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Pregledni rad

Biljke iz roda Achillea (familija Compositae) obiluju biološki aktivnim sastojcima, među 
kojima su najvažnija flavonoidna jedinjenja. Flavonoidi su sekundarni metaboliti koji 
su široko zastupljeni u biljnom svijetu i imaju različite funkcije u metabolizmu biljaka. 
U ovom radu su dati rezultati istraživanja biološke aktivnosti najvažnijih flavonoidnih 
jedinjenja prisutnih u biljkama roda Achillea među kojima su najzastupljeniji apigenin, 
luteolin i kvercetin, te njihovi glukozidi. Među flavonoidnim heterozidima pronađeni 
su monoglukozidi (uglavnom O-glukozidi, C-glukozidi i O-glukuronidi) i diglukozidi 
(O-diglukozidi, C-diglukozidi, O-rutinozidi). Eksperimenti su pokazali da flavonoidi 
pronađeni u biljkama ovog roda imaju širok spektar bioloških aktivnosti. Istraživanje 
sprovedeno na terminalnom ileumu zamorčeta je pokazalo spazmolitičku aktivnost 
apigenina, luteolina i kvercetina. Dokazano je da apigenin i luteolin imaju estrogenu 
aktivnost, a značajno je i antidijabetičko djelovanje luteolina usljed inhibicije enzima 
α-glukozidaze. Na različitim ćelijskim linijama karcinoma je dokazano da kasticin i 
centaureidin, takođe važni flavonoidi roda Achillea, imaju antitumorsku aktivnost, a 
eksperiment sproveden na pacovima je pokazao antihipertenzivno djelovanje flavonoida 
artemetina. Poznato je da flavonoidi imaju antioksidativno djelovanje, a to je potvrđeno 
i kod vrsta roda Achillea.
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UVOD

Rod Achillea L. pripada familiji Asteraceae (Compositae), 
jednoj od najvećih familija skrivenosjemenica u svijetu 
(Scotti i sar., 2012). Ovaj rod sadrži 110 do 140 
vrsta (Echrendorfer & Guo, 2006) koje su većinom 
rasprostranjene u Evroaziji, neke u Sjevernoj Africi, 
a nekoliko vrsta se može naći u Sjevernoj Americi i 
na južnoj hemisferi. To pokazuje izuzetnu ekološku 
prilagodljivost staništima koja se nalaze u rasponu od 
pustinja do vodenih staništa i od nivoa mora do visokih 
planina (Chehregani-Rad i sar., 2014). 

Zbog svoje ljekovitosti, biljke ovog roda se koriste još od 
antičkih vremena. Popularne indikacije za primjenu nekih 
vrsta uključuju tretman rana, krvarenja, glavobolje, upala, 
bolova, spazmatskih bolesti, nadimanja i dispepsije. 
Fitohemijska istraživanja su otkrila da su mnoge 
komponente ovog roda veoma biološki aktivne i postoje 
brojni izvještaji koji potvrđuju tradicionalnu upotrebu 
(Tuberoso i sar., 2009). Fenolna jedinjenja i flavonoidi 

su najvažniji sekundarni metaboliti vrsta roda Achillea, 
za koje je dokazano da imaju širok spektar bioloških 
aktivnosti, uključujući: antiinflamatornu, antibakterijsku, 
antivirusnu, antitumorsku, estrogenu, antispazmatsku i 
antioksidativnu aktivnost (Kovačević, 2000). 

Flavonoidi predstavljaju najveću grupu biljnih polifenola. 
U prirodi se javljaju kao slobodni ili u obliku heterozida 
(Kovačević, 2000). Imaju veliki fiziološki i morfološki 
značaj za biljke (Tuberoso i sar., 2009). To su biljni pigmenti 
odgovorni za boju cvjetova, plodova i listova biljaka. 
Na ovaj način oni imaju atraktantnu ulogu u odnosima 
biljaka sa insektima oprašivačima i drugim životinjama 
(Kovačević, 2000). Ova jedinjenja pomažu da se biljka 
zaštiti od UV zračenja, bakterijskih i gljivičnih patogena, 
parazita, biljojeda i oksidativnih povreda ćelija (Kovačević, 
2000; Dagnon i sar., 2013; Vučić i sar., 2013; Vučić i sar., 
2013a). Zahvaljujući flavonoidima biljni ekstrakti boje 
tkanine i daju im nova biološki aktivna svojstva (Grujić i 
sar., 2014; Grujić i sar., 2015). 

