala. Numele ,ginseng” provine din cuvintele
chinezesti ,Jen Sheng” si inseamna ,planta om” datorita formei
asemanatoare omului a radacinii sau a rizomului plantei. De asemenea,
este cunoscut ca regele ierburilor datorita istoriei sale lungi si diverselor
activitati farmacologice, acestea fiind determinate de cantitatea sa mare
de ingrediente (Buettner et al. 2006). Cuvantul Panax inseamna
,vindeca pe toti” si descrie credinta traditionala ca ginsengul are
proprietati ce vindeca in totalitate majoritatea bolilor corpului. 12 specii
si doi taxoni infraspecifici, au fost incluse in genul Panax (Coon & Ernst,
2002).

Timp de mii de ani, omenirea a folosit diverse plante ca hrana, ori
ca sursa pentru bauturi, cosmetice, coloranti si medicamente pentru a
mentine sanatatea si a Tmbunatati calitatea vieti. In Asia, Panax
ginseng este considerat a fi cea mai pretioasa planta. Principalele
componente active din P. ginseng sunt ginsenozidele, care sunt
saponine triterpenice (Ernst, 2002). Majoritatea cercetarilor privind
functiile farmacologice si medicinale ale P. ginseng s-au concentrat pe
ginsenozide. Totusi in zilele noastre, P. ginseng a primit o atentie din ce
in ce mai mare, fiind considerat un produs anti-oboseala cu eficacitate
evidenta si mai putine efecte secundare. Dintre speciile de ginseng, cele
mai cunoscute sunt reprezentate de P. ginseng (ginseng coreean),
Panax notoginseng (ginseng chinezesc), Panax japonicum (ginseng
japonez) si Panax quinquefolius (ginseng american) (Ernst, 2002). O
multime de cercetari s-au concentrat pe ginsenozide individuale in loc
de totalitatea componentilor din ginseng, ginsenozidele fiind considerate
responsabile de tratarea majoritatii bolilor, dintre acestea cel mai des
studiate sunt reprezentate de: Rb1l, Rg1, Rg3, Re si Rd (Hong et al.
2002). Dovezile pentru beneficiile medicinale ale ginsengului Panax si
ale componentelor sale in prevenirea neurodegenerarii au crescut
semnificativ Tn ultimul deceniu. Efectele benefice ale P. ginseng asupra
bolilor neurodegenerative au fost atribuite Tn principal activitatilor
antioxidante si imunomodulatoare ale componentelor sale de tipul
ginsenozidelor, iar studile asupra efectelor neuroprotective ale
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ginsenozidelor au aratat ca acestea actioneaza nu numai ca
antioxidanti, ci si ca modulatori ai metabolismului neuronal intracelular,
a genelor de supravietuire/moarte celulara si a functiei mitocondriale
(Kwon et al. 2008).

Principalii compusi activi

In urma studiilor efectuate pana in prezent s-a dedus faptul c&
toate componentele active sau inactive ale ginsengului pot fi clasificate in
patru clase. A fost raportat ca ginsengul coreean contine diferiti
constituenti functionali, inclusiv saponine de ginseng (numite si
ginsenozide), poliacetilene, compusi fenolici, sesquiterpene, alcaloizi,
polizaharide si oligopeptide (Nag et al. 2012).

