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Tre scatti di Pelargonium sidoides

tratto etanolico di questa pianta della medici adisionale sudafricana ¢ un farmaco vegeta- 1 genere Pelargonium appar-  di forma allungata, che ricorda  significa gru.
istrato; diversi studi ne hanno validato la particolare efficacia nelle affesioni delle vie respira- I‘ie“e . alla famiglia delle la testa di un “tw.ll(l 11 genere Pelargonium com-
rasie alla sua sicuressa d'impiego ¢ ampiamente utilissato anche in ambito pediatrico Geraniaceae che compren-  Pelargonium deriva dal prende cirea "““‘.“"m“ﬂ“m
- de dieci gener 00 (pelargos) che specie, tutte o quasi originarie
che accomuna tutti questi gene- ca cicogna, mentre Geranium
ri & costituita dal tipico frutto,  deriva da yepavoo (geranos) che  provenienti dalla provincia del
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Capo; poche altre sono invece
originarie dell’Africa tropicale,
della Siria, dell’Australia e delle
Isole dell’Oceano Indiano.
Pelargonium sidoides & una
pianta semiarbustiva, perenne;
cresce su terreni neutri e alcali-
ni in Sud Africa, dove la si trova
sia spontanea che coltivata; pud
raggiungere i 50 centimetri di
altezza, produce numerose
foglie cuoriformi-arrotondate e
lungamente picciolate, vellutate
e dal profumo leggermente aro-
matico (3).

1 fiori sono dotati di cinque
petali, di colore caratteristico,
generalmente  rosso-porpora
tendente al nero-viola, dotati di
un lungo scapo fiorale. Il colore
del fiore costituisce un elemen-
to di distinzione da Pelargo-
nium reniforme, molto simile a
Pelargonium sidoides, ma che
porta dei fiori di colore rosa (1).
Fiorisce praticamente dalla
tarda primavera a tutta I'estate,
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con un picco della fioritura a
dicembre (piena estate in Sud
Africa).

Produce radici tuberose, volu-
minose, che costituiscono il
principale materiale da cui
estrarre i componenti caratteri-
stici del fitocomplesso, e vengo-
no raccolte dopo il 3°-4° anno di
vita.

Molte specie appartenenti al
genere Pelargonium, in alcune
regioni del Sud Africa vantano
una notevole importanza nella
tradizione della medicina popo-
lare; alcune di queste
Geraniaceae costituiscono la
base di molti medicinali a base
di piante il cui impiego ¢ ben
documentato e diffuso fra diver-
si gruppi etnici, tra cui gli Zulu,
i Bantu, gli Xhosa e i Mfengu
(2).

Pelargonium sidoides, grazie
alle proprieta curative delle sue
radici, ¢ una pianta tenuta in

alta considerazione dai medici
della tradizione popolare e dalla
stessa popolazione indigena dei
luoghi di cui & originaria; infatti
gode di ampio credito nel tratta-
mento dei disturbi gastrointesti-
nali, nel trattamento delle affe-
zioni delle vie respiratorie, tra
cui la tubercolosi, (Helmstadter
1996) e come rimedio per la
dismenorrea.

Umckaloabo ¢ il nome con il
quale i medici Zulu chiamano
Iestratto di radici di
Pelargonium sidoides, la parola
¢ costituita dal termine
Umkaluane, che significa “per
la cura dei disturbi ai polmoni”
e da Uhlabo il cui significato ¢
“per il dolore toracico”.

CENNI STORICI

La conoscenza di questa pianta
¢ pervenuta al mondo della
medicina “occidentale” a segui-
to delle colonizzazioni delle
regioni meridionali dell’Africa
da parte di olandesi e inglesi, nel
XVII secolo.

E stato cosi che gli europei
hanno conosciuto il pelargonio
e il grande ruolo che rivestiva
nell’ambito delle terapie locali;
tuttavia le spiccate virtit tera-
peutiche, in particolare nei con-
fronti della tubercolosi, sono
emerse solo nel XIX secolo,
quando a un ufficiale inglese, il
maggiore Charles Henry
Stevens, affetto da tubercolosi,
fu consigliato dal suo medico di
recarsi in un clima piu favorevo-
le, come quello del Sud Africa,
per curarsi.

