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Oman (Inula helenium L., Asteraceae) je cenjena lekovita biljka, Ciji je koren
poznat po antiseptichom ekspektorantnom, diuretichnom i baktericidnom delo-
vanju. Cilj rada bio je ispitivanje antimikrobne aktivnosti razlicitih izolata korena oma-
na, Inulae radix protiv mikroorganizama koje uobiCajeno izazivaju infekcije koze.
Ispitivani su etarsko ulje dobijeno hidrodestilacijom (IH-HD) i Sohxlet ekstrakti i to
etarska (IH-SOX-E) i etanolna (IH-SOX-Et) frakcija. |zolati su rastvoreni u DMSO
u koncentraciji od 2560 do 0,625 pg/mL. Antimikrobna aktivnost ispitivana je mikrodi-
lucionom metodom u bujonu na referentnim bakterijskim sojevima i klini¢kim
izolatima iz briseva koze. IH-SOX-E ispoljila je jaku antimikrobnu aktivnost
prema svim testiranim mikroorganizmima, IH-HD takode, osim prema Strepto-
coccus aureus ATCC 25923 (umerena aktivnost), a IH-SOX-Et jaku aktivnost
pokazala je jedino prema kliniCkom izolatu Candida albicans. Rezultati naSih
ispitivanja pokazuju da se izolati korena omana mogu koristiti za inkorporiranje
u fitopreparate namenjene za spoljasnju primenu kod koZnih infekcija, naroc€ito
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gljivinih infekcija izazvanih C. albicans.

Uvod

Uprkos brzom razvoju antibiotika, humane infekcie bakteri-
jskog, gljivitnog ili virusnog porekla i dalje predstavljaju
znacCajan medicinski problem. Neracionalna primena
klasi¢nih-sintetskih antibiotika dovela je do razvoja rez-
istencije velikog broja mikroorganizama [1]. Intrahospi-
talne (nozokomijalne) infekcije javljaju se kod oko 10
% bolesnika i naj¢esSc¢e su lokalizovane na kozi, u uri-
narnom i respiratornom traktu. Vecina izolovanih sojeva
bakterija, koji izazivaju navedene infekcije, pokazuje
izrazitu rezistenciju na veci broj antibiotika. Infekcije
rana i koze najCeSce izazivaju: Staphylococcus aureus,
Streptococcus pyogenes, Escherichia coli i Proteus spp.
Piogene infekcije koze i potkoznog tkiva (impetigo, foli-
kulitis, furunkuli, karbunkuli i celulitis) pretezno izazivaju
stafilokoke i streptokoke, a osnovna karakteristika na-
vedenih infekcija je pojava supuracije, nekroza tkiva i
formiranje apscesa. Nozokomijalne urinarne infekcije
Cesto uzrokuju: E. coli, Klebsiella spp., Proteus spp.,
Pseudomonas aeruginosa i Enterococcus spp. Posledn-
jih godina, kao uzroc€nici bolnickih infekcija sve ¢eSce se
izoluju bakterije koje predstavljaju normalnu mikrofloru
koze, kao $to su koagulaza negativne stafilokoke i Aci-
netobacter spp. [2].

Nekomplikovane kozne infekcije (koje se Cesto na-
zivaju i infekcije koze i mekog tkiva), su druga najcesce

dijagnostifikovana bolest koze [3]. Poznato je da idealan
topikalni antibiotik treba da ima dovoljno Sirok spektar
dejstva, ne sme da izaziva rezistenciju i mora pokazivati
nizak potencijal za izazivanje nezeljenih efektata [4]. Sa
druge strane, kod primene uobi¢ajeno koris¢enih topi-
kalnih antibiotika, pored pojave rezistencije, veoma su
Cesti sluCajevi alergijskog kontaktnog dermatitisa [5].