Ginsenozidul este componenta activa majora gasita in P. ginseng;
aceasta componenta este o saponina asemanatoare steroizilor cu o
structura chimica unica, fara proprietati anabolice. Ginsenozidele sunt
biosintetizate din 2,3 oxidosqualen, ceea ce duce la formarea
cicloartenolului, dammarenediolului Il si b-amirinei prin actiunea a ftrei
enzime diferite (Park et al. 1996). Primele incercari de a izola
ginsenozidele au avut loc in anii 1960. Dammarenediolul Il si bamyrina
sunt In cele din urma biotransformate in ginsenozide. Pe baza structurilor
lor chimice, ginsenozidele sunt de obicei impartite in doua grupuri: de tip
dammaran cu patru inele si de tip oleanan cu cinci inele.
Dammarenediolul Il este precursorul tipului de dammarane, inclusiv
ginsenozidele Rb1, Rb2, Re si Rg1, care reprezinta o parte semnificativa
a ginsenozidelor gasite la speciile de ginseng (Sotaniemi et al.1995).
Ginsenozidele de tip oleanan, dimpotriva, sunt biosintetizate din b-
amirind. Cu toate acestea, ginsenozidele de tip oleanan sunt rare si
adesea nedetectabile in P. ginseng. Dammarenediolul | este hidroxilat Tn
protopanaxadiol si in consecinta prezintd un numar de ginsenozide ce
sunt biosintetizate prin glicozilare a protopanaxadiolurilor, care implica
atasarea zaharidelor la carbonul C-3 si/sau C-20. Ginsenozidele de tip
protopanaxadiol includ Rb1, Rb2, Rc, Rd, Rg3, Rh2 si Rh3.
Dammarenediolul 1l este hidroxilat in continuare in protopanaxatriol si
prezinta o varietate de ginsenozide ce sunt biosintetizate prin glicozilare
a protopanaxatriolurilor, care implica legarea zaharidelor la C-6 si/sau C-
20. De obicei, gruparea hidroxil la C-3 raméne libera in ginsenozide de
tip protopanaxatriol (Toth, 2007).
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Ginsenozidele de tip Dammaran sunt clasificate in continuare in
doua grupe: protopanaxadiol si protopanaxatrioli. Protopanaxadiol
C30Hs5203, este un compus organic de tip dammaran terpena sapogenina
tetraciclica si rolul sau in interiorul corpului uman este inca neclar; iar
protopanaxatriol CzoHs204, este un compus organic de tip dammaran
saponina triterpenica tetraciclica. Ginsenozida Rgl (Fig. 1) este una
dintre cele mai active componente din P. ginseng. Este o saponina
naturala triterpenoida cu mai multe proprietati biologice, cum ar fi
activitati  antioxidante si  anti-imbatranire. Problema majora a
tratamentului actual al malignitatii umane este reprezentat de dobandirea
rezistentei la medicamentele anticancer de catre celulele tumorale,
cunoscuta sub numele de rezistenta la multidrog, aspect ce reprezinta o
problema majora in chimioterapia cancerului si este legata de
supraexprimarea glicoproteinei P in plasma membranelor celulelor
rezistente (Wang et al. 2018).

Ginsenozida Rg3 (Fig. 1) este una dintre componentele
ginsengului, care s-a dovedit a avea cea mai puternica activitate
inhibitoare asupra carcinomului de tip fibroblast uman. Rapoartele
succesive au confirmat ca Rg3 a fost citotoxic impotriva celulelor de
fibrocarcinom uman, dar nu si impotriva celulelor normale in vitro, iar Rg3
a stimulat, de asemenea, acumularea de rodamina in celulele P388 de
leucemie si murina rezistente la adriamicina. Un alt raport a aratat ca
metabolitii ginsenozidici Rh2, PD si PT au imbunatatit expres
citotoxicitatea mitoxantronei in cazul carcinomului mamar uman si pot fi
potentiali inhibitori ai proteinei de rezistenta a cancerului de san.
Rapoartele extinse de laborator, epidemiologice si preclinice au aratat
potentialul terapeutic al P. ginseng pentru tratamentul cancerului (Yun &
Choi, 1998).
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FIG 1. Reprezentarea structurilor chimice ale celor mai active componente din P. ginseng
(https://pubchem.nchi.nlm.nih.gov/compound/9918693#section=2D -Structure).

Poliacetilenele sunt componente nonsaponinice reprezentative ale
ginsengului. Prima poliacetilena identificata si extrasa din P. ginseng a
fost panaxinol. De atunci, multe substante poliacetilenice, inclusiv
panaxidol si ginsenoina, au fost identificate si extrase din P. ginseng.
Panaxitriolul este un compus hidratat cu un inel epoxidic derivat din
panaxidol prin tratament termic si acid. Se crede ca aceste poliacetilene
din P. ginseng poseda proprietati anticancerigene. Cu toate acestea,
eficacitatea lor in vivo nu a fost determinatad din cauza instabilitatii lor
chimice (Zheng, 1985).