I maggiore Stevens era da
tempo affetto da questa malattia
che non sembrava rispondere
pitt alle cure tradizionali e in
Sud Africa fu curato da un medi-
co-stregone Zulu, che gli pre-
scrisse un decotto ottenuto
dalle radici di Pelargonium
sidoides, la cui somministrazio-
ne contribui alla guarigione.
Tornato quindi in Inghilterra,

Stevens volle introdurre questo
nuovo rimedio per il trattamen-
to della tubercolosi, la cui origi-
ne mantenne segreta, e che
chiamo Stevens’ Comsumption
Cure.

Agli inizi del ‘900 I'ex medico
missionario svizzero Adrien
Sechehaye venne a conoscenza
della innovativa terapia di
Stevens e volle sperimentarla: la
utilizzo per nove anni, ottenen-
do buoni risultati; trattdo circa
ottocento pazienti e pubblico
successivamente i risultati dei
suoi lavori e la relativa casistica.
Vista lefficacia, la droga & stata
utilizzata a lungo in Europa per
il trattamento della tubercolosi
polmonare, ma fu poi abbando-
nata con l'avvento dei tubercu-
lostatici di sintesi.

Gli estratti di Pelargonium
sidoides godono oggi di notevo-
le credito presso numerosi paesi

europei

In Germania Pelargonium
sidoides & iscritto dal 1957
nella Rote Liste come farmaco
per il trattamento della bronchi-
te cronica; ha mantenuto il
nome originale “Umckaloabo”
e dal 1975 ¢ utilizzato, dopo il
primo anno di eta, come farma-
co registrato indicato per il trat-
tamento delle affezioni delle vie
aeree (14).

COMPOSIZIONE
CHIMICA

I principali costituenti attivi
estratti dalle radici di
Pelargonium sidoides sono rife-
riti essenzialmente a composti
fenolici semplici, come alcune
cumarine e a tannini del tipo
delle proantocianidine.

In particolare emerge I'alto
grado di ossigenazione delle
cumarine, rendendo queste

rare sostanze un marker chimi-
co della pianta.

Fra le pitt importanti si ritrova
la 7-idrossi-6-metossicumarina,
la 5,6,7-trimetossicumarina, la
7-idrossi-5,6-dimetossicumari-
na, la 6,8-diidrossi-7-metossicu-
marina, la 6,7,8-trimetossicu-
marina cui vanno aggiunte altre
solfato-derivate(4).

11 fitocomplesso comprende
inoltre acido gallico e alcuni
suoi derivati; flavonoidi in parti-
colare flavanoli; minerali fra cui
calcio e silicio; proantocianidine
ad alto peso molecolare.

ATTIVITA
FARMACOLOGICHE
Grazie a questa caratteristica
composizione il fitocomplesso
di Pelargonium sidoides risulta
particolarmente attivo nei con-
fronti di numerose affezioni del-
lapparato respiratorio; il suo

la passione

in ltalia

L
|

\ ( -
Piante officinali ‘

ianfe aromatiche ‘
Spezie
Y

©bioAEri 7

Demar snc
Via Parri,25
47522 Cesena (FC)

www.demarsnc.com

Tel. 05471862935 - Fax 05471862923



MONOGRAFIA

noninfected B infected

IL-1

IL-12 IL-18 TNF IFN-a IFN-g iNOS

Tab 1 Kolodziej H, Albrecht F. Kiderlen. In vitro evaluation of antibacterial
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ry activities of F F

sidoides and related herbal drug preparation EPs7630. Phytomedicine 14
(2007); 18-26

Tab 2 Neugebauer et al. A new approach to pharmacological effects on

ciliary beat

in cell cultu 1i] under

i
Pelargonium sidoides extract (EPs7630). Phytomedicine 12 (2005), 46-51

tradizionale utilizzo nei con-
fronti del bacillo di Koch trova
0ggi un razionale scientifico che
ne spiegherebbe, almeno in
parte, il meccanismo d’azione:
l'attivazione dei macrofagi e
quindi del sistema immunitario
aspecifico.

Una delle caratteristiche pit
particolari della malattia tuber-
colare riguarda I'attacco prima-
rio ai macrofagi e la risposta
immunitaria dei macrofagi stes-
si; essi sono infettati con un
attacco endocellulare e sono
contemporaneamente i “primi
attori” espressi dall’ospite nella
difesa contro linfezione del
micobatterio.

