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Научные исследования

Трифала, Аюрведический состав для лечения и профилактики рака: обзор.
Трифала (санскрит три = три и пхала = фрукты), состоит из трех лекарственных плодов Phyllanthus emblica лекарственный или эмблика л. Gaertn., Терминалия чебуле рец., и Терминалия belerica рец. это важный растительный препарат в традиционной индийской медицине, Аюрведе. Трифала является антиоксидантом-богатые травяные рецептуры и обладает разнообразными полезными свойствами. Он широко предписанная Аюрведическим препаратом и используется как средством для очищения кишечника, пищеварительной, мочегонное, и слабительное. Рак является основной причиной смерти, и в мире ведутся исследования по предотвращению рака или для разработки эффективных нетоксических терапевтических агентов. Экспериментальные исследования в последние десятилетия показали, что Трифала является полезным в профилактике рака и что он также обладает противоопухолевым, радиозащитным и самопророчества эффекты.

Выводы: 

В этом обзоре впервые обобщены эти результаты, с акцентом на опубликованных наблюдений. Кроме того, возможные механизмы, ответственные за благотворное влияние и пробелов в существующих знаниях, которые нужно восполнять обсуждаются.

J Altern Complement Med. 2010 Dec;16(12):1301-8. doi: 10.1089/acm.2009.0633.

Triphala, Ayurvedic formulation for treating and preventing cancer: a review.

Baliga MS1.

Author information
· 1Research and Development, Father Muller Medical College, Mangalore, Kankanady, Karnataka, India. msbaliga@gmail.com

Triphala (Sanskrit tri = three and phala = fruits), composed of the three medicinal fruits Phyllanthus emblica L. or Emblica officinalis Gaertn., Terminalia chebula Retz., and Terminalia belerica Retz. is an important herbal preparation in the traditional Indian system of medicine, Ayurveda. Triphala is an antioxidant-rich herbal formulation and possesses diverse beneficial properties. It is a widely prescribed Ayurvedic drug and is used as a colon cleanser, digestive, diuretic, and laxative. Cancer is a major cause of death, and globally studies are being conducted to prevent cancer or to develop effective nontoxic therapeutic agents. Experimental studies in the past decade have shown that Triphala is useful in the prevention of cancer and that it also possesses antineoplastic, radioprotective and chemoprotective effects.

CONCLUSIONS: 

This review for the first time summarizes these results, with emphasis on published observations. Furthermore, the possible mechanisms responsible for the beneficial effects and lacunas in the existing knowledge that need to be bridged are also discussed.

Трифала ингибирует оба в пробирке и в естественных условиях роста ксенотрансплантатов рака поджелудочной опухолевых клеток, индуцируя апоптоз.
Трифала широко используется в Аюрведической медицине для лечения различных заболеваний, однако механизм его действия остается не изученной. Это исследование проливает свет на молекулярный механизм Трифала против нарушений поджелудочной железы в клеточном, так и в естественных условиях модель.

Методы: 

Рост-ингибирующего эффекта Трифала оценивались в Capan-2, BxPC-3 и HPDE-6 клеток по Sulphoradamine-Б анализа. Апоптоз определяли методом клеточной гибели анализа и вестерн-блоттинга. Трифала вводили перорально голым мышам имплантировали с Capan-2 ксенотрансплантатов. Опухоли анализировали методами иммуногистохимии и вестерн-блоттинга.

Результаты: 

Выдержки из Capan-2 клетки в водный экстракт Трифала в течение 24 ч привело к значительному уменьшению выживаемости клеток в зависимости от дозы образом с ic50, равной приблизительно 50 мкг/мл. Трифала-опосредованной снижается выживаемость клеток коррелирует с индукцией апоптоза, который был связан с активными формами кислорода (АФК) поколения. Трифала-индуцированный апоптоз был связан с фосфорилирования р53 на Сир-15 и ЭРК на чет-202/Тир-204 в Capan-2 клетки. Вышеперечисленные эффекты были значительно заблокирован, когда клетки были предварительно обработаны с помощью антиоксиданта N-ацетилцистеина (nac), предполагающий вовлечение АФК поколения. Предварительная обработка клеток пифитрином-Альфа или U0126, специфические ингибиторы р53 или МЕК-1/2, значительно ослабленная Трифала-индуцированного апоптоза. Кроме того, НАК или U0126 предварительной обработки значительно ослабляется Трифала-индуцированной транскрипционной активности р53. Аналогично, Трифала индуцированного апоптоза в другом поджелудочной раковые линии клеток BxPC-3, активировав ЭРК. С другой стороны, Трифала не удалось индуцировать апоптоз или активировать erk или р53 в нормальных человеческих эпителиальных протоков поджелудочной железы (HPDE-6) клеток. Дальнейший пероральный прием 50 мг/кг или 100 мг/кг Трифала в pbs, 5 дней/неделю значительно подавлял рост Capan-2 опухоли поджелудочной железы-ксенотрансплантатов. Уменьшается опухоль-рост Трифала кормили мышей обусловлен увеличением апоптоза в опухолевых клетках, что было связано с повышенной активацией р53 и ЭРК.
Вывод: 

Наши доклинические исследования показали, что Трифала является эффективным в подавлении роста человеческих панкреатических раковых клеток в обеих клеточных и ин виво модели. Наши данные также позволяют предположить, что рост ингибирующего воздействия Трифала опосредуется путем активации erk и р53 и показывает потенциал для лечения и/или профилактики человеческой поджелудочной железы.
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Triphala is commonly used in Ayurvedic medicine to treat variety of diseases; however its mechanism of action remains unexplored. This study elucidates the molecular mechanism of Triphala against human pancreatic cancer in the cellular and in vivo model.

METHODS: 

Growth-inhibitory effects of Triphala were evaluated in Capan-2, BxPC-3 and HPDE-6 cells by Sulphoradamine-B assay. Apoptosis was determined by cell death assay and western blotting. Triphala was administered orally to nude mice implanted with Capan-2 xenograft. Tumors were analyzed by immunohistochemistry and western blotting.

RESULTS: 

Exposure of Capan-2 cells to the aqueous extract of Triphala for 24 h resulted in the significant decrease in the survival of cells in a dose-dependent manner with an IC50 of about 50 microg/ml. Triphala-mediated reduced cell survival correlated with induction of apoptosis, which was associated with reactive oxygen species (ROS) generation. Triphala-induced apoptosis was linked with phosphorylation of p53 at Ser-15 and ERK at Thr-202/Tyr-204 in Capan-2 cells. Above mentioned effects were significantly blocked when the cells were pretreated with an antioxidant N-acetylcysteine (NAC), suggesting the involvement of ROS generation. Pretreatment of cells with pifithrin-alpha or U0126, specific inhibitors of p53 or MEK-1/2, significantly attenuated Triphala-induced apoptosis. Moreover, NAC or U0126 pretreatment significantly attenuated Triphala-induced p53 transcriptional activity. Similarly, Triphala induced apoptosis in another pancreatic cancer cell line BxPC-3 by activating ERK. On the other hand, Triphala failed to induce apoptosis or activate ERK or p53 in normal human pancreatic ductal epithelial (HPDE-6) cells. Further, oral administration of 50 mg/kg or 100 mg/kg Triphala in PBS, 5 days/week significantly suppressed the growth of Capan-2 pancreatic tumor-xenograft. Reduced tumor-growth in Triphala fed mice was due to increased apoptosis in the tumors cells, which was associated with increased activation of p53 and ERK.

CONCLUSION: 

Our preclinical studies demonstrate that Triphala is effective in inhibiting the growth of human pancreatic cancer cells in both cellular and in vivo model. Our data also suggests that the growth inhibitory effects of Triphala is mediated by the activation of ERK and p53 and shows potential for the treatment and/or prevention of human pancreatic cancer.

Обсуждение

Трифала был использован на протяжении веков в Аюрведической медицине для лечения различных видов желудочно-кишечных расстройств; тем не менее, молекулярные механизмы Трифала до сих пор не изучены. В настоящих исследованиях показано, что водный экстракт Трифала является эффективным в подавлении роста раковых клеток поджелудочной железы в культуре, а также в в естественных условиях модель. Наши результаты показывают, что Трифала лечения резко снижает выживаемость Capan-2 и BxPC-3 человека панкреатических раковых клеток в зависимости от дозы образом. С другой стороны, Трифала не вызывает никаких цитотоксических эффектов на рост HPDE-6 и у нормальных панкреатических эпителиальных клеток. Подавление роста клеток рака поджелудочной железы с помощью Трифала в нашей модели был обусловлен индукцией апоптоза, который в свою очередь был связан с генерацией АФК. Предварительная обработка Capan-2 клетки с антиоксидантными НАК заблокирован АФК поколения и полностью защищает клетки от Трифала-индуцированного апоптоза. Наши результаты также демонстрируют, что Трифала лечение вызвало повреждение ДНК в результате активации ATM и ЭРК, ведущие к стабилизации р53. Блокирование ЭРК активации МЕК-1/2 ингибитором U0126 или р53 активации pifithrin-α полностью защищены Capan-2 (дикий Тип р53) клеток из Трифала-индуцированного апоптоза. Аналогично, U0126 лечения заблокированных Трифала-индуцированного апоптоза в BxPC-3 (мутированный р53) клеток, предполагая ЭРК качестве молекулярной мишени из Трифала в панкреатических раковых клеток. Далее, подавая перорально 50 мг/кг или 100 мг/кг Трифала для мышей Nude значительно тормозила рост Capan-2 панкреатических опухолевых ксенотрансплантатов. Опухоли из Трифала обработанных мышей наблюдалось усиление апоптоза в опухолевых клетках, что обусловлено активацией erk и р53. В меру нашего знания, это представляет первое исследование для доклада молекулярный механизм химиотерапевтического воздействия Трифала против рака поджелудочной железы.

Активные формы кислорода (АФК) являются известные медиаторы внутриклеточных сигнальных каскадов. Чрезмерной продукции АФК, тем не менее приводит к окислительному стрессу, потеря функции клеток и апоптоза или некроза [25-28]. Наши результаты показывают, что Трифала-индуцированного апоптоза в панкреатических раковых клетках инициируется путем генерации АФК, действие которых может быть заблокирован антиоксидант НАК. Несколько предыдущих исследований, в том числе из нашей лаборатории были замешаны рос как возможный механизм повреждения ДНК и индукции апоптоза [26,28-31]. Повреждение ДНК играет важную роль в поддержании целостности генома. Опухолевые клетки проявляют генетическую нестабильность вызывает функциональную инактивацию р53, который играет важную роль в повреждении ДНК контрольной точки пути. В ответ на повреждения ДНК, р53 стабилизируется посредством фосфорилирования в сер 15 по ОРВД [22,32,33]. Последствия Трифала совместимы с этим утверждением. Наши результаты свидетельствуют о том, что Трифала лечение вызывает повреждение ДНК, как изображено счет увеличения фосфорилирования H2A.Х В сер 139, индикатор на наличие двунитевых разрывов ДНК.

Повреждение ДНК было показано, что активация киназы атм, который впоследствии изменяет ряд целей ниже по течению, включая фосфорилирование р53 в сер 15 В N-конца [33,34]. Наши исследования показали, что Трифала лечение атм активирует путем фосфорилирования на Гээ 1981. Более того, наши результаты также демонстрируют повышенную экспрессию белка и фосфорилирования р53 в сер 15 в ответ на Трифала лечения. Стабилизация р53 по Трифала в дальнейшем было подтверждено атомной транскрипционной активности р53. Индукция апоптоза с помощью Трифала был практически полностью заблокирован, когда клетки были предварительно обработаны с р53 специфический ингибитор pifithrin, отметив важную роль р53 в Трифала-индуцированного апоптоза в панкреатических раковых клеток.

Ряд исследований показали важность ЭРК сигнального пути в регуляции апоптоза [35-38]. Хотя, ЭРК пути подает сигнал выживания, довольно много последние исследования связывают активации erk при индукции апоптоза различными препараты для химиопрофилактики и химиотерапевтических агентов [39-41]. На самом деле, окислителей показано, что активация ЭРК, взяв за фактор роста рецептора сигнальных путей [42-46]. Кроме того, ЭРК может активируются в ответ на повреждения ДНК и могут фосфорилировать р53 в пробирке [23,24,47-49]. Мы обнаружили, что облучение Capan-2 или BxPC-3 клеток с апоптоз-индуцирующий концентрации Трифала результаты стремительного и устойчивого активации erk в концентрации и время-зависимой манере. Трифала опосредованной активации erk, а также апоптоза была полностью отменена в МЕК-1 ингибитор. МЭК-1, который является вышестоящим ЭРК, также активируется нажатием Трифала в Capan-2 клетки. Далее, мы отметили, что р53 является transcriptionaly регулируется ЭРК в ответ Трифала лечение предполагая ЭРК как вышестоящий регулятор р53 в Capan-2 клетки. Мы также наблюдали, что Трифала индуцировать апоптоз путем активации ЭРК в BxPC-3 клетки, которая имеет мутированный р53. Это частично согласуется с наблюдением о том, что активированный ЭРК привести к апоптоза после повреждения ДНК р53 в независимой манере [49]. С другой стороны, Трифала является не токсичным для HPDE-6 нормальных панкреатических эпителиальных клеток и не активировать ЭРК, р53 или каспаз. Взятые вместе, наши результаты показывают ЭРК как возможные молекулярные мишени из Трифала в панкреатических раковых клеток.

Панкреатические опухоли торможение роста и индукции апоптоза в естественных условиях наблюдал перорального приема 50 мг/кг или 100 мг/кг Трифала 5 раз в неделю. Наши результаты согласуются с данными предыдущих исследований, где Трифала также показал свою эффективность в подавлении роста Аиц " -95 (мышь тимусные лимфомы) ксенотрансплантатов у мышей [15]. Хотя, Трифала фармакокинетики у человека не определена, безопасно применялся на протяжении веков в Ayuervedic медицинской системы в Индии для лечения различных желудочно-кишечных расстройств. Эффективная доза Трифала в нашей животной модели для подавлении опухолевого роста, если экстраполировать на человека колеблется от 4 до 8 грамм в день для человека весом 70 кг. Эти дозы Трифала приходят в диапазоне доз уже используются людьми в таких странах, как Индия. Общая заболеваемость раком поджелудочной железы составляет примерно 8-10 случаев на 100 000 человек в год в США [50-52]. В других странах заболеваемость может колебаться от 8-12 случаев на 100 000 человек в год [51-53]. Однако в некоторых районах мира, поджелудочной железы носит эпизодический характер; например, заболеваемость раком поджелудочной железы в Индии составляет менее 2 случаев на 100000 человек в год [51-53]. Заманчиво предположить, что низкая заболеваемость раком поджелудочной железы в Индии может быть отчасти из-за потребления Трифала или одной из ее составных Амла (богаты аскорбиновой кислоты). Тем не менее, детального эпидемиологического исследования необходимы, чтобы подтвердить это предположение. Интересно, очень недавнее исследование продемонстрировало противоопухолевых эффектов аскорбиновой кислоты (компонент Трифала) против яичников, поджелудочной железы и глиобластомы ксенотрансплантатов у мышей [54]. Наши недавние исследования обнаружили, что Амла также очень эффективен против рака поджелудочной железы (рукопись общались).

Вывод

Взятые вместе, наши исследования показали, что Трифала-индуцированный апоптоз в человеческих клетках рака поджелудочной железы опосредуется путем активации erk и р53, который в свою очередь инициируется Рось поколения. Кроме того, пероральный прием Трифала значительно подавить рост опухоли поджелудочной железы ксенотрансплантатов у голых мышей, индуцируя апоптоз и активацию erk и р53 в опухолевых клетках, механизм подобный тому, что мы наблюдали в пробирке. Таким образом, наши результаты дают обоснование для развития Трифала как препараты для химиопрофилактики или химиотерапевтического агента против рака поджелудочной железы в клинической практике.

Discussion

Triphala has been used for centuries in Ayurvedic medicine to treat various types of gastrointestinal-related disorders; however, the molecular mechanisms of Triphala have not been studied yet. In the present studies, we demonstrate that aqueous extract of Triphala is effective in inhibiting the growth of pancreatic cancer cells in culture as well as in the in vivo model. Our results reveal that Triphala treatment drastically reduces the survival of Capan-2 and BxPC-3 human pancreatic cancer cells in a dose-dependent manner. On the other hand, Triphala failed to cause any cytotoxic effects on the growth of HPDE-6 near normal pancreatic epithelial cells. Suppression of pancreatic cancer cell growth by Triphala in our model was due to induction of apoptosis, which in turn was associated with generation of ROS. Pretreatment of Capan-2 cells with antioxidant NAC blocked ROS generation and completely protected the cells from Triphala-induced apoptosis. Our results also demonstrate that Triphala treatment caused DNA damage resulting in the activation of ATM and ERK leading to stabilization of p53. Blocking ERK activation by MEK-1/2 inhibitor U0126 or p53 activation by pifithrin-α completely protected Capan-2 (wild type p53) cells from Triphala-induced apoptosis. Similarly, U0126 treatment blocked Triphala-induced apoptosis in BxPC-3 (mutated p53) cells, suggesting ERK as a molecular target of Triphala in pancreatic cancer cells. Further, orally feeding 50 mg/kg or 100 mg/kg Triphala to nude mice significantly retarded the growth of Capan-2 pancreatic tumor xenograft. Tumors from Triphala treated mice demonstrated increased apoptosis in the tumor cells, which was due to the activation of ERK and p53. To the best of our knowledge, this is the first study to report the molecular mechanism of the chemotherapeutic effects of Triphala against pancreatic cancer.

Reactive oxygen species (ROS) are the known mediators of intracellular signaling cascades. Excessive production of ROS nonetheless leads to oxidative stress, loss of cell function and apoptosis or necrosis [25-28]. Our results reveal that Triphala-induced apoptosis in pancreatic cancer cells is initiated by ROS generation, the effect of which can be blocked by antioxidant NAC. Several previous studies including those from our laboratory have implicated ROS as a possible mechanism for DNA damage and induction of apoptosis [26,28-31]. DNA damage plays a critical role in maintaining genomic integrity. Tumor cells exhibit genetic instability causing functional inactivation of p53 that plays an important role in DNA damage checkpoint pathways. In response to DNA damage, p53 is stabilized through phosphorylation at Ser 15 by ATM [22,32,33]. The effects of Triphala are compatible with this assertion. Our results do indicate that Triphala treatment causes DNA damage as depicted by increased phosphorylation of H2A.X at Ser 139, an indicator for the presence of DNA double-strand breaks.

DNA damage has been shown to activate the kinase activity of ATM, which subsequently modifies a number of downstream targets including phosphorylation of p53 at Ser 15 at the N-terminus [33,34]. Our studies reveal that Triphala treatment activates ATM by phosphorylation at Ser 1981. Moreover, our results also demonstrate increased protein expression and phosphorylation of p53 at Ser 15 in response to Triphala treatment. Stabilization of p53 by Triphala was further confirmed by nuclear transcriptional activity of p53. Induction of apoptosis by Triphala was almost completely blocked when the cells were pretreated with p53 specific inhibitor pifithrin, signifying the role of p53 in Triphala-induced apoptosis in pancreatic cancer cells.

A number of studies have shown the importance of ERK signaling pathway in regulating apoptosis [35-38]. Although, ERK pathway delivers a survival signal, quite a few recent studies have linked the activation of ERK with induction of apoptosis by various chemopreventive and chemotherapeutic agents [39-41]. In fact, oxidants have been shown to activate ERK by taking over the growth factor receptor signaling pathways [42-46]. Moreover, ERK may get activated in response to DNA damage and can phosphorylate p53 in vitro [23,24,47-49]. We found that exposure of Capan-2 or BxPC-3 cells with apoptosis-inducing concentration of Triphala results in a rapid and sustained activation of ERK in a concentration and time-dependent manner. Triphala mediated activation of ERK as well as apoptosis was completely abolished by MEK-1 inhibitor. MEK-1, which is an upstream of ERK, is also activated by Triphala in Capan-2 cells. Further, we observed that p53 is transcriptionaly regulated by ERK in response to Triphala treatment suggesting ERK as an upstream regulator of p53 in Capan-2 cells. We also observed that Triphala induce apoptosis by ERK activation in BxPC-3 cells, which has mutated p53. This is in part consistent with the observation that activated ERK lead to apoptosis after DNA damage in a p53 independent manner [49]. On the other hand, Triphala is not at all toxic to HPDE-6 normal pancreatic epithelial cells and does not activate ERK, p53 or caspases. Taken together, our results indicate ERK as a possible molecular target of Triphala in pancreatic cancer cells.

Pancreatic tumor growth inhibition and induction of apoptosis in vivo was observed by the oral administration of 50 mg/kg or 100 mg/kg Triphala 5 times a week. Our results are consistent with previous studies where Triphala was shown to be effective in suppressing the growth of Barc-95 (mouse thymic lymphoma) xenograft in mice [15]. Although, pharmacokinetics of Triphala in humans has not been determined, it has been used safely for centuries in the Ayuervedic medicinal system in India for the treatment of various gastrointestinal-related disorders. The effective dose of Triphala in our animal model for suppressing tumor growth, if extrapolated to humans ranges from 4 to 8 grams per day for a person weighing 70 kg. These doses of Triphala come within the dose range already being used by humans in countries such as India. The overall incidence of pancreatic cancer is approximately 8–10 cases per 100,000 persons per year in the USA [50-52]. In other countries the incidence may vary from 8–12 cases per 100,000 persons per year [51-53]. However, in some areas of the world, pancreatic cancer is sporadic; for instance, the incidence of pancreatic cancer in India is less than 2 cases per 100,000 persons per year [51-53]. It is tempting to speculate that the low incidence of pancreatic cancer in India may in part be due to consumption of Triphala or one of its constituent Amla (rich in ascorbic acid). Nevertheless, detailed epidemiological studies are required to substantiate this assumption. Interestingly, a very recent study demonstrated the anti-tumoral effects of ascorbic acid (component of Triphala) against ovarian, pancreatic and glioblastoma xenografts in mice [54]. Our recent studies have observed that Amla is also very effective against pancreatic cancer (manuscript communicated).

Conclusion

Taken together, our studies demonstrate that Triphala-induced apoptosis in human pancreatic cancer cells is mediated by the activation of ERK and p53, which in turn is initiated by ROS generation. Moreover, oral administration of Triphala significantly suppress the growth of pancreatic tumor xenograft in nude mice by inducing apoptosis and activation of ERK and p53 in the tumor cells, a mechanism similar to that we observed in vitro. Our results thus provide a rationale for the development of Triphala as chemopreventive or chemotherapeutic agent against pancreatic cancer in the clinical practice.

Низкий ресурс методом скрининга предраковых изменений и его разворот по Трифала в подростковом возрасте индейского населения.
Рак скрининг-это главное оружие для раннего выявления по заранее инвазивных или предраковые стадии. Сообщалось, что более 12 млн людей используют ту или иную форму табака, который является одним из факторов высокого риска и, таким образом, стала тревожным общемировая проблема.

Для оценки эффективного диагностического скрининга заболевания в его ранней стадии по недорогой способ, а также оценить влияние коренных ополаскивателем для рта на разворот предраковых поражений.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ: 

Скрининг для подростков, принадлежащих к низкому социально-экономическому статусу не проводилось. Подозреваемых испытуемые оценивали для разворота русла путем использования Аюрведического препарата для полоскания рта. От 13 до 19 лет работы-детское население Северной Индии было выбрано для исследования. Скрининг проводили с помощью нового метода-визуальный осмотр с использованием уксусной кислоты. Положительные испытуемые были подвергнуты дополнительному анализу с помощью цитологического мазка и биопсии было сделано в качестве подтверждающего гистопатологический отчет. На втором этапе испытуемые демонстрируют положительные поражения посоветовали коренных анти-рак для полоскания полости рта и ее эффект оценивался через 6 месяц и 9 месяц назначать полоскания.

Результаты: 

Общее 1095 детей были обследованы (831 мальчиков и 264 девочки). Из общего числа 34 подростка мальчика были диагностированы, как acetowhite положительные поражения. Все acetowhite положительные очаги были обнаружены исключительно у мужчин. Результаты гистологических исследований после 9 месяцев использования Трифала для полоскания ротовой полости не выявило никаких изменений в клетках у 23 (85.2%), гиперкератоз в 2 (7.4%), гиперкератоз и spongiosis было видно в 1 (3.7%), умеренный полиморфизма в 1 (3.7%) пациента. Сравнительная оценка от 0-9 месяц показал статистически высоко значимые теста (р < 0,01).

Вывод: 

Использование различных форм табак и бетель показали убедительную связь между событиями предраковые поражения ротовой полости. Трифала обнаружили большой потенциал для разворота этих поражений.
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Cancer screening is the main weapon for early detection at a pre-invasive or premalignant stage. It has been reported that over 12 million people use some form of tobacco, which is one of the high risk factors and has hence become an alarming world-wide problem.

AIM: 

To evaluate the effective diagnostic screening of disease in its early stage by inexpensive method and also to evaluate the effect of indigenous mouthrinse on reversal of pre-cancerous lesions.

MATERIALS AND METHODS: 

The screening for teenagers belonging to low socio-economic status was carried out. Suspected subjects were evaluated for the reversal of the lesions by use of Ayurvedic preparation as a mouthwash. From 13 to19 years working-child population of North India was selected for the study. Screening was performed by new method-visual inspection with acetic acid. The positive subjects were further investigated by pap smear and biopsy was done as a confirmatory histopathological report. In second phase, the subjects showing positive lesions were advised indigenous anti-cancer mouth rinse and its effect was evaluated after 6 month and 9 month of prescribing the rinse.

RESULTS: 

The total 1095 children were screened (831 boys and 264 girls). Out of total 34 teenager boys were diagnosed, as acetowhite positive lesion. All the acetowhite positive lesions were found exclusively in males. Histological findings after 9 month use of Triphala mouth rinse revealed no changes in cells in 23 (85.2%), hyperkeratinization in 2 (7.4%), hyperkeratinization and spongiosis was evident in 1 (3.7%), mild pleomorphism in 1 (3.7%) patient. Comparative evaluation from 0-9 month showed statistically highly significant test (P < 0.01).

CONCLUSION: 

Use of different forms of tobacco and betel nut showed convincing relationship between developments of oral pre-cancerous lesions. Triphala was found to have great potential for reversal of these lesions.

Введение

Рак ротовой полости сегодня является пятой наиболее распространенной раковой опухоли в организме человека. По иронии судьбы он встречается в наиболее легкодоступные части, которые могут быть обнаружены на счет минимально возможные ресурсы. Сообщалось, что более 12 млн людей используют ту или иную форму табака, который является одним из факторов высокого риска и, таким образом, стала тревожным общемировая проблема.

Рак ротовой полости является серьезной проблемой в Индии и на него приходится 50-70% всех раковых заболеваний диагностируются по сравнению с 2-3% в Великобритании и США.[1] более 80% больных раком в развивающихся странах, диагностируются на поздней стадии и не имеют доступа к ранней диагностики или скрининга для ранней стадии рака. Имея это в виду Индия нуждается в безопасной, легкой для выполнения и недорогим методом скрининга, который медицинский и стоматологический медицинские работники могут применять эффективно и дает результаты немедленно, используя оборудование, которые доступны легко.

За последнее десятилетие наблюдается наибольший прирост в возрастной группе 8-17 лет в потреблении табака в разных формах особенно бездымный табак.[2] это является тревожным знаком для специалистов в области здравоохранения и в особенности хирургов-стоматологов, как рак ротовой полости могут быть легко изучены. Раннее выявление и своевременное лечение могут быть предоставлены на этапе предраковых изменений, которые могут быть одним из краеугольных камней в профилактике рака.