Compusii fenolici poseda 1in general proprietati biologice
antioxidante si anticancerigene. in acest caz ins& compusii fenolici gasiti
in ginseng sunt relativ mai putin investigati. Mai mult de 10 compusi
fenolici au fost raportati anterior in ginseng proaspat si/sau procesat. Pot
fi amintiti acidul salicilic, acidul vanilic, acidul ascorbic, acidul cumaric,
acidul ferulic, acidul cafeic, dar si cei gentisic, hidroxibenzoic, cinamic,
protocatecuic, siringic precum si maltol sau quercetina. Un studiu relative
recent a dezvaluit ca acidul clorogenic, acidul gentisic, acidul cumaric
sunt compusii fenolici majori din fructele, frunzele si radacinile de ginseng
de 3-6 ani (Yao, 2016). Ginsengul coreean, despre care se sugereaza ca
ofera mai multe beneficii pentru sanatate decat alte specii de ginseng,
contine de obicei mai multi compusi fenolici decéat ginsengul chinezesc.
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O serie de hidrocarburi sesquiterpenice precum si sesquiterpene
oxigenate au fost identificate ca constituenti volatili ai P. ginseng. Mai
mult de 15 sesquiterpene au fost identificate ca si constituenti volatili ai
P. ginseng. Acestea includ hidrocarburi sesquiterpenice, cum ar fi
panasinena, calarena, farnesena, humulen, neocloven, bcariofilena,
neocloven, selinend si sesquiterpene oxigenate, cum ar fi spathulenol,
humulen epoxid Il, ginsenol, acid hexadecanoic si falcarinol (Radad et al.
2006).

Alcaloizii sunt o altda componenta nonsaponinica a ginsengului
coreean si includ carbometoxi-b carbolina, formilharman, harman,
norharman, perlolirina, 4 metil-5 tiazoletanol si spinacina. Recent, din
boabele P. ginseng a fost izolat un nou alcaloid indolic, ginsenina, cu o
unitate lactamica cu sapte membri. Acesti alcaloizi sunt componente
minore ale P. ginseng si activitatile lor biologice sunt, de asemenea,
limitate.

A fost recunoscut faptul ca compozitia polizaharidelor variaza in
functie de tulpini si/sau locuri de productie, totusi, hidroliza acida,
reducerea, acetilarea urmata de gaz cromatografie sau HPLC a acestor
glicani a aratat ca acestia constau din diverse combinatii de zaharuri
neutre, inclusiv ramnoza, manoza, galactoza, arabinoza si glucoza. in
plus, glicanii imunomodulatori au fost identificati in radacina de P.
ginseng. Acesti glicani imunomodulatori sunt compusi din L arabinoza, D
galactoza, L ramnoza, acid D galacturonic si acid D-glucuronic, dar
structura lor exacta este inca necunoscuta. De asemenea, au fost
identificati si alti glicani imunomodulatori, precum ar fi polizaharida acida
ginsenan S-IA si ginsenan S-1I A. Prin contrast, polizaharidele de ginseng
sunt compuse in principal din polizaharide neutre (glucani asemanatoari
amidonului) si substante acide (pectina de ginseng) (Pan et al. 2010). S-
a raportat ca pectinele de ginseng prezinta o gama mai larga de activitati
farmacologice in comparatie cu polizaharidele neutre si se stie ca sunt
compuse din acid galacturonic, galactoza, glucoza, arabinoza, ramnoza,
acid glucuronic si manoza, cu toate acestea, structura lor exacta este, de
asemenea, necunoscuta.

Pana in prezent unele studii coreene au sugerat faptul ca pacientii
consumatori de P. ginseng prezinta o scadere cu 60-70% a riscului de a
dezvolta cancer gastric, in timp ce consumatorii de P. ginseng dintr-un alt
grup de studiu format din femei din Shanghai nu au prezentat efecte
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semnificative asupra riscului de cancer gastric (Lim et al. 2013). Mai mult,
o evaluare atenta in studiile de grup din Asia poate ajuta la clarificarea
efectului ginsengului asupra carcinogenezei gastrice si a altor tipuri de
cancer.