Na osnovu rezultata brojnih istraživanja, u ovom radu je 
dat pregled flavonoidnih jedinjenja prisutnih u biljkama 
roda Achillea i njihovih bioloških aktivnosti. 

* Korespondentni autor: Nevena Jokić, Hemofarm d.o.o, Novakovići b.b., 
Banja Luka 78000; 
e-mail: nevenajokic91@hotmail.com
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Izolovanje biološki aktivnih materija

Biološki aktivne materije iz biljnog materijala dobijaju 
se na različite načine. Najjednostavnije su ekstrakcije 
iz cijele ili pojedinih dijelova biljke (Kovačević, 2000). Iz 
biljaka roda Achillea flavonoidi se ekstrahuju uglavnom 
iz nadzemnih dijelova. Prije procesa ekstrakcije, biljni 
materijal se najčešće suši na zraku i usitni u grubi prašak. 
Za ekstrakciju se koriste različiti rastvarači, poput 
alkohola (etanol, metanol), vode, etil acetata, hloroforma, 
n-heksana itd. Priprema ekstrakata se obavlja raznim 
tehnikama (maceracijom, digestijom, perkolacijom) 
(Kovačević, 2000). Cijeli ekstrakti se razdvajaju na frakcije 
u kojima se određenim metodama identifikuju pojedini 
sastojci. 
Flavonoidi vrsta roda Achillea se najčešće izoluju 
hromatografskim metodama (hromatografijom na koloni 
(CC), tečnom hromatografijom pod visokim pritiskom 
(HPLC)) i identifikuju pomoću nuklearne magnetne 
rezonance (NMR) i spektrometrijskih tehnika (Vitalini i 
sar., 2011; Saeidnia i sar., 2009).

Flavonoidna jedinjenja biljaka roda Achillea L.

Flavonoidi spadaju među najvažnije ljekovite metabolite 
vrsta roda Achillea. Većina ovih biljaka sadrži flavonoide 
kao što su flavonoli, flavoni i njihovi derivati (Tuberoso 
i sar., 2009), a pretežno su zastupljeni apigenin, 

luteolin i kvercetin (Slika 1) (Tuberoso i sar., 2009; 
Dagnon i sar., 2013). Među flavonoidnim heterozidima 
pronađeni su monoglukozidi (uglavnom O-glukozidi, 
C-glukozidi i O-glukuronidi) i diglukozidi (O-diglukozidi, 
C-diglukozidi, O-rutinozidi i drugi) (Tuberoso i sar., 2009). 
Najrasprostranjeniji su 7-glukozidi apigenina i luteolina 
(Dagnon i sar., 2013). Od biljaka roda Achillea najjčešće 
je istraživana A. millefolium s. l., kao najrasprostranjenija, 
pa su stoga najbolje proučene biološke aktivnosti njenih 
flavonoida korištenjem različitih in vitro i in vivo testova.

Najčešći flavonoidi izolovani iz biljaka roda Achillea su 
prikazani u tаbеlama 1a i 1b (flavoni) i 2a i 2b (flavonoli).

Slika 1. Osnovni tipovi flavonoidnih aglikona u rodu Achillea 
(Kovačević, 2000)

Figure 1. Basic types of flavonoid aglycones in the genus 
Achillea (Kovačević, 2000)

Jedinjenje
Compound

Izvor
Origin

Reference
References

Luteolin

A. conferta, A. distans, A. holosericea,
A. ligustica, A. millefolium s.l., A. millefolium 
ssp. millefolium, A. millefolium ssp. 
ceretanum, A. millefolium ssp. alpestris,
A. schischkinii, A. talagonica, A. tenorii

(Bakr i sar., 2014; Benedec i sar., 2013;  Benetis 
i sar., 2008; Csupor-Löffler i sar., 2009; Guédon i 
sar., 1993; Huo i sar., 2013; Khazneh  i sar., 2010; 
Saeidnia i sar., 2005; Saeidnia i sar., 2009; Saeidnia 
i sar., 2009a; Sevindik i sar., 2016; Tuberoso i sar., 
2009; Tzakou i sar., 1995; Venditti i sar., 2015)

hrizeriol (luteolin-3’-metil etar) A. conferta, A. holosericea, A. talagonica (Saeidnia i sar., 2005; Saeidnia i sar., 2009a; Tzakou 
i sar., 1995)

luteolin 4’-O-glukozid A. nobilis, A.millefolium L, A. roseo-alba, 
A. setacea

(Kasaj i sar., 2001; Krenn i sar., 2003; Si i sar., 
2006; Vitalini i sar., 2011)

cinarozid (luteolin-7-O-glukozid)