Существуют различные способы лечения рака, но альтернативный способ с помощью трав и диеты практически проигнорирован. В нашей экономической системе, если нет прибыли, серьезный упор на профилактику бы крушение хаос на нынешний экономический статус-кво и дальше, нет стимула для высоко принадлежит фармацевтической компании для проведения исследований на травах или других низкотехнологичных методов лечения рака, как фитотерапия.[3] Трифала самая популярная Аюрведическая травяная формула из Индии, поскольку она является эффективным слабительным, которое также поддерживает силы организма, благодаря своей высокой питательной ценности. Трифала однозначно очищает и детоксицирует на самом глубоком органическом уровнях, не истощая резерва организма. Трифала состоит из равных количеств Харитаки (Terminilia чебуле Рец.), Амалаки (Эмблика лекарственная Gaertn.) и Bibhitaki (Terminilia bellerica Roxb.). Во всех трех плодов зарекомендовали себя как антиоксидант.[4] цитотоксическому действию водный экстракт из Трифала, были исследованы на человеческие клетки рака молочной железы линии (МСF-7) и перевиваемой лимфомы мыши тимуса (barcl-95).[5] эти результаты были предложил, Трифала обладал способностью индуцировать цитотоксичность в клетках опухоли, но пощадил нормальные клетки. Дифференциальный эффект трифала на нормальные и опухолевые клетки представляется, относящихся к его способности вызывать разнообразные реакции в внутриклеточной генерации активных форм кислорода.[6] исследование, проведенное токсичности показали, что трифала был нетоксический до дозы 240 мг/кг, где нет наркотиков-индуцированной смертности не наблюдалось.[7] эти результаты со всей очевидностью демонстрируют обещания Трифала как потенциальные препараты для химиопрофилактики и/или противоопухолевого лекарственного средства.[5,6,8]

В связи со значительным ростом распространенности рака полости рта и предраковые патологические состояния со склонностью подростков к различным привычкам, это исследование было проведено со следующими целями и задачами:

· Эффективный диагностический скрининг по недорогой способ

· Чтобы пресечь болезнь на ранней стадии

· Оценить влияние коренных ополаскивателем для рта на разворот предраковых поражений.

Introduction

Oral cancer today is the fifth most common cancer seen in the human body. Ironically it is found in the most easily accessible part, which can be detected on the expense of least possible resources. It has been reported that over 12 million people use some form of tobacco, which is one of the high risk factors and has hence become an alarming world-wide problem.

Oral cancer is major problem in India and accounts for 50-70% of all cancers diagnosed when compared to 2-3% in UK and USA.[1] More than 80% of cancer patients in developing countries are diagnosed at an advanced stage and do not have access to early detection or screening for early-stage cancer. Keeping this in view India needs a safe, easy to perform and inexpensive screening method, which medical and dental health professionals can apply efficiently and giving results immediately by using equipment's which are available easily.

Over the last decade, there has been largest increase in the age-group of 8-17 years old in the consumption of tobacco in different forms especially smokeless tobacco.[2] This is an alarming sign for the health professionals and especially the dental surgeons, as the oral cancer can be, easily examined. The early detection and prompt treatment could be provided at the stage of pre-cancerous lesions, which can be one of the corner stone of cancer prevention.

There are different treatment modalities of cancer but the alternative method with herbs and diets is practically ignored. In our economic system, if there is no profit motive, a serious focus on prevention would wreck havoc on the present economic status quo and further, there is no incentive for a highly vested pharmaceutical company to conduct research on herbs or other low-tech cancer treatments like herbal medicine.[3] Triphala is the most popular Ayurvedic herbal formula of India, since it is an effective laxative, which also supports the body's strength, due to its high nutritional value. Triphala uniquely cleanses and detoxifies at the deepest organic levels without depleting the body's reserves. Triphala consists of equal quantities of Haritaki (Terminilia chebula Retz.), Amalaki (Emblica officinalis Gaertn.) and Bibhitaki (Terminilia bellerica Roxb.). All three fruits have proven to be antioxidant.[4] The cytotoxic effects of aqueous extract of Triphala, were investigated on human breast cancer cell line (MCF-7) and a transplantable mouse thymic lymphoma (barcl-95).[5] These results were suggested that, Triphala possessed ability to induce cytotoxicity in tumor cells but spared the normal cells. The differential effect of triphala on normal and tumor cells seems to be related to its ability to evoke differential response in intracellular reactive oxygen species generation.[6] Toxicity study done showed that triphala was non-toxic up to a dose of 240 mg/kg, where no drug-induced mortality was observed.[7] These results evidently show the promise of Triphala as a potential chemopreventive and/or anticancer drug.[5,6,8]

In the view of increased prevalence of oral cancer and pre-cancerous lesions with predisposition of teenagers to various habits, this study was undertaken with the following aims and objectives:

· Effective diagnostic screening by inexpensive method

· To curtail the disease in its early stage

· To evaluate the effect of indigenous mouthrinse on reversal of pre-cancerous lesions.

Выводы

· Значительное число детей с положительной acetowhite поражений (3.1%) указывает на важность раннего предупреждения и вмешательства в подростков

· Подростки сильно уязвимы к вредным привычкам как 25.0% потребителей табака были

· Определенная ассоциация присутствует в этих молодых взрослых с различными факторами риска

· Низкий ресурс метода скрининга должны быть обязательными для всех медицинских личн учиться и применяться в любых условиях

· Трифала коренные полоскание рта доказал свою эффективность в разворот поражения и подтвердил обещание трифала как потенциальные препараты для химиопрофилактики и/или противоопухолевого лекарственного средства.

По мнению представляют результаты в малых населению увеличился процент использования бездымного табака в молодое население является довольно тревожной. Таким образом, Индия является развивающейся страной с ограниченными средствами потребностей таких скрининговых программ в больших масштабах развивать осведомленности, предотвращения и защиты молодого населения Индии. Коренные и экономически эффективным Трифала для полоскания ротовой полости оказался ключевым инструментом в профилактике и разворот предраковых поражений, которые также еще одно перо в шапку вместе с широким репертуаром доступных вариантов лечения. Однако травы должны быть оценены длительные многоцентровые клинические испытания.

Conclusions

· Significant number of children with positive acetowhite lesions (3.1%) indicates the importance of early prevention and intervention in adolescents

· Adolescents are highly vulnerable to injurious habits as 25.0% were tobacco users

· A definite association is present in these young adults with various risk factors

· Low resource screening method should be mandatory for all health personals to learn and be applied in all settings

· Triphala, the indigenous mouth rinse proved to be effective in reversal of the lesions and confirmed the promise of triphala as a potential chemopreventive and/or anticancer drug.

In the view of present findings in small population the increased percentage use of smokeless tobacco in young population is quite alarming. Thus, India being a developing country with limited funds needs such screening programs on a large scale to develop awareness, prevention and protection of this young population of India. The indigenous and cost-effective Triphala mouth rinse has proved to be a key tool in prevention and reversal of the pre-cancerous lesions, which is also another feather in the cap along with wide repertoire of treatment options available. However, the herbs need to be evaluated by long-term multicentric clinical trials.

Расаяна препаратов из Аюрведической медицине в качестве возможных радиопротекторных средств в раке лечение.
Использование ионизирующего излучения, которое является краеугольным камнем рак лечение, находится под угрозой со стороны радиочувствительности нормальных тканей. Химическое вещество, которое может давать селективное преимущество в нормальные клетки от вредного воздействия ионизирующего излучения была долгожданной цели. Тем не менее, большинство изученных соединений показали недостаточное клиническое применение вследствие присущих им токсичность, нежелательные побочные эффекты и высокая стоимость. Исследования, проведенные в последние 2 десятилетия показали, что некоторые из классических индийских Аюрведических препаратов (Amritaprasham, Ашвагандха Расаяна, Брахма Расаяна, Chyavanprasha, Нарасимха Расаяна, и Трифала Churna) обладают радиопротекторным эффектами. В текущем обзоре сделана попытка обобщить радиозащитное наблюдений этих Аюрведических препаратов и механизмов, ответственных за радиопротекторные эффекты. 
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Abstract

The use of ionizing radiation, which is the cornerstone of cancer treatment, is compromised by the radiosensitivity of normal tissues. A chemical that can give selective benefit to the normal cells against the deleterious effects of ionizing radiation has been a long-sought goal. However, most of the compounds studied have shown inadequate clinical application owing to their inherent toxicity, undesirable side effects, and high cost. Studies carried out in the past 2 decades have shown that some of the classical Indian Ayurvedic drugs (Amritaprasham, Ashwagandha Rasayana, Brahma Rasayana, Chyavanprasha, Narasimha Rasayana, and Triphala Churna) possess radioprotective effects. In the current review, an attempt is made to summarize the radioprotective observations of these Ayurvedic drugs and the mechanisms responsible for the radioprotective effects. 

Трифала и его активного ингредиента chebulinic кислоты являются естественными ингибиторами сосудистого эндотелиального фактора роста-опосредованный ангиогенез.
Трифала churna (ТГЛ) - это комбинация трех фруктов, который был использован в течение многих лет в Индии для лечения различных заболеваний. Сейчас есть сообщения, которые указывают, что thl могут подавлять рост злокачественных опухолей у животных. Однако, механизмы, с помощью которых ТГЛ опосредует его противоопухолевого действия все еще изучаются. Ведь сосудистого эндотелиального фактора роста-а (СЭФР) индуцированный ангиогенез играет важнейшую роль в патогенезе рака, поэтому мы исследовали, является ли опухоль тормозящее действие ТГЛ или его активных компонентов через подавление ФРЭС действия. Мы здесь отчет, что thl и chebulinic (ки) присутствует в thl можете существенно и специфически ингибируют индуцированный ангиогенез за счет подавления рецепторов ФРЭС ФРЭС-2 (VEGFR-2) фосфорилирование. Эти результаты имеют клиническое значение, так как эти недорогие и нетоксичные натуральные продукты можно использовать для профилактики и лечения заболеваний, где фактором роста эндотелия сосудов, индуцированный ангиогенез играет важную роль.
PLoS One. 2012;7(8):e43934. doi: 10.1371/journal.pone.0043934. Epub 2012 Aug 24.
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Abstract

Triphala churna (THL) is a combination of three fruits that has been used for many years in India for the treatment of various diseases. There are now reports which indicate that THL can inhibit growth of malignant tumors in animals. However, the mechanisms by which THL mediates its anti-tumor actions are still being explored. Because vascular endothelial growth factor-A (VEGF) induced angiogenesis plays a critical role in the pathogenesis of cancer, we therefore investigated whether tumor inhibitory effects of THL or its active constituents are through suppression of VEGF actions. We herein report that THL and chebulinic (CI) present in THL can significantly and specifically inhibit VEGF induced angiogenesis by suppressing VEGF receptor-2 (VEGFR-2) phosphorylation. These results are of clinical significance as these inexpensive and non-toxic natural products can be used for the prevention and treatment of diseases where VEGF induced angiogenesis has an important role.

Введение

Ангиогенез или формирование новых кровеносных сосудов требуется для инициирования, роста и прогрессии злокачественных опухолей [1]–[4]. Это строго регламентированный процесс и смещение баланса в сторону про-ангиогенных молекул приводит к активации ангиогенный переключатель [1]–[4]. Среди про-ангиогенные молекулы, ФРЭС необходим для ангиогенеза опухоли [1]–[4]. СЭФР опосредует свои эффекты преимущественно через VEGFR-2, который в свою очередь стимулирует пролиферацию, миграцию эндотелиальных клеток и прозрачность neovessels [1]–[4].

Трифала churna является порошкообразного трех миробалан фрукты, Эмблика лекарственная Gaertn (Амла), Терминалия чебуле Рец (Харитаки) и Терминалия belerica Roxb (Bibhitaki) в равных пропорциях [5]–[7]. Этот фрукт формулировка широко использовалось в традиционной индийской медицине, Аюрведе для лечения ряда заболеваний желудочно-кишечного и сердечно-сосудистой систем [5]–[8]. Кроме того, ТГЛ также потребляется народом индостана за его высокую питательную ценность [8]. Недавно было показано, что thl может тормозить рост индуцированных канцерогеном рак желудка, лимфому тимуса мышей и человека рака поджелудочной железы у мышей [7]–[10]. Однако, нет никаких упоминаний в этих докладах, касающихся эффектов ТГЛ на ангиогенез в опухоли [7]–[10].

Высокоэффективная жидкостная хроматография (ВЭЖХ) показал, галловая кислота (GA), эллаговая кислота (ЕА) и chebulinic кислоты (ИЦ) и есть главные составляющие ТГЛ [6], [8]. Плазменные уровни га и ЕА после перорального приема фруктов, содержащих эти два соединения, и тем самым их биодоступность, как сообщается, быть бедным [11], [12]. Как и thl как было показано, ингибируют рост злокачественных опухолей у животных [7]–[10] поэтому есть вероятность, что другие биологически активные соединения, которые присутствуют в thl опосредовать свои противоопухолевые эффекты у этих животных. Потому что СЭФР индуцированный ангиогенез необходим для роста злокачественных опухолей [1]–[4], поэтому мы исследовали, если thl и ки или есть какие-либо воздействия на vegf опосредованы ангиогенезом.
Introduction

Angiogenesis or new blood vessel formation is required for the initiation, growth and progression of malignant tumors [1]–[4]. This is a tightly regulated process and a shift in the balance towards pro-angiogenic molecules results in activation of the angiogenic switch [1]–[4]. Among the pro-angiogenic molecules, VEGF is essential for tumor angiogenesis [1]–[4]. VEGF mediates its effects mainly through VEGFR-2, which in turn stimulates proliferation, migration of endothelial cells and leakiness of neovessels [1]–[4].

Triphala churna is a powdered preparation of three myrobalan fruits, Emblica officinalis Gaertn (Amla), Terminalia chebula Retz (Haritaki) and Terminalia belerica Roxb (Bibhitaki) in equal proportions [5]–[7]. This fruit formulation has been extensively used in the traditional Indian system of medicine, Ayurveda for the treatment of several disorders of the gastrointestinal and cardiovascular systems [5]–[8]. In addition, THL is also consumed by the people of Indian subcontinent for its high nutritional value [8]. Recently, it has been demonstrated that THL can inhibit the growth of carcinogen induced stomach cancer, murine thymic lymphoma and human pancreatic cancer in mice [7]–[10]. However, there is no mention in these reports regarding the effects of THL on tumor angiogenesis [7]–[10].

High performance liquid chromatography (HPLC) has revealed gallic acid (GA), ellagic acid (EA) and chebulinic acid (CI) to be the major constituents of THL [6], [8]. The plasma levels of GA and EA after oral intake of fruits containing these two compounds, and thereby their bioavailability has been reported to be poor [11], [12]. As THL has been shown to inhibit malignant tumor growth in animals [7]–[10], therefore there is a possibility that other bioactive compounds present in THL mediate its anti-tumor effects in these animals. Because VEGF induced angiogenesis is required for the growth of malignant tumors [1]–[4], we thus investigated if THL and or CI have any effects on VEGF mediated angiogenesis.

Дифференциальная цитотоксичность трифала и его фенольных составляющих галловая кислота по правам предстательной железы LNCap и нормальные клетки.
Предстательной железы является одним из наиболее часто диагностируемых злокачественных новообразований среди нас сплошные мужчины. Мы идентифицированы галловая кислота (GA) в качестве основных биологически активных цитотоксическим компонентом polyherbal Аюрведический препарат - трифала (ТПЛ). Как tpl и GA были оценены на (АР)(+) простаты LNCaP рака и нормальных эпителиальных клеток.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ: 

Полифенольных соединений в ТПЛ определяли с помощью Фолина и Ciocalteu метод, сопровождаемый га количественного анализа методом высокоэффективной жидкостной хроматографии. Сотовый токсичность оценивалась по кристаллическим фиолетовым после 24, 48, 72 и 96 сек.

Результаты: 

ТПЛ содержит 40% неопознанных полифенольных кислот, из которых 2.4% состоит га. Га индуцированного тяжелыми морфологическими изменениями и был примерно в 3 раза больше цитотоксических отношении раковых клеток, чем ТПЛ. Эта деятельность еще более возросли в присутствии дигидротестостерона. Га токсичности на нормальные клетки была низкой на 72 сек. Сочетание га с флутамид что привело к увеличению токсичности для раковых клеток, чем любое из соединений в одиночестве.

Вывод: 

Га-видимому, перспективным противораковым действием.
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Prostate cancer is one of the most commonly diagnosed solid malignancies among US men. We identified gallic acid (GA) as a major bioactive cytotoxic constituent of a polyherbal Ayurvedic formulation - triphala (TPL). Both TPL and GA were evaluated on (AR)(+) LNCaP prostate cancer and normal epithelial cells.

MATERIALS AND METHODS: 

Total polyphenols in TPL were determined using Folin and Ciocalteu method, followed by GA quantitation by high performance liquid chromatography. Cell toxicity was evaluated by crystal violet after 24, 48, 72 and 96 h.

RESULTS: 

TPL contains 40% unidentified polyphenolic acids, of which 2.4% comprised GA. GA induced severe morphological alterations and was about 3-fold more cytotoxic towards cancer cells than TPL. This activity increased further in the presence of dihydrotestosterone. GA toxicity on normal cells was low at 72 h. Combination of GA with flutamide caused higher toxicity to cancer cells than either of the compounds alone.

CONCLUSION: 

GA appears to have promising anticancer activity.

Рак предстательной железы является одним из наиболее часто диагностируемых твердых злокачественных новообразований среди нас мужчин (1). Хотя хирургия и радиация являются начальными вариантов, доступных для лечения локализованного заболевания, различные химиотерапевтические методы рекомендуются при диссеминированной опухоли, хотя и с меньшим успехом селективного убийства. Поскольку ряд синтетических наркотиков с низкой терапевтический индексы показывают серьезные нежелательные побочные эффекты на нормальные клетки организма (2), Использование натуральных продуктов рассматривается в качестве альтернативного решения этой проблемы. На днях мы сообщали о селективной цитотоксичности некоторых новых химических образований под в пробирке исследований (3). Соединения, изолированные из природных продуктов также проявили высокую селективность индекса (4, 5). Как это ни парадоксально полезность натуральных продуктов весьма пренебрегают в современной терапии (6). В попытке найти высоко селективных противораковых молекул мишени опухолевых клеток, в частности, в настоящее время мы изучаем травяные составы из натуральных продуктов. Поли травяной лекарственной формы применялась в Индии более 5000 лет как часть Аюрведической медицинской системы (7). Трифала (ТПЛ) является одним из таких популярных травяная формула из Индии, используется по всему миру для различных медицинских пособий (7). Его готовят, смешивая в равных пропорциях три разных сухих фруктовых порошков, а именно из Эмблика лекарственная, Терминалия belliricaи Терминалия чебуле. Полученный препарат был для укрепления здоровья, иммунитета и долголетия при использовании в хронической форме (8). Сообщалось, что водный экстракт ТПЛ избирательно убил МСF-7 рака молочной железы опухолевые клетки, оставляя МКФ-10 нормальных эпителиальных клеток молочной железы относительно невредимым (9). Один из самых обильно доступные природные соединения, которые присутствуют в подавляющем большинстве растений галловая кислота (GA). Было высказано предположение, что среди фенольных компонентов ТПЛ, га является основным фактором противоопухолевой активности (8–10). Это, однако, не ясно, сколько из ТПЛ состоит из полифенолов и GA. Основной задачей данного исследования было определение общих фенольных соединений, и доля га в ТПЛ, и оценить их селективного противоопухолевого потенциала в в пробирке модель андроген-зависимых рецепторов андрогена (АР)+ Клеточной линии LNCaP рака простаты. Кроме того, мы также изучали ли га цитотоксичность сохраняются в присутствии прикладной андроген дигидротестостерон (ДГТ) и/или клинически доступных АР антагонист флутамид. Селективность определялась путем сравнения результатов с нормальной проду эпителиальных клеток простаты.

Prostate cancer is one of the most commonly diagnosed solid malignancies among US men (1). Although surgery and radiation are the initial options available to treat localized disease, different chemotherapeutic modalities are recommended for disseminated tumors, albeit with less success of selective killing. Since several synthetic drugs with low therapeutic indices show severe undesirable side-effects on normal body cells (2), the usage of natural products is seen as an alternate solution to this problem. Recently, we reported the selective cytotoxicity of some new chemical entities under in vitro studies (3). Compounds isolated from natural products also exhibited high selectivity index (4, 5). Paradoxically the utility of natural products is highly neglected in modern therapeutics (6). In an effort to find highly selective anticancer molecules to target tumor cells specifically, we are currently exploring herbal formulations of natural products. Poly herbal drug formulation has been utilized in India for more than 5,000 years as part of the Ayurvedic medical system (7). Triphala (TPL) is one such popular herbal formulation from India, used worldwide for various health benefits (7). It is prepared by mixing equal proportions of three different dry fruit powders, namely of Emblica officinalis, Terminalia bellirica, and Terminalia chebula. The resultant formulation was shown to promote health, immunity, and longevity when used in a chronic manner (8). It was reported that the aqueous extract of TPL selectively killed MCF-7 breast cancer tumor cells leaving MCF-10 normal breast epithelial cells relatively unharmed (9). One of the most abundantly available natural compounds present in the vast majority of plants is gallic acid (GA). It was suggested that amongst the phenolic components of TPL, GA is the major contributor to the anticancer activity (8–10). It is, however, not clear how much of TPL is comprised of polyphenols and GA. The main objective of this study was to determine the total phenolic compounds, and the percentage of GA in TPL, and to evaluate their selective anticancer potential in an in vitro model of androgen-dependent androgen receptor (AR)+ LNCaP prostate cancer cell line. In addition, we also studied whether GA cytotoxicity persisted in the presence of applied androgen dihydrotestosterone (DHT) and/or clinically available AR antagonist flutamide. The selectivity was determined by comparing the results to normal PrEC prostate epithelial cells.
Потенциал радиосенсибилизирующий агентов в рака химио-лучевой терапии.
Потенциал трав и других растительных составов получают все большее признание в профилактике и лечении заболеваний человека, включая рак. Существуют огромные перспективы для скрининга и оценки растительных/растительных продуктов для разработки эффективных радиосенсибилизации и радиозащита отношение к программе ядерных исследований. Исследования в нашей лаборатории были сосредоточены на механизме деятельности различных противоопухолевых и антиоксидантных агентов, а именно, Эвгенол, (ЕС), Эллаговая кислота (ЕА), Трифала (ТПЛ), токоферол Сукцинат (ГС) и Арахидоновой кислоты на нормальные и раковые клеток с целью разработки эффективных протоколов в практической противорадиационными и рака лучевой терапии. Эта статья в основном сосредоточена на исследованиях на цитотоксическое воздействие на раковые клеточные линии. Результаты показали, что эти агенты произведены радиосенсибилизирующий действий с участием окислительного повреждения, альтерация мембраны и повреждение нуклеиновых кислот в различных линиях клеток человека. Исследования проводили используя флуоресценции зондов и методов электронного парамагнитного резонанса и гель-электрофореза протоколов. Установлено, что цитотоксический эффект индуцированного инициирования окислительного повреждения мембран и вызывая внутриклеточную генерацию активных форм кислорода (АФК) гамма-излучения в сочетании с фитокомпонентами, как ТПЛ, EA и ГС в опухолевой линии клеток Асцита Эрлиха (АКЭ), шейки матки человека (hela С) и груди (МСF-7) клетки. Повреждения мембраны и генерации АФК измеряли телефон и DCF-УЛХ флуоресцентных зондов соответственно после облучения в малых и умеренных доз гамма-излучения. Данный доклад представляет цитотоксический эффекты фитохимических соединений в сочетании с ионизирующим излучением. Он подчеркнул, что модуляция мембранных перекисно-окислительные повреждения и внутри клеточных АФК могут помочь достичь эффективного убийства раковые клетки, которые могут обеспечить новый подход к разработке эффективного лечения рака.
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Abstract