I macrofagi, definiti anche cellu-
le spazzino, sono il cardine del-
I'immunita naturale, la loro atti-
vazione ¢ stimolata intensamen-
te da Pelargonium sidoides; si
ipotizza che il fitocomplesso
possa favorire, in corso di infe-
zione, la funzione di difesa dei

o
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macrofagi, incrementando, da
parte degli stessi, la produzione
di monossido di azoto ad azione
microbicida.

In un test condotto presso
I’Universita di Berlino (5) sono
stati analizzati macrofagi infet-
tati da Leishmanie e successiva-
mente & stato valutato se le
quantita di monossido di azoto
indotte dalle sostanze contenute
nella droga fossero superiori a
quelle naturalmente prodotte
dai macrofagi: un segnale evi-
dente di tale attivita & costituito
dall’indice di sopravvivenza
delle cellule infettate da
Leishmanie: in presenza dei
costituenti di Pelargonium
sidoides, in particolare I'acido
gallico, I'indice di sopravvivenza
viene ridotto all’'1%; con l'ag-
giunta di sostanze inibenti la
sintesi di monossido di azoto, la
sopravvivenza delle cellule
infettate sale al 60%. Gli estrat-
ti della radice di Pelargonium
sidoides incrementano la pro-
duzione di ossido nitrico atti-
vando, con il coinvolgimento
della NADPH, l'enzima ossido
nitrico sintasi (NOS) che, cata-
lizzando a sua volta la trasfor-
mazione dell’arginina in citrulli-
na, produce monossido di azoto,
il quale in presenza di ossigeno
forma composti perossinitrici,
potenti microbicidi.

Questi dati attribuirebbero alla
pianta un’importante azione di
stimolo della funzione fagocita-
ria dei macrofagi e della loro
capacita di produrre sostanze
microbicide come il monossido
di azoto e di specie ossigeno-
reattive; la stimolazione macro-
fagica determina inoltre un
incremento della produzione di
citochine attivanti la risposta
immunitaria, in particolare IL1-
B, IL-12, TNF-a: ¢ importante
evidenziare che I'estratto etano-
lico di Pelargonium sidoides
interagisce con I'INF-y, il quale

svolge un ruolo importante
nello stimolo del processo di
fagocitosi, di chemiotassi, di
produzione di anticorpi da parte
dei linfociti B, di attivazione dei
Th1l che con meccanismo a
feedback aumentano I'espressio-
ne di IL-12,TNF-a e INF-y stesso
(16) (tabella 1).

Recenti studi hanno evidenziato
lattivita della droga sulla clea-
rance muco-ciliare della mucosa
respiratoria; a seguito della
somministrazione di un estratto
etanolico di Pelargonium sidoi-
des, il battito ciliare delle cellu-
le epiteliali della mucosa respi-
ratoria umana ha incrementato
la frequenza in modo crescente
e dipendente dalla concentra-
zione del preparato; tale attivita
permette una pit rapida elimi-
nazione dalla superficie mucosa
respiratoria dei patogeni, del
muco in eccesso, di materiale
estraneo, determinando cosi un
miglioramento della funzione
respiratoria, un maggior con-
trollo dell'infezione e della sin-
tomatologia correlata.

Il meccanismo dell’azione secre-
tomotoria, sicuramente favorito
dall’attivita antiadesiva del fito-
complesso, sembra dover essere
ricondotto a un effetto inibito-
rio a carico dei recettori musca-
rinici situati sulla muscolatura
liscia dell’epitelio respiratorio;
questa inibizione dipenderebbe
dalla attivazione dell'iNOS (sin-
tasi inducibile dell’ossido nitri-
co) e dal coinvolgimento del
¢GMP che regola la contrattilita
della muscolatura liscia e relati-
vo movimento ciliare (6) (tabel-
la 2).

Uno studio del 2007 pubblicato
su Phytomedicine (10) ha evi-
denziato la  proprieta di
Pelargonium sidoides di ridurre
I'adesivita batterica di Strepto-
coccus piogene nei confronti di

cellule epiteliali Hep-2, sugge-
rendo un ulteriore meccanismo
sulla funzione antibatterica
della droga (vedere immagine
Adesivita).