A. millefolium s.l., A. millefolium ssp. 
Alpestris, A. millefolium ssp. ceretanum,  
A. millefolium ssp. millefolium, A. 
pannonica, A. roseo-alba, A. tenorii

(Benetis i sar., 2008; Guédon i sar., 1993; Kasaj i 
sar., 2001; Kasaj i sar., 2001a; Sevindik i sar., 2016; 
Venditti i sar., 2015; Vitalini i sar., 2011)

luteolin-7-O-glukuronid A. millefolium s.l., A. nobilis (Benedek i sar., 2006; Krenn i sar., 2003)

luteolin-3’,7-di-O-glukozid A. millefolium s.l. (Benetis i sar., 2008)

orientin (luteolin-8-C-glukozid) A. nobilis, A. setacea (Krenn i sar., 2003; Si i sar., 2006)

izoorientin A. nobilis, A. setacea (Si i sar., 2006; Krenn i sar., 2003)

apigenin

A. asplenifolia, A. clavennae, A. collina, 
A. distans, A. ligustica, A. millefolium s.l.,
A. millefolium ssp. alpestris, A. millefolium 
ssp. ceretanum, A. millefolium ssp. 
millefolium,  A. tenorii

(Bakr i sar., 2014; Benedec i sar., 2013; Benetis 
i sar., 2008; Csupor-Löffler i sar., 2009; Dagnon 
i sar., 2013; Guédon i sar., 1993; Huo i sar., 
2013; Tzakou i sar., 1995; Tuberoso i sar., 2009; 
Stojanivić i sar., 2005; Venditti i sar., 2015)

apigenin 4’-O-glukozid A. millefolium (Vitalini i sar., 2011)

Tabela 1a. Flavoni i njihovi glukozidi nađeni u vrstama roda Achillea 
Table 1a. Flavones and their glycosides found in the species of the genus Achillea



Glasnik hemičara, tehnologa i ekologa Republike Srpske, 13 (2017) 21-29

23

Biološka aktivnost flavonoidnih jedinjenja biljaka roda 
Achillea L.

U posljednje vrijeme flavonoidi posebno privlače 
pažnju zbog pozitivnih efekata na ljudsko zdravlje. 
Eksperimenti su pokazali da imaju širok spektar bioloških 
aktivnosti, uključujući: antiinflamatorne, antibakterijske 
i antivirusne efekte. Poznato je da flavonoidi, poput 
kasticina, pokazuju antitumorsku aktivnost, centaureidin 
je citotoksično jedinjenje, dok apigenin i luteolin imaju 
značajnu estrogenu i antispazmatsku aktivnost. Ukupni 
flavonoidni sadržaj je takođe povezan sa antioksidativnom 
aktivnošću Achillea ekstrakata (Tuberoso i sar., 2009). 

Spazmolitička aktivnost

Prvi antispazmatični flavonoidi, cinarozid i kosmozin su 
izolovani iz A. millefolium (Falk i sar., 1975). Spazmolitička 
aktivnost flavonoidnih frakcija A. millefolium s.l. vrsta je 
ispitivana na izolovanom terminalnom ileumu zamorčeta. 
Aglikoni kvercetin, luteolin i apigenin su pokazali najvišu 
antispazmatsku aktivnost sa IC50 vrijednostima od 7,8 
μmol/L, 9,8 μmol/L i 12,5 μmol/L. Rutin i flavonoidni 
metaboliti homoprotokatehinske i homovanilinske 
kiseline nisu pokazali značajne efekte na kontraktilnost 
terminalnog ileuma. Zaključeno je da je u čaju od 
hajdučke trave koncentracija flavonoida dovoljno visoka 
da ispolji spazmolitički efekat u crijevima, koji je uglavnom 
uzrokovan blokadom kalcijumovih ulaznih struja, ali i 
antagonističkim efektima medijatora (Lemmens-Gruber 
i sar., 2006). 