Potential of herbs and other plant-based formulations have been increasingly recognized in prevention and treatment of human diseases including cancer. There exist enormous prospect for screening and evaluation of herbal/plant products for developing effective radiosensitization and radioprotection relevant to nuclear research program. Investigations in our laboratory have focused on the mechanism of activity of variety of anticancer and antioxidant agents, namely, Eugenol, (EU), Ellagic acid (EA), Triphala (TPL), Tocopherol Succinate (TOS) and Arachidonic acid on normal and cancer cells with view to design effective protocols in practical radioprotection and cancer radiotherapy. This paper is mainly focused on studies on cytotoxic effects on cancer cell lines. Results have shown that these agents produced radiosensitizing action involving oxidative damage, membrane alteration and damage to nucleic acid in various human cell lines. Studies were performed employing fluorescence probes and electron spin resonance methods and gel electrophoresis protocols. It has been found that cytotoxic effect was induced by initiating membrane oxidative damage and by triggering intracellular generation of reactive oxygen species (ROS) by gamma radiation in combination with phytochemicals like TPL, EA and TOS in tumor cell line Ehrlich Ascites (EAC), Human cervical (HeLa) and breast (MCF-7) cells. Membrane damage and ROS generation was measured by DPH and DCF-FDA fluorescent probes respectively after exposure to low to moderate doses of gamma radiation. This talk will present the cytotoxic effects of phytochemicals in combination with ionizing radiation. It is emphasized that modulation of membrane peroxidative damage and intra cellular ROS may help achieve efficient killing of cancer cells which may provide a new approach to developing effective treatment of cancer.
Успешность стратегии в улучшении радиотерапии рака зависит от достижения рост опухолей, цитотоксичность и, в то же время, снижение побочных эффектов на нормальные ткани. Этой цели добиться нелегко в клинической ситуации, но значительные активные исследования были посвящены либо технического прогресса или путем комбинированных методов лечения с участием лучевой терапии с химиотерапией и другими протоколами. Большое количество опухоли плохо реагируют или даже не отвечая лечебных препаратов и лучевой терапии. Увеличение доз цитостатиков и радиации не могут улучшить ответ на эти методы лечения и многие из них проявляют устойчивость к убийству. Идеальная стратегия будет заключаться в определении противоопухолевых агентов, которые эффективно запускают процесс гибели клеток преимущественно в опухолевых клетках. Соединений, встречающихся в природе в рационе человека, как правило, лишены токсичности в определенных дозах. Полифенольные соединения и флавоноиды, найденные в травниках сообщалось, обладают антиоксидантными свойствами, которые защищают нормальные клетки от окислительного стресса. [1],[2],[3],[4] с другой стороны, они также обладают прооксидантной активностью, что способствует их терапевтического действия. Эти соединения могут оба ведут себя как прооксидантной и антиоксидантов в зависимости от концентрации цитозольного и редокс-статуса. Недавно было показано, что ресвератрол, а полифенольные соединения измененного клеточного цикла прогрессии и показал цитотоксического ответа на ионизирующее излучение.[5] известно также, что куркумин-полифенол, наделяет радиосенсибилизирующий эффект в ниц раковые клетки, вниз, регламентирующих про-факторы выживания.[6] Более того, принято считать, что раковые клетки испытывают дефицит полиненасыщенных жирных кислот, которые, в части, считается, что это способствует наблюдается радио и химио-сопротивление. Модификация радиочувствительности рака почки клеточной линии через ПНЖК добавок в последнее время не поступало.[7] настоящая статья призвана дать краткий обзор различных натуральных продуктов, которые могут выступать в качестве потенциальных radiosensitizer с акцентом предъявить счета текущих исследований в нашей лаборатории.
Роль АФК, перекисного окисления липидов и апоптоза в лучевой терапии
Лучевые повреждения клеток и тканей, приводящие к образованию активных форм кислорода (АФК) и активных форм азота (АФА) с последующей переделки в липиды, ДНК и белки, которые в итоге приводят к клеточной дисфункции или гибели клеток. Последующие роли свободных радикалов в механизме гибели клеток, особенно в индукции апоптотической смерти получает все большее внимание в области радиотерапии рака. Следует отметить, что рак является результатом недостаточности апоптоза в поврежденных или поврежденных клеток, которое характеризуется рядом особенностей, таких как морфологические изменения, ядерной фрагментации, дающий определенные закономерности в гель-электрофореза, потеря липидной асимметрии и дисбаланса клеточных сигнальных механизмов. Было высказано предположение, что повреждение ДНК путем АФК приводит к образованию одно-и двухцепочечной перерывы результате клеточного цикла и набор ферментов репарации ДНК, чтобы спасти клетки от повреждения. [8],[9] стресс-индуцированные повреждения могут проявляться в клоногенных клеток смерти или могут быть отражены в измененных сигнальных каскадов, в результате чего в активации адаптивного генов, индуцирующих апоптоз.[10] Помимо повреждения ДНК, еще одной важной целью радиационной и АФК считается мембранах цитоплазматических органелл и плазматической мембраны клеток. Мембраны от окислительного повреждения, как правило, опосредуются деградации фосфолипидов, которые являются основными компонентами плазматических мембран. Следует отметить, что мембранные липиды являются легко peroxidised по рос производимого ионизирующего излучения, вызывая структурные и функциональные нарушения. [11],[12],[13],[14] Окислительное повреждение приводит к изменениям в обоих липидный бислой текучесть и проницаемость свойства. В контексте клеточной реакции на облучение, вклад радиационного окислительного повреждения мембран, а также на повреждение ДНК через Рось появляется довольно сложный и этих путей инициаторов цитотоксичность кажутся тесно связаны в развитии радиационно-индуцированной клеточной пагубные последствия. Поскольку раковые клетки, как известно, являются следствием резистентности к апоптозу, логично искать агентов, которые могут инициировать и модулировать оксидантный стресс в клетках, в том числе радиационно-индуцированного повреждения. Очевидно, изменения в липидной мембране из-за перекисно-окислительные повреждения процесса может служить потенциальным инициатором радиосенсибилизирующий эффект в сочетании с лучевой и препаратами, действующими посредством модуляции мембранных связанные события, вовлеченных в механизм индукции апоптоза
Натуральные продукты в качестве потенциальных Радиосенсибилизаторами 
Большое число природных соединений показали потенциал цитотоксических эффектов при различных патологических ситуациях, в том числе рака отдельно или вместе с лучевой. Соединения, проявляющие радиосенсибилизирующий эффекты, как полагают, работают на различных уровнях клеточных фаз и один из предложенных механизмов лечения клеток с определенным radiosensitizer до облучения, вероятно, состоит в синхронизации их в чувствительной фазе клеточного цикла. Кроме того, наличие соединения во время облучения усиливает их эффекты, многофакторными механизмами, в том числе токсических реакций свободных радикалов. Те соединения, которые даются после облучения показывают эффект путем ингибирования ремонту радиационно-индуцированной летальные и сублетальные повреждения помимо регулирования вниз многочисленные про-факторы выживания.
Исследований по изучению влияния Эллаговой кислоты на раковые клетки
Различные пищевые модуляторы и травяных смесей являются биологические модификаторы, которые работают в качестве радиосенсибилизации с помощью нескольких механизмов. Исследования, проведенные в нашей лаборатории на комбинированном воздействии радиации и эллаговая кислоты (ЕА) оба в пробирке и в естественных условиях в нормальных и опухолевых клеток показали поколения возрастающей рос как функция дозы облучения, особенно после 3 гр в человеческой цервикальной клеточной линии, линии hela. ЕА было установлено, прооксидантно в пробирке при концентрациях ~ 100мм в клетках hela. Кроме того, генерацию АФК было обнаружено увеличение с ростом концентрации ЕА. Обработка клеток с ЭО и излучение обнаруживается усиление генерации АФК. Опухоли трансплантировали мышам, подвергнутым облучению и EA лечения показал убыток в жизнеспособность клеток после 1 ч, которая значительно возросла после 24 час. Эти результаты свидетельствовали о том, до регуляции окислительного стресса, индуцированного цитотоксичность опухолевых клеток (неопубликованные результаты, Бхонсле и Мишра)
Исследований по изучению влияния токоферола Сукцината на раковые клетки
Эксперименты с участием токоферола сукцинат (ГС), в этерифицированные аналог витамина Е, вместе с гамма-излучением обнаруживается усиление индукции апоптоза в циркуляции mcf-7 клетки рака молочной железы линии, измеряемого методом флуоресцентных зондов, Аннексин V и МК 540. Комбинированное лечение также показал существенное снижение клеточной жизнеспособности. Комбинированное лечение было обнаружено, вызывают усиление дестабилизации лизосом и изменения в плазматической мембране текучесть, что указывает на участие окислительного стресса и способствует дестабилизации мембраны отмечено повышение апоптоза (неопубликованные результаты, и Кумар Мишра).
Исследования воздействия Трифала на раковые клетки
Использование трав и диетических модуляторов в сочетании с лучевой повысили убивая опухоль, но защищенные нормальных клеток от радиации. Использование определенных фитохимических соединений как радиопротекторы были сообщены в литературе.[15] Результаты нашей лаборатории показали, что Аюрведические рецептуры, Трифала в сочетании с гамма-излучением приводит к радиосенсибилизации раковых клеток, циркуляции mcf-7 клетки рака молочной железы линии. Далее было установлено, что трифала пощадил нормальных клеток, таких как, мыши гепатоцитов и клеток селезенки в концентрациях, токсичных для циркуляции mcf-7 [Рак латыш. 2005, Сандхья т. с соавт].
Исследования на Эвгенол воздействие на Липосомы
Результаты нашей лаборатории показали, что облученные фосфолипидов липосомальных как модели мембраны обладают значительно повышена жесткость бислоя вследствие свободнорадикального опосредованного реакцией lipoxy радикалов.[16] было продемонстрировано модуляции физико-химических свойств модели, а также клеточных мембран путем включения антиоксиданты, такие как эвгенол вызвало ингибирование окислительного повреждения мембран.[17],[18] 
Исследования на Арахидоновая кислота при воздействии на раковые клетки
Рак клеточных мембран известно, что дефицит полиненасыщенных жирных кислот, что делает их радио-упорный. Модуляции плазматических мембран путем ПНЖК может привести к окислительному стрессу, усилением перекисного окисления липидов и снижение клеток способность размножаться. Наши результаты предполагают, что обогащение клеточных мембран опухолевых клеток с арахидоновой кислотой приводит к снижению уровня клеточной способность размножаться как анализировали с помощью МТТ-метода. Результаты показали, что обогащение этих мембран ПНЖК привело чувствительность к радиации. Кроме того, комбинированное лечение показано увеличение продукции АФК, и снижение жизнеспособности клеток [неопубликованные результаты, Girdhani и Мишра].
Вызовы и будущие направления 
Лечения различных солидных опухолей, таких как почечно-клеточный рак (ПКР), рака предстательной железы, рака головы и шеи и рака молочных желез является проблемой. Примерно, одна треть РСС представлены клинически в метастатической стадии на момент установления диагноза и обычно сопровождается плохим прогнозом только с 0% до 18% в IV стадии больных пережить 5-летний период [19,20]. Простаты, которая является второй по величине заболеваемости среди мужского населения, только скромно реагировать или не реагировать на лучевую или химиотерапию. Послеоперационная лучевая терапия может быть эффективной в достижении локального контроля в этих опухолях. Ограничение этого подхода в продлении выживаемости, по-видимому, вызванные внутренней radioresiatance этих опухолевых клеток. Успех лучевой терапии, таким образом, зависит от повышения чувствительности злокачественных клеток к облучению клеток, индуцированной убить вместе с уменьшением метастаз фенотипа этих клеток. Различных пищевых и фитохимических соединений модуляторы могут работать как отличные адъювантов к лучевой терапии при различных типах рака. Эти фитохимические работы по повышению окислительного повреждения или путем синхронизации клеток на радиочувствительные фазы клеточного цикла, вызывая усиленной убийство. Дальнейшие перспективы заключаются в выявлении более таких соединений и выяснения механизмов, посредством которых они действуют для разработки эффективного протокола для радиотерапии рака.

Success of a strategy in improving cancer radiotherapy depends on achieving the increased tumor cytotoxicity and, at the same time, reduced adverse effects on normal tissues. This aim is not easy to achieve in clinical situation but considerable active research has been devoted to either technical advancement or by combined treatment modalities involving radiotherapy with chemotherapy and other protocols. A large number of tumors are poorly responsive or even non-responding to therapeutic drugs and radiotherapy. Increasing the doses of cytotoxic drugs and radiation fail to improve the response to these therapies and many of them display resistance to killing. An ideal strategy would be to identify anticancer agents that trigger effectively the process of cell death preferentially in tumor cells. Compounds occurring naturally in human diet are generally devoid of toxicity within certain doses. Polyphenolic compounds and flavonoids found in herbals have been reported to possess antioxidant properties, which protects normal cells from oxidative stress. [1],[2],[3],[4] On the other hand, they also exhibit prooxidant activity, which contributes to their therapeutic actions. These compounds can both behave as prooxidant and antioxidants depending on their concentration and cytosolic redox status. Recently, it has been shown that resveratrol, a polyphenolic compound altered cell cycle progression and showed cytotoxic response to ionizing radiation.[5] It is also known that curcumin, a polyphenol, confers radiosensitizing effect in prostrate cancer cells by down regulating pro-survival factors.[6] Moreover, it is generally accepted that cancer cells are deficient in polyunsaturated fatty acids, which, in a part, is believed to contribute to observed radio and chemo-resistance. Modification of radiosensitivity of renal cancer cell line through PUFA supplementation has recently been reported.[7] The present article is aimed to give a brief review of the various natural products, which can act as potential radiosensitizer with an emphasis to present an account of ongoing research in our laboratory.
Role of ROS, Lipid Peroxidation and Apoptosis in Radiotherapy
Radiation damage to cells and tissues involve generation of reactive oxygen species (ROS) and reactive nitrogen species (RNS) followed by alterations in lipids, DNA and proteins which eventually lead to cellular dysfunction or cell death. The consequential role of free radicals in the mechanism of cell death especially in the induction of apoptotic death has been receiving growing attention in the field of cancer radiotherapy. It needs to be noted that cancer is a result of failure of apoptosis in injured or damaged cells which is characterized by a number of features such as morphological alterations, nuclear fragmentation giving definite pattern in gel electrophoresis, loss of lipid asymmetry and imbalance of cellular signaling machinery. It has been suggested that DNA damage by ROS leads to formation of single and double stranded breaks resulting in cell cycle arrest and recruitment of DNA repair enzymes to rescue cells from the damage. [8],[9] The stress-induced damage may be manifested in clonogenic cell death or may be reflected in altered signaling cascades resulting in activation of responsive genes inducing apoptosis.[10] Apart from DNA damage, another major target of radiation and ROS is believed to be the membranes of cytoplasmic organelles and plasma membrane of cells. Membrane oxidative damage is generally mediated by the degradation of phospholipids, which are the major constituents of plasma membrane. It is observed that membrane lipids are easily peroxidised by ROS produced by ionizing radiation, causing structural and functional impairment. [11],[12],[13],[14] Oxidative damage leads to an alterations in the both lipid bilayer fluidity and permeability properties. In the context of cellular response to radiation, the contributions of radiation oxidative damage to membranes as well as to DNA damage via ROS appears rather complex and these pathways of initiators of cytotoxicity seem to be intimately linked in the development of radiation induced deleterious cellular effects. Since cancer cells are known to be the consequence of resistance to apoptosis, it is logical to search for agents that can trigger and modulate the oxidative stress in the cells including the radiation induced damage. Evidently, alterations in the lipid membrane due to peroxidative damage process may form a potential initiator of radiosensitizing effect in combination with radiation and drugs acting through modulation of membrane associated events involved in the mechanism of induction of apoptosis.
Natural Products as Potential Radiosensitizers 
A large number of natural compounds have shown potential of cytotoxic effects in a variety of pathological situations including cancer either alone or together with radiation. The compounds exhibiting radiosensitizing effects are believed to work at different levels of cellular phases and one of the suggested mechanisms of treating cells with the particular radiosensitizer before irradiation probably consists in synchronizing them in sensitive cell cycle phase. Moreover, presence of compound during irradiation amplifies their effects by multi-factorial mechanisms including toxic reactions of free radicals. Those compounds that are given after radiation show the effect by inhibiting repair of the radiation induced lethal and sub-lethal damage apart from down regulation of numerous pro-survival factors.
Studies on Effects of Ellagic Acid on Cancer Cells
The various dietary modulators and herbal compounds are biological modifiers, which work as radiosensitization by multiple mechanisms. Studies in our laboratory on the combined effects of radiation and ellagic acid (EA) both in vitro and in vivo on normal and tumor cells have shown a generation of increasing ROS as a function of radiation dose especially after 3 Gy in human cervical cell line, HeLa. EA was found to be prooxidant in vitro at a concentrations ~ 100mM in HeLa cells. Moreover, generation of ROS was found to increase with the increasing concentration of EA. Treatment of cells with EA and radiation showed enhanced ROS generation. Tumor transplanted mice subjected to radiation and EA treatment showed a loss in cellular viability after 1 hr, which increased significantly after 24 hr. These results indicated the up regulation of oxidative stress induced cytotoxicity of tumor cells (unpublished results, Bhosle and Mishra)
Studies on Effects of Tocopherol Succinate on Cancer Cells
Experiments involving tocopherol succinate (TOS), an esterified analogue of Vitamin E, together with gamma radiation showed enhanced induction of apoptosis in MCF-7 breast cancer cell line as measured by fluorescent probes, Annexin V and MC 540. Combined treatment also showed substantial decrease in cellular viability. The combined treatment was found to cause increased destabilization of lysosomes and changes in the plasma membrane fluidity indicating involvement of oxidative stress and membrane destabilization contributing to observed enhanced apoptosis (unpublished results, Kumar and Mishra).
Studies on Effects of Triphala on Cancer Cell
The use of herbals and dietary modulators in combination with radiation have enhanced tumor killing but protected normal cells against radiation. The use of certain phytochemicals as radioprotectors have been reported in literature.[15] Results from our laboratory have shown that Ayurvedic formulation, Triphala in combination with gamma radiation lead to radiosensitization of tumor cells, MCF-7 breast cancer cell line. It was further found that triphala spared normal cells, such as, mouse hepatocytes and spleen cells at concentrations that were toxic to MCF-7 [Cancer Lett. 2005, Sandhya T. et al].
Studies on Eugenol Effects on Liposomes
Results from our laboratory have shown that irradiated phospholipids liposomal as model membranes exhibit significantly enhanced bilayer rigidity due to free radical mediated reaction of lipoxy radicals.[16] It has been demonstrated modulation of physico-chemical properties of model as well as cellular membranes by inclusion of antioxidants like eugenol caused inhibition of membrane oxidative damage.[17],[18] 
Studies on Arachidonic Acid Effects on Cancer Cells
Cancer cell membranes are known to be deficient in polyunsaturated fatty acids, which renders them radio-resistant. The modulation of plasma membrane by PUFA's can lead to oxidative stress, increased lipid peroxidation and decrease in the cells ability to proliferate. Our results have suggested that enriching the cell membrane of tumor cells with arachidonic acid lead to decreased cellular ability to proliferate as assayed by MTT method. Results have shown that enriching these membranes with PUFA resulted in sensitivity to radiation. Moreover, combined treatment showed increased production of ROS, and decreased viability of cells [unpublished results, Girdhani and Mishra].
Challenges and Future Directions 
Treatment of various solid tumors such as renal cell carcinoma (RCC), Prostrate cancer, Head and Neck cancers and Breast cancers is a challenge. Approximately, one third of RCC presented clinically are in metastatic stage at the time of diagnosis and is usually followed by poor prognosis with only 0% to 18% of stage IV patients surviving the 5-year period [19,20]. Prostrate cancer, which is of second largest incidence, amongst the male populations, is only modestly responsive or non-responsive to radiotherapy or chemotherapy. Postoperative radiotherapy can be effective in achieving local control in these tumors. The limitation of this approach in prolonging survival appears to be caused by the intrinsic radioresiatance of these tumor cells. The success of radiotherapy, therefore, depends on increasing the sensitivity of the malignant cells to radiation induced cell kill coupled with a reduction in metastasis phenotypes of these cells. Various dietary modulators and phytochemicals can work as excellent adjuvants to radiation therapy in a variety of cancers. These phytochemicals work at increasing oxidative damage or by synchronizing the cells to a radiosensitive phase of cell cycle thus causing enhanced killing. The future perspectives lie in identifying more such compounds and elucidating the mechanism through which they act for developing effective protocol for cancer radiotherapy.

Препараты для химиопрофилактики потенциал Трифала (композитный Индийский препарат) по бенз(а)пирена forestomach индуцированных опухолей опухоли в мышиной модели системы.
Настоящая работа является, наверное, первый доклад на рак препараты для химиопрофилактики потенциал Трифала, сочетание фруктового порошка из трех различных растений, а именно Терминалия чебуле, Терминалия belerica и Эмблика лекарственная. Трифала является популярным постановка Аюрведической системе медицины. Наши находки показали, что Трифала в рационе значительно сократила бенз(а)пирен [Б(А)П] forestomach papillomagenesis индуцированных у мышей. В краткосрочной перспективе группах лечения, опухоль случаи были снижены до 77.77% для обеих доз Трифала смешанные диеты. В случае длительного лечения опухоли случаи были сведены к 66.66% и 62.50% соответственно на 2,5% и 5% трифала содержит диеты. Опухоли бремя 7.27 +/- 1.16 В Б(А)П обработанной контрольной группой, в то время как она снизилась до 3.00 +/- 0.82 (р < 0.005) по 2.5% доза и 2.33 +/- 1.03 (р < 0,001) на 5% дозы Трифала. В долгосрочных исследованиях опухолевой массы был снижен до 2,17 +/- 0.75 (р < 0,001) и 2.00 +/- 0.71 (р < 0.001) на 2,5% и 5% рациона Трифала, соответственно. Важно заметить, что Трифала была более эффективна в снижении заболеваемости опухоли по сравнению с ее отдельными составляющими. Трифала также значительно повысило антиоксидантный статус животных, которые могли стать причиной химиопрофилактики. Было заключить, что одновременное использование нескольких агентов, казалось бы, высокую степень химиопрофилактики потенциал.
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Chemopreventive potential of Triphala (a composite Indian drug) on benzo(a)pyrene induced forestomach tumorigenesis in murine tumor model system.
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Abstract

The present work is probably the first report on cancer chemopreventive potential of Triphala, a combination of fruit powder of three different plants namely Terminalia chebula, Terminalia belerica and Emblica officinalis. Triphala is a popular formulation of the Ayurvedic system of medicine. Our findings have shown that Triphala in diet has significantly reduced the benzo(a)pyrene [B(a)P] induced forestomach papillomagenesis in mice. In the short term treatment groups, the tumor incidences were lowered to 77.77% by both doses of Triphala mixed diet. In the case of long-term treatment the tumor incidences were reduced to 66.66% and 62.50% respectively by 2.5% and 5% triphala containing diet. Tumor burden was 7.27 +/- 1.16 in the B(a)P treated control group, whereas it reduced to 3.00 +/- 0.82 (p < 0.005) by 2.5% dose and 2.33 +/- 1.03 (p < 0.001) by 5% dose of Triphala. In long-term studies the tumor burden was reduced to 2.17 +/- 0.75 (p < 0.001) and 2.00 +/- 0.71 (p < 0.001) by 2.5% and 5% diet of Triphala, respectively. It was important to observe that Triphala was more effective in reducing tumor incidences compared to its individual constituents. Triphala also significantly increased the antioxidant status of animals which might have contributed to the chemoprevention. It was inferred that the concomitant use of multiple agents seemed to have a high degree of chemoprevention potential.

Цитотоксические реакции рака молочной железы клеточных линий, МКФ 7 И Т-47 D для трифала и его модификация антиоксидантами.
Цитотоксические эффекты Трифала (ТПЛ), индийской Аюрведической рецептуры с известными анти-раковые свойства, была исследована на двух человеческих молочной железы клеточных линий, различающихся по их статусу р53. В пробирке исследования показали, что mcf-7 с р53 дикого типа был более чувствителен к ТПЛ, чем Т 47 д, который р53 негативным. ТПЛ индуцированной потере жизнеспособности клеток определяли с помощью МТТ-теста. После 72 часов инкубации, с IC 50 значения для mcf 7 было установлено, что примерно 8microg/мл, что и для Т 47 д был примерно 26microg/мл. Кроме того, ТПЛ тормозил клоногенного роста клеток МСF 7, который был значительно восстановился по pifithrin-Альфа, ингибитор р53. Однако, pifithrin-Альфа, не изменять ТПЛ индуцированной цитотоксичности В Т 47 д клетки. Помимо экзогенных антиоксидантов, глутатион (GSH) и N-Ацетил-Цистеин (nac) ингибируется анти-пролиферативной способности tpl в обоих ФВТ 7 и Т47, Д. Аннексин-V и пропидий йодида двойное окрашивание клеток обрабатывают ТПЛ ТПЛ на 2-е полугодие показали, что индуцированные значительного апоптоза в обеих клеточных линиях в дозе зависимой манере, но масштабы апоптоза был значительно выше, чем в МКФ 7 В Т 47-Д'клеток. ТПЛ было также установлено, индуцируют дозы зависят и сроки увеличения внутриклеточных активных форм кислорода в обеих клеточных линиях. Настоящие результаты показали, что mcf-7 И Т-47-Д'клетки выставлены дифференциальной чувствительности к ТПЛ, которая вроде бы зависит от их статуса р53. Ингибирование анти-пролиферативной способности ТПЛ антиоксидантами указывают на роль ТПЛ индуцированных АФК в индукции апоптоза. Сделан вывод о том, что р53-статус раковые клетки образуются важным фактором в предсказании реакции раковых клеток на прооксидантно наркотики.
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Abstract

The cytotoxic effects of Triphala (TPL), an Indian Ayurvedic formulation with known anti-cancer properties, has been investigated on two human breast cancer cell lines differing in their p53 status. In vitro studies showed that MCF 7 with wild type p53 was more sensitive to TPL than T 47 D, which is p53 negative. TPL induced loss of cell viability was determined by MTT assay. After 72h incubation, the IC 50 values for MCF 7 was found to be approximately 8microg/ml and that for T 47 D was approximately 26microg/ml. Moreover, TPL inhibited the clonogenic growth of MCF 7 cells, which was significantly recovered by pifithrin-alpha, the p53 inhibitor. However, pifithrin-alpha, did not modify TPL induced cytotoxicity in T 47 D cells. Exogenous addition of antioxidants, glutathione (GSH) and N-Acetyl-Cysteine (NAC) inhibited the anti-proliferative ability of TPL in both MCF 7 and T47 D. Annexin-V and propidium iodide double staining of cells treated with TPL for 2h revealed that TPL induced significant apoptosis in both the cell lines in a dose dependant manner but magnitude of apoptosis was significantly higher in MCF 7 than in T 47-D cells. TPL was also found to induce dose and time dependent increase in intracellular reactive oxygen species in both the cell lines. Present results have demonstrated that MCF 7 and T 47 D cells exhibited differential sensitivity to TPL, which seems to be dependant on their p53 status. Inhibition of anti-proliferative ability of TPL by antioxidants suggests a role for TPL induced ROS in the induction of apoptosis. It is concluded that p53 status of cancer cells formed an important factor in predicting the response of cancer cells to prooxidant drugs.

Потенциал традиционной аюрведической рецептуре, Трифала, как роман противоопухолевый препарат.
Цитотоксическому действию водный экстракт Трифала, аюрведический рецептуры, исследованы по правам молочной железы клеточная линия (Формат mcf-7) и перевиваемой лимфомы мыши тимуса (barcl-95). Жизнеспособность обработанных клеток приводит к уменьшению с ростом концентрации Трифала. С другой стороны, лечение нормальной молочной железы эпителиальных клеток, ФВТ-10 Ф, человеческих мононуклеарных клетках крови, печени мышей и клеток селезенки, с аналогичными концентрациями Трифала не влияют на их цитотоксичность значительно. Лечение наркомании было установлено, индуцируют апоптоз mcf-7 и barcl-95 клеток в пробирке, как определяется аннексин-V и флуоресценции и доли апоптотических клеток был найден зависят от Трифала концентрации. Клетками mcf-7 обрабатывают Трифала когда подвергают гель-электрофорез одной клетки, выявляется картина повреждения ДНК, характерной для апоптоза. Исследования по Трифале лечить mcf-7 и barcl-95 клеток показало значительное увеличение внутриклеточных активных форм кислорода (АФК) от концентрации образом. Рось рост был, однако, признаны несущественными в ФВТ-10 F а как в мышиной селезенки и печени нормальных клеток. В естественных условиях, прямого перорального питания из Трифала для мышей (40 мг/кг массы тела) пересаживают с barcl-95 произведено значительное уменьшение роста опухоли по оценке объем опухоли измерения. Было также обнаружено, что апоптоз был значительно выше в ткани опухоли иссекают из Трифала кормили мышей по сравнению с контрольной, предполагая вовлечение апоптоза в опухоли, уменьшение роста. Эти результаты позволяют предположить, что Трифала обладал способностью индуцировать цитотоксичность в клетках опухоли, но пощадил нормальные клетки. Дифференциальный эффект Трифала на нормальные и опухолевые клетки представляется, относящихся к его способности вызывать разнообразные реакции в внутриклеточной генерации АФК. Различного ответа нормальных и опухолевых клеток Трифала в пробирке и существенная регрессия опухоли трансплантировали мышам в ФРС с Трифалой указывает на его потенциальное использование в качестве противоопухолевого лекарственного средства для клинического лечения.

Cancer Lett. 2006 Jan 18;231(2):206-14.

Potential of traditional ayurvedic formulation, Triphala, as a novel anticancer drug.
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Abstract

The cytotoxic effects of aqueous extract of Triphala, an ayurvedic formulation, were investigated on human breast cancer cell line (MCF-7) and a transplantable mouse thymic lymphoma (barcl-95). The viability of treated cells was found to decrease with the increasing concentrations of Triphala. On the other hand, treatment of normal breast epithelial cells, MCF-10 F, human peripheral blood mononuclear cells, mouse liver and spleen cells, with similar concentrations of Triphala did not affect their cytotoxicity significantly. The drug treatment was found to induce apoptosis in MCF-7 and barcl-95 cells in vitro as determined by annexin-V fluorescence and proportion of apoptotic cells was found dependent on Triphala concentration. MCF-7 cells treated with Triphala when subjected to single cell gel electrophoresis, revealed a pattern of DNA damage, characteristic of apoptosis. Studies on Triphala treated MCF-7 and barcl-95 cells showed significant increase in intracellular reactive oxygen species (ROS) in a concentration dependent manner. ROS increase was, however, found to be insignificant in MCF-10 F as well as in murine spleen and liver normal cells. In vivo, direct oral feeding of Triphala to mice (40 mg/kg body weight) transplanted with barcl-95 produced significant reduction in tumor growth as evaluated by tumor volume measurement. It was also found that apoptosis was significantly higher in the excised tumor tissue of Triphala fed mice as compared to the control, suggesting the involvement of apoptosis in tumor growth reduction. These results suggest that Triphala possessed ability to induce cytotoxicity in tumor cells but spared the normal cells. The differential effect of Triphala on normal and tumor cells seems to be related to its ability to evoke differential response in intracellular ROS generation. The differential response of normal and tumor cells to Triphala in vitro and the substantial regression of transplanted tumor in mice fed with Triphala points to its potential use as an anticancer drug for clinical treatment.