Linibizione dell’adesione alle
cellule epiteliali ¢ in parte dovu-
ta (si stima per il 30-40%) alla
presenza delle proantocianidine
di Pelargonium sidoides; il
meccanismo non ¢ perfetta-
mente noto, si ritiene che le
proantocianidine possano inte-
ragire direttamente con i pato-
geni, in particolare con i fattori
di legame a livello della superfi-
cie cellulare, impedendo la pro-
duzione di adesine e non inter-
venendo in modo competitivo
nei confronti dei recettori delle
cellule epiteliali ospiti; tale
meccanismo verrebbe confer-
mato dal fatto che Iattivita
antiadesiva si verificherebbe
principalmente solo dopo il
contatto diretto degli estratti
della pianta con i microrgani-
smi e che invece il pretratta-
mento dei tessuti epiteliali con
la droga non sarebbe in grado
di impedire la capacita di ade-
sione (7).

L'estratto etanolico di radici di
Pelargonium sidoides ha evi-
denziato anche un’azione anti-
microbica  diretta, seppur
moderata verso numerose spe-
cie batteriche; studi condotti in
vitro mostrano un’attivita anti-
batterica verso Klebsiella
pneumoniae V 6089 con una
MIC di 13.8, verso Escherichia
coli ATCC 25922 con una MIC
> 13.8, verso Pseudomonas
aeruginosa ATCC 27853 con
una MIC > 13.8, verso Proteus
mirabilis ATCC 14153 con una
MIC 3.3, verso Staphylococcus
aureus ATCC 25923 con una
MIC 3.3 e verso vari ceppi mul-
tiresistenti di Staphylococcus
aureus con una MIC di 3.3 (8).

In una ricerca condotta da Enzo
Soresi, primario di Pneumologia
dell’ospedale  Niguarda  di
Milano, sono stati esaminati e
trattati con estratti etanolici
standardizzati di Pelargonium
sidoides vari gruppi di soggetti,
fra cui anche pazienti bronchiti-
ci cronici, bronchiectasici e por-
tatori di infezione cronica delle
vie respiratorie.

La somministrazione dell’estrat-
to ha permesso di ridurre la
carica batterica, ha potenziato
le reazioni di difesa immunita-
rie, ha inoltre ridotto lo stress
endoteliale dovuto alle tossine
batteriche e I'eccesso di radicali
liberi prodotti dal maggior lavo-
ro macrofagico; questo effetto,
fondamentalmente legato alla
significativa presenza dei com-
posti flavonoidici, & molto
importante perché dimostra che
la notevole capacita antiossi-
dante del fitocomplesso & in
grado di controbilanciare la pro-
duzione di perossinitriti deri-
vante dalla stimolazione dei
macrofagi (9).

L'attivazione dei macrofagi ha
determinato la liberazione di
citochine fra cui I'INF-y e il
TNF-0, ha inoltre favorito la
funzione delle cellule natural
killer (NK), esplicando cosi
anche un’azione antivirale.

Questo effetto viene poi amplifi-
cato dal fatto che Pelargonium
sidoides contribuisce alla bio-
sintesi di [FN-, inecrementando-
ne la concentrazione; sebbene
I'[FN-B non possegga una azione
antivirale diretta, favorisce tut-
tavia la produzione intracellula-
re di proteine attive che, a livel-
lo delle cellule sane adiacenti
quelle infettate, induce uno
stato di maggior resistenza al
virus stesso; inoltre IFN-f ¢ un
mediatore di effetti immunore-
golatori come quello legato allo
stimolo dell’attivita delle cellule
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Conrad et al. Extract of Pelargonium s. (EPs7630) inhibits the interactions
of group A-streptococci and host epithelia in vitro. Phytomedicine 14
7)
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Risultati complessivi al quinto giorno di trattamento con estratti di P. sidoi-
des, valutazione medica dei vari segni clinici. (CIS: Cold intensity score)

natural killer (10).

Essendo la maggior parte delle
infezioni a carico del sistema
respiratorio e della sfera ORL di
origine virale, Pelargonium
sidoides, grazie alle proprieta
precedentemente  descritte,
pud fattivamente contribuire al
controllo della diffusione dei
virus nei soggetti affetti da tali
patologie.

A conferma di quanto sopra
esposto, sono stati recentemen-
te presentati al congresso della
societa scientifica AF1
(Associazione Farmaceutici
Industria) di Rimini, i risultati
di due studi condotti in doppio
cieco, randomizzati e verso pla-
cebo, nei quali sono state dimo-
strate I'efficacia e la sicurezza di
Pelargonium sidoides nel trat-
tamento del raffreddore comune
(11).