Estrogena aktivnost

Vrsta A. millefolium se koristi u narodnoj medicini kao 
emenagog. In vitro test, baziran na rekombinantnim 
MCF-7 ćelijama, pokazao je estrogenu aktivnost sirovog 
ekstrakta nadzemnih dijelova ove biljke. Nakon njegovog 
frakcionisanja sa polarnim rastvaračima, estrogena 
aktivnost je pronađena u metanolnovodenoj frakciji u kojoj 
su flavonoidi i derivati kafeinske kiseline bili dominantni 
sastojci (apigenin, apigenin-7-O-β-D-glukopiranozid, 
luteolin, luteolin-7-O-β-D-glukopiranozid, luteolin-
4’-O-β-D-glukopiranozid, rutin, 3,5-dikafeoilhinska i 
hlorogenska kiselina). Proučena je sposobnost apigenina 
i luteolina da aktiviraju α i β estrogene receptore (ERα 
i ERβ), kao najvažnijih među testiranim estrogenim 
sastojcima. I ERα i ERβ mogu biti aktivirani apigeninom 
dok luteolin ima mali uticaj na ERβ, a izgleda da ne aktivira 
ERα (Innocenti i sar., 2007).

Antidijabetička aktivnost

Utvrđena je inhibitorna aktivnost ekstrakata A. tenorii 
na α-glukozidazu. Ovaj membranski vezani enzim 
igra ključnu ulogu u procesu varenja ugljenih hidrata, 
hidrolizom polisaharida u glukozu i srodne monosaharide, 
koji se lako mogu apsorbovati. Zato je važan za smanjenje 
postprandijalnog rasta glukoze u krvi, a inhibitori 
α-glukozidaze mogu biti korisni za prevenciju i liječenje 
metaboličkih poremećaja, kao što su tip II (insulin-
nezavisni) dijabetes melitus, gojaznost i hiperglikemija. 
Smatra se da aktivnost ekstrakata potiče od flavonoida, 

Jedinjenje
Compound

Izvor
Origin

Reference
References

kosmozin (apigenin-7-O-glukozid)

A. millefolium s.l., A. millefolium ssp. 
Alpestris, A. millefolium ssp. ceretanum, 
A. millefolium ssp. millefolium, A. ligustica, 
A. tenorii, A. pannonica, A. roseo-alba

(Benetis i sar., 2008; Guédon i sar., 1993; 
Kasaj i sar., 2001; Kasaj i sar., 2001a; Tzakou 
i sar., 1995; Venditti i sar., 2015; Vitalini i 
sar., 2011;)

apigenin-6-C-glukozid-8-C-arabinozid A. ligustica (Tuberoso i sar., 2009)

viteksin (apigenin-8-C-glukozid) A. nobilis, A. schischkinii, A. setacea (Khazneh  i sar., 2010; Krenn i sar., 2003; Si 
i sar., 2006) 

šaftozid A. millefolium ssp. alpestris, A. roseo-alba, 
A. schischkinii, A. setacea

(Guédon i sar., 1993; Kasaj i sar., 2001; 
Khazneh  i sar., 2010; Khazneh i sar., 2016; 
Si i sar., 2006) 

izošaftozid A. millefolium ssp. alpestris, A. nobilis, 
A. setacea

(Guédon i sar., 1993; Khazneh i sar., 2016; 
Krenn i sar., 2003; Si i sar., 2006)

vicenin-2 A. millefolium s.l., A. setacea (Benetis i sar., 2008; Si i sar., 2006)

salvigenin (5-hidroksi- 4',6,7- trimetoksi 
flavon)

A. conferta, A. depressa, A. ochroleuca, 
A.talagonica

(Khazneh i sar., 2016; Nadir i sar., 1991; 
Saeidnia i sar., 2009; Si i sar., 2006) 

hispidulin
A. ageratifolia subsp. aizoon, A. ageratifolia 
subsp. serbica, A. ageratum,
A. ochroleuca, A. pseudopectinata

(Si i sar., 2006; Vieira i sar., 1997)

cirsileol A. ageratum, A. depressa (Bakr i sar., 2014; Si i sar., 2006; Vieira i sar., 
1997)

cirsimaritin A. depressa, A. ochroleuca, A. santolina (Bakr i sar., 2014; Si i sar., 2006)

Tabela 1b. Flavoni i njihovi glukozidi nađeni u vrstama roda Achillea
Table 1b. Flavones and their glycosides found in the species of the genus Achillea
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Jedinjenje
Compound

Izvor
Origin

Reference
References

kvercetin A. asplenifolia, A. collina, A. conferta, A. 
distans, A. holosericea, A. talagonica