В пробирке цитотоксических и апоптотической активности Трифала--Индийский травяной препарат.
Исследование цитотоксического эффекта ацетона экстракт "Трифала", чьи antimutagenicity уже была опробована. В пробирке антимутагенная активность Трифала--Индийский травяной препарат. Пищевой химии и токсикологии 40, 47-54) был расширен, чтобы проверить его цитотоксическое воздействие на раковые клетки-линий с использованием Shionogi 115 (S115) и mcf-7 молочной железы и клеток PC-3 и du-145 простаты раковые клетки в качестве модели. Результаты показали, что ацетона экстракт "Трифала" показали значительное цитотоксическое действие на эти раковых клеточных линий и эффект был похож на все раком клеточные линии, используемые в данном исследовании. Основных фенольных соединений в самых мощных ацетоновых экстрактов были выделены и очищены. Структурный анализ проводился с использованием спектроскопических методов, включая масс-спектроскопии, ядерного магнитного резонанса (ЯМР) и инфракрасной (ИК), который показал, галловая кислота, как главный компонент. Подавление роста раковых клеток в цитотоксические анализы могут быть из-за галловая кислота-основной полифенол, который наблюдается в "Трифала".

J Ethnopharmacol. 2005 Feb 10;97(1):15-20. Epub 2004 Dec 25.
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Abstract

A study on cytotoxic effect of acetone extract of "Triphala" whose antimutagenicity has already been tested. The in vitro antimutagenic activity of Triphala--an Indian herbal drug. Food Chemistry and Toxicology 40, 47-54) was extended to test its cytotoxic effects on cancer cell-lines using Shionogi 115 (S115) and MCF-7 breast cancer cells and PC-3 and DU-145 prostate cancer cells as models. The results revealed that acetone extract of "Triphala" showed a significant cytotoxic effect on these cancer cell-lines and the effect was similar on all cancer cell lines used in this study. The major phenolic compounds in the most potent acetone extracts were isolated and purified. Structural analysis was conducted using spectroscopic techniques including mass spectroscopy, nuclear magnetic resonance (NMR) and infrared (IR) which showed gallic acid as the major component. The suppression of the growth of cancer cells in cytotoxic assays may be due to the gallic acid-a major polyphenol observed in "Triphala".

Трифала экспонаты анти-артритные эффект за счет улучшения костной и хрящевой деструкции в адъювант-индуцированного артрита крыс.
Настоящее исследование было направлено на изучение анти-артритные эффект трифала и ее базового механизма на адъювант-индуцированной крысиной модели. Для сравнения, нестероидный противовоспалительный препарат индометацин использовался. Артрит индуцировали путем внутрикожного введения полного фрейнда (0,1 мл) в правую заднюю лапу крыс Вистар альбинос. Трифала (100 мг/кг массы тела [бвт]) вводили внутрибрюшинно (с 11 по 20 день) после индукции артрита. Артрит индукции увеличилось на уровни активных форм кислорода (пол и нет), эластазы, и экспрессия мРНК провоспалительных цитокинов (ФНО-α, ил-β, ил-17, ил-6 и МСР-1), маркера воспалительных ферментов (iNOS и Cox-2), рецептора активатора ядерного фактора каппа-B, его лиганда (RANKL) и транскрипционных факторов (НФ-кб Р65 и AP-1) в лапу тканях крыс. Уровни коллагена костной ткани было выявлено уменьшение повышенной мочевой составляющих (общего гидроксипролина и гликозаминогликанов) в артритных крыс. Кроме того, иммуногистохимический анализ выявил увеличение экспрессии фактора NF-kBp65 и ЦОГ-2 в тканях лапу артритных крыс. Однако, администрация трифала существенно тормозило биохимических и молекулярных изменений в адъювант-индуцированного артрита крыс по сравнению с индометацина (3 мг/кг бвт), о чем свидетельствует радиологические и гистопатологические анализа. В заключение, наши результаты позволяют предположить, что трифала администрации улучшения костной и хрящевой деструкции при ревматоидном артрите. 
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Abstract

The present study was aimed to investigate the anti-arthritic effect of triphala and its underlying mechanism on adjuvant-induced rat model. For comparison purpose, non-steroidal anti-inflammatory drug indomethacin was used. Arthritis was induced by intradermal injection of complete Freund's adjuvant (0.1 ml) into the right hind paw of the Wistar albino rats. Triphala (100 mg/kg body weight [bwt]) was administered intraperitoneally (from 11th to 20th day) after the arthritis induction. Arthritis induction increased the levels of reactive oxygen species (LPO and NO), elastase, and mRNA expression of pro-inflammatory cytokines (TNF-α, IL-β, IL-17, IL-6 and MCP-1), inflammatory marker enzymes (iNOS and COX-2), receptor activator of nuclear factor kappa-B ligand (RANKL), and transcription factors (NF-kB p65 and AP-1) in the paw tissues of rats. The levels of bone collagen were found to decrease with increased urinary constituents (hydroxyproline and total glycosaminoglycans) in arthritic rats. In addition, the immunohistochemistry analysis revealed increased expression of NF-kBp65 and COX-2 in the paw tissues of arthritic rats. However, administration of triphala significantly inhibited the biochemical and molecular alterations in adjuvant-induced arthritic rats compared to indomethacin (3 mg/kg bwt) as evidenced by the radiological and histopathological analysis. In conclusion, our results suggest that triphala administration ameliorate bone and cartilage degradation during rheumatoid arthritis. 

Противовоспалительный эффект трифала в артритных-индуцированных крыс.

Трифала, Аюрведический Индийский травяной формулой, которая содержит Терминалия чебуле рец. (Combretaceae), Терминалия bellerica (Gaertn.) Roxb. (Combretaceae) и emblica лекарственный л. (Phyllanthaceae), используется для лечения желудочно-кишечных осложнений, воспалительных расстройств и гастрита.

Цель: 

Для определения анти-артритные эффект трифала в артрит-индуцированных крыс. Для сравнения, в нестероидный противовоспалительный препарат индометацин использовался.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ: 

Артрит индуцировали в подопытных белых крыс путем внутрикожного введения полного фрейнда (0,1 мл) в подушечки стопы правой задней лапы. Трифала (100 мг/кг б мас, я.р.) назначался день с 11 до 18 после введения полного фрейнда. Деятельности/уровни лизосомальных ферментов, гликопротеинов, антиоксидантного статуса и перекисное окисление липидов определяли в лапу тканях артритных крыс. Кроме того, в воспалительных медиаторов измеряли также и в сыворотке крови и лапа ткани артритных крыс.

Результаты: 

Уровни/деятельности перекисного окисления липидов (∼41.5%), гликопротеины (гексозы ∼43.3%, hexosamine ∼36.5%, и сиаловой кислоты ∼33.7%), лизосомальных ферментов (кислой фосфатазы ∼52.4%, β-галактозидаза ∼22.9%, N-ацетил β-glucosaminidase ∼22.1%, и катепсина-д ∼27.7%) были признаны снизилась и антиоксидантного статуса (СОД ∼75.6%, кот ∼62.7%, в том числе gpx ∼55.8%, ОКП ∼82.1%, и ГШ ∼72.7%) была увеличена в лапу тканях трифала-лечат артритные крыс. Кроме того, воспалительный медиатор уровни в сыворотке крови (ФНО-α ∼75.5%, ил-1β ∼99%, ФРЭС ∼75.2%, МСР-1 ∼76.4%, и Е2 ∼69.9%) и в лапу ткани (ФНО-α ∼71.6%, ил-1β ∼75.5%, ФРЭС ∼55.1%, МСР-1 ∼69.1%, и Е2 ∼66.8%) оказались подавлены.

Вывод: 

Трифала имеет перспективное противовоспалительное действие при воспаленной лапе артрит-индуцированных крыс.
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Triphala, an Indian Ayurvedic herbal formulation which contains Terminalia chebula Retz. (Combretaceae), Terminalia bellerica (Gaertn.) Roxb. (Combretaceae) and Emblica officinalis L. (Phyllanthaceae), is used for treating bowel-related complications, inflammatory disorders, and gastritis.

OBJECTIVE: 

To determine the anti-arthritic effect of triphala in arthritis-induced rats. For comparison purpose, the non-steroidal anti-inflammatory drug indomethacin was used.

MATERIALS AND METHODS: 

Arthritis was induced in Wistar albino rats by intradermal injection of complete Freund's adjuvant (0.1 ml) into the foot pad of right hind paw. Triphala (100 mg/kg b wt, i.p.) was administered from day 11 to 18 after the administration of complete Freund's adjuvant. The activities/levels of lysosomal enzymes, glycoproteins, antioxidant status, and lipid peroxidation were determined in the paw tissues of arthritic rats. In addition, the inflammatory mediators were also measured in both the serum and the paw tissue of arthritic rats.

RESULTS: 

The levels/activities of lipid peroxidation (∼41.5%), glycoproteins (hexose ∼43.3%, hexosamine ∼36.5%, and sialic acid ∼33.7%), lysosomal enzymes (acid phosphatase ∼52.4%, β-galactosidase ∼22.9%, N-acetyl β-glucosaminidase ∼22.1%, and cathepsin-D ∼27.7%) were found to be decreased and the antioxidant status (SOD ∼75.6%, CAT ∼62.7%, GPx ∼55.8%, GST ∼82.1%, and GSH ∼72.7%) was increased in the paw tissues of triphala-treated arthritic rats. In addition, the inflammatory mediator levels in serum (TNF-α ∼75.5%, IL-1β ∼99%, VEGF ∼75.2%, MCP-1 ∼76.4%, and PGE2 ∼69.9%) and in paw tissues (TNF-α ∼71.6%, IL-1β ∼75.5%, VEGF ∼55.1%, MCP-1 ∼69.1%, and PGE2 ∼66.8%) were found to be suppressed.

CONCLUSION: 

Triphala has a promising anti-inflammatory effect in the inflamed paw of arthritis-induced rats.

В естественных условиях и в пробирке потенциал индийских аюрведических травяных формулировка Трифала экспериментального подагрического артрита у мышей.

В настоящем исследовании мы изучили эффективность индийских аюрведических травяных формулировка Трифала на мононатриевый урат кристалл-индуцированного воспаления у мышей; экспериментальная модель для подагрический артрит и сравнил ее с нестероидный противовоспалительный препарат, Индометацин. Анти-артритные эффект Трифала оценивали, измеряя изменения в лапы Тома, лизосомальных ферментов деятельности, перекисного окисления липидов, антиоксидантного статуса и воспалительного медиатора ФНО-Альфа в управление и мононатриевый урат кристалл-индуцированных мышей. Уровни бета-глюкуронидазы и лактатдегидрогеназы измеряли также в мононатриевый урат кристально инкубировали полиморфно-ядерных лейкоцитов (ПМЯЛ). Трифала лечение (1 г/кг/б.Вт. устно) существенно тормозило лапу объема и уровня лизосомальных ферментов, перекисного окисления липидов и воспалительных медиатора фактора некроза опухоли-Альфа; однако антиоксидантный статус было повышено в плазме крови, печени и селезенке мононатриевый урат кристалл-индуцированных мышей при сравнении с контрольными мышами. Кроме того, бета-глюкуронидазы и лактатдегидрогеназы уровня были снижены в Трифала (100 мкг/мл) очищенных мононатриевый урат кристально инкубировали полиморфно-ядерных лейкоцитов. В заключение, полученные результаты четко показали, что Трифала оказывает сильное противовоспалительное действие в отношении подагрический артрит.
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Abstract

In the present study, we have investigated the efficacy of Indian ayurvedic herbal formulation Triphala on monosodium urate crystal-induced inflammation in mice; an experimental model for gouty arthritis and compared it with that of the non-steroidal anti-inflammatory drug, Indomethacin. The anti-arthritic effect of Triphala was evaluated by measuring changes in the paw volume, lysosomal enzyme activities, lipid peroxidation, anti-oxidant status and inflammatory mediator TNF-alpha in control and monosodium urate crystal-induced mice. The levels of beta-glucuronidase and lactate dehydrogenase were also measured in monosodium urate crystal-incubated polymorphonuclear leucocytes (PMNL). Triphala treatment (1 gm/kg/b.w. orally) significantly inhibited the paw volume and the levels of lysosomal enzymes, lipid peroxidation and inflammatory mediator tumour necrosis factor-alpha; however the anti-oxidant status was found to be increased in plasma, liver and spleen of monosodium urate crystal-induced mice when compared to control mice. In addition, beta-glucuronidase and lactate dehydrogenase level were reduced in Triphala (100 microg/ml) treated monosodium urate crystal-incubated polymorphonuclear leucocytes. In conclusion, the results obtained clearly indicated that Triphala exerted a strong anti-inflammatory effect against gouty arthritis.

Противовоспалительный эффект Индийский Аюрведический травяной формулировки Трифала на адъювант-индуцированного артрита у мышей.

В настоящем исследовании, были предприняты попытки оценить влияние antiarthritic Индийский Аюрведический травяной формулировки Трифала на адъювант-индуцированного артрита у мышей и сравнить с тем, что в нестероидные противовоспалительный препарат индометацин. Артрит индуцировали путем внутрикожного введения полного фрейнда (0,1 мл) в правую заднюю лапу швейцарских мышей-альбиносов. Трифала (1 г/кг/bxwt) и индометацина (3 мг/кг/bxwt) вводили перорально в течение 8 дней (с 11 по 18 день) после инъекции адъюванта. Уровни лизосомальных ферментов, тканей маркерных энзимов, гликопротеинов и лапу толщиной были увеличены в адъювант-индуцированным артритом животных. Вес тела оказалась сниженной по сравнению с контрольными животными. Эти физические и биохимические изменения, наблюдаемые в артритных животных были значительно изменены, чтобы возле нормальное состояние после перорального приема Трифала (1 г/кг/bxwt). Полученные результаты четко указывают на то, что Индийская Аюрведическая травяная формула Трифала обладает перспективным противовоспалительной активностью.
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Abstract

In the present study, attempts have been made to evaluate the antiarthritic effect of the Indian Ayurvedic herbal formulation Triphala on adjuvant-induced arthritis in mice and to compare it with that of the non-steroidal antiinflammatory drug indomethacin. Arthritis was induced by intradermal injection of complete Freund's adjuvant (0.1 mL) into the right hind paw of Swiss albino mice. Triphala (1 g/kg/bxwt) and indomethacin (3 mg/kg/bxwt) were administered orally for 8 days (from day 11 to 18) after adjuvant injection. The levels of lysosomal enzymes, tissue marker enzymes, glycoproteins and paw thickness were increased in adjuvant-induced arthritic animals. The body weight was found to be reduced when compared with the control animals. These physical and biochemical changes observed in arthritic animals were altered significantly to near normal conditions after oral administration of Triphala (1 g/kg/bxwt). The results obtained clearly indicate the fact that the Indian Ayurvedic herbal formulation Triphala has promising antiinflammatory activity.

Эффективность 'Itrifal Сагир', комбинация из трех лекарственных растений при лечении ожирения; хаотизированная контролируемая проба.
Травяная комбинация Itrifal Сагир (трифала) широко используется в традиционной медицине. И приносит пользу для здоровья, таких как антиоксидант и поглотитель эффект гидроксильных радикалов и оксида азота радикалы деятельности и обоснована в традиционной медицине в борьбе с ожирением.

МАТЕРИАЛ И МЕТОД: 

В данном исследовании мы стремились оценить эффективность этого травяные лекарственные на снижение веса и тела индекс массы (ИМТ) простых испытуемых, страдающих ожирением в сравнении с плацебо. Испытуемых, страдающих ожирением в возрасте от 16 до 60 лет были отобраны для 12-недельного, двойного слепого, рандомизированных, плацебо-контролируемом исследовании с помощью параллельного проектирования. Больные были рандомизированы принимать по 5 грамм либо Itrifal Сагир (п = 31) или плацебо (N = 31), 2 раза в день в течение 12 недель. Меры от массы тела, ИМТ, окружность талии (туалет, умывальник), окружность бедра (ХК), оценивались в начале исследования и каждые четыре недели в течение 12 недельного периода лечения. Безопасность оценивалась путем измерения функции печени и почек. Гомеостатическая модель инсулинорезистентности (НОМА-IR) рассчитывали как [инсулин натощак (μU/мл) × глюкоза натощак (ммоль/л)/22.5].

Результаты: 

По сравнению с группой плацебо, в группе лечения средняя разница эффективного веса потеря была 4.82 кг (CI95% 3.52 - 6.11, ρ < 0.001), среднее уменьшение окружности талии была 4.01 см (ди 95% 2.13 - 5.90, ρ < 0.001), а среднее уменьшение окружности бедер было 3. 21 см (ди 95% 1.96 - 4.45, ρ < 0.001) в обработанных предметов. Никаких негативных последствий или значительного изменения в печени и тесты на функцию почек наблюдались в обеих группах, получавших плацебо и.

Выводы: 

Itrifal Сагир, по-видимому, окажет позитивное влияние на вес потерь в испытуемых, страдающих ожирением.
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Herbal combination of Itrifal Saghir (triphala) has been widely used in traditional medicine. And brings health benefits such as antioxidant effect and scavenger of hydroxyl radicals and nitric oxide radicals activity and substantiated in traditional medicine a anti-obesity.

MATERIAL AND METHOD: 

In this study we aimed to assess the efficacy of this herbal medicinal on reduction of weight and body mass index (BMI) of simple obese subjects in comparison with placebo. Obese subjects aged between 16 and 60 years were selected for 12-week, double-blind, randomized, placebo-controlled trial using a parallel design. Subjects were randomly assigned to take 5 grams of either the Itrifal Saghir (n = 31) or placebo (n = 31), 2 times daily for 12 weeks. Measures of body weight, BMI, waist circumference (WC), hip circumference (HC), were assessed at baseline and once every four weeks during the 12 week treatment period. The safety was evaluated by means of measuring the liver and kidney function. Homeostasis model of insulin resistance (HOMA-IR) was calculated as [fasting insulin (μU/mL) × fasting glucose (mmol/L)/22.5].

RESULTS: 

Compared to placebo group, in treatment group the mean difference of effective weight loss was 4.82Kg (CI95% 3.52 - 6.11, ρ < 0.001), the mean of decrease in waist circumference was 4.01 cm (CI 95% 2.13 - 5.90, ρ < 0.001), and the mean decrease in hip circumference was 3. 21 cm (CI 95% 1.96 - 4.45, ρ < 0.001) in treated subjects. No adverse effects or significant changes in liver and kidney function tests were observed in both placebo and treated groups.

CONCLUSIONS: 

Itrifal Saghir appears to produce a positive effect on weight loss in obese subjects.

В настоящем исследовании оценивали снижение веса, сочетание трех трав, которые традиционно известны своим снижения веса эффектов. В традиционной медицине, умеренный избыточный вес является общепринятым в то время как тяжелым ожирением считается состояние, пригодное лечиться с использованием определенных лекарственных растений, упражнения тела и потребление пищи контролировать. В Itrifal Сагир сочетание содержащихся Бессемянные растения: Терминалия чебуле рец., Терминалия belerica Roxb., и emblica лекарственный л. в равных частях. Эти ингредиенты смешать с миндальным маслом и затем замешивают с пенной меньше меда и храниться в емкости для дальнейшего использования [17]. В этом исследовании, Itrifal Сагир был дан как дополнение на уровне 10 г/день в течение 12 недель. Диапазон доз, используемых в настоящем исследовании согласуется с теми в Аль-Ганун фит-тиб [18], в которой полезных эффектов Itrifal Сагир в обвиатив ожирения были предложены [17,19]. По нашим сведениям ни одно из проведенных исследований была выполнена оценка влияния этой травяной смеси на массу тела и ИМТ, однако в исследованиях на животных, сокращение тела, сообщил Эль-Mekkawey и соавт., и Somasundram и соавт., [21,22]. предложил механизм в некоторые травяные эффективные в лечении в настоящее время доступны анти-ожирение препараты атаковать жировые отложения дилемма тремя различными способами. Они могут стимулировать метаболизм, подавляет аппетит, влияет на серотонин, или они могут препятствовать усвоению жиров [26]. Окислительный стресс играет важную роль в патогенезе различных заболеваний [27]. Было показано, что ожирение может вызвать системного окислительного стресса и повышенного окислительного стресса накопленного жира является одной из основных причин нарушения регуляции adipocytokines [5]. Кроме того, ожирение было показано, что одним из условий, снижение антиоксидантного потенциала [14,28]. В Itrifal Сагир имеет хорошую обилие антиоксидантов, которые могут объяснить полезные эффекты этого соединения в лечении повышенного окислительного стресса, состояния, такие как ожирение [28]. На самом деле антиокислительный потенциал различных Itrifal Сагир составы были оценены в различных исследованиях [20]. Itrifal Сагир сообщили эффективного свободных радикалов и снижению оксидативного стресса [28] и воспаления [29]. В другом исследовании рандомизированное, двойное слепое плацебо контролируемое испытание показало, что ЛПНП/ХС ЛПВП коэффициент значительно снизился; натощак и постпрандиальной глюкозы крови, а также перекисей липидов и диеновых конъюгатов (показатели окислительного стресса) достоверно снизился в группе лечения трифала [30]. Высокоэффективная жидкостная хроматография анализ показал, что Itrifal Сагир содержится галловая кислота, как основной компонент [31]. Галловая кислота (3,4,5-trihydroxybenzoic кислота; га) - это естественно обильное фенольные соединения [32]. Он сообщил, обладают антиоксидантной активностью и, как ожидается, уменьшить риск заболевания и приносит пользу для здоровья через ежедневное потребление [33]. Принимать вместе все эти наблюдения указывают на antioxidan эффект и стимулируют обмен веществ, подавляют аппетит, влияет на серотонин, или они могут препятствовать усвоению жиров и снижение натощак и постпрандиальной глюкозы в крови и ЛПНП/ЛПВП холестерина и свободных радикалов и уменьшения окислительного стресса Itrifal Сагир и можно предположить, что благоприятное влияние на снижение веса Itrifal Сагир видел в настоящем исследовании, могут быть опосредованы через это свойство. Однако дальнейшие исследования для оценки механизма вовлечены в этот процесс-это настоятельно рекомендуется. Itrifal Сагир в его составная форма действует более эффективно, скорее всего, чем отдельные компоненты [18,34]. Безопасность Itrifal Сагир потребление было оценено в предыдущих доклинических исследований с использованием ЛД50, МТТ и ЛДГ анализов [35]. Эти исследования показали отсутствие токсического воздействия Itrifal Сагир в дозах до 240 мг/кг. Внутри брюшины ЛД50 дозе Itrifal Сагир было установлено, 280 мг/кг [36]. Другое исследование показало водные и спиртовые экстракты Itrifal Сагир до дозе 1750 мг/кг считались безопасными, когда они оцениваются для острой пероральной токсичности, проведенные в соответствии с организацией экономического сотрудничества и развития руководящие принципы [37]. Действительно, никакой препарат-индуцированной смертности сообщается [36].

Мы должны упомянуть некоторые ограничения, с которыми мы столкнулись в данном исследовании. Эти ограничения распространены преимущественно в исследованиях с участием человека в качестве субъекта. Во-первых, в традиционной медицине есть два основных переменных: тот, который существует в человеческой в том числе mezaje (темперамент) и расовой/этнической, пол, возраст, территория, сезон, оккупации и второй-это фитопрепараты, которые являются натуральные продукты и их химический состав, следовательно, варьируется в зависимости от нескольких факторов, таких как географическое исходного растительного материала, климата, в котором он был выращен, времени сбора урожая и др. Эти вариации могут привести различия в биодоступности у человека. Действительно в данном исследовании наших испытуемых были оценены только на 12 недель, поэтому мы не могли сделать какой-либо вывод о долгосрочной эффективности этой смеси. Другом, мы не рекомендуем конкретные диеты в данном исследовании.

Вывод

В Itrifal Сагир привел в значительно большей потере веса, чем плацебо в течение периода исследования у людей, страдающих ожирением. Это сопровождалось значительным улучшением в области талии и окружность бедра. Itrifal Сагир обладает антиоксидантными и свободных радикалов и анти гиперлипидемии и ниже поста свойствами, которая может найти применение при метаболическом а также другие физиологические осложнения, в которой происходит повышение окислительного стресса. Эти новые данные требуют дальнейшего изучения в активное соединение Itrifal Сагир и потенциал ее вновь открывшимся преимущества потери веса. Однако дальнейшие исследования для оценки механизма вовлечены в этот процесс-это настоятельно рекомендуется.

Discussion

The present study evaluated weight reduction, a combination of three herbal remedies that are traditionally known for their weight reduction effects. In traditional medicine, mild overweight is generally accepted while severe obesity is considered a suitable condition to be treated using specific medicinal plants, body exercises and food consumption control. The Itrifal Saghir combination contained Seedless plants of: Terminalia chebula Retz., Terminalia belerica Roxb., and Emblica officinalis l. in equal parts. These ingredients should be mixed with almond oil and then kneaded with froth less honey and be kept in the vessel for further use [17]. In this study, Itrifal Saghir was given as a supplement at the levels of 10 g/day for a period of 12 weeks. The range of doses used in the present study was consistent with those in Al-Qanun fit-tib [18] in which the useful effects of Itrifal Saghir in obviation of obesity were suggested [17,19]. To our knowledge no study has been performed yet to evaluate the effects of this herbal compound on body weight and BMI, however in animal studies a reduction of body has been reported by El-Mekkawey et al., and Somasundram et al., [21,22]. suggested mechanism in some herbal effective in treatment currently available anti-obesity medications attack the body fat dilemma in three different ways. They can stimulate metabolism, suppress appetite, affect serotonin, or they can impede digestion of fat [26]. Oxidative stress plays critical roles in the pathogenesis of various diseases [27]. It was shown that obesity may induce systemic oxidative stress and increased oxidative stress in accumulated fat is one of the underlying causes of dysregulation of adipocytokines [5]. Moreover obesity has been shown to be one of the conditions that decrease the antioxidant capacity [14,28]. The Itrifal Saghir has a good abundance of antioxidant, which may explain the useful effects of this compound in the treatment of high oxidative stress condition such as obesity [28]. In fact the antioxidant potential of various Itrifal Saghir formulations have been evaluated in various studies [20]. Itrifal Saghir is reported to be effective in free radical scavenging and decreasing oxidative stress [28] and inflammation [29]. In another study of a randomized, double blind placebo controlled trial showed that the LDL/HDL cholesterol ratio significantly declined; fasting and postprandial blood glucose as well as lipid peroxides and diene conjugates (indicators of oxidative stress) significantly decreased in the triphala group treatment [30]. High-performance liquid chromatography analysis showed that Itrifal Saghir contains gallic acid as the major component [31]. Gallic acid (3,4,5-trihydroxybenzoic acid; GA) is a naturally abundant phenolic compound [32]. It is reported to have antioxidant activity and is expected to reduce the risk of disease and brings health benefits through daily intake [33]. Taking together all these observations point to an antioxidan effect and stimulate metabolism, suppress appetite, affect serotonin, or they can impede digestion of fat and decreased fasting and postprandial blood glucose and LDL/HDL cholesterol and free radical scavenging and decreasing oxidative stress of Itrifal Saghir and one may assume that the beneficial effect of Itrifal Saghir on weight reduction seen in this study might be mediated through this property. However further study for evaluation of mechanism involved in this process is highly suggested. Itrifal Saghir in its compound form acts more efficiently most probably than the individual components [18,34]. The safety of Itrifal Saghir consumption was evaluated in previous pre-clinical studies using LD50, MTT and LDH assays [35]. These researches showed no toxic effects of Itrifal Saghir in doses up to 240 mg/kg. The intra peritoneal LD50 dose of Itrifal Saghir was found to be 280 mg/kg [36]. Another study showed the aqueous and alcoholic extracts of Itrifal Saghir up to a dose of 1750 mg/kg were considered safe when evaluated for acute oral toxicity performed in accordance with the Organization for Economic Cooperation and Development guidelines [37]. Indeed no drug-induced mortality has been reported [36].