I lavori hanno coinvolto com-
plessivamente 196 soggetti,
maschi e femmine, di eta com-
presa frai 18 e i 55 anni , 99 di

)
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Pelargonium sidoides

questi hanno assunto l'estratto
etanolico titolato e standardiz-
zato della pianta, mentre i
restanti 97 ricevevano il place-
bo. Sono stati condotti due
trials, entrambi per dieci giorni;
al termine sono stati valutati sia
i sintomi di maggior rilevanza
clinica, come naso chiuso e mal
di gola, che quelli minori, come
congestione nasale, tosse, mal di
testa, dolori muscolari e febbre.
E significativo rilevare che gia
dopo 5 giorni nei soggetti tratta-
ti con l'estratto di Pelargonium
sidoides, i sintomi descritti
venivano significativamente
ridotti, permettendo la ripresa
della normale attivita quotidia-
na; la valutazione, effettuata da
personale medico, evidenzia un
ottimo grado di soddisfazione
dei soggetti accanto a una gran-
de tollerabilita del trattamento
e senza particolari reazioni
avverse (vedere figura CIS).

In un recentissimo lavoro, ese-

o
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guito a Francoforte presso
I'Istituto di Virologia della
Universita Goethe, sono stati
valutati gli effetti prodotti dagli
estratti di radice di
Pelargonium sidoides nei con-
fronti dell’attivita di alcuni virus
respiratori. In sintesi ¢ emerso
che l'azione degli estratti ¢ in
grado di inibire, in vitro, diret-
tamente la progressione virale
di numerosi virus respiratori,
come i virus influensali HIN1 e
H3N2, il virus respiratorio sinci-
ziale, il coronavirus (HCo-
229°), il virus parainfluenzale
(parainfluenza 3) e il coxsackie
virus (coxsackie A9) (12).

INDICAZIONI, FORME
DI DOSAGGIO E

CONTROINDICAZIONI
Gli estratti standardizzati di
Pelargonium sidoides sono stati
ampiamente utilizzati in vari
studi che ne hanno dimostrato
Iefficacia e la sicurezza di

impiego in numerose manifesta-
zioni patologiche a carico delle
vie respiratorie superiori e infe-
riori; l'estratto etanolico, regi-
strato in Germania con la sigla
Eps 7630, viene normalmente
utilizzato sotto forma di com-
presse da 30 mg da assumere tre
volte al giorno o come estratto
etanolico al 12% (V/V) in gocce
(13).

Non sussistono dati che permet-
tano I'impiego in sicurezza della
pianta durante la gravidanza e
durante I'allattamento; non va
utilizzata in soggetti che hanno
intrapreso terapie anticoagulan-
ti e in coloro che sono affetti da
gravi patologie epato-renali.
Sono stati riscontrati alcuni casi
di irritazione cutanea, ma in
soggetti che avevano gia presen-
tato manifestazioni allergiche; i
sintomi sono tuttavia scomparsi
subito dopo la sospensione della
terapia.

Pelargonium sidoides ¢ comun-

que una pianta che presenta
ampia sicurezza di utilizzo,
anche in ambito pediatrico;
un’analisi svolta in Germania ha
evidenziato che dal 1994 al
2006, su 304 milioni di dosi
giornaliere di estratti della pian-
ta, si sono verificati solo 257
casi sospetti di effetti collaterali,
pari a 0,27 casi ogni milione di
dosi giornaliere (1).

In Germania l'estratto etanolico
Eps 7630, ¢ un farmaco da
banco ampiamente impiegato
per le malattie da raffreddamen-
to, il cui uso & autorizzato dal
primo anno di eta (15); in
Svizzera, Spagna e Olanda trova
indicazioni dal secondo anno di
eta, in Inghilterra si pud utiliz-
zare dopo il sesto anno; in Italia
lestratto etanolico standardiz-
zato di Pelargonium sidoides &
stato registrato come farmaco di
automedicazione utilizzabile
contro le malattie da raffredda-
mento.

Pelargonium sidoides sara inse-
rito nel 2012 tra le monografie
di specie vegetali elaborate dal
Committee on Herbal Medicinal
Products (HMPC) dell’European
Medicines Agency (EMeA). La
monografia riporta I'utilizzo
della droga e dell’estratto etano-
lico liquido (etanolo 11% V/V)
(rapporto droga: estratto 1:8-
10) per il trattamento sintoma-
tico del raffreddore comune.
(http://www.ema.europa.eu/doc
s/en_GB/document_library/Herb
al_-_Community_herbal_mono-
graph/2011/04/WC500105388.p
df)
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