Na osnovu navedenog, ne iznenaduje Cinjenica da je
sve veci broj istrazivanja u svetu usmeren ka iznalazenju
novih prirodnih sirovina sa antimikrobnim delovanjem. Le-
kovite biljke su narocito interesantne kao izvori bioloski
aktivnih supstanci sa antimikrobnim delovanjem. Ovi
sastojci su relativno lako dostupni, ispoljavaju minimum
nezeljenih efekata i nisku toksi¢nost [1].

Oman, beli oman ili pitomi oman (/nula helenium L.,
Asteraceae) je dugovecCna, snazna, zeljasta biljka, vi-
soka do 2 m. Rizom je kratak sa kompaktnim korenjem
do 1 cm debljine i do 50 cm duzine. U lekovite svrhe
koriste se podzemni organi dobijeni od biljaka starih 2-3
godine. Stabljika je malo razgranata i obrasla krupnim,
dugackim, ovalnim listovima, a na vrhovima stabljike i
ogranaka stoje zute, do 7 cm velike glaviCaste Cupave
cvasti. | cevasti i jeziCasti cvetovi su zute boje. Cveta u
leto. Semenke imaju perjanicu kao i mnoge Asteraceae,
te ih vetar lako i daleko raznosi. Oman raste kao korov
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po vlaznim livadama, kraj potoka i reka, pored puteva,
na obodima Suma, mestimi¢no u velikim zajednicama.
Gaiji se u Evropi kao zacinska i lekovita biljka.

Kao droga (lekoviti deo) ove biljke koristi se rizom
sa korenjem (Helenii rhizoma ili Inulae radix). Droga se
prikuplja kasno u jesen, rede u rano proleée, ocCisti od
zemlje, ostataka stabljike, drvenastih i natrulih delova,
dobro opere i iseCe u kriSke, a deblje korenje se prethodno
razreze po duzini. Susi se prirodnim putem u hladu i na
promajnom mestu u tankom sloju ili u susnici na oko 40 °C.
Koren omana je svojstvenog, aromati¢nog mirisa i ukusa
[6,7].

Koren omana sadrzi 1-3 % etarskog ulja, gorke ma-
terije (seskviterpenski laktoni), polisaharid inulin, sluzi,
poliine, triterpene, B-sitosterol, stigmasterol i dr. Etarsko
ulje dobijeno hidrodestilacijom iz rizoma i korena je na
sobnoj temperaturi u vidu Zuékaste kristalaste mase koja
na 30-40 °C postaje te€na. Iz etarskog ulja se izdvaja
kristalna bezbojna masa bez mirisa (stearopten), koju
¢ine dominantne komponente alantolakton, izoalanto-
lakton, 11,13-dihidroisoalantolakton, 11,13-dihidroalan-
tolakton (meS$avina alantolaktonskih derivata je poznata
kao helenalin ili omanov kamfor). Te¢ni deo ulja se sastoji
iz alantola, koji ima prijatan miris na nanu. U etarskom
ulju ima i azulena. U jesen, koren omana sadrzi i do 44
% inulina, a prisutni su i pseudoinulin, inulenin i dr. [8,9].

U savremenoj medicini oman se upotrebljava kao pri-
jatan antiseptik za disanje kod bronhijalnog katara, ve-
likog ka$lja, nadrazajnog suvog kaslja i bronhitisa. I1zolati
korena omana ispoljavaju ekspektorantno, antitusi¢no,
baktericidno, holagogno, holereticno, anthelmiti¢no i
diuretiéno delovanje. Seskviterpenski laktoni imaju anti-
fungalno i antitumorsko delovanje. Glavni aktivni principi
su alantolakton, izoalantolakton i drugi seskviterpenlakto-
ni, koji i ispoljavaju antiflogisti¢ki i antibioticki efekat. An-
timikrobna i antitumorska aktivnost je rezultat prisustva
seskviterpenskih laktona. Prema Monografiji Komisije
E, primena ekstraktivnih preparata korena omana se
preporucuje kod tegoba respiratornog, gastrointestinal-
nog i urinarnog trakta. U tradicionalnoj medicini mnogih
naroda, koren omana se upotrebljava u tretmanu bron-
hitisa, menstrualnih komplikacija, infekcija urinarnog
trakta. Spolja, ekstraktivni preparati omana se koriste
za saniranje nekih koznih infekcija (suvog liSaja, svraba)
i rana. U narodnoj medicini Belorusije, pored ostalog,
priprema se €aj od cvetova omana i daje kod teSkog
disanja i iscrpljenosti, a oblogama od svezeg liS¢a leCe
razna kozna oboljenja [7-12].