We need to mention some limitations that we have faced in this study. These limitations are mostly common in studies involving human subjects. First, the traditional medicine have two main variable: one which exist in human including mezaje (temperament) and racial/ethnic, sex, age, territory, season, occupation and second is the herbal drugs which are natural products and their chemical composition, therefore, varies depending on several factors, such as geographical source of the plant material, climate in which it was grown, time of harvest, etc. These variations can result in bioavailability differences in humans. Indeed in this study our subjects were assessed only for 12 weeks, therefore we could not have any conclusion about long term efficacy of this compound. Another, we did not recommend a specific diet in this study.

Go to:
Conclusion

The Itrifal Saghir brought a significantly greater weight loss than placebo during the study period in obese individuals. This was accompanied by a significant improvement in the waist and hip circumference. Itrifal Saghir possesses antioxidant and free radical scavenging and anti hyperlipidemia and lower fasting properties that could have applications in metabolic as well as other physiological complications in which there is an increase in oxidative stress. These new findings warrant further exploration into the active compound of Itrifal Saghir and the potential of its newly discovered weight loss benefits. However further study for evaluation of mechanism involved in this process is highly suggested.

Трифала и его составляющих уменьшения висцерального ожирения с высоким содержанием жиров в диете мышей с индуцированной ожирением.
В Индии, vaidyas (Аюрведические врачи) традиционно администрировать трифала и его составляющих в качестве терапевтических агентов для стимулирования пищеварения и сытости.

Цель: 

Исследовательская команда выполняется настоящее исследование, чтобы исследовать эффекты трифала и ее субъектов (Т bellirica [bibhitaki], Т чебуле [харитаки], и Е лекарственная [амалаки]) на пищевую индукции ожирения (диета-индуцированной ожирение [Дио]), и другие признаки висцерального ожирения синдром, у мышей, которых кормили пищей с высоким содержанием жиров (ВЧУ).

Дизайн: 

Исследовательской группой получено 42 плодородной, мужских, швейцарских мышей-альбиносов, массой 20 г каждая, и размещенный их индивидуально в утвержденном малым-вивария, в патоген-среда". Команда генерируется Дио мышах, кормя их ВЧУ.

Установка: 

Исследование проводилось в Институте технологии и науки Бирла (биты) в Пилани, Индия.

Вмешательства: 

Команда исследователей кормила всех мышей, за исключением тех, которые в контрольной группе (НД), ВЧУ в течение 10 недель, начиная с 7-недельного возраста, дополняя HFDs с травами для 4 групп. Команды разделили мышей на шесть весподобранные группы из семи мышей в каждой: (1) нормальная диета (й), (2) Питание с высоким содержанием жиров (ВЧУ), (3) трифала (ВЧУ+Т), (4) амалаки (ВЧУ+А), (5) харитаки (ВЧУ+H) и (6) bibhitaki (ВЧУ+Б).

ИСХОД МЕР: 

Команда исследователей оценивала ежедневного потребления энергии, уровень глюкозы в плазме натощак, липидный профиль сыворотки крови, печени и цитологии. Команда проанализировала питание и потребление энергии в день в течение 10 недель и измеряли вес тела каждой мыши один раз в три дня в ходе эксперимента. Команда сыграла вничью образцов крови в 2, 4, 8, и 10 недель после лечения и определяется плазмы натощак-концентрация глюкозы натощак и концентрации в плазме холестерина, триглицеридов (ТГ), ЛПНП, ЛПВП и плазме аланинаминотрансфераза (АЛТ) с помощью коммерческих наборов. По завершении исследования, патологоанатом исследовал печень и поставили диагноз жировой дистрофии печени в зависимости от наличия macrovesicular или мелкопузырчатые жира в гепатоцитах.

Результаты: 

Исследовательской группой результаты показали, что мышей кормили ВЧУ за 10-недельный период, дополнен растительный препарат(ы) трифала или ее субъектов, привело к существенному сокращению массы тела (Р < .0001), потребления энергии, и процент от тела жира (p < .001) по сравнению с мышами в ВЧУ группы. Травяные лечения значительно улучшился липидный профиль мышей за счет снижения в сыворотке крови общего холестерина (всего-C), и ТГ, и ХС липопротеинов низкой плотности (ХС-ЛПНП) и повышение уровня липопротеинов высокой плотности холестерина (ХС-ЛПВП) по сравнению с мышами в ВЧУ группы. Исследовательская команда также обнаружили, что лечение травами ослабленная глюкозы в крови, Оральный глюкозотолерантный измеряемая Оральный тест толерантности к глюкозе (OGTT), и уровень АЛТ. В дополнение к лечению с трех отдельных компонентов, лечение с популярной Аюрведической рецептуре трифала также отменил патологических изменений в печеночной ткани и снижение относительной массы висцеральной жировой жировых отложений.

Выводы: 

В настоящее время данные позволяют предположить, что трифала и ее трехсторонние участники могут противостоять воздействию внешней среды (т. е., высокое диетическое потребление жиров) и имеют потенциал для использования в качестве antiobesity агентов с желательным липидный профиль модул.
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In India, vaidyas (Ayurvedic physicians) traditionally administer triphala and its constituents as therapeutic agents for promoting digestion and satiety.

OBJECTIVE: 

The research team performed the present study to investigate the effects of triphala and its constituents (T bellirica [bibhitaki], T chebula [haritaki], and E officinalis [amalaki]) on the dietary induction of obesity (diet-induced obesity [DIO]), and other symptoms of visceral obesity syndrome, in mice fed a high-fat diet (HFD).

DESIGN: 

The research team obtained 42 fertile, male, Swiss albino mice, weighing 20 g each, and housed them individually in an approved small-animal facility, in a pathogen-free environment. The team generated DIO mice by feeding them a HFD.

SETTING: 

The study took place at the Birla Institute of Technology and Science (BITS) in Pilani, India.

INTERVENTION: 

The research team fed all mice, except those in a control group (ND), a HFD for 10 weeks beginning at 7 weeks of age, supplementing the HFDs with herbal treatments for 4 of the groups. The team divided the mice into six weight-matched groups of seven mice each: (1) normal diet (ND), (2) high-fat diet (HFD), (3) triphala (HFD+T), (4) amalaki (HFD+A), (5) haritaki (HFD+H), and (6) bibhitaki (HFD+B).

OUTCOME MEASURES: 

The research team evaluated daily energy intake, fasting plasma glucose, serum lipid profile, and liver cytology. The team measured food and energy intake daily for 10 weeks and measured the body weight of each mouse every third day during the course of the experiment. The team drew blood samples at 2, 4, 8, and 10 weeks posttreatment and determined fasting plasma-glucose concentrations and fasting plasma concentrations of cholesterol, triglycerides (TG), LDL, HDL, and plasma alanine transaminase (ALT) using commercial kits. At the completion of the study, a pathologist examined the livers and diagnosed a fatty liver based on the presence of macrovesicular or microvesicular fat in the hepatocytes.

RESULTS: 

The research team's results showed that mice fed a HFD for a 10-week period, supplemented with herbal preparation(s) of triphala or its constituents, resulted in significant reductions in body weight (P < .0001), energy intake, and percentage of body fat (P < .001), as compared with mice in the HFD group. Herbal treatment significantly improved the lipid profiles of the mice by lowering serum total cholesterol (Total-C), TG, and low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C) and increasing levels of high-density lipoprotein cholesterol (HDL-C) as compared to the mice in the HFD group. The research team also found that herbal treatment attenuated glucose levels, oral glucose tolerance as measured by the oral glucose tolerance test (OGTT), and levels of ALT. In addition to treatment with its three individual components, treatment with a popular Ayurvedic formulation of triphala also reversed the pathological changes in liver tissue and decreased the relative weight of visceral adipose fat pads.

CONCLUSIONS: 

The present findings suggest that triphala and its constituents can counter the effects of an environment (ie, high dietary intake of fats) and have the potential for use as antiobesity agents with desirable lipid-profile modulating properties.

Антидиабетической активностью лекарственных растений и его связь с их антиоксидантные свойства.
Methanolic экстракт (75%) из Терминалия чебуле, Терминалия belerica, emblica лекарственный и их комбинация с именем 'Трифала'(равные доли выше трех растительные экстракты) в настоящее время широко используется в индийской медицине. Они ингибируют образование перекиси липидов и роются гидроксильных и супероксидных радикалов в пробирке. Концентрация растительных экстрактов, которая ингибирует 50% перекисного окисления липидов, индуцированного с FE(2+)/аскорбат были еда, чтобы быть 85.5, 27, 74 и 69 микро-г/мл, соответственно. Концентрации, необходимые для ингибирования hydoxyl радикальной очистки были 165, 71, 155.5 и 151 микро-г/мл, и что для супероксид-радикалов активности было установлено, 20.5, 40.5, 6.5 и 12.5 микро-г/мл, соответственно. Пероральное введение экстрактов (100 мг/кг массы тела) снижается уровень сахара в крови в норме и в аллоксан (120 мг/кг) диабетических крыс значительно в течение 4 сек. Продолжение, ежедневное введение препарата производят длительный эффект.
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Abstract

Methanolic extract (75%) of Terminalia chebula, Terminalia belerica, Emblica officinalis and their combination named 'Triphala' (equal proportion of above three plant extracts) are being used extensively in Indian system of medicine. They were found to inhibit lipid peroxide formation and to scavenge hydroxyl and superoxide radicals in vitro. The concentration of plant extracts that inhibited 50% of lipid peroxidation induced with Fe(2+)/ascorbate were food to be 85.5, 27, 74 and 69 micro g/ml, respectively. The concentration needed for the inhibition of hydoxyl radical scavenging were 165, 71, 155.5 and 151 micro g/ml, and that for superoxide scavenging activity were found to be 20.5, 40.5, 6.5 and 12.5 micro g/ml, respectively. Oral administration of the extracts (100 mg/kg body weight) reduced the blood sugar level in normal and in alloxan (120 mg/kg) diabetic rats significantly within 4 h. Continued, daily administration of the drug produced a sustained effect.

Иммуномодулирующие эффекты трифала и ее отдельных компонентов: обзор.
Роль растительные экстракты и Аюрведические polyherbal препаратов в лечении различных недугов была признана с незапамятных времен. Исследования, основанные на эффект этих экстрактов при различных заболеваниях, также были зафиксированы. Индийские лекарственные литературе также подчеркивается синергетический эффект polyherbal препараты в восстановлении и омолаживая иммунную систему. Этот обзор посвящен иммуномодулирующий потенциал polyherbal подготовки, Трифала и три его составляющие, Терминалия bellerica, Терминалия чебуле и Эмблика лекарственная. Роль Трифала и его выдержка была подчеркнута в стимулирующей функции нейтрофилов. Под стрессовым состоянием, таких как шум, Трифала значительно предотвращает повышение ил-4 уровня, а также корректирует снижение Il-2 и ifn-γ уровнях. В условиях воспалительного стресса его иммуносупрессивную активность объясняется его ингибирующим действием на систему комплемента, гуморальный иммунитет, клеточный иммунитет и митоген-индуцированных Т-лимфоцитов пролиферация. Водные и спиртовые экстракты из отдельных составляющих, как сообщается, улучшить особенности активации макрофагов вследствие их деятельность при продувкой свободного радикала и способностью нейтрализовать активные формы кислорода. Данное исследование, таким образом, делает вывод применение Трифала и три отдельных составляющих в качестве потенциальных иммуностимуляторов и/или иммунодепрессанты далее предлагает им быть лучшей альтернативой для аллопатической иммуномодуляторов. 
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Abstract

The role of plant extracts and Ayurvedic polyherbal preparations in treating various ailments has been acknowledged since time immemorial. Studies based on the effect of these extracts in treatment of different diseases have also been well documented. Indian medicinal literature also emphasizes the synergistic effect of polyherbal drugs in restoring and rejuvenating immune system. This review focuses on the immunomodulatory potential of the polyherbal preparation, Triphala and its three constituents, Terminalia bellerica, Terminalia chebula and Emblica officinalis. The role of Triphala and its extract has been emphasized in stimulating neutrophil function. Under stress condition such as noise, Triphala significantly prevents elevation of IL-4 levels as well as corrects decreased IL-2 and IFN-γ levels. Under the condition of inflammatory stress its immunosuppressive activity is attributed to its inhibitory action on complement system, humoral immunity, cell mediated immunity and mitogen-induced T-lymphocyte proliferation. The aqueous and alcoholic extracts of the individual constituents reportedly enhance especially the macrophage activation due to their free radical scavenging activity and the ability to neutralize reactive oxygen species. This study thus concludes the use of Triphala and its three individual constituents as potential immunostimulants and/or immunosuppressants further suggests them to be a better alternative for allopathic immunomodulators. 

Аюрведа, древнейшая наука исцеления, специализируется на лечении различных недугов путем согласования трех основных элементов жизни, НДС, Питта и каф. Роль различных экстрактов растений в поддержании этого баланса, а также лечению различных заболеваний также хорошо документированы. Однако, в недавнем прошлом углубленного исследования сосредоточены больше на фитохимических анализ этих экстрактов и их влияние на различные заболевания условиях в пробирке. Эти растительные экстракты доказали свою важность для восстановления равновесия тела и обеспечивая устойчивость против инфекции. Они также обладают тонизирующим и омолаживающим полномочия, как они действуют на иммунную систему и положительно влияют на реакцию организма по отношению к инфекции[1].

Иммуномодуляция-это процесс, который изменяет иммунную систему хозяина, в результате либо иммуностимуляция или иммуносупрессия или регулируя тем самым нормализуя его. Следовательно, иммуномодуляторы называют биологические модификаторы реакции, повышение иммунной защиты механизма от болезней путем достижения баланса между регуляторными и эффекторными клетками[2,3]. Используя это качество биологических медиаторов, различных альтернативных Аюрведические рецептуры были разработаны для различных заболеваний, где они либо активировать хост защитный механизм, например, в случае нарушения иммунного ответа или может избирательно подавлять это в условиях, таких как аутоиммунные заболевания и повышенная чувствительность. Такие иммуномодулирующие свойства различных лекарственных растений представляют собой альтернативу обычной синтетической лекарственной терапии, которая вызывает побочные эффекты, аллергические реакции, переносимость препаратов и повышенной устойчивостью микроорганизмов к антибиотикам.

Активные компоненты различных лекарственных растений регулировать иммунную систему, взаимодействуя с различными иммуноциты и их эффекторные, регулирующие механизм например, цитокинов и их рецепторов. Эти активные компоненты, именуемые расаян в Аюрведе, в синхронизации с сбалансированной диеты придают бодрость и долголетие особи. Это называется как расаяна терапия. Помимо этого эти активные компоненты играют решающую роль в повышении устойчивости организма к различным заболеваниям, памяти и энергии, что в конечном итоге уравновешивает здоровья личности в целом.

Одним из важных расаян в Аюрведе является Трифалав polyherbal tridoshic расаяна состоящий из Терминалия bellerica Roxb. (Семейство Combretaceae), Терминалия чебуле Реце. (Семейство Combretaceae) и Эмблика лекарственная (Семейство Молочайных) в равных пропорциях. Настоящая статья направлена на выявление иммуномодулирующих свойств Аюрведические Трифала расаяна и три разных составляющих. Далее она фокусируется на генерации осознания и принятия таких Аюрведических составов в обществе.

ТЕРМИНАЛИЯ ЧЕБУЛЕ Рец.

Географическое распределение, фитохимии и лечебных целях:

Т. чебуле Реце. принадлежит семейство Combretaceae и в изобилии встречается в разных Штатах Индии, как Мадхья-Прадеш, Гуджарат, Махараштра, Тамил Наду, Карнатака и Бенгалия[4]. Это обычно называют как Chebulic Миробалан на английском языке, Харада или Харра в хинди и Абхая в санскрите[5,6,7]. Листопадное дерево, чьи плоды костянки с продольными морщинами и волокнистым околоплодником. Они имеют овальную в эллипсоид, 2-4 см длиной и 1,5-2,5 см широкие. Они, как сообщалось, содержат дубильные вещества (30-40%), например, chebulinic кислоты[8], neochebulinic кислоты, corilagin, chebulagic кислоты[9,10], галловая кислота, эллаговая кислота, пуникалагин, terchebin и terflavin А. они также имеют флавоноиды например, лютеолин, кверцетин и rutins в них[11]. Наряду с этим, они также содержат другие фитохимические, таких как антрахиноны, сапонины, β-д-glucogallin, 1, 3, 6-trigalloyl глюкозы, 1, 2, 3, 4, 6-Пента-о-galloyl и различных других углеводов, аминокислот и жирных кислот[12,13,14,15,16,17].

Благодаря наличию ряда биологически активных веществ, плоды Т. чебуле использовались в традиционной медицине для борьбы с рядом заболеваний верхних дыхательных путей, желудочно-кишечного тракта, мочевыводящих путей и кожи[15,18,19,20,21,22,23,24]. Эти биологически активные соединения являются эффективными в лечении рака[15] и других заболеваний сердца, нервной системы, костей и суставов. Как сообщается, активные компоненты фрукта есть antiageing эффект, тем самым увеличивая продолжительность жизни индивида[11].

Сообщалось, чтобы быть эффективным антибактериальным агентом в отношении широкого спектра грам-положительных и грам-отрицательных бактерий[25,26,27,28], противогрибковое средство против различных патогенных грибов[28,29,30,31] и противовирусный препарат против свиного гриппа A вирус, ВПГ-1, ВИЧ-1 и цитомегаловируса[32,33,34]. Исследования должны также заключить, что плоды Т. чебуле решительно выступать против hbs-антигена, подавляет hbv ДНК-полимеразы, а также значительно увеличилось ИФН-γ и ИЛ-2 уровни в периферической крови мононуклеарных клеток культуры, тем самым подчеркивая его antiHBV деятельности[35]. Дальнейшие исследования показали это, чтобы быть использован в качестве антиоксиданта[36,37], противовоспалительное, antianaphylactic, антимутагенной[38,39], антиноцицептивной[40] и в ранозаживляющее деятельности[41,42].

Иммуномодулирующей активностью:

Первоначальное исследование водного экстракта Т. чебуле для его иммуномодулирующее деятельности не поступало. Исследование основывалось на оценке гуморального антитела титр и гиперчувствительности замедленного типа (ГЗТ) теста[43]. Подробное исследование иммуномодулирующей активности его водный экстракт обладает также сообщалось, где модель животные были предварительно обработаны с 500 мг/кг перорально экстракт и вызвал с 50 000 колониеобразующих единиц из С. typhimurium. Животные показали 3×103/мм3 увеличение лейкоцитов и 4% увеличение количества лимфоцитов по сравнению с физиологическим обработанных контрольных животных. Сообщалось также, что там было 102% увеличение пролиферации лимфоцитов и 28.87% рост ножек толщиной по сравнению с инфицированным контролем в DTH теста. Таким образом, в исследовании сделан вывод о том, что выписка показывает свое защитное действие посредством его иммуномодулирующей активности у мышей против брюшного тифа[44]. Водный экстракт возросло гуморальные антитела титр[43] и, следовательно, можно сделать вывод о том, что убийство С. typhimurium проходит через гуморальный ответ слишком.

Биологически активных соединений, таких как chebulagic кислоты, галловая кислота и эллаговая кислота сделать Т. чебуле высокоэффективный антиоксидант, который может нести ответственность за его иммуномодулирующей активностью[24,45,46]. Ее экстракт нейтрализует активные формы кислорода (АФК) и уничтожающий свободные радикалы. Свободные радикалы ответственны за возникновение воспаления, стимулируя высвобождение цитокинов, таких как ил-1, ФНО-α и ИФН-β, которые стимулируют дополнительные нейтрофилов и макрофагов в месте воспаления[47]. Таким образом, различные антиоксиданты экстракта проявляют иммуносупрессивные свойства, которые помогают в нейтрализации этих важных медиаторов воспаления.
Еще одно исследование проводилось на спиртовые извлечения Т. чебуле ориентируясь на его иммуномодулирующей активностью[48]. Результаты показали повышенный уровень различных антиоксидантных ферментов, глютатиона и T - и B-клетки, предполагая его роль в иммуностимуляция. Дальнейшее исследование показало увеличение концентрации мелатонина в шишковидной желез, а также цитокинов, таких как ИЛ-2, ил-10 и ФНО-α, которые играют важную роль в иммунитете, тем самым ориентируясь на его иммуностимулирующее свойство.

ТЕРМИНАЛИЯ BELLERICA ROXB.

Географическое распределение, фитохимии и лечебных целях:

Т. bellerica Roxb. также принадлежит семейство Combretaceae и помимо сухих и пустынных районов Индии, часто встречается в смешанных лиственных лесах Пенджаб, Харьяна, Уттар-Прадеш, Мадхья-Прадеш и Махараштра[5,7,16,49,50]. Он имеет различные имена, т. е. Beleric Миробалан на английском языке, Baheda в хинди и Bibhitaki в санскрите[51]. Плоды Т. bellerica Roxb. костянки яйцевидные, 2-3 см длиной и 1-2 см в диаметре, серого до темно-коричневого цвета, 5 отдельных хребтов настоящем внешне, густо покрытые волосами и бархатной на ощупь. Плоды узкие, на очень коротких плодоножках, которые при высыхании оставляет очень видный шрам у основания[6,52,53]. Плоды сообщается содержат gallotannic кислоты, эллаговая кислота, галловая кислота, лигнины, таких как termilignin и thannilignin и anolignan-Б[54], 7-гидрокси-3, 4-флавон, этил-галлат, galloyl глюкозы, chebulaginic кислоты, phenyllemblin, β-ситостерин, антрахиноны, гликозиды, такие как bellaricanin[54,55] и других углеводов[51,54,56]. Содержание масла в плодах высокое (30-40%) как в нем содержится пальмитиновая, стеариновая, олеиновая и линолевая кислоты[15,16]. Экстракт плодов сообщается, едкий, вяжущее, антиоксидантное, жаропонижающее, противорвотное, противовоспалительное, глистогонное, антидиабетические, противопоносное и болеутоляющее[57,58,59,60,61,62]. Это также хороший мозг, тонизирующее, отхаркивающее и слабительное средство; используется как очиститель крови и омолаживающего препарата[63,64,65]. Экстракт плодов обладает высокой антимикробной активностью, особенно в отношении грам-положительных бактерий[28,66] например В. subtilis и Золотистый стафилококк, патогенных бактерий и дрожжей и плесневых грибов, например С. albicans и А. Нигер[28]. Однако, это показано, что снижение патогенности Грамотрицательные подвижные бактерии например С. брюшного тифа, С. typhimurium, Кишечная палочка и P. aeruginosa в путем превращение их в менее подвижные[66].

Иммуномодулирующей активностью:

В последнее время, акцент работы по оценке иммуномодулирующее действие Т. bellerica выписка. Поскольку разные мероприятия экстракта были приписаны к различным биологически активных соединений, присутствующих в нем, вполне вероятно, что некоторые из них влияют на иммунную систему хозяина, а также. Галловой кислоты в различных растительных экстрактов, по сообщениям, ответственность за увеличение продукции АФК в макрофагах в результате чего увеличилась их фагоцитарная активность[67,68,69]. Т. bellerica экстракт также богат содержанием галловой кислоты и поэтому, как сообщается, будет отвечать за увеличение фагоцитарной активности макрофагов. Другой механизм повышения фагоцитарной активности экстракта объясняется некоторое изменение в механизме действия соответствующих ферментов, таких как phosphotyrosine фосфатазы в результате чего супероксид-аниона производства[70]. Это свойство экстракта делает его потенциальный препарат против бактериальных инфекций и рака[71]. В другом исследовании, выполненных на мышиных моделях сообщил метанола экстракт Т. bellerica чтобы быть мощным стимулом для активизации Т-лимфоцитов, пролиферацию по сравнению phytohaemagluttinin (ПХА) в покое. При выписке назначали с липополисахаридов (ЛПС) и тыкать сорняк митоген (ШИМ), Т-клетка-независимый пролиферацию B-клеток была более расширенной, указывающий лучше клеточный иммунитет (ММК), чем гуморально-опосредованного иммунитета (ГМИ), а также доложил навести мышь spleenic B-клеток через Т-клеточный независимых механизма. Таким образом, в исследовании делается вывод, что галловая кислота из различных растительных экстрактов является активным компонентом, ответственных за стимуляцию иммунной системы мышей[72]. Эти результаты позже были подтверждены в другом исследовании[73].

ЭМБЛИКА ЛЕКАРСТВЕННАЯ Линн.

Географическое распределение, фитохимии и лечебных целях:

Эмблика лекарственная Линн. (Семейство Молочайных) является коренным в смешанных лиственных лесах тропической Индии. По-английски это называется как Embelic Миробалан или Индийский крыжовник, Амла и в хинди она называется на санскрите упоминается как Amlaki или Amlakan[5]. Плоды бледно-зеленые, шаровидные, мясистые и 6-лопастные с 3 сегментами. Они находятся в 1,5-2,5 см в диаметре и ее мезокарпий и эндокарпий съедобно-каменистая[49,52,74]. По созревании они чрезвычайно кислый, вяжущий с отчетливым горьким привкусом. Они также охлаждения и Хладагент в природе[75].

Об этом сообщает содержат фенольные составляющие, как галловая кислота и ее производные, слизевой кислоты и ее производных, corillagin, chebulagic кислоты, putrajivain в[76,77]. Они обладают высоким содержанием дубильных веществ, как emblicanin A и B, punigluconin и pedunculagin[78], флавоноиды, как кверцетин[79,80] и алкалоидов, как phyllantin и phyllantidin[81]. Различных групп сообщали большого количества витамина С[82,83,84,85,86] и значительно высокое количество минералов, белков и аминокислот, как пролин, аланин, цистеин, глутаминовая кислота, аспарагиновая кислота и лизин. Плоды содержат также глюкозу, волокна, фосфора, железа и кальция[12,87].
Плод весьма полезным в качестве цитопротекторных[88], гепатопротекторным[89,90], радиопротекторное[91], гастропротекторным[92] и противокашлевое средство[93]. Применяется для лечения офтальмологических расстройств, диареи, диабета, цинги, опухолей и язвенной болезни[92,94,95,96,97,98,99,100,101,102] и защищает от тиреотоксикоза[103], катаракты[100], ишемического реперфузионного индуцированного окислительного стресса[104,105], атеросклероза и гиперлипидемии[106,107,108,109]. Он также является сильным антибактериальным средством против грамположительных и грамотрицательных бактерий[28,110,111,112], а также противогрибковое средство[28,111].
Иммуномодулирующей активностью:

Различные исследования доказали, экстракт плодов сильно иммуномодулирующих при CR (VI) была использована в качестве иммунодепрессанта наркотиков. Он обладает антиапоптотическим собственность и перестает фрагментации ДНК, тем самым отрицая иммуносупрессивным действием СГ (VI) на пролиферацию лимфоцитов. Далее, он значительно восстанавливает ИЛ-2 и ИФН-γ производства. Это помогло в восстановлении антиоксидантного статуса в отношении СГ (VI) индуцированных свободных радикалов обратно к контрольного уровня[113,114].