(Benedec i sar., 2013; Dagnon i sar., 2013; 
Saeidnia i sar., 2005; Saeidnia i sar., 2009; 
Tzakou i sar., 1995) 

kvercetin 3-metil etar A. holosericea, A. nobilis (Krenn i sar., 2003; Tzakou i sar., 1995)

kvercetin 3,3’-dimetil etar A. holosericea (Huo i sar., 2013; Tzakou i sar., 1995)

rutin (kvercetin-3-O-rutinozid)
A. asplenifolia,  A. millefolium s.l., A. 
millefolium ssp. alpestris, A.pannonica, A. 
roseo-alba

(Benetis i sar., 2008; Dagnon i sar., 2013; 
Guédon i sar., 1993; Kasaj i sar., 2001; 
Kasaj i sar., 2001a; Vitalini i sar., 2011) 

artemetin A. conferta, A. millefolium s.l. (Csupor-Löffler i sar., 2009; Huo i sar., 
2013; Nadir i sar., 1991)

centaureidin

A.abrotanoides, A. biebersteinii, A. 
cappadocica, A. clavennae,  A. clypeolata, 
A coarctata,  A. crithmifolia, A. erba-rotta, 
A. filipendulina, A. millefolium s.l., A. 
moschata, A. Multifida, A. ochroleuca, A. 
pseudopectinata, A. rupestris, A. taygetea

(Csupor-Löffler i sar., 2009; Huo i sar., 
2013; Milosavljević i sar., 1991; Si i sar., 
2006; Stojanivić i sar., 2005; Trifunović i 
sar., 2006)

kasticin A. abrotanoides, A. coarctata, A. millefolium 
s.l. 

(Csupor-Löffler i sar., Huo i sar., 2013; 
2009; Si i sar., 2006)

6-hidroksikemferol-3,6-dimetil etar

A. ageratifolia subsp. serbica, 
A. biebersteinii, A. cappadocica, 
A. chamaemelifolia, A. crithmifolia, 
A.ligustica,  A. pachycephala, A. pindicola,                                
A. pseudopectinata, A. umbellata

(Si i sar., 2006; Tzakou i sar., 1995)

6-hidroksikemferol-3,6,4'-trimetil etar 
(santin) A. ligustica (Tuberoso i sar., 2009; Tzakou i sar., 1995)

6-hidroksikemferol-3,6,7,4’-tetrametil 
etar

A. abrotanoides, A. coarctata, A. depressa, 
A. moschata, A. ochroleuca (Si i sar., 2006)

Tabela 2a. Flavonoli i njihovi glukozidi nađeni u vrstama roda Achillea
Table 2a. Flavonoids and their glycosides found in the species of the genus Achillea

posebno luteolina, koji je poznati inhibitor α-glukozidaze. 
Prečišćeno jedinjenje je testirano i imalo IC50 vrijednost 
od 47 ± 1,5 μM (13,23 μg/ml). S obzirom na visok sadržaj 
hlorogenske kiseline nađene u ekstraktu, čisti standard 
ovog jedinjenja je takođe testiran i pokazao je znatno 
nižu aktivnost od luteolina (IC50 1.3 ± 0,2 mM; 461 μg/
ml). Osim luteolina, i druga jedinjenja prisutna u ekstraktu 
A. tenorii mogu doprinijeti ukupnoj inhibitornoj aktivnosti 
pomoću nekonkurentskog mehanizma inhibicije (Venditti 
i sar., 2015). 

Antitumorska aktivnost

Antiproliferativni test je pokazao da je centaureidin 
najefikasniji sastojak nadzemnih dijelova A. millefolium 
grupe. Visoka aktivnost inhibicije rasta ćelija je posebno 
uočena na ćelijskim linijama epitelijalnih adenokarcinoma 
cerviksa (HeLa) i dojke (MCF-7). Kasticin je takođe 
veoma efikasan protiv ovih tumorskih ćelija, uključujući 
i ćelijske linije kožnog epidermoidnog karcinoma (A431), 
dok su apigenin i luteolin pokazali umjerenu aktivnost. 
Artemetin nije ispoljio antiproliferativne efekte protiv 
ovih ćelijskih linija (Csupor-Löffler i sar., 2009). Takođe je 
dokazan i citotoksični efekat centaureidina izolovanog iz 
A. clavennae (Trifunović i sar., 2006).