Cilj naeg istrazivanja bio je ispitivanje antimikrobne
aktivnosti razli€itih izolata korena omana, Inulae radix na
standardne mikroorganizme i klini¢ke izolate uzroénike
koznih oboljenja, kako bi se ispitala moguénost njiho-
vog kori$¢enja u preparatima za le¢enje koznih infekcija.
Ispitivani izolati obuhvatili su etarsko ulje, dobijeno hi-
drodestilacijom (IH-HD) kao i etarsku (IH-SOX-E) i etanolnu
(IH-SOX-Et) frakciju ekstrakata dobijenih u aparaturi po
Sohxlet-u.
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Eksperimentalni deo

Biljni materijal

Analizirani uzorak usitnjenih podzemnih organa oma-
na (rizom sa korenjem) preuzet je iz Proizvodnog pogona
Instituta za proucavanje lekovitog bilja "Dr Josif Panci¢",
iz Beograda. Biljna sirovina je poreklom iz okoline Svrljiga
(jugoistocna Srbija), a identifikacija je uradena u Labora-
toriji za Kontrolu kvaliteta Instituta i zavedena pod bro-
jem 28991010.

Priprema izolata korena omana

Uzorci koji su koriS¢eni u ovom eksperimentu su etar-
sko ulje i ekstrakti. Etarsko ulje je dobijeno hidrodesti-
lacijom (IH-HD), prema postupku opisanom u Ph. Jug.
IV [13]. Ekstrakti su dobijeni visekrathom kontinuiranom
ekstrakcijom organskim rastvaracem u Soxhlet aparaturi.
Najpre je ekstrakcija vrSena etrom, a dobijena etarska
frakcija (IH-SOX-E) je uparena u vakuum uparivacu kako
bi se odstranio ekstragens, a potom osusSena na nizoj
temperaturi do forme suvog ekstrakata. U istim hilzna-
ma sa drogom veé ekstrahovanom etrom (kori§¢enom
za dobijanje IH-SOX-E), postupak je ponovljen sa kon-
centrovanim etanolnom radi dobijanja etanolne frakcije
ekstrakta korena omana (IH-SOX-Et). Etarsko ulje kao i
etarska i etanolna frakcija ekstrakata ¢uvani su do ana-
liziranja u tamnoj, dobro zatvorenoj posudi na +4 °C.

Bakterijski sojevi

Delovanje ekstrakata ispitivano je na sojevim bakteri-
jskih vrsta koje su najceS¢i uzrocnici infekcija koze
kod ljudi. Osim referentnih sojeva bakterija iz kolekcija
American Type of Culture Collection (ATCC), koriSéeni
sSu i sojevi izolovani iz uzoraka briseva koze poreklom
od bolesnih ljudi tj. iz klinickih materijala koji se dostavljaju
na Katedra za mikrobiologiju, Fakulteta veterinarske medicine
radi rutinskog mikrobioloSkog ispitivanja. Izolacija i identifikacija
izolovanih sojeva bakterija izvrSena je primenom konven-
cionalnih bakterioloSkih metoda kao i primenom komerci-
jalnih sitema za identifikaciju [14].