В другом исследовании иммуномодулирующей активности водного экстракта Е. лекарственная сообщалось. Он показал, что Е. лекарственная-обработанных мышей была значительно выше antisheep РБК титр и реакцию ГЗТ по сравнению с контролем. К такому выводу пришли из-за значительного увеличения лейкоцитов и % лимфоцитов распределения в Е. лекарственная-обработанных мышей, что позволяет предположить его способность стимулировать haemolymphopoetic системы[115]. Е. лекарственнаяобращению группы также получены высокие сывороточного белка в сыворотке крови глобулинов и особенно мышей также показало увеличение селезенки вес предполагая увеличилась иммунокомпетенция в них[116]. Все эти результаты свидетельствуют о стимулирующее влияние Е. лекарственная на обоих ММК и HMI ответы. Дальнейшие исследования пришли к выводу, что экстракт вызвало значительный рост в сфере миграции, а также нитро-голубого тетразолия (НБТ) снижение перитонеальных макрофагов в Е. лекарственная-обработанных мышей по сравнению с контрольной группой с указанием экстракт роль в активации макрофагов. Это сопровождалось взрывом окислительного метаболизма генерации АФК обнаружены с помощью НСТ-тест, подтвердил внутриклеточного убийства собственностью phagocytosing макрофагов[115].

ТРИФАЛА

Трифала как упоминалось ранее сделан в равных количествах высушенные плоды Т. чебуле, Т. bellerica и Е. лекарственная. Таким образом фитохимические, присутствующих в нем, являются мнениями отдельных его компонентов, что делает его богатые галловой кислоты, дубильные вещества, chebulagic кислоты, эллаговая кислота, фенолы и их гликозиды[117].
В Аюрведической литературе, Трифала упоминается в качестве регулятора кишечника, тоник, очищающее средство, очиститель крови и в качестве отвода глаз для счетчика многих глазных заболеваний, например, конъюнктивита и снять покраснение и болезненность глаз. Он также используется для облегчения головной боли, диспепсии, запоров, заболевания печени и бели. Как сообщается, чтобы быть эффективным антибактериальным агентом в отношении грамположительных и грамотрицательных бактерий, противогрибковое средство[28], антидиабетических[68], радиопротекторное[118], антимутагенной[39], антиоксидантная[119,120], препараты для химиопрофилактики агента[121,122,123], болеутоляющее, жаропонижающее[124,125,126], противоопухолевой[15,123,127] и hypolipidaemic агент[128]. Сообщается также работать против кариеса[129].

Иммуномодулирующей активностью:

Трифала в целом, как сообщается, будет полезно для здоровья и используется для его терапевтического действия. Недавние обширные исследования расценили это необычайная подготовка огромные преимущества, такие как адаптогенные и иммуномодулирующие. Было проведено исследование с целью анализа иммуномодулирующая активность Трифала используя функции нейтрофилов, как адгезия, фагоцитоз и НСТ сокращения у белых крыс[130]. Исследовательская группа крыс подвергалась шум 100 дБ напряжение на 4 ч/день в течение 15 дней нейтрофилов и их функциональных тестов и уровни кортикостерона были оценены. Группы, которые вводили Трифала 1 г/кг/день в течение 48 дней показало значительно увеличенный индекс авидности без изменения нейтрофилов и функции стероидных уровней. В Трифала вводят группы, иммунизированных овец РБК (5×109 клеток/мл), показало достоверное снижение уровня кортикостерона. В ООО " виз групп. шум напряжения и шум стресса иммунизированных групп показали значительно подавляется функция нейтрофилов, сопровождается значительным увеличением уровня кортикостерона. Исследование показало, что введение Трифала в обеих группах, т. е. шумовым нагрузкам в покое и шумовым нагрузкам иммунизированных группы в значительной степени предотвращается влияние шумов стресс, который было видно по его иммуностимулирующее воздействие на функцию нейтрофилов и иммунодепрессивное влияние на уровень кортикостерона в модельных животных. Другое исследование было проведено с целью оценить иммуномодулирующее действие Трифала основываясь на анализе титра антител, Пан-Т", компакт-диск4+/Компакт-диск8+ фенотип лимфоцитов в селезенке и различных цитокинов, как ИЛ-2, ил-4 и ИФН-γ[131]. Четыре группы крыс были заняты именно управлением, Трифала (1Г/кг), стресс-шум (100 дБ в течение 4 ч/сутки 15 дней), Трифала+шум, стресс, привитых овец РБК (5×109 клеток/мл). Результаты показали повышение в сыворотке титра антител и Il-4 сопровождается снижением уровней ИЛ-2, ИФН-γ и снижение уровня Пэн-Т, КД4+/Компакт-диск8+ фенотип лимфоцитов в селезенке, вызванные шумовым нагрузкам. Однако, эти эффекты были значительно мешало в те крысы подвергались воздействию шума стрессом после обработки Трифала, что свидетельствует о его терапевтической эффективности.

Другое исследование было направлено на оценку иммуномодулирующих эффектов Трифала порошок на экспериментально индуцированного воспаления у мышей[132]. Исследования-на основе оценки активности комплемента; HMI и ММК в мышей и ФГА-индуцированных Т-лимфоцитов пролиферация в пробирке. Исследование проводилось на двух группах из шести мышей, которые были привиты с 0,1 мл полный фрейнда в правую заднюю лапу, чтобы вызвать воспаление. Мышей обеих групп были перорально в дозе 500 мг/кг Трифала порошка, 1 ч до индукции адъювантного. Той же дозе продолжают в течение 5 дней для одной группы, а другой группе находился в качестве контроля. Трифала администрация показала значительное ингибирование активности комплемента, ЧМИ, ММК и митоген-индуцированных Т-лимфоцитов в пролиферацию и носит дозозависимый характер. Эти результаты позволяют предположить иммуносупрессивной активности Трифала в экспериментально-индуцированного воспаления свидетельствующие о его эффективности при лечении воспаления и других аутоиммунных заболеваний.

Адаптогенные и иммуномодулирующие активности Трифала megaext оценивалась группой работников[133]. В megaext готовится путем смешивания вместе шесть различных экстрактов Трифала выполненные с использованием неполярных и полярных растворителях (петролейный эфир, бензол, хлороформ, этилацетат, 70% этанола и воды). Экстракты затем концентрируют путем дистилляции растворителя и высушивают на воздухе. Это megaext по сообщениям, содержатся алкалоиды, углеводы, гликозиды, терпеноиды, протеин и аминокислоты, фенольные соединения и дубильные вещества, флавоноиды, масла, жиры и сапонины. ЛД50 этот экстракт был определен 2000 мг/кг на швейцарских мышей-альбиносов. Пятьсот и 1000 мг/кг дозы были выбраны для в естественных условиях исследования. В двух исследуемых параметров были углерода оформления анализа (ОСА) и DTH. В группе мышей, получавших 500 мг/кг p.О'. а также 1000 мг/кг p.О'. показали значительное увеличение фагоцитарного индекса по сравнению с контрольной группой, которые получали 25 мг/кг p.О'. livomisole как стандартный иммуномодулятор. Это увеличение зазора в углеродистой индекс четко показывает повышение фагоцитарная функция мононуклеарных макрофагов и, таким образом, неспецифический иммунитет. В megaext таким образом, усиливается фагоцитарная функция, которая была выставлена на раскрываемость углерода клетками ретикуло-эндотелиальной системы.

В те же две группы ГЗТ была использована для изучения ММК ответ Трифала megaext где нога пусковой площадки отека, индуцированного в швейцарских мышей-альбиносов и отека лапки значения наблюдалось. Увеличение отека лапки значение свидетельствует о том, что ММК ответ. Выделяют две фазы реакции ГЗТ. Первый состоит из сенсибилизации этап, который приходит после первичного контакта с антигеном овец РБК последующей эффекторной фазы, которая наступает после последующего воздействия антигена овец РБК. В этом последнем этапе различные цитокины секретируются ТЧ1 клетки, которые помогают в подборе персонала и активации макрофагов и других неспецифических воспалительных медиаторов. Оба обработанных группах отмечено увеличение в ГЗТ по сравнению с контрольными группами. Это четко указывает на стимулирующий эффект на megaext иммунных клеток в ответ на Т-клеточно-зависимого антигена.

Вывод

Использование средств народной медицины для повышения иммунитета и лечения различных болезней одобрен ВОЗ. Индия обладает богатой историей традиционных лекарственных средств, таких как Sushrut Самхита и Чарак Самхита. В настоящее время для лечения различных заболеваний аллопатическими препаратами являются предпочтительными, которые не только очень дорого, но представляют большую угрозу, вызывая легких до тяжелых побочных эффектов. Ни одна из этих проблем возникают с предписанной дозировкой препаратов на растительной основе.

Чтобы сместить акцент с обычных аллопатических препаратов до традиционных растительных препаратов на основе более комплексного и целенаправленного изучения требуется пристреливать молекулярном уровне путем выделения, идентификации и проведении этапа-мудрый клинические испытания активных соединений. Это не только поможет в деле повышения осведомленности и большее признание среди врачей, но и среди широкой общественности.

В этой связи, данный обзор является шагом на пути к оценке фармакологических свойств Трифала и три разных составляющих. В обзоре указывается наличие различных активных соединений в них, такие как галловая кислота, chebulagic кислоты, эллаговая кислота, флавоноиды, дубильные вещества и фенолы, которые несут ответственность за ее эффективное иммуностимулирующее и иммунодепрессивное свойство делает его сильным претендентом в качестве растительной основе Аюрведический иммуномодулятор.

Ayurveda, the oldest healing science, focuses on treating different ailments through balancing the three pillars of life, vat, pitta and kaf. The role of different plant extracts in maintaining this balance and also treating various diseases is also well documented. However, in recent past in-depth research is focusing more on the phytochemical analysis of these extracts and their effects on various disease conditions in vitro. These plant extracts have proven to be important for reestablishing body's equilibrium and providing resistance against infection. They also possess the restorative and rejuvenating powers as they act on the immune system and positively affect the response of the body towards infection[1].

Immunomodulation is the process that alters the immune system of the host resulting in either immunostimulation or immunosuppression thus regulating or normalizing it. Hence, immunomodulators referred to as biological response modifiers, improve the host defense mechanism against diseases by striking a balance between regulatory and effector cells[2,3]. Using this quality of biological mediators, various alternative Ayurvedic formulations have been developed for various diseases where they either activate the host defense mechanism e.g. in case of impaired immune response or can selectively suppress it in conditions like autoimmune disorders and hypersensitivity. Such immunomodulatory properties of various medicinal plants provide an alternative to conventional synthetic drug therapy, which causes side effects, allergic reactions, tolerance to drugs and increased resistance of microorganisms to antibiotics.

The active components of various medicinal plants regulate the immune system by interacting with various immunocytes and regulating their effector mechanism for instance, cytokines and their receptors. These active components, referred to as rasayanas in Ayurveda, in sync with balanced diet impart vigor and longevity to individuals. This is called as rasayana therapy. Apart from this these active components play crucial role in enhancing body's resistance towards various diseases, memory and energy, which ultimately balances the health of the individual as a whole.

One of the important rasayanas in Ayurveda is Triphala, a polyherbal tridoshic rasayana consisting of Terminalia bellerica Roxb. (Family Combretaceae), Terminalia chebula Retz. (Family Combretaceae) and Emblica officinalis (Family Euphorbiaceae) in equal proportions. The present article aims at highlighting the immunomodulatory properties of the Ayurvedic rasayana Triphala and its three different constituents. It further focuses on generating awareness and acceptance of such Ayurvedic formulations in the society.

TERMINALIA CHEBULA RETZ.

Geographical distribution, phytochemistry and therapeutic uses:

T. chebula Retz. belongs to family Combretaceae and is found abundantly in different states of India like Madhya Pradesh, Gujarat, Maharashtra, Tamil Nadu, Karnataka and Bengal[4]. It is commonly called as Chebulic Myrobalan in English, Harad or Harra in Hindi and Abhaya in Sanskrit[5,6,7]. The tree is deciduous whose fruits are drupes with longitudinal wrinkles and a fibrous pericarp. They are oval to ellipsoid, 2-4 cm long and 1.5-2.5 cm broad. They are reported to contain tannins (30-40%) e.g. chebulinic acid[8], neochebulinic acid, corilagin, chebulagic acid[9,10], gallic acid, ellagic acid, punicalagin, terchebin and terflavin A. They also have flavonoids e.g. luteolin, rutins and quercetin in them[11]. Apart from these, they also contain other phytochemicals such as anthraquinones, saponins, β-D-glucogallin, 1, 3, 6-trigalloyl glucose, 1, 2, 3, 4, 6-penta-O-galloyl and various other carbohydrates, amino acids and fatty acids[12,13,14,15,16,17].

Due to presence of range of biologically active compounds, the fruits of T. chebula have been used in traditional medicine to combat a number of ailments of upper respiratory tract, gastrointestinal tract, urinary tract and skin[15,18,19,20,21,22,23,24]. These active compounds are effective in treating cancer[15] and other diseases of the heart, nervous system, bones and joints. Reportedly, the active components of the fruit have an antiageing effect, thus increasing the life span of the individual[11].

It has been reported to be an effective antibacterial agent against a wide range of Gram-positive and Gram-negative bacteria[25,26,27,28], antifungal agent against various pathogenic fungi[28,29,30,31] and an antiviral agent against swine influenza A virus, HSV-1, HIV-1 and cytomegalovirus[32,33,34]. The studies conducted have also inferred that the fruits of T. chebula act strongly against HBS antigen, inhibit HBV DNA polymerase and also significantly increased IFN-γ and IL-2 levels in peripheral blood mononuclear cell culture, thus emphasizing its antiHBV activity[35]. Further the studies have indicated it to be used as an antioxidant[36,37], antiinflammatory, antianaphylactic, antimutagenic[38,39], antinociceptive[40] and in wound healing activities[41,42].

Immunomodulatory activity:

The initial study on aqueous extract of T. chebula for its immunomodulatory activities has been reported. The study was based on assessment of humoral antibody titre and delayed type hypersensitivity (DTH) test[43]. A detailed study on immunomodulatory activity of its aqueous extract has also been reported, where the model animals were pretreated with 500 mg/kg of extract orally and challenged with 50 000 CFU of S. typhimurium. The animals showed 3×103/mm3 increase in WBC count and 4% increase in lymphocyte count as compared to saline treated control animals. It was also reported that there was 102% increase in lymphocyte proliferation and 28.87% increase in foot pad thickness as compared to the infected control in DTH test. Thus the study concluded that the extract shows its protective effect through its immunomodulatory activity in mice against typhoid[44]. The aqueous extract reportedly increased humoral antibody titer[43] and therefore, it can be concluded that killing of S. typhimurium takes place via humoral response too.

The biologically active compounds such as chebulagic acid, gallic acid and ellagic acid make T. chebula highly potent antioxidant, which may be responsible for its immunomodulatory activity[24,45,46]. Its extract neutralizes reactive oxygen species (ROS) and scavenges free radicals. The free radicals are responsible for causing inflammation by stimulating release of cytokines such as IL-1, TNF-α and IFN-β, which stimulate additional neutrophils and macrophages at site of inflammation[47]. Thus, different antioxidants of the extract exhibit immunosuppressive properties, which help in neutralizing these important inflammatory mediators.

Another study was conducted on the alcoholic extract of T. chebula focusing on its immunomodulatory activity[48]. The results indicated elevated levels of different antioxidant enzymes, glutathione and T- and B-cells suggesting its role in immunostimulation. Further the study reported increase in concentration of melatonin in pineal glands as well as the cytokines such as IL-2, IL-10 and TNF-α which play crucial role in immunity, thereby focusing on its immunostimulant property.

TERMINALIA BELLERICA ROXB.

Geographical distribution, phytochemistry and therapeutic uses:

T. bellerica Roxb. also belongs to family Combretaceae and apart from dry and desert regions of India, it occurs commonly in mixed deciduous forests of Punjab, Haryana, Uttar Pradesh, Madhya Pradesh and Maharashtra[5,7,16,49,50]. It has various names i.e. Beleric Myrobalan in English, Baheda in Hindi and Bibhitaki in Sanskrit[51]. The fruits of T. bellerica Roxb. are ovoid drupes, 2-3 cm long and 1-2 cm in diameter, grey to dark brown in colour, 5 distinct ridges present externally, densely covered with hair and velvet to touch. Fruits narrow into a very short stalk which on drying leaves a very prominent scar at the base[6,52,53]. The fruits are reported to contain gallotannic acid, ellagic acid, gallic acid, lignins such as termilignin and thannilignin and anolignan-B[54], 7-hydroxy-3, 4-flavone, ethyl gallate, galloyl glucose, chebulaginic acid, phenyllemblin, β-sitosterol, anthraquinones, glycosides such as bellaricanin[54,55] and other carbohydrates[51,54,56]. The oil content of the fruit is high (30-40%) as it contains palmitic, stearic, oleic and linoleic acid[15,16]. The fruit extract is reported to be acrid, astringent, antioxidant, antipyretic, antiemetic, antiinflammatory, anthelmintic, antidiabetic, antidiarrhoeal and analgesic[57,58,59,60,61,62]. It is also a good brain tonic, expectorant and laxative; used as a blood purifier and a rejuvenating drug[63,64,65]. The fruit extract possesses high antimicrobial activity specifically against Gram-positive bacteria[28,66] e.g. B. subtilis and S. aureus, pathogenic bacteria and yeasts and moulds e.g. C. albicans and A. niger[28]. However, it is shown to decrease pathogenicity of Gram-negative motile bacteria e.g. S. typhi, S. typhimurium, E. coli and P. aeruginosa by rendering them less motile[66].

Immunomodulatory activity:

Lately, the focus of the work is on assessing the immunomodulatory effect of T. bellerica extract. Since different activities of the extract have been attributed to the various biologically active compounds present in it, it is likely that some of these influence the host immune system as well. Gallic acid of many different plant extracts has been reportedly responsible for increasing ROS production in macrophages resulting in their increased phagocytic activity[67,68,69]. T. bellerica fruit extract is also rich in gallic acid content and therefore has been reported to be responsible for increasing the phagocytic activity of macrophages. The other mechanism for the enhanced phagocytic activity of the extract is due to some alteration in the mechanism of action of related enzyme such as phosphotyrosine phosphatase resulting in superoxide anion production[70]. This property of the extract makes it a potential drug against microbial infection and cancer[71]. Another study performed on mouse models reported the methanol extract of T. bellerica to be a potent stimulus for enhanced T-lymphocyte proliferation as compared to phytohaemagluttinin (PHA) alone. When the extract was administered with lipopolysaccharides (LPS) and poke weed mitogen (PWM), T-cell-independent B-cell proliferation was more enhanced indicating better cell-mediated immunity (CMI) than humoral-mediated immunity (HMI) and also reported to induce mouse spleenic B-cell through T-cell independent mechanism. Therefore, the study concluded that gallic acid from different plant extracts is the active component responsible for stimulation of immune system of mice[72]. These results were later confirmed by another study[73].

EMBLICA OFFICINALIS LINN.

Geographical distribution, phytochemistry and therapeutic uses:

Emblica officinalis Linn. (Family Euphorbiaceae) is indigenous to mixed deciduous forests of tropical India. In English it is called as Embelic Myrobalan or Indian Gooseberry, in Hindi it is called as Amla and in Sanskrit it is mentioned as Amlaki or Amlakan[5]. Fruits are pale green, globose, fleshy and 6-lobed with 3 segments. They are 1.5-2.5 cm in diameter and its mesocarp is edible and the endocarp is stony[49,52,74]. On ripening they are extremely acidic, astringent with distinct bitter flavor. They are also cooling and refrigerant in nature[75].

It is reported to contain phenolic constituents like gallic acid and its derivatives, mucic acid and its derivatives, corillagin, chebulagic acid, putrajivain A[76,77]. They possess high amounts of tannins like emblicanin A and B, punigluconin and pedunculagin[78], flavonoids like quercetin[79,80] and alkaloids like phyllantin and phyllantidin[81]. Various groups have reported high amounts of vitamin C[82,83,84,85,86] and considerably high amounts of minerals, proteins and amino acids like proline, alanine, cysteine, glutamic acid, aspartic acid and lysine. The fruits also contain glucose, fibers, phosphorus, iron and calcium[12,87].

The fruit is highly beneficial as cytoprotective[88], hepatoprotective[89,90], radioprotective[91], gastroprotective[92] and antitussive agent[93]. It is used to treat ophthalmic disorders, diarrhea, diabetes, scurvy, tumor, and ulcer[92,94,95,96,97,98,99,100,101,102] and protects against hyperthyroidism[103], cataract[100], ischemic reperfusion induced oxidative stress[104,105], atherosclerosis and hyperlipidemia[106,107,108,109]. It is also a potent antibacterial agent against Gram-positive and Gram-negative bacteria[28,110,111,112] as well as an antifungal agent[28,111].

Immunomodulatory activity:

Various studies have proved the fruit extract to be strongly immunomodulatory when Cr (VI) was used as immunosuppressant drug. It possesses antiapoptotic property and ceases DNA fragmentation, thus countering the immunosuppressive effect of Cr (VI) on lymphocyte proliferation. Further, it considerably restores IL-2 and IFN-γ production. This helped in restoring antioxidant status against Cr (VI) induced free radical production back to control level[113,114].

In another study, the immunomodulatory activity of aqueous extract of E. officinalis was reported. It showed that E. officinalis-treated mice had significantly higher antisheep RBC titer and DTH reaction compared to the control. This was concluded because of significant increase in WBC count and % lymphocyte distribution in E. officinalis-treated mice, suggesting its ability to stimulate haemolymphopoetic system[115]. E. officinalis-treated groups also produced high serum protein especially serum globulin and the mice also showed increase in spleen weight suggesting increased immunocompetence in them[116]. All these results indicated stimulant effect of E. officinalis on both CMI and HMI responses. Further the studies concluded that the extract caused significant increase in migration area as well as nitro blue tetrazolium (NBT) reduction of peritoneal macrophages in E. officinalis-treated mice as compared to control group indicating the role of extract in macrophage activation. This was accompanied by burst of oxidative metabolism generating ROS detected through NBT assay, confirmed the intracellular killing property of phagocytosing macrophages[115].

TRIPHALA

Triphala as mentioned earlier is made of equal amounts of dried fruits of T. chebula, T. bellerica and E. officinalis. Thus the phytochemicals present in it are those of its individual components, making it rich in gallic acid, tannins, chebulagic acid, ellagic acid, phenols and glycosides[117].

In Ayurvedic literature, Triphala is mentioned as a bowel regulator, tonic, cleanser, blood purifier and as an eyewash to counter many eye ailments e.g. conjunctivitis and to remove redness and soreness of eyes. It is also used to alleviate headache, dyspepsia, constipation, liver conditions and leucorrhoea. It is reported to be an effective antibacterial agent against Gram-positive and Gram-negative bacteria, antifungal agent[28], antidiabetic[68], radioprotective[118], antimutagenic[39], antioxidant[119,120], chemopreventive agent[121,122,123], analgesic, antipyretic[124,125,126], anticancer[15,123,127] and hypolipidaemic agent[128]. It is also reported to work against dental caries[129].

Immunomodulatory activity:

Triphala as a whole has been reported to be good for health and is used for its therapeutic actions. Recent extensive research has regarded it to be an extraordinary preparation with huge benefits such as adaptogenic and immunomodulation. A study was conducted to assay the immunomodulatory activity of Triphala using neutrophil functions like adherence, phagocytosis and NBT reduction in albino rats[130]. The study group of rats was exposed to noise stress of 100dB for 4 h/day for 15 days and their neutrophil function tests and corticosterone levels were assessed. The group that was administered Triphala 1 g/kg/day for 48 days showed significantly enhanced avidity index with no change in neutrophil function and steroid levels. The Triphala administered group, immunized with sheep RBC (5×109 cells/ml), showed significant decrease in corticosterone levels. The groups viz. noise stress and noise stress immunized groups showed significantly suppressed neutrophil function, followed by significant increase in corticosterone levels. The study showed that administration of Triphala in both groups i.e. noise stress alone and noise stress immunized group greatly prevented the effect of noise stress, which was evident by its immunostimulant effect on neutrophil function and immunosuppressant effect on corticosterone levels of the model animals. Another study was conducted to evaluate the immunomodulatory effect of Triphala based on the analysis of the antibody titre, Pan-T, CD4+/CD8+ lymphocyte phenotype in spleen and different cytokines like IL-2, IL-4 and IFN-γ[131]. Four groups of rats were employed namely, control, Triphala (1g/kg), noise stress (100dB for 4 h/day for 15 days), Triphala+noise stress immunized by sheep RBC (5×109 cells/ml). The results showed elevation in serum antibody titre and IL-4 levels accompanied by decreased IL-2, IFN-γ levels and reduction in Pan-T, CD4+/CD8+ lymphocyte phenotype in spleen induced by noise stress. However, these effects were significantly prevented in the rats those were exposed to noise stress after being treated by Triphala, thus suggesting its therapeutic effectiveness.

Another study evaluated the immunomodulatory effects of Triphala powder on experimentally induced inflammation in mice[132]. The investigation was based on assessment of complement activity; HMI and CMI in mice and PHA-induced T-lymphocyte proliferation in vitro. The study was conducted on two groups of six mice each, both of which were inoculated with 0.1 ml of complete Freund's adjuvant in right hind paw to induce inflammation. The mice of both groups were orally administered with a dose of 500 mg/kg of Triphala powder, 1 h before induction of the adjuvant. The same dose continued for 5 days for one group while the other group was kept as control. Triphala administration showed significant inhibition of complement activity, HMI, CMI and mitogen-induced T-lymphocyte proliferation in a dose-dependent manner. These results suggested immunosuppressive activity of Triphala in experimentally-induced inflammation indicating its efficacy in treating inflammation and other autoimmune diseases.

The adaptogenic and immunomodulatory activity of Triphala megaext was assessed by a group of workers[133]. The megaext was prepared by mixing together six different extracts of Triphala made using non- polar to polar solvents (petroleum ether, benzene, chloroform, ethyl acetate, 70% ethanol and water). The extracts were then concentrated by distilling the solvent and air-dried. This megaext reportedly contained alkaloids, carbohydrates, glycosides, terpenoids, protein and amino acids, phenolics and tannins, flavonoids, oils, fats and saponins. The LD50 of this extract was determined to be 2000 mg/kg on Swiss albino mice. Five hundred and 1000 mg/kg doses were selected for in vivo study. The two parameters studied were carbon clearance assay (CCA) and DTH. The group of mice receiving 500 mg/kg p.o. as well as 1000 mg/kg p.o. showed significant increase in phagocytic index as compared to the control group, which received 25 mg/kg p.o. livomisole as a standard immunomodulator. This increase in carbon clearance index clearly shows enhancement of phagocytic function of mononuclear macrophages and thus non-specific immunity. The megaext thus enhanced the phagocytic function, which was exhibited by the clearance rate of carbon by the cells of reticulo-endothelial system.

In the same two groups DTH was used to study the CMI response of Triphala megaext where the foot pad edema was induced in Swiss albino mice and the paw edema value was observed. Increase in paw edema value was indicative of CMI response. There are two phases of DTH response. The first comprises of sensitization phase, which comes after the initial contact with sheep RBC antigen followed by the effector phase that comes after subsequent exposure to sheep RBC antigen. In this latter stage a variety of cytokines are secreted by TH1 cells that help in recruitment and activation of macrophages and other nonspecific inflammatory mediators. Both the treated groups showed an increase in DTH as compared to the control groups. This clearly indicates the stimulatory effect of megaext on immune cells in response to T-cell-dependent antigen.