Proučen je mehanizam antitumorske aktivnosti 
flavonoida kasticina, izolovanog iz vrste A. millefolium. 
Kao tubulin-vezujući agens (TBA), kasticin indukuje p21, 
čime se inhibira ciklin zavisna kinaza 1 (Cdk1). Izgleda da 
kasticin vrši nishodnu regulaciju ciklina A. Na taj način 
se objašnjava uticaj kasticina na zaustavljanje G2/M 
faza ćelijskog ciklusa i apoptotsku smrt ćelije (Haïdara i 
sar., 2006). Etil acetatna frakcija alkoholnog ekstrakta A. 
fragrantissima sa visokom sadržajem acerozina i luteolina 
je djelovala inhibitorno na ćelije karcinoma jetre. Ovaj 
efekat se objašnjava činjenicom da acerozin i luteolin 
djeluju kao inhibitori tirozin kinaza djelujući na apoptozu 
i proliferaciju tumorskih ćelija (Bakr i sar., 2014).

Antihipertenzivni efekti

Oralna primjena A. millefolium, u obliku vodenoetanolnog 
ekstrakta i njegovih dihlormetanskih frakcija, značajno 
je smanjila nivo srednjeg arterijskog pritiska kod 
normotenzivnih pacova. U dihlormetanskim frakcijama 
su otkrivene velike količine artemetina, koji je izolovan 
i dat pacovima, oralno i intravenski. Ovaj flavonoid je 
pokazao dozno zavisno smanjenje arterijskog pritiska. 
Intravenska injekcija artemetina (0,75 mg/kg), je značajno 
smanjila hipertenzivni odgovor na angiotenzin I i povećala 
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prosječnu dužinu bradikininom indukovane hipotenzija. 
Artemetin (1,5 mg/kg, p.o.) je takođe smanjio aktivnost 
angiotenzin konvertujućeg enzima (ACE) in vitro, u 
odnosu na kontrolnu grupu. S druge strane, artemetin 
nije promjenio angiotenzinom II indukovanu hipertenziju 
(de Souza i sar., 2011).

Antioksidativna aktivnost

Flavonoidi su poznati kao moćni sakupljači slobodnih 
radikala koji utiču na ćelijsku fosforilaciju i inhibišu 
lipidnu peroksidaciju, i enzimski i neenzimski (Asgary i 
sar., 2000). Pozitivan uticaj flavonoida na zdravlje vezuje 
se za sposobnost ovih prirodnih antioksidanata da uklone 
kiseonične i azotne slobodne radikale. Fenolne kiseline, 
uglavnom prisutne kao kafeoilhinske kiseline, takođe su 
moćni antioksidansi (Dagnon i sar., 2013), i zajedno sa 
flavonoidima učestvuju u ovim aktivnostima. 

U jednoj studiji, sprovedenoj na metanolnom ekstraktu 
A. millefolium  i njegovim izolovanim komponentama, 
ocjenjeni su: aktivnost skupljanja 2,2-difenil-1-
pikrilhidrazil radikala (DPPH), ukupni antioksidantni 
kapacitet (TAC) na osnovu redukcije Cu2+ u Cu+ i 
sposobnost inhibicije lipidne peroksidacije (LPO). Čista 
jedinjenja su pokazala prilično visok stepen aktivnosti. 
Naročito rutin, hlorogenska kiselina i njeni derivati: 1,3-, 
1,4-, 3,4- i 3,5-dikafeoilhinska kiselina (u istoj frakciji, a 
ne odvojeni zbog svoje male količine) i derivati apigenina 
(apigenin-4’-O-glukozid i apigenin-7-O-glukozid) su 

pokazali vrijednosti slične onima referentnih standarda, 
kako u pogledu skupljanja slobodnih radikala, tako i u 
TAC (Vitalini i sar., 2011). 

Značajan antioksidativni potencijal je pronađen u 
vodenoalkoholnom ekstraktu A. tenorii, koji je uglavnom 
bio sastavljen od fenolnih jedinjenja kao što su 
kafeoilhinske kiseline i flavonoidi. Ove vrste prirodnih 
jedinjenja imaju izraženo antiradikalsko djelovanje zbog 
karakteristične strukture sa konjugovanim prstenovima 
i njihove vodonik donorske sposobnosti, zahvaljujući 
prisustvu hidroksilne grupe (Venditti i sar., 2015). 