Ispitivanje antimikrobne aktivnosti

Za izolaciju i identifikaciju sojeva mikroorganizama
koji su koris¢eni za ova ispitivana, primenjene su konven-
cionalne mikrobioloSke metode. U cilju ispitivanja anti-
mikrobnog delovanja biljnih izolata omana, primenjena je
mikrodiluciona metoda u bujonu za odredivanje vred-
nosti minimalne inhibitorne koncentracije (engl. Mini-
mal inhibitory concentration, MIC), a prema preskripciji
Clinical Laboratory Standards Institute, USA (CLSI) iz
2008. godine [15]. Metoda je izvodena u mikrotitracionim
plo¢éama sa ,U* dnom (Spektar, Cagak). Za ispitivanje
antimikrobne aktivnosti biljnih ekstrakata koriS¢ena je podloga
Mueller Hinton Il bujon sa korigovanom koli¢inom jona
kalcijuma i magnezijuma (CAMHB, Becton Dickinson).
Kao rastvarali za etarsko ulje i biljne ekstrakte upotre-
bljen je dimetil sulfoksid (DMSO, Sigma Aldrich).
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Ispitivano je antmikrobno delovanje ekstrakata u
koncentracijama od 2560, 1280, 640, 320, 160, 80, 40,
20, 10, 5, 2,5, 1,25 i 0,625 pg/mL. Ekstrakti su prethodno
rastvarani u DMSO u pocetnoj koncentraciji od 25600 ug/
mL, razblazivani su u CAMHB 10 puta i time su dobi-
jene pocetne koncentracije ekstrakata od 2560 pg/mL
od kojih su potom pripremana dvostruka razblaZenja
do najnize ispitivane koncentracije. Trazena gustina in-
okuluma od 5x10% CFU/mL postignuta je tako $to je uz
primenu standarda 0,5 MacFarland skale (Becton Dick-
inson) najpre pripremljena suspenzija bakterija gustine
priblizno 1-2x108 CFU/mL. Tako pripremljena suspenzija
razblazena je 10 puta (1-2x107 bakterija/mL), a 50 uL
ove suspenzije ispitivanih bakterija zasejavano je u 1 mL
CAMHB c¢ime je postignuta finalna koncentracija inoku-
luma od 5x105mL. Inkubacija je vrSena tokom 18-24 h
na temperaturi od 37 °C. Za vrednost MIC ekstrakata
uziman je bujon sa najmanjom koncentracijom ekstrakta
u kojoj je izostao vidljivi rast bakterija.

Rezultati i diskusija

Rezultati ispitivanja antimikrobne aktivnosti etarskog
ulja i ekstrakata korena omana su prikazani u Tabeli 1.
U naSem ispitivanju IH-SOX-E ispoljila je najbolju anti-
mikrobnu aktivnhost. Nesto slabiji antimikrobni potencijal
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pokazalo je IH-HD, a najslabiji IH-SOX-Et.

Prema Klasifikaciji antimikrobnog potencijala, zasno-
vanog na MIC vrednostima biljnih izolata, postoje ftri
nivoa aktivnosti: jaki ihnibitori (MIC < 500 ug/mL), ume-
reni inhibitori (600-1500 pg/mL) i slabi inhibitori (>1600
pug/mL) [16].

Etarska frakcija ekstrakta ispoljila je jaku antimikrobnu
aktivnost prema svim testiranim mikroorganizmima, s
tim da je najvecCu aktivhost pokazala prema kliniCkom
izolatu C. albicans (MIC<1,25 ug/mL). Prema vecini te-
stiranih sojeva, etarsko ulje ispoljilo je takode jaku anti-
mikrobnu aktivnost, osim prema S. aureus, ATCC 25923
(umerena aktivnost). Etanolna frakcija korena omana je
pokazala slab antimikrobni efekat prema 5 od 8 ispiti-
vanih sojeva. Prema S. aureus, Klini¢ki izolat i MRSA,
ATCC 33591 ovaj izolat ispoljio je umerenu, a prema C.
albicans, klini¢ki izolat jaku antimikrobnu aktivnost [16].