CONCLUSION

Use of traditional medicines for improving immunity and treating various diseases has been approved by WHO. India has a rich documented history of traditional medicines such as Sushrut Samhita and Charak Samhita. Presently for treating various ailments allopathic drugs are preferred, which are not only very expensive but pose a great threat by causing mild to severe side effects. None of these problems occur with the prescribed dosage of plant-based medicines.

To shift the focus from conventional allopathic drugs to traditional plant based drugs a more comprehensive and focused study is required targeting molecular level by isolating, identifying and conducting phase-wise clinical trials of active compounds. This would not only help in generating awareness and greater acceptance amongst physicians but also among general public.

In this regard, this review is a step towards evaluating the pharmacological properties of Triphala and its three different constituents. The review indicates presence of different active compounds in them such as gallic acid, chebulagic acid, ellagic acid, flavonoids, tannins and phenols, which are responsible for its effective immunostimulatory and immunosuppressant property making it a strong contender as a plant based Ayurvedic immunomodulator.

Значительное увеличение цитотоксических Т-лимфоцитов и естественных киллеров с помощью трифала: клинической фазы исследования.
Фон. Поиск лекарств или травяных составов для повышения иммунитета ВИЧ/СПИД позитивных людей является важным вопросом для исследователей в этой области. Трифала, тайские травяные рецептуры, как сообщается, иммуномодулирующий эффекты у мышей. Однако, это еще не исследовались на предмет иммуностимулирующее и побочных эффектов в здоровых добровольцах. Цель. Для оценки иммуностимулирующего и побочные эффекты Трифала в клинической фазы исследования. Материалы и методы. Все добровольцы принимали Трифала, 3 капсулы в день в течение 2 недель. Полное физикальное обследование, рутинные лабораторные анализы и иммунологические исследования проводили до приема и после первой встречи в течение 4 недель подряд. Результаты. Мы обнаружили, что Трифала продемонстрировано значительное иммуностимулирующее действие на цитотоксические Т-клетки (также cd3(-)СД8(+)) и естественных киллерных клеток (CD16(+)CD56(+)). Оба они значительно увеличились по сравнению с контрольными образцами. Однако, никаких существенных изменений в секреции цитокинов была обнаружена. Все добровольцы были здоровы и не показали никаких неблагоприятных эффектов в течение всей продолжительности исследования. Вывод. Трифала имеет значительное иммуностимулирующее действие на клеточный иммунный ответ, особенно цитотоксических Т-клеток и естественных клеток-киллеров. Увеличение абсолютного числа этих клеток может представлять собой новую адъювантной терапии для ВИЧ/СПИД инфицированных в плане иммунологического улучшения.
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Abstract

Background. Searching for drugs or herbal formulations to improve the immunity of HIV/AIDS positive people is an important issue for researchers in this field. Triphala, a Thai herbal formulation, is reported to have immunomodulatory effects in mice. However, it has not yet been investigated for immunostimulatory and side effects in healthy human volunteers. Objective. To evaluate the immunostimulatory and side effects of Triphala in a clinical phase I study. Materials and Methods. All volunteers took Triphala, 3 capsules per day for 2 weeks. Complete physical examination, routine laboratory analysis, and immunological studies were performed before ingestion and after initial meeting for 4 consecutive weeks. Results. We found that Triphala demonstrated significant immunostimulatory effects on cytotoxic T cells (CD3(-)CD8(+)) and natural killer cells (CD16(+)CD56(+)). Both of them increased significantly when compared with those of the control samples. However, no significant change in cytokine secretion was detected. All volunteers were healthy and showed no adverse effects throughout the duration of the study. Conclusion. Triphala has significant immunostimulatory effects on cellular immune response, especially cytotoxic T cells and natural killer cells. Increases in the absolute number of these cells may provide a novel adjuvant therapy for HIV/AIDS positive people in terms of immunological improvement.

Этот клинический этап I исследование с целью оценить иммуномодулирующий и побочные эффекты Трифала. Как уже упоминалось ранее, ожидаемая продолжительность жизни ВИЧ/СПИД инфицированных лиц зависит от их иммунологического статуса. Чем больше их иммунологическое улучшение, тем дольше они живут нормальной жизнью. Поэтому, подыскивая препараты или травяные составы для повышения иммунной системы является одной из основных задач исследователей.

На основе этой клинической фазы исследования, касающиеся его безопасности, Трифала с равных пропорциях (1 : 1 : 1) было показано, чтобы быть безопасным для использования у здоровых добровольцев при дозировке до 1050 мг в день; последующий тест был проведен через две недели после окончания финального дозировка. Отсутствие побочных эффектов или побочные эффекты были обнаружены физикального обследования и рутинных лабораторных анализов. Образцы крови от всех добровольцев показали никаких изменений в функции печени испытаний, тестирования функции почек, сахар крови натощак, липидный профиль, или полный анализ крови по сравнению с контрольной группой. Никаких конкретных органных повреждений не обнаружили, в том числе повреждение печени, почек, поджелудочной железы или костного мозга.

Наиболее важные выводы этого исследования были значительным увеличением цитотоксических Т-лимфоцитов, натуральных киллеров и в-лимфоцитов. Как известно, ВИЧ/СПИД позитивных людей иммуносупрессии в связи с уменьшением СД4+ Т клеточной популяции, в том числе оба наивные и т-клеток памяти из-за вирусной инфекции [16]. Цитотоксических Т-лимфоцитов (ЦТЛ) с СД8+ поверхность маркера выражение критической части в клеточно-опосредованный иммунитет, чтобы противостоять вирусно инфицированных клеток. При помощи МНС класса I процессов и высвобождение токсичных перфоринов и гранзимов из своей цитоплазмы, ЦТЛ могут затем эффективно лизировать и убивать зараженные вирусом клетки [17]. Следовательно, увеличение абсолютного количества Цтл, потребляя Трифала может принести улучшения и приращения в цитолитического процесса; следовательно, это может помочь снизить вирусную нагрузку на ВИЧ/СПИД позитивный человек. 

Естественные киллерные (НК) клетки играют решающую роль в врожденного иммунитета в сочетании с адаптивным иммунитетом. Их функции зависят от различения МНС класса I положительных клеток от других, таких как те, зараженных вирусом. С помощью специфических рецепторов на поверхности клетки, NK-клетки могут убивать клетки, зараженные вирусом. В ВИЧ/СПИД, цитолитических NK-клеток функциональных дефектов обусловлено подавлением активации НК рецепторов NKG2A, не поступало [18]. В этом исследовании, Трифала значительно увеличилось абсолютное число NK-клеток с первой недели. Эти клетки были весьма устойчивой вплоть до последней недели этого клинического этапа. Взятые вместе, не исключено, что Трифала может быстро улучшить врожденного иммунитета, особенно клеточного компонентов, которые будут полезны и для лечения ВИЧ/СПИДа. 

Увеличение числа цитотоксических Т-лимфоцитов и естественных киллеров с помощью Трифала может происходить от иммуностимулирующее действие всех трех плодов, а именно, Phyllanthus эмблика, Терминалия чебуле, и Терминалия belerica. Предыдущие доклады показали, что Phyllanthus эмблика можете повышают иммунитет как в пробирке и в естественных условиях, особенно в НК клетка-индуцированной цитотоксической активности [19, 20]. Его плоды богаты различными химическими соединениями в том числе галловой кислоты, витамин С и кверцетин. Последние отчеты показали, что кверцетин может значительно повысить иммунитет у крыс, в то время как витамин C играет иммуномодулирующую роль, увеличивая клеточный иммунный ответ. Витамин С может улучшить несколько компонентов иммунной системы человека таких параметров, как лимфоцитов, пролиферацию и функцию плюс NK-клетками деятельности [21, 22]. Терминалия чебуле с chebulinic кислоты в качестве основного компонента, может увеличение Т-И в-лимфоцитов, а также активации NK-клеток в исследованиях на животных [23, 24]. Кроме того, Терминалия belerica сообщается, для стимуляции Т-лимфоцитов в исследованиях мыши [25]. 

Никаких существенных изменений в секреции цитокинов была обнаружена в этом клиническом исследовании. Причиной этого явления может быть объяснена на здоровое состояние самих добровольцев. В этой связи, NK-клеток и макрофагов не активированные на реальные патогенных микроорганизмов или инфицированных вирусом клеток в волонтеры. Следовательно, иммунный ответ не был инициирован или активирован. В этом аспекте, нет цитокина был освобожден от неактивированных NK-клеток и макрофагов.

CD19+СД45+ Б лимфоцитов высот была обнаружена после окончания 14-дневного периода приема Трифала. Далее, может быть тенденция на увеличение этих клеток после четвертой недели исследования. Лимфоциты играют важную роль в гуморальном иммунитете, производя антитела к пальто и уничтожать чужеродные вещества, в том числе зараженных клеток. На основании проведенного исследования, значительное повышение в-лимфоцитов, потребляя Трифала может повысить гуморальный иммунитет и улучшить клеточный иммунитет в НК клеточной функции; это особенно актуально в отношении антител-зависимая клеточная цитотоксичность (АЗКЦ) тропа. В реакции АЗКЦ, относится к тому, что антитела целевых вирусных белков, которые присутствуют на поверхности зараженных клеток. Впоследствии, эти зараженные клетки будут распознаны и убит NK-клеток. Впрочем, успех гуморального иммунитета и НК-АЗКЦ реагирования для подавления ВИЧ-инфекции остается неопределенным [26–28]. 

Наоборот, значительное и устойчивое снижение абсолютного числа CD25+СД4+СД45+ Группа т-клеток, известных как Т регуляторных (Трег) клетки, была найдена на третьей неделе. Это подмножество Т-клеток играет важную роль в подавлении иммунного ответа и был найден проникнуть опухолей многих человеческих злокачественных новообразований. Трег-проникли опухолей часто ассоциируется с плохим клиническим исходом [29]. В этом специальном инфекции ВИЧ/СПИДа, Трег может подавлять Т-клеточный ответ и таким образом ингибируют репликацию ВИЧ в Т-клетках [30]. Однако, благотворной роли Трег в этой ситуации только недавно сообщили. Увеличивается в этом Т-клеток подмножества может, следовательно, усугубить его ингибиторные функции других иммунных клеток; следовательно, оно может подавлять иммунный ответ, а также. В этом расследовании, также cd3+СД4+СД45+ Т-клетки были продемонстрированы снижение скоротечно. Следует отметить, что этот декремента могут возникать в результате увеличения в других подмножеств Т-клеток, включая NK-клеток и Цтл. Это может вызвать относительное снижение в остальных Т-клеток населения, в то время как общее количество лейкоцитов остается неизменным. 

Значительное уменьшение CD69+СД45+ Т-клетки в качестве активационных маркеров на поверхности лимфоцитарный было также продемонстрировано в ходе четвертой недели исследования. Эта специфическая CD69+ выражение связано с острой активации Т-клеток. Недавно, этой поверхности маркер был найден, чтобы быть критическим для сохранения СД4+ Т-клетки памяти в костный мозг среды [31]. На основании проведенного исследования, Трифала приеме внутрь в течение 2 недель может быть недостаточно для активации количество и функции Т-лимфоцитов подмножество, особенно CD4+ Т-клетки, которые играют важную роль в адаптивном иммунитете.

В заключение этой клинической фазы исследования с Трифала приеме внутрь в течение 2 недель показали, что Трифала может служить в качестве потенциального иммуностимулирующий травяной состав для ВИЧ/СПИД инфицированных. Безопасность травы плюс значительное увеличение цитотоксических Т-клеток, NK-клеток и B-лимфоцитов может быть полезно для повышения иммунной системы; это относится как врожденного, так и адаптивного иммунитетов высокое качество и длительный срок службы. Действительно, Длительность приема Трифала, если использовать в качестве иммуномодулирующей терапии при ВИЧ/СПИДом, должна занять больше времени, чем время, по оценкам пилотный опрос в данном исследовании. Долгосрочное использование и последующие в том числе функциональный анализ лимфоцитов может потребовать дальнейшего расследования.

4. Discussion

This clinical phase I study aimed to evaluate the immunomodulatory and side effects of Triphala. As mentioned earlier, the life expectancy of HIV/AIDS positive persons depends on their immunological status. The greater their immunological improvement, the longer they live as normal lives. Therefore, searching for drugs or herbal formulations to improve the immune system is one of the primary objectives of researchers.

Based on this clinical phase I study, regarding its safety, Triphala with equal proportions (1 : 1 : 1) has been shown to be safe for use in healthy volunteers with a dosage of 1,050 mg per day; a follow-up test was performed two weeks after finishing the final dosage. No side effects or adverse effects were detected by physical examination and routine laboratory analysis. The blood samples from all volunteers showed no change in liver function test, renal function test, fasting blood sugar, lipid profiles, or complete blood count compared to the control group. No specific organ damage was found, including damage to liver, kidney, pancreas, or bone marrow.

The most important findings of this study were the significant increases in cytotoxic T lymphocytes, natural killer cells, and B lymphocytes. As known, HIV/AIDS positive people have immunosuppression because of a decreased CD4+ T cell population including both naïve and memory T cells due to viral infection [16]. Cytotoxic T lymphocyte (CTL) with the CD8+ surface marker expression is the critical portion in cell-mediated immunity to confront virally infected cells. By using the MHC class I processes and releasing the toxic perforin and granzymes from its cytoplasm, the CTL can then effectively lyse and kill the virally infected cells [17]. Therefore, increasing the absolute number of CTLs by consuming Triphala might yield improvements and increments in the cytolytic process; consequently, this might help reducing the viral load in an HIV/AIDS positive person. 

Natural killer (NK) cells play a pivotal role in innate immunity in conjunction with adaptive immunity. Their functions depend on distinguishing the MHC class I positive cells from others, such as those infected with virus. By using specific receptors on the cell surface, NK cells can kill virally infected cells. In HIV/AIDS, the cytolytic functional defects of NK cells due to downregulation of activating NK receptors, NKG2A, have been reported [18]. In this study, Triphala significantly increased the absolute number of NK cells from the first week. These cells were highly sustained until the final week of this clinical phase. Taken together, it is possible that Triphala could rapidly improve innate immunity, especially cellular components, which would be beneficial for treating HIV/AIDS. 

The increase in the number of cytotoxic T lymphocytes and natural killer cells by Triphala may derive from the immunostimulatory action of all three fruits, namely, Phyllanthus emblica, Terminalia chebula, and Terminalia belerica. Previous reports showed that Phyllanthus emblica can enhance immunity both in vitro and in vivo, especially in NK cell-induced cytotoxic activity [19, 20]. Its fruit is rich in various chemical compounds including gallic acid, vitamin C, and quercetin. Recent reports demonstrated that quercetin can significantly increase immunity in rats, whereas vitamin C plays an immunomodulatory role by increasing cell-mediated immune response. Vitamin C can improve several components of human immune parameters such as lymphocyte proliferation and function plus NK cell activities [21, 22]. Terminalia chebula, with chebulinic acid as a principal constituent, can increase T and B lymphocytes and also activate NK cells in animal studies [23, 24]. In addition, Terminalia belerica has been reported to stimulate T lymphocytes in mouse studies [25]. 

No significant change in cytokine secretion was detected in this clinical study. The reason for this phenomenon might be explained by the healthy status of the volunteers themselves. In this regard, NK cells and macrophages were not activated by the real pathogens or virus infected cells in the volunteers. Therefore, an immune response was not initiated or activated. In this aspect, no cytokine was released from the inactivated NK cells and macrophages.

CD19+CD45+ B lymphocyte elevation was detected after finishing the 14-day period of Triphala ingestion. Further, there may be a tendency for an increase in these cells after the fourth week of the study. B lymphocytes play an essential role in humoral immunity by producing antibodies to coat and destroy foreign substances including infected cells. Based on this study, a significant increase in B lymphocytes by consuming Triphala might increase humoral immunity and improve cell-mediated immunity in NK cell function; this is especially relevant concerning the antibody-dependent cellular cytotoxicity (ADCC) pathway. An ADCC response refers to the way that antibodies target viral proteins which are present on the surface of infected cells. Subsequently, these infected cells will be recognized and killed by NK cells. However, the success of humoral immunity and the NK-ADCC response to suppress HIV remains uncertain [26–28]. 

On the contrary, the significant and stable decrease in the absolute number of CD25+CD4+CD45+ T cell group, known as regulatory T (Treg) cells, was found at the third week. This T cell subset plays an important role in the suppression of the immune response and has been found to infiltrate tumors of many human malignancies. Treg-infiltrated tumors are often associated with poor clinical outcomes [29]. In this special infection of HIV/AIDS, Treg can suppress T cell response and thus inhibit HIV replication in T cells [30]. However, the beneficial role of Treg in this situation has only recently been reported. Increases in this T cell subset could, therefore, aggravate its inhibitory function on other immune cells; consequently, it could suppress the immune response as well. In this investigation, CD3+CD4+CD45+ T cells were demonstrated to decrease transiently. It should be pointed out that this decrement might result from increases in other T cell subsets, including NK cells, and CTLs. This may cause the relative decrease in the rest of the T cell population while the total number of white blood cells remains constant. 

A significant decrease in CD69+CD45+ T cells as activation markers on lymphocytic surfaces was also demonstrated during the fourth week of this study. This specific CD69+ expression is associated with acute activation of T cells. Recently, this surface marker was found to be critical for the persistence of CD4+ T cells memory in the bone marrow environment [31]. Based on this study, Triphala ingestion for 2 weeks might not be sufficient to activate the number and function of T lymphocyte subset, especially CD4+ T cells that play an important role in adaptive immunity.

In conclusion, this clinical phase I study with Triphala ingestion for 2 weeks demonstrated that Triphala can serve as a potential immunostimulatory herbal formulation for HIV/AIDS positive persons. The safety of the herb plus the significant increase in cytotoxic T cells, NK cells, and B lymphocytes might be beneficial to improve the immune system; this applies to both innate and adaptive immunities for high quality and long life expectancy. Indeed, the duration of Triphala ingestion, if used as an immunomodulatory therapy in HIV/AIDS, should take longer than the time estimated by the pilot survey in this study. Long-term usage and followup including the functional assay of lymphocytes might require further investigation.

Иммуномодулирующей активности трифала на функции нейтрофилов.
Иммунная активация является эффективным, а также защитные подход от возникающих инфекционных заболеваний. В иммуномодулирующих деятельности Трифала (Терминалия чебуле, Терминалия belerica и emblica лекарственный) оценивались путем тестирования различных функций нейтрофилов, как адгезия, фагоцитоз (фагоцитарный индекс (П. I) и индекс авидности (А. я)) и нитро синий тетразолий (НСТ) сокращения у белых крыс. В последние годы большое внимание уделяется иммунологической изменения происходят во время стресса. Шум (100 дБ) стресс в течение 4 ч/д для д 15, был нанят, чтобы изменить функции нейтрофилов. Нейтрофильные функциональные тесты и уровни кортикостерона были проведены в восьми различных групп животных, а именно контроль, Трифала, шум-стресс, Трифала шум-стресс, и соответствующих иммунизированных группах были использованы. Эритроцитов барана (ЭБ 5 х 10(9) клеток / мл) использовали для иммунизации животных, что принадлежит иммунизированных групп. В Трифала администрации (1 г/кг/сут в течение 48 г), А. я был обнаружены значительно увеличенные в Трифала группы, а остальные функции нейтрофилов и уровней стероидных были изменены не значительно. Однако функции нейтрофилов были значительно расширены в Трифала прививки группе достоверное снижение уровня кортикостерона наблюдалось. При воздействии шумового стресса на функции нейтрофилов были значительно подавлены, а затем значительное увеличение уровней кортикостерона наблюдалось в обоих шум-стресс и шум-стресс иммунизированных групп. Эти шум-стресс-индуцированные изменения были значительно препятствует Трифала администрации как в Трифала шум-стресс и Трифала шум-стресс иммунизированных групп. Поэтому наше исследование имеет разгласил, что пероральный прием Трифала по-видимому, стимулируют функции нейтрофилов в иммунизированных крыс и стресс-индуцированного подавления в функции нейтрофилов были значительно препятствует Трифала.
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Abstract

Immune activation is an effective as well as protective approach against emerging infectious diseases. The immunomodulatory activities of Triphala (Terminalia chebula, Terminalia belerica and Emblica officinalis) were assessed by testing the various neutrophil functions like adherence, phagocytosis (phagocytic index (P.I) and avidity index (A.I)) and nitro blue tetrazolium (NBT) reduction in albino rats. In recent years much attention is being focused on the immunological changes occur during stress. Noise (100 dB) stress for 4 h/d for 15 d, was employed to alter the neutrophil functions. The neutrophil function tests and corticosterone levels were carried out in eight different groups of animals, namely control, Triphala, noise-stress, Triphala noise-stress, and corresponding immunized groups were used. Sheep red blood cells (SRBC 5 x 10(9) cells per ml) were used for immunizing the animals that belongs to immunized groups. In Triphala administration (1 g/kg/d for 48 d), A.I was found to be significantly enhanced in the Triphala group, while the remaining neutrophil functions and steroid levels were not altered significantly. However the neutrophil functions were significantly enhanced in the Triphala immunized group with a significant decrease in corticosterone level was observed. Upon exposure to the noise-stress, the neutrophil functions were significantly suppressed and followed by a significant increase in the corticosterone levels were observed in both the noise-stress and the noise-stress immunized groups. These noise-stress-induced changes were significantly prevented by Triphala administration in both the Triphala noise-stress and the Triphala noise-stress immunized groups. Hence our study has divulged that oral administration of Triphala appears to stimulate the neutrophil functions in the immunized rats and stress induced suppression in the neutrophil functions were significantly prevented by Triphala.

Эффект Трифала на окислительный стресс, так и на клеточно-опосредованный иммунный ответ против шумовой стресс у крыс.
Стресс является одним из основных факторов в этиологии ряда заболеваний. Настоящее исследование было направлено на изучение влияния Трифала (Терминалия чебуле, Терминалия belerica и emblica лекарственный) на шум-стресс-индуцированные изменения антиоксидантного статуса и на клеточно-опосредованный иммунный ответ в самцах белых крыс штамма Вистар. Шум-стресс, занятых в этом исследовании был 100 дБ в течение 4 ч/д/15 дней и Трифала используется в дозе 1 г/кг/б.Вт/48 дней. Восемь разных групп крыс, а именно, не иммунизированных: контроль, Трифала, шум-стресс, Трифала с шум-стресс, и соответствующих иммунизированных группах были использованы. Эритроцитов барана (5 х 10(9) клеток/мл) использовали для иммунизации животных. Биохимические показатели окислительного стресса, а именно перекисное окисление липидов, антиоксиданты супероксиддисмутаза (СОД), каталазы (кат), глютатионпероксидазы (gpx), аскорбиновой кислоты в плазме крови и тканях (тимус и селезенка) и sod, gpx и уровень кортикостерона в плазме крови оценивались. Клеточно-опосредованный иммунный ответ, а именно ножек толщина (ФПТ) и торможения миграции лейкоцитов (НСД) испытания проводились только в иммунизированных группах. Результаты показали, что шум-стресс значительно увеличилось перекисное окисление липидов и уровень кортикостерона с сопутствующим истощением антиоксидантов в плазме крови и тканях и не-иммунизированных и иммунизированных крыс. Шум-стресс существенно подавляется клеточный иммунный ответ за счет сократился ФПТ с повышенной ЛМН теста. В добавок Трифала препятствует шум-стресс-индуцированных изменений антиоксидантом, а также клеточно-опосредованный иммунный ответ у крыс. Это исследование приходит к выводу, что Трифала восстанавливает шум-стресс-индуцированных изменений может быть связано с его антиоксидантными свойствами.
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Abstract

Stress is one of the basic factors in the etiology of number of diseases. The present study was aimed to investigate the effect of Triphala (Terminalia chebula, Terminalia belerica and Emblica officinalis) on noise-stress induced alterations in the antioxidant status and on the cell-mediated immune response in Wistar strain male albino rats. Noise-stress employed in this study was 100 dB for 4 h/d/15 days and Triphala was used at a dose of 1 g/kg/b.w/48 days. Eight different groups of rats namely, non-immunized: control, Triphala, noise-stress, Triphala with noise-stress, and corresponding immunized groups were used. Sheep red blood cells (5 x 10(9) cells/ml) were used to immunize the animals. Biochemical indicators of oxidative stress namely lipid peroxidation, antioxidants superoxide dismutase (SOD), catalase (CAT), glutathione peroxidase (GPx), ascorbic acid in plasma and tissues (thymus and spleen) and SOD, GPx and corticosterone level in plasma were estimated. Cell-mediated immune response namely foot pad thickness (FPT) and leukocyte migration inhibition (LMI) test were performed only in immunized groups. Results showed that noise-stress significantly increased the lipid peroxidation and corticosterone level with concomitant depletion of antioxidants in plasma and tissues of both non-immunized and immunized rats. Noise-stress significantly suppressed the cell-mediated immune response by decreased FPT with an enhanced LMI test. The supplementation with Triphala prevents the noise-stress induced changes in the antioxidant as well as cell-mediated immune response in rats. This study concludes that Triphala restores the noise-stress induced changes may be due to its antioxidant properties.

Защитная роль Трифала, Индийская традиционная травяная формула, против нефротоксических эффектов bromobenzene в подопытных белых крыс.
Целью настоящего исследования было оценить нефропротективные и антиоксидантные свойства Трифала против bromobenzene-индуцированной нефротоксичности самок белых крыс линии wistar.

Методы: 

Животные были разделены на пять групп по шесть крыс и обработаны следующим образом: Группа I был нормальный контроль и не получил никакого лечения, II Группа получала только bromobenzene (10 ммоль/кг), III и IV групп получено bromobenzene и Трифала (250 и 500 мг/кг, соответственно), V Группа получила Трифала в одиночку (500 мг/кг), и группы VI получил bromobenzene и силимарин (100 мг/кг). Антиоксидантный статус сыворотки крови и почек, функциональных маркеров были проанализированы.

Результаты: 

Bromobenzene лечение привело к значительному (р< 0,05) уменьшается в деятельности антиоксидантных ферментов, таких как каталаза, супероксиддисмутаза, глутатион-s-трансферазы и глутатион пероксидазы, а также общей восстановленного глутатиона. Наблюдалось значительное (р< 0,05) увеличение перекисного окисления липидов в гомогенатах почечной ткани. Там были значимыми (р< 0,05) снижение уровней в сыворотке крови общего белка и альбумина, а также достоверное (р< 0,05) в сыворотке крови повышается содержание креатинина, мочевины и мочевой кислоты. Пероральное введение двух различных дозах (250 и 500 мг/кг) Трифала в bromobenzene у крыс, получавших нормированных параметров испытания. На гистопатологические исследования почек разделов экспериментальных крыс поддержки биохимических наблюдений.

Вывод: 

Трифала лечение, чтобы облегчить нефротоксических эффектов bromobenzene за счет увеличения деятельности антиоксидантных ферментов и снижение уровня перекисного окисления липидов и почек, функциональных маркеров.
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Abstract

OBJECTIVE: 

The purpose of the present study was to evaluate the nephroprotective and antioxidant properties of Triphala against bromobenzene-induced nephrotoxicity in female Wistar albino rats.

METHODS: 

Animals were divided into five groups of six rats and treated as follows: Group I was a normal control and received no treatment, Group II received only bromobenzene (10 mmol/kg), Groups III and IV received bromobenzene and Triphala (250 and 500 mg/kg, respectively), Group V received Triphala alone (500 mg/kg), and Group VI received bromobenzene and silymarin (100 mg/kg). Antioxidant status and serum kidney functional markers were analyzed.