Antiinflamatorna (antiflogistična) aktivnost

A. millefolium s.l. se tradicionalno koristi kao lijek 
protiv upala, i cilj jednog istraživanja bio je ispitivanje 
mehanizma antiinflamatornog djelovanja ekstrakta sirove 
biljke in vitro testovima - inhibicije proteaza. Zaključeno 
je da je in vitro antiflogistična aktivnost A. millefolium 
s.l. uzrokovana inhibicijom humane neutrofilne elastaze 
(HNE) i matriksnih metaloproteinaza (MMP-2 i -9), koje 
su povezane sa zapaljenskim procesom. Dvije frakcije 
obogaćene flavonoidima i dikafeoilhinskim kiselinama 
(DCQA) su takođe testirane kako bi se procijenio njihov 
doprinos antiflogističnoj aktivnosti biljke. Ekstrakt i 
flavonoidima obogaćena frakcija su inhibirali HNE pri 
vrijednostima IC50 od približno 20 µg/ml, dok je DCQA 
frakcija bila manje aktivna (IC50 = 72 µg/ml) Inhibitorno 
djelovanje na MMP-2 i 9 je bilo zapaženo pri vrijednostima 

Jedinjenje
Compound

Izvor
Origin

Reference
References

hrizosplenetin A. ageratum, A. biebersteinii, A. clusiana, A. nana (Si i sar., 2006; Vieira i sar., 1997)

santoflavon (7-hidroksi-3, 
6,3′,4′-tetrametoksiflavon) A. santolina, A. talagonica (Ahmad i sar., 1995; Saeidnia i sar., 2009)

penduletin
A. ageratum, A. ageratifolia subsp. ageratifolia,                         
A. ageratifolia subsp. aizoon, A. biebersteinii,                              
A. cappadocica, A. depressa, A. gerberi, A. nana,                         
A. ochroleuca, A. pseudopectinata

(Si i sar., 2006; Vieira i sar., 1997)

hrizosplenol D
A. ageratifolia subsp. ageratifolia, A. ageratum,                            
A. biebersteinii, A. clusiana, A. gerberi, A. maura,
A. nana, A. ochroleuca

(Si i sar., 2006)

5-hidroksi-3,6,7,3’,4’- 
pentametoksiflavon

A. aegyptiaca, A. abrotanoides,  A. coarctata, 
A. glaberrima, A. santolina (Ahmad i sar., 1995; Si i sar., 2006)

3-metilbetuletol
A. abrotanoides, A. absinthoides, A. chamaemelifolia, 
A.clavennae, A. clypeolata, A. coarctata,  A. erba-rotta,     
A. fraasii, A.moschata, A. multifida, A. pseudopectinata,     
A. umbellata 

(Si i sar., 2006)

aksilarin A. biebersteinii, A. cappadocica, A. pachycephala,                            
A. thracica, A. umbellata (Si i sar., 2006)

acerozin A. fragrantissima Sch. Bip. (Bakr i sar., 2014)

jaceidin A. biebersteinii, A. clusiana, A. crithmifolia, A. fraasi,                    
A. pachycephala

(Huo i sar., 2013; Milosavljević i sar., 
1991; Si i sar., 2006)

Tabela 2b. Flavonoli i njihovi glukozidi nađeni u vrstama roda Achillea
Table 2b. Flavonoids and their glycosides found in the species of the genus Achillea
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IC50 od 600 do 800 µg/ml, dok je DCQA frakcija pokazala 
jači uticaj od flavonoidne frakcije i ekstrakta (Benedek i sar., 
2007). Vodeni ekstrakt A. millefolium u testovima in vivo 
sprečava razvoj i ublažava simptome eksperimentalnog 
autoimunog encefalomijelitisa koji je životinjski model 
multiple skleroze (Vazirinejad i sar., 2014). Ovo pozitivno 
djelovanje se pripisuje sadržaju flavonoida, naročito 
apigenina. U eksperimentima na miševima apigenin utiče 
na značajno zadržavanje odbrambenih ćelija u slezini i 
sprečava njihovu infliltraciju u centralni nervni sistem, te 
obnavljanje funkcije T ćelija kod eksperimentalnih miševa 
(Ginwala i sar., 2016).

Antimikrobna aktivnost

Neki flavoni, izolovani iz nadzemnih dijelova A. atrata 
subsp. multifida, pokazali su aktivnost protiv Bacillus 
subtilis, Candida albicans i Escherichia coli (Aljančić i sar., 
1999). 5-hidroksi-3′,4′,6,7-tetrametoksiflavon, izolovan 
iz nadzemnih dijelova A. conferta, pokazao je inhibitorna 
svojstva protiv Gram-pozitivnih i Gram-negativnih 
bakterija (Nadir i sar., 1991).