Prema gore navedenom, jedini mikroorganizam pre-
ma kome su svi ispitivani izolati korena omana pokazali
jaku antimikrobnu aktivnost je klini¢ki izolat C. albicans.
Ipak, daleko najmanju MIC vrednost prema ovoj gljivici
ispoljila je etarska frakcija ekstrakta, te se on u tom smis-
lu moze smatrati najja¢im antifungalnim agensom.

Tabela 1. Dobijene vrednosti MIC (ug/mL) ispitivanih uzoraka: etarskog ulja (IH-HD), etarske frakcije Sohxlet ekstrakta (IH-SOX-
E) i etanolne frakcije Sohxlet ekstrakta (IH-SOX-Et) korena omana protiv izabranih mikroorganizama

Table 1. Obtained MIC values (ug/mL) of the investigated samples: essential oil (IH-HD), ether

fraction of Sohxlet extract

(IH-SOX-E) and ethanol fraction of Sohxlet extract (IH-SOX-E) of elecampane root against chosen microorganisms

Eﬁ;}' Mikroorganizmi

1. Streptococcus pyogenes, klinicki izolat
2. Staphylococcus aureus, klini¢ki izolat
3. Streptococcus aureus, ATCC 25923

4. MRSA, Klini¢ki izolat

5. MRSA, ATCC 33591

6. Klebsiella pnumoniae, klinicki izolat

7. Escherichia coli, ATCC 25922

8.

Candida albicans, klini¢ki izolat

Poznato je da je C. albicans najceséi izaziva¢ der-
matomikoza, a takode se izoluje u vise od 70 % oni-
homikoza [17]. Ova gljivica je uzro¢nik infekcija koze
i sluzokoze, ali i sistemskih infekcija koje se javljaju
najéeS¢e kod osoba sa oslabljenim imunitetom. Kako
proces patogeneze nije potpuno rasvetljen, a antimikotici
koji se najCeS¢e koriste pokazuju nezeljene efekte uz
Ceste rezistencije, istrazivanja novih, efikasnih agenasa
potpuno su opravdana. Posebno su zanimljiva ispiti-
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MIC (png/mL)
IH-HD IH-SOX-E  IH-SOX-Et
80 80 >2560
40 40 640
1280 160 >2560
80 80 >2560
320 160 1280
160 80 2560
320 80 2560
40 <1,25 320

vanja biljnih izolata kao mogucih antifungalnih agenasa
[18]. Rezultati naseg ispitivanja su u korelaciji sa rezulta-
tima drugih autora. Istrazivadi iz Instituta za biologiju i
ekologiju Prirodno-matematic¢kog fakulteta iz NiSa ob-
javili su detaljnu studiju o inhibitorno/baktericidnoj ak-
tivnost etarskog ulja korena omana (sirovina prikupljena
u okolini Nisa) protiv S. aureus. Pored toga, uradena je
i detaljna hemijska analiza kako bi se odredilo koje su
komponente ulja i delovi ovih molekula odgovorni za
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antimikrobno delovanje. Najvecu aktivhost su pokazali
alantolakton, isoalantolakton i diplofilin. Etarsko ulje je
ispoljilo potentnu antistafilokoknu aktivnost. Utvrdeno je
da su seskviterpenski laktoni najaktivnije komponente
ulja, odgovorne za prikazanu antimikrobnu aktivnost [19].