Totusi sunt necesare mai multe cercetari pentru a determina
efectele potentiale ale P. ginseng asupra chimiopreventiei si terapiei
complementare a cancerelor.

Efecte asupra organismului uman

Panax ginseng este folosit in primul rdnd pentru a imbunatati
functia psihologica, performanta la efort, functia imunitara si afectiunile
asociate cu diabetul (Tabelul 1). Extractul de ginseng are efecte profunde
de refacere, intinerire si intarire asupra corpului, determinand sanatatea
trupului dar si a mintii. Dimpotriva, existd si efecte secundare usoare
pana la normale ale extractelor de ginseng asupra sanatatii umane; de
exemplu, poate avea un efect stimulator asupra unor persoane si poate
provoca iritabilitate, insomnie si nervozitate. Ca atare, expertii in sanatate
au sugerat utilizarea pe termen scurt a ginsengului. Numeroase studii au
recomandat 200-500 mg de ginseng/zi pentru efecte pozitive maxime
fara riscuri pentru sanatate (Lim et al. 2013).

TABEL 1. Efecte pozitive si negative ale Panax ginseng asupra organismului uman

Beneficii Efecte secundare
Imbunatateste starea de spirit si Imbunatateste functia mentala Ameteala
reduce Remediu natural pentru ulcer Apetitul scazut
stresul Tratamentul tulburarilor induse de stres Arterita cerebrala
Vindecarea oboselii suprarenale. Diaree
Imbunatateste functia creierului Imbunatiteste concentrarea si activitatea Durere de cap
cognitiva. Dureri de sani
Imbunatiteste performanta mentala Eczema
Stimuleaza celulele creierului Euforie
Tratamentul naturist, previne aparitia bolii Febra foarte mare
Alzheimer. Hepatita colestatica
Proprietéati antiinflamatorii Reduce amploarea inflamatiei - radacina Insomnie
majoritatii bolilor Leziuni hepatice
Reduce inflamatia /alergii nazale Mai putin frecvente
Pierdere in greutate Ajuta organismul sa arda grasimile ale P. ginseng includ:
Stimuleazé metabolismul Mancarime
Suprimant natural a poftei de mancare Pierderea perioadelor
Trateaza disfunctia sexuald Tmbunatateste excitatia sexuald menstruale/ probleme
imbunatateste functia erectild ~ menstruale
Imbunétateste functia Impiedica dezvoltarea fibrozei chistice Pierderea poftei de
pulmonara Scade bacteriile pulmonare _Mmancare )
Scade nivelul zah&rului din Prevenirea aparitia diabetului Presiune a sangelui
sange Proprietéti de reglare a glucozei. mare (hipertensiune)
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Previne cancerul Inhiba cresterea tumorii Reactii alergice
Stresul oxidativ Ritmul cardiac rapid
Apoptoza Tensiune arteriala
Angiogeneza. scazuta
Intéreste sistemul imunitar Gripa (hipotensiune)
HIV Moarte neonatala
Rotavirus Palpitatii
Amelioreaza simptomele Bufeuri Reactii alergice
menopauzei Crestere in greutate severe
Insomnie. Sangerare vaginala
Iritabilitate, anxietate Schimbari de
Previne aparitia Parkinson dispozitie
Scaderea apetitului sexual Senzatie de invartire
Transpiratii nocturne (vertij)
Uscaciunea vaginala sindromul Johnson
sindromul Stevens-
Johnson
Umflare (edem)

Un studiu pe 227 de voluntari sanatosi a demonstrat ca
administrarea zilnica a 100 mg de ginseng timp de 12 saptamani a sporit
eficacitatea vaccinului antigripal polivalent. Pacientii care au primit
ginseng au avut o incidentd mai mica a gripei si racelii, titruri mai mari de
anticorpi si niveluri mai ridicate de activitate a celulelor killer naturale. Un
alt studiu pe 60 de voluntari sanatosi a aratat chemotaxie imbunatatita,
fagocitoza, numar crescut de limfocite si un numar crescut de celule T
helper la cei care au primit ginseng intr-o doza de 100 mg de doua ori pe
zi timp de opt saptdmani. intr-un studiu pe 75 de pacienti cu exacerbare
acuta a bronsitei cronice care au fost tratati cu antibiotice sau antibiotice
plus ginseng (Kim et al. 2012).