Sirovi metanolni ekstrakt A. millefolium i njegove 
izolovane komponente testirani su na antiplazmodijalnu 
aktivnost kod hlorokin-osjetljivih (D10) i hlorokin-
rezistentnih (W2) sojeva Plasmodium falciparum, pomoću 
hlorokina kao pozitivne kontrole. Rezultati su pokazali da 
sirovi metanolni ekstrakt ne indukuje 50% smrtnosti soja 
D10 parazita čak ni pri najvećoj testiranoj koncentraciji, 
ali je pokazao mjerljivu aktivnost protiv W2 soja. Među 
izolovanim jedinjenjima, apigenin-7-O-glukozid i luteolin-
7-O-glukozid su najaktivniji protiv oba soja P. falciparum, 
u skladu sa rezultatima iz prethodnih studija, u kojima su i 
luteolin i apigenin sputavali rast drugih vrsta (3D7 i 7G8) 
P. falciparum. Apigenin-4’-O-glukozid i rutin pokazali su 
umjereno djelovanje protiv oba soja (Vitalini i sar., 2011). 
Vodeni i alkoholni ekstrakti A. millefolium, zahvaljujući 
sadržaju flavonoida i drugih bioloških aktivnih materija 
boje različite tipove tkanina koje pokazuju pozitivan uticaj 
na kožu (Grujić i sar., 2014a) i antimikrobno djelovanje 
protiv Staphylococcus aureus, Escherichia coli i Candida 
albicans (Grujić i sar., 2015a; Grujić i sar., 2015b; Grujić i 
sar., 2015c; Grujić i sar., 2016)

ZAKLJUČAK

Sekundarni metaboliti roda Achillea nisu važni samo za 
biljke koje ih sadrže, nego posjeduju i biološke aktivnosti 
koje mogu biti značajne za ljude i zbog kojih se ove 
vrste koriste još od davnina. U najvažnije metabolite 
ovog roda spadaju flavonoidna jedinjenja, kako zbog 
svoje rasprostranjenosti i raznovrsnosti među biljkama 
roda Achillea, tako i zbog različitih bioloških aktivnosti. 
Flavonoidi se javljaju kao slobodni ili u obliku heterozida 
(najčešće mono- i  diglukozidi). Prisutne su dvije grupe 
flavonoida: flavonoli i flavoni, a najzastupljeni predstavnici 
su apigenin, luteolin i kvercetin, te njihovi derivati.

Zajedno sa fenolnim kiselinama flavonoidi pokazuju 
antiinflamatorna i antioksidativna svojstva. Apigenin 
i luteolin su najznačajniji flavonoidi sa estrogenom 
aktivnošću, a imaju i antispazmatsko djelovanje, kao i 
cinarozid, kosmozin, kvercetin. Kasticin i centaureidin 
su značajni zbog svoje antitumorske aktivnosti, a 
artemetin ima antihipertenzivno djelovanje. Značajna 
je i antimikrobna aktivnost flavonoida i njihovo 
antidijabetičko djelovanje (naročito luteolina).
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Flavonoid compounds of the plants in the genus Achillea L. аnd their biological 
activity
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Plants in the genus Achillea (family Compositae) have many bioactive ingredients, among which flavonoid 
compounds are the most important. Flavonoids are secondary metabolites that are widely distributed in 
the plant world and have various functions in the metabolism of the plants. This paper presents research 
results of the most important flavonoid compounds presented in Achillea species, including apigenin, 
luteolin, quercetin and their glucosides, as the most common compounds. Among flavonoid heterosides 
monoglycosides (mainly O-glucosides, C-glucosides and O-glucuronides) and diglycosides (O-diglucosides, 
C-diglucosides and O-rutinosides) are found. The experiments have shown that flavono ids found in 
plants of this genus have a wide range of biological activities. Research conducted on isolated terminal 
guinea-pig ilea showed spasmolytic activity of apigenin, luteolin and quercetin. It has been shown that 
luteolin and apigenin have estrogenic activity, and it is also an important antidiabetic activity of luteolin as 
a result of inhibition of the enzyme α-glucosidase. On various cancer cell lines, it is shown that casticin and 
centaureidin, also important flavonoids in the genus Achillea, have anti-tumor activity, and the experiment 
conducted on rats showed antihypertensive activity of flavonoid artemetin. It is known that flavonoids 
have antioxidant activity, and this is also confirmed in Achillea species.
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