Takode, ispitivana je i antimikrobna aktivnost izolata
korena omana (etarsko ulje dobijeno hidrodestilacijom
vodenom parom i ekstrakta koji je pripremljen postup-
kom natkriti¢ne ekstrakcije) na Gram(+), Gram(-) bakteri-
je i Candida spp. Kao dominantne komponente, izolati
su sadrzavali alantolakton, isoalantolakton i B-elemen.
Poredenje antimikrobne aktivnosti izmedu ekstraka-
ta dobijenih pomoc¢u natkriticnog CO, i etarskog ulja
sugeriSe na zaklju€ak da je etarsko ulje aktivniji antimikrobni
agens. Etarsko ulje korena omana ima jacu antifungalnu
aktivnost od etarskog ulja ¢ajnog drveta i ulja bergamota
[20].

Do sada objavljeni radovi uglavhom su se bavili ispi-
tivanjem antimikrobne aktivnosti etarskog ulja korena
omana [19,20]. U naSem ispitivanju etarsko ulje je poka-
zalo znacajnu antimikrobnu aktivnost, medutim kao na-
jpogodniji antimikrobni agens istakao se ekstrakt dobijen
u Soxhlet aparaturi, sa etrom kao ekstragensom. Izrazi-
to nisku MIC vrednost, ovaj uzorak pokazao je prema
klinickom izolatu C. albicans. Sa druge strane, etanolna
frakcija ekstrakta dobijenog istim postupkom, pokazala
je najslabiju antimikrobnu aktivnost. U tom smislu, razumno
je pretpostaviti da su aktivne komponente odgovorne za
ovu farmakolosku aktivnost lipofilne prirode. Medutim,
detaljna hemijska analiza ekstrakata neophodna je radi
dokazivanja navedenih tvrdnji.

Zakljucak

Rezultati nasih ispitivanja pokazuju da se izolati kore-
na omana (etarska i etanolna frakcija ekstrakata dobi-
jenih u Soxhlet aparaturi i etarsko ulje) mogu koristiti za
inkorporiranje u fitopreparate namenjene za spoljasnju
primenu kod koznih infekcija, narocito gljivi¢nih infekcija
izazvanih C. albicans. Najbolju efikasnost pokazuje etar-
ska frakcija ekstrakta, pa dalja ispitivanja treba usmeriti
ka identifikaciji antimikrobnih aktivnih materija u ovom
izolatu.
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ANTIMICROBIAL ACTIVITIES OF ELECAMPANE ROOT ISOLATES

Ana R. Zugié', Sofija M. DPordevi¢!, Vanja M. Tadié, Ivana A. Arsié2, Dusan R. Migi¢3

Tinstitute for Medicinal Plant Research "Dr Josif Pangic", Belgrade, Serbia
2Faculty of Medicine, University of Ni§, Serbia
3Faculty of Veterinary Medicine, University of Belgrade, Serbia

Elecampane (Inula helenium L., Asteraceae), a well-known traditional medici-
nal herb, and its root (/nulae radix) have been used as antiseptics, expectorants,
diuretics and bactericidal agents. The aim of this study was to investigate the
antimicrobial activity of different Inulae radix isolates against microorganisms
that commonly cause skin infections. The essential oil obtained by hydrodistil-
lation (IH-HD) and Sohxlet extracts, ether (IH-SOX-E) and ethanol (IH-SOX-Et)
fractions were investigated. The isolates were dissolved in DMSO at the con-
centration of 2560 to 0.625 ug/mL. The antimicrobial activity was tested by
using the microdilution method against reference bacterial strains and clini-
cal isolates from skin swabs. IH-SOX-E exhibited a strong antimicrobial activ-
ity against all tested strains, IH-HD as well, with the exception of S. aureus,
ATCC 25923 (moderate activity), while IH-SOX-Et showed a strong activity
only against clinical isolate of C. albicans. The results of our study indicate that
elecampane root isolates may be used for incorporation into phytopreparations
for topical application in treating skin infections, especially those caused by C. albi-
cans. the most possible sites for interactions with other compounds.

(ORIGINAL SCIENTIFIC PAPER)
UDK 633.88:66.061.34:615.262

Keywords: Inula helenium, essential oil, ex-
tracts, antimicrobial activity
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