Efectele ginsengului Panax, administrat intr-o doza de 100 sau
200 mg pe zi timp de opt saptamani, au fost studiate la 36 de pacienti cu
diabet zaharat non-insulino-dependent nou diagnosticati, de asemenea,
a dus la imbunatatirea valorilor hemoglobinei.

Panax ginseng pare sa aiba si efecte anticancerigene. Intr-un
studiu de cohorta prospectiv pe 4.364 de persoane cu varsta peste 40 de
ani, sa demonstrat ca riscul de cancer este mai mic la cei care au
consumat ginseng.

Interpretarea efectelor adverse documentate si a interactiunilor
medicamentoase poate fi dificilda din cauza varietatii de formulari de
ginseng disponibile si deoarece cantitatea exacta de ginseng din aceste
produse poate sa nu fie identificata. Panax ginseng este in general bine
tolerat, iar efectele sale adverse sunt usoare si reversibile. Efectele
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adverse asociate includ greata, diaree, euforie, insomnie, dureri de cap,
hipertensiune arteriala, hipotensiune arteriala, mastalgie si séngerare
vaginala (Kim & Kim, 2014).

Panax ginseng poate interactiona cu cofeina pentru a provoca
hipertensiune arteriala si poate scadea concentratia de alcool in sange.
De asemenea, poate scadea eficacitatea warfarinei (Radad et al. 2006).

Contraindicatii

Dintre efectele secundare ale Panax ginseng putem numi
hipertensiunea arteriala, astmul bronsic acut, infectii acute si sangerari
nazale sau menstruatie excesiva. Aceste efecte par sa apara in principal
la doze mari sau la utilizare prelungita.

Ginseng-ul provoaca, de asemenea, activitate hipoglicemianta si
trebuie avuta prudenta in utilizarea produselor cu ginseng in cazul
pacientilor ce prezinta diabet, din cauza posibilelor interactiuni cu agentii
hipoglicemianti orali si cu insulina. Se recomanda evitarea utilizarii
produselor cu ginseng de copii si de femeile insarcinate sau cele care
alapteaza, din cauza insuficientei studiilor in ceea ce demonstreaza
eficienta acestuia in astfel de cazuri (Cho et al. 2013).

Concluzii

Ginsengul coreean este administrat pentru a imbunatati sanatatea
umana, deoarece se considerd ca intareste sistemul imunitar al
organismului, reduce stresul si remediaza o serie de boli. Ginsenozidele
Rg1si Rg3 sunt cele mai active componente din P. ginseng. Consumul
acestuia in cantitati mari sau utilizare prelungita duce la o serie de reactii
adverse grave si o problema comuna cu care se confruntd consumatorii
de ginseng este insomnia. Alte probleme usoare asociate cu consumul
de ginseng sunt durerile de cap, tulburarile de stomac si agitatia. Tn
timpul terapiei cu ginseng, femeile pot prezenta, de asemenea,
dereglarea menstrei, dureri de san si sangerari vaginale. Ginsengul, la fel
ca cofeina, este un stimulator al sistemului nervos; prin urmare, un
consum simultan al ambelor stimulente poate creste ritmul cardiac si
tensiunea arteriala. Totusi ginsengul trebuie luat cu prudenta atunci cand
pacientul prezinta afectiuni precum tulburarile de coagulare a sangelui,
diabetul, afectiuni sensibile la hormoni, precum ar fi bolile autoimune,
cancerul de san sau endometrioza. Insomnia poate rezulta din
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administrarea de doze mari de ginseng, iar acest lucru poate duce la
agitatie in cazul pacientilor schizofrenici.
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