RESULTS: 

Bromobenzene treatment resulted in significant (P< 0.05) decreases in the activities of antioxidant enzymes such as catalase, superoxide dismutase, glutathione-S-transferase and glutathione peroxidase as well as total reduced glutathione. There was a significant (P< 0.05) increase in lipid peroxidation in kidney tissue homogenates. There were significant (P< 0.05) reductions in the levels of serum total protein and albumin as well as significant (P< 0.05) increases in serum creatinine, urea and uric acid. The oral administration of two different doses (250 and 500 mg/kg) of Triphala in bromobenzene-treated rats normalized the tested parameters. The histopathological examinations of kidney sections of the experimental rats support the biochemical observations.

CONCLUSION: 

Triphala treatment alleviated the nephrotoxic effects of bromobenzene by increasing the activities of antioxidant enzymes and reducing the levels of lipid peroxidation and kidney functional markers.

Роль Трифала в стоматологии.
Аюрведа рассматривается как "наука жизни", ведь древняя Индийская система здравоохранения сосредоточенным видом человека и его болезни. Индия имеет вековое наследие традиционной фитотерапии. Обычные препараты обычно обеспечивают эффективной антибактериальной терапии при бактериальных инфекциях, но здесь становится проблема антибиотикорезистентности и постоянная необходимость новых решений. Следовательно, сейчас травяные препараты находятся в стадии предпочитали синтетические Антибиотики. 'Трифала'хорошо известен порошкообразный препарат в индийской системе медицины (ИСМ). Он состоит из равных частей Эмблика лекарственная, Терминалия чебуле, и Терминалия belerica. В настоящее время, Трифала широко исследованное различные терапевтические эффекты, в том числе его анти-кариес, антиоксидант, анти-коллагеназы и анти-микробной деятельности. Настоящий обзор будет посвящен комплексной оценки Трифала и нескольких его применений в стоматологии. 
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Abstract

Ayurveda is considered as the "science of life," because the ancient Indian system of health care focused views of man and his illness. India has an age-old heritage of traditional herbal medicine. Conventional drugs usually provide effective antibiotic therapy for bacterial infections, but there is an increasing problem of antibiotic resistance and a continuing need for new solutions. Hence, now herbal drugs are being preferred to synthetic antibiotics. 'Triphala' is a well-known powdered preparation in the Indian system of medicine (ISM). It consists of equal parts of the Emblica officinalis, Terminalia chebula, and Terminalia belerica. Currently, Triphala is being extensively researched for its various therapeutic effects including its anti-caries, antioxidant, anti-collagenase, and anti-microbial activities. The present review will focus on the comprehensive appraisal of Triphala and its several applications in dentistry. 

ИНГРЕДИЕНТ-МУДРЫЙ ОСНОВНЫХ ХИМИЧЕСКИХ КОМПОНЕНТОВ ТРИФАЛА

Дубильные вещества

“Танин” - это общее описательное название для группы полимерных фенольных веществ, способных дубления кожи или провоцирующих желатина из раствора, недвижимость, известный как терпкость. Эта группа соединений, особенно зеленого чая и красного вина, получил большое внимание в последние годы, так как они могут вылечить или предотвратить различные недуги. Многие нарушения физиологической активностью, такой как стимуляция фагоцитирующих клеток, хост-опосредованной активности опухоли, и широкий спектр противоинфекционного действия, назначенные дубильные вещества. Один из их молекулярных действий в комплексе с белками посредством так называемых неспецифических сил, таких как водородные связи и гидрофобные эффекты, а также путем формирования ковалентной связи. Таким образом, их режим анти-микробного действия могут быть связаны с их способностью инактивировать микробные адгезины, ферменты, транспортные белки и клеточные конверт.[5]
Хиноны

Хиноны являются ароматических колец с двумя кетон замен. Они широко распространены в природе и отличаются своей повышенной реактивной. Индивидуальный редокс-потенциала частности хинин-гидрохинон пара очень важную роль во многих биологических системах. Витамин K является сложным нафтохинона с Анти-геморрагической активности. В дополнение к предоставлению источник стабильных свободных радикалов, хиноны известны сложных необратимо с нуклеофильными аминокислотами в белках, что часто приводит к инактивации белка и потере функции. По этой причине потенциальный диапазон хинон противомикробный эффекты отличные. Вероятные мишени в микробной клетке являются поверхностно-подвергается адгезины, клеточной стенки полипептиды, и мембраносвязанных ферментов. Хиноны могут также оказать субстратов недоступными для микроорганизмов.[5]

Флавоны, флавоноиды и флавонолы

Флавоны представляют собой фенольные структуры, содержащего одну карбонильную группу (в отличие от двух карбонилов в хиноны). Добавление 3-гидроксильной группы дает флавонол. Гидроксилированные флавоноиды, также фенольные вещества, но происходит как С6-С3 блок связан с ароматическим кольцом. Поскольку они, как известно, синтезируются растениями в ответ на микробные инфекции, он должен быть не удивительно, что они были найдены в пробирке чтобы быть эффективным анти-микробных веществ против широкого спектра микроорганизмов. Их активности, вероятно, обусловлено их способностью в комплексе с внеклеточной и растворимых белков и в комплексе с бактериальной клеточной стенки. Более липофильные флавоноиды могут также нарушить микробных мембран. Эти препараты продемонстрировали способность ингибировать Вибрион холеры О1, Шигеллы, Стрептококк mutansin пробирке. Ингибирование изолированных бактериальных glucosyltransferases в С. mutansи сокращение фиссурный кариес примерно на 40% кроме того, была продемонстрирована.[5]

Галловая кислота

Галловая кислота является распространенным фито-компонента, присутствующего во всех трех трав, используемых в Трифала. Он, как известно, обладает гепатопротекторной и антиоксидантной активностью. Он также подавляет рост раковых клеток.[4]

Витамин C

Фруктовый сок Эмблика лекарственная (ОР) содержит наивысший витамин C (478.56 мг/100 мл) содержание. Плод, если его смешать с другими фруктами увеличила свои питательные качества в плане содержания витамина С. Витамин С В ЕО составляет примерно 45-70% антиоксидантной активности.[6] свидетельствует о связи между витамином С и пародонтоз. Значительное кровотечение из десен может возникать в с-витаминной недостаточности. Витамин С вместе с биофлавоноидами помогает ускорить процесс заживления.[7]
ОТДЕЛЬНЫХ КОМПОНЕНТОВ ТРИФАЛА

Эмблика лекарственная (Амалаки)

(Индивидуальное химическое вещество: Витамин С, каротин, никотиновая кислота, рибофлавин и дубильные вещества).[8]

Амалаки известен ботаническое название Эмблика лекарственная а также известные в санскрите, как Дхатри (медсестра), которая является ссылкой на его невероятные целебные свойства. Амалаки может быть принято индивидуально в виде порошка, отвара или в виде кондитерского изделия. Плоды амалаки считается одним из лучших расаян Аюрведы, с антиоксидантными и омолаживающими свойствами. Она имеет свою благотворную роль в рака, диабета, лечение печени, болезни сердца, язва, анемия, а также различные другие заболевания. Аналогично, оно имеет применение как иммуномодулирующее, анти-жаропонижающим, обезболивающим, цитопротекторное, анти-кашлевой, и гастропротекторным агент. Кроме того, полезно в памяти, увеличивая, офтальмологических расстройств, и понижая уровень холестерина. Оно также помогает нейтрализовать змеиный яд и в качестве противомикробного агента в отношении Кишечная палочка, К. ozaenae, Клебсиелла пневмонии, Протеус мирабилис, Синегнойная палочка, Паратифозных в, Паратифозных B и Serratiamarcescens. Препарат не сообщается, никаких побочных эффектов даже после длительного использования.[6]

Терминалия чебуле (Hiritaki или черный миробалан)

(Индивидуальный химический состав: дубильные вещества, антрахиноны, и полифенольных соединений).[8]

Терминалия чебуле это виды растений, принадлежащие к роду Терминалия, семейства Combretaceae. Плод дерева был использован в качестве традиционной медицины для домашнего средства против различных человеческих недугов, начиная с античности. Терминалия чебуле широко используемые в Аюрведе, Унани, и Гомеопатической медицины и превратилась в центр современной медицины. Терминалия чебуле богат танином. Главные составляющие танина являются chebulic кислоты, chebulagic кислоты, corilagin, и галловая кислота.

Терминалия чебуле выставлены анти-бактериальной активностью в отношении ряда грамположительных и грамотрицательных человека патогенных видов бактерий. Он также обладает противогрибковыми и противовирусными свойствами. Он показал также антимутагенные/анти-канцерогенной активностью, антиоксидантной активностью, адаптогенным и анти-анафилактический деятельности, иммуномодулирующей активностью, цитопротекторным и радиозащитной активностью. Она также эффективна в гиполипидемию/гиперхолестеринемия, повышение желудочно-кишечной моторики с Анти-спазматические активность, сахарный диабет, ретинопатия, и заживление ран.[3]

Терминалия belerica (Bibhitaki)

(Индивидуальное химическое вещество: Галловая кислота, дубильная кислота и гликозиды).[8]

Терминалия bellerica Roxb. (Combretaceae), широко известный как “belleric миробалан” и в местном масштабе как “bahera,” - крупное листопадное дерево, встречается по всей Центральной Азии и некоторых других частях мира. Ее плоды используют в народной медицине для лечения астмы, рака, колики, диарея, дизурия, головная боль, гипертония, воспаления и боли. Завод, как сообщается, содержат termilignan, thannilignan, anolignan Б, галловая кислота, эллаговая кислота, ί-ситостерин, arjungenin, belleric кислоты, bellericosidem, флавоноиды и дубильные вещества. Т. belerica обладает антиоксидантными, анти-спазматические, бронхолитическое, hypercholesterolemic, анти-бактериальной, кардиопротекторным, гепатопротекторным, гипогликемическим и гипотензивным свойствами.[9]

РЕАЛИЗОВАННЫЕ РАЗРАБОТКИ ТРИФАЛА

Таблетки трифала, Трифала choorna

Формулирование choornam: это сухой мелкий порошок форма препарата choornam, которые могут использоваться как внутренне, так и внешне.

Приготовление: препарат выбран промывают очищают и сушат. Его измельчают в мелкий порошок с помощью пульверизатора. Дисперсность порошка повышает терапевтическую эффективность. В случае соединения choorna, каждый препарат должен быть порошковый отдельно, и наконец все индивидуальные препарат порошки смешиваются вместе. В choorna должен быть штраф в размере хотя бы 80 меш сито.[10]

Отвар форму: эта форма может быть использована в качестве устройства для промывания глаз или полоскания рта.

Приготовление: сушеные фрукты после чистки и удаления семян, порошка производится отдельно от трех сухофрукты. Трех порошков смешиваются в равных количествах до образования однородной смеси. Эта смесь добавляется в 16 раз воды в течение часа и затем кипятят, пока половина воды остается. Отвар фильтруется через тонкую хлопчатобумажную ткань и хранить в чистую миску или кувшин. Слегка теплый отвар следует использовать для промывания глаз при первой же после его приготовления.[10]

ТРИФАЛА В СТОМАТОЛОГИИ

Анти-кариес деятельности

Несмотря на ряд анти-налет агентов, доступных на рынке, поиск эффективного агента продолжается до сих пор. Ряд нежелательных побочных эффектов, связанных с этими агентами стимулировало поиски альтернативных агентов. Растений и продукции растительного происхождения используются в народной стоматологической практике или предписанным в Унани, гомеопатические или Аюрведические средства сейчас набирают внимание ввиду их прославленный целебными свойствами.

Терминалия чебуле ценно в профилактике и лечении ряда заболеваний полости рта таких как кариес, губчатой и кровоточивость десен, гингивит, и стоматит. Экстракт может успешно предотвращать образование налета на поверхности зуба, так как он тормозил сахароза-индуцированной соблюдение и глюкан-индуцированной агрегации, два процесса, которые способствуют колонизации организма на поверхности зуба. Таким образом, экстракт Т. чебуле может быть эффективным средством при лечении кариозных зубов, благодаря своей способности ингибировать рост и накопление С. mutans на поверхности зуба. Это позволит предотвратить накопление кислоты на поверхности зуба, и таким образом дальнейшая деминерализация и разрушение эмали зуба.[11]

Трифала в качестве корневого канала ирригационных растворов

Первичной эндодонтической инфекции, вызванные ротовой микроорганизмов, которые обычно являются условно-патогенными микроорганизмами, которые могут проникать в корневой канал, содержащий некротические ткани и создании инфекционного процесса. Количество факультативно-анаэробных бактерий возрастает, когда корневой канал остается инфицированным в течение длительного времени. Энтерококк фекальный, факультативно анаэробных грамположительных кокков, является наиболее распространенным Enterococcussp. культивированный от незаживающих эндодонтических случаев. Гипохлорит натрия (NaOCl) является эффективным ирригационных растворов, используемых при ликвидации Е. faecalis биопленки в пробирке, но его главными недостатками являются неприятный вкус, высокой токсичностью, и его невозможность удаления смазанного слоя. Трифала показал значительный анти-бактериальной активностью в отношении трех и шести неделе биопленок. Использование травяных альтернатив в качестве корневого канала ирригационных растворов может оказаться выгодным, учитывая ряд нежелательных характеристик NaOCl.[12]

Анти-коллагеназа деятельности Трифала

Матриксные металлопротеиназы играют важную роль в пародонтальной деструкции, и это знание приведет к новому представлению с участием химиотерапевтических ингибирования этих ферментов. Доксициклин является самым мощным тетрациклин для коллагеназы/gelatinase торможения. Тем не менее, долгосрочные тетрациклин терапия имеет определенные недостатки. Использование травяной продукт экстракта при лечении заболеваний пародонта не дает побочных эффектов тетрациклина соединений, а также другие синтетические наркотики. Трифала обладает сильной ингибирующей активностью в отношении ПМН-типа коллагеназы, особенно ММП-9 в 1500 мкг/мл концентрация, которая находится внутри профиля безопасности токсикологических исследований.[13]

Анти-микробных и анти-оксидантным эффектом Трифала

Анти-микробных и анти-оксидантным эффектом Трифала была доказана в лабораторных условиях как было показано, ингибируют Стрептококк mutans в низкой концентрации 50 мкг/мл. Это анти-налет эффект, вероятно, может быть обусловлено тем, что дубильная кислота в Трифала, который адсорбируется хорошо для групп на поверхности бактериальных клеток, которые приводят к денатурации белка и, в конечном итоге, к гибели бактериальной клетки.

Сильная антиоксидантная активность Трифала может быть отнесена к Т. belerica, который является наиболее активным антиоксидантом с последующей Е. лекарственная и Т. чебуле. Основные ингредиенты Т. belerica есть эллаговая и галловая кислоты; Е. лекарственная имеет несколько производных галловой кислоты, в том числе и в epigallocatechingallate Т. чебуле, галловая кислота является основным ингредиентом. Наличие этих активных компонентов фенольной природы могут быть ответственны для очистки свободных радикалов.[14]

Трифала в качестве полоскания ротовой полости

Аюрведические препараты использовались с древних времен. Ополаскивателей для рта сделали из них используются в пародонтальной терапии. Трифала является одним из этих с широким спектром действия. Согласно Сушрута Самхита, Трифала может быть использован в качестве полоскания агент в зубных заболеваний.

0.6% Трифала для полоскания рта, оказывают значительный анти-кариес активность, которая сопоставима с хлоргексидином, не имея недостатки как окрашивание зубов и с намного меньшими затратами, хотя нет никаких доказательств реминерализацию тканей зуба.[15]

Трифала для полоскания полости рта в сочетании с масштабирование и корень строгание показали значительное уменьшение зубного налета, кровоточивость десен, гигиена полости рта и индексы без каких-либо доказательств окрашивание зубов на семь, 30, и 45 дней, что сопоставимо уменьшение полученных хлоргексидина для полоскания полости рта в сочетании с масштабирование и корень строгание.[7]

Трифала для полоскания рта два раза в день в сочетании с метронидазолом 400 мг трижды-ежедневно по сравнению с 0.2% хлоргексидина с метронидазолом 400 мг трижды-ежедневно и Трифала для полоскания рта с ротовой порошок Triphalain один месяц исследование показало улучшение клинических показателей в части сокращения подвижность зубов, глубина кармана, кровоточивость десен, чувствительность к горячему и холодному, и образования зубного камня с минимальным повторения во всех клинических параметров.[16]

Вывод

Трифала является новым препаратом с массивом лечебной деятельности одаренных по Аюрведе в мире. Она имеет потенциал для лечения различных человеческих недугов с минимальным или полным отсутствием побочных эффектов. Стоматология по-прежнему в поисках лекарства для болезней, влияющих на твердых и мягких тканях ротовой полости. Трифала кажется, чтобы выполнить большинство этих требований без какого-либо неблагоприятного эффекта на тканях полости рта и в очень минимальных затратах по сравнению с коммерчески доступными продуктами сегодня. Следовательно, дальнейшее исследование изучает различные терапевтические действия Трифала следует поощрять в стоматологии.

INGREDIENT-WISE MAIN CHEMICAL CONSTITUENTS OF TRIPHALA

Tannins

“Tannin” is a general descriptive name for a group of polymeric phenolic substances capable of tanning leather or precipitating gelatin from solution, a property known as astringency. This group of compounds, especially green teas and red wines, has received a great deal of attention in recent years since they can cure or prevent a variety of ills. Many human physiological activities, such as stimulation of phagocytic cells, host-mediated tumor activity, and a wide range of anti-infective actions, have been assigned to tannins. One of their molecular actions is to complex with proteins through so-called non-specific forces such as hydrogen-bonding and hydrophobic effects, as well as by covalent bond formation. Thus, their mode of anti-microbial action may be related to their ability to inactivate microbial adhesins, enzymes, and cell envelope transport proteins.[5]

Quinones

Quinones are aromatic rings with two ketone substitutions. They are ubiquitous in nature and are characteristically highly reactive. The individual redox potential of the particular quinine-hydroquinone pair is very important in many biological systems. Vitamin K is a complex naphthoquinone with anti-hemorrhagic activity. In addition to providing a source of stable free radicals, quinones are known to complex irreversibly with nucleophilic amino acids in proteins, often leading to inactivation of the protein and loss of function. For that reason, the potential range of quinone anti-microbial effects is great. Probable targets in the microbial cell are surface-exposed adhesins, cell wall polypeptides, and membrane-bound enzymes. Quinones may also render substrates unavailable to the microorganism.[5]

Flavones, flavonoids, and flavonols

Flavones are phenolic structures containing one carbonyl group (as opposed to the two carbonyls in quinones). The addition of a 3-hydroxyl group yields a flavonol. Flavonoids are also hydroxylated phenolic substances, but occur as a C6-C3 unit linked to an aromatic ring. Since they are known to be synthesized by plants in response to microbial infection, it should not be surprising that they have been found in vitro to be effective anti-microbial substances against a wide array of microorganisms. Their activity is probably due to their ability to complex with extracellular and soluble proteins and to complex with bacterial cell walls. More lipophilic flavonoids may also disrupt microbial membranes. These compounds have been shown to inhibit Vibrio cholera O1, Shigella, Streptococcus mutansin vitro. Inhibition of isolated bacterial glucosyltransferases in S. mutans, and reduction of fissure caries by about 40% has also been demonstrated.[5]

Gallic acid

Gallic acid is a common phyto-constituent present in all three herbs used in Triphala. It is reported to possess hepatoprotective and antioxidant activity. It also suppresses growth of cancer cells.[4]

Vitamin C

Fruit juice of Emblica officinalis (EO) contains the highest vitamin C (478.56 mg/100 mL) content. The fruit when blended with other fruits boosted their nutritional quality in terms of vitamin C content. Vitamin C in EO accounts for approximately 45-70% of the antioxidant activity.[6] Evidences have been reported for the relation between vitamin C and periodontal disease. Significant gum bleeding can occur in vitamin C deficiency. Vitamin C along with bioflavonoid helps to speed up the healing process.[7]

INDIVIDUAL COMPONENTS OF TRIPHALA

Emblica officinalis (Amalaki)

(Individual chemical ingredient: Vitamin C, carotene, nicotinic acid, riboflavin, and tannins).[8]

Amalaki is known by the botanical name Emblica officinalis and also known in Sanskrit as Dhatri (The nurse), which is a reference to its incredible healing properties. Amalaki can be taken individually in powder form, a decoction or as a confection. Amalaki fruit is known to be one of the best rasayanas in Ayurveda, with anti-oxidant and anti-aging properties. It has its beneficial role in cancer, diabetes, liver treatment, heart trouble, ulcer, anemia, and various other diseases. Similarly, it has application as immunomodulatory, anti-pyretic, analgesic, cytoprotective, anti-tussive, and gastroprotective agent. Additionally, it is useful in memory enhancing, ophthalmic disorders, and lowering cholesterol level. It is also helpful in neutralizing snake venom and as an anti-microbial agent against Escherichia coli, K. ozaenae, Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis, Pseudomonas aeruginosa, S. paratyphi A, S. paratyphi B and Serratiamarcescens. The drug is not reported to have any side-effects even after prolonged use.[6]

Terminalia chebula (Hiritaki or Black myrobalan)

(Individual chemical ingredient: Tannins, anthraquinones, and polyphenolic compounds).[8]

Terminalia chebula is a plant species belonging to the genus Terminalia, family Combretaceae. The fruit of the tree has been used as traditional medicine for household remedy against various human ailments, since antiquity. Terminalia chebula has been extensively used in Ayurveda, Unani, and Homoeopathic medicine and has become a cynosure of modern medicine. Terminalia chebula is rich in tannin. The chief constituents of tannin are chebulic acid, chebulagic acid, corilagin, and gallic acid.

Terminalia chebula exhibited anti-bacterial activity against a number of Gram-positive and Gram-negative human pathogenic bacterial species. It also exhibits anti-fungal and anti-viral properties. It has also shown anti-mutagenic/anti-carcinogenic activity, antioxidant activity, adaptogenic and anti-anaphylactic activities, immunomodulatory activity, cytoprotective and radioprotective activity. It is also effective in hypolipidemia/hypercholesterolemia, improving gastro-intestinal motility with anti-spasmodic activity, diabetes, retinopathy, and wound healing.[3]

Terminalia belerica (Bibhitaki)

(Individual chemical ingredient: Gallic acid, tannic acid, and glycosides).[8]

Terminalia bellerica Roxb. (Combretaceae), commonly known as “belleric myrobalan” and locally as “bahera,” is a large deciduous tree, found throughout central Asia and some other parts of the world. Its fruit is used in folk medicine to treat asthma, cancer, colic, diarrhea, dysuria, headache, hypertension, inflammations, and pain. The plant is reported to contain termilignan, thannilignan, anolignan B, gallic acid, ellagic acid, ί-sitosterol, arjungenin, belleric acid, bellericosidem, flavonoids, and tannins. T. belerica possesses antioxidant, anti-spasmodic, bronchodilatory, hypercholesterolemic, anti-bacterial, cardioprotective, hepatoprotective, hypoglycemic, and hypotensive properties.[9]

MARKETED FORMULATION OF TRIPHALA

Triphala tablet, Triphala choorna

Formulation of choornam: This is a dry fine powder form of the drug choornam, which can be used both internally and externally.

Preparation: The drug selected is washed cleaned and dried. It is crushed to a fine powder using a pulverizer. The fineness of the powder improves the therapeutic efficacy. In case of compound choorna, each drug should be powdered separately, and finally all individual drug powders are mixed together. The choorna should be fine of atleast 80 mesh sieve.[10]

Decoction form: This form can be used as an eyewash or mouthwash.

Preparation: After cleaning the dried fruits and removing seeds, the powder is made separately from the three dried fruits. Three powders are mixed together in equal amounts to form a uniform mixture. This mixture is added to 16 times water for an hour and then boiled till half of the water remains. The decoction is filtered through fine cotton cloth and stored in a clean bowl or jug. Slightly warm decoction should be used for washing eyes at the earliest after its preparation.[10]

TRIPHALA IN DENTISTRY

Anti-caries activity

Despite several anti-plaque agents available in the market, the search for an effective agent still continues. Several undesirable side-effects associated with these agents stimulated the search for alternate agents. Plants or plant products used in folk dental practices or prescribed in Unani, homeopathic, or Ayurvedic remedies are now gaining attention in view of their acclaimed medicinal properties.

Terminalia chebula is valuable in the prevention and treatment of several diseases of the mouth such as dental caries, spongy and bleeding gums, gingivitis, and stomatitis. The extract could successfully prevent plaque formation on the surface of the tooth, as it inhibited the sucrose-induced adherence and the glucan-induced aggregation, the two processes which foster the colonization of the organism on the surface of the tooth. Thus, the extract of T. chebula may be an effective agent in the treatment of carious teeth, owing to its ability to inhibit the growth and accumulation of S. mutans on the surface of the tooth. This would prevent the accumulation of acids on the surface of the tooth, and thus the further demineralization and the breakdown of the tooth enamel.[11]

Triphala as a root canal irrigant

Primary endodontic infections are caused by oral microorganisms, which are usually opportunistic pathogens that may invade a root canal containing necrotic tissue and establish an infectious process. The number of facultative anaerobic bacteria increases when the root canal remains infected for long periods. Enterococcus faecalis, a facultative anaerobic gram-positive coccus, is the most common Enterococcussp. cultured from non-healing endodontic cases. Sodium hypochlorite (NaOCl) is an efficient irrigant used in eliminating E. faecalis biofilms in vitro, but its main disadvantages are its unpleasant taste, high toxicity, and its inability to remove the smear layer. Triphala has shown significant anti-bacterial activity against three and six week biofilms. The use of herbal alternatives as a root canal irrigant might prove to be advantageous considering the several undesirable characteristics of NaOCl.[12]

Anti-collagenase activity of Triphala

Matrix metalloproteinases play a vital role in periodontal destruction, and this knowledge lead to a new concept involving the chemotherapeutic inhibition of these enzymes. Doxycycline is most potent tetracycline for collagenase/gelatinase inhibition. However, long-term tetracycline therapy has certain disadvantages. Use of herbal product extract in treating periodontal disease does not produce side-effects of tetracycline compounds as well as other synthetic drugs. Triphala has strong inhibitory activity against PMN-type collagenase, especially MMP-9 at a 1500 μg/ml concentration, which is well within the safety profile of toxicological studies.[13]

Anti-microbial and anti-oxidant effect of Triphala

Anti-microbial and anti-oxidant effect of Triphala has been proven in-vitro as it has been shown to inhibit Streptococcus mutans at concentrations as low as 50μg/ml. This anti-plaque effect probably may be due to the tannic acid in Triphala, which is adsorbed well to the groups on the surface of the bacterial cells, which result in protein denaturation and ultimately to bacterial cell death.

The strong antioxidant activity of Triphala may be attributed to T. belerica, which is the most active antioxidant followed by E. officinalis and T. chebula. The major ingredients of T. belerica are ellagic and gallic-acid; E. officinalis has several gallic acid derivatives including epigallocatechingallate and in T. chebula, gallic acid is the major ingredient. The presence of these active ingredients of phenolic nature may be responsible to scavenge the free radicals.[14]

Triphala as a mouth rinse

Ayurvedic drugs have been used since ancient times. Oral rinses made from these are used in periodontal therapy. Triphala is one of these with wide spectrum of activity. According to the Sushruta Samhita, Triphala can be used as a gargling agent in dental diseases.

0.6% Triphala mouthwash has shown to have significant anti-caries activity, which is comparable to that of chlorhexidine without possessing disadvantages as staining of teeth and at much less cost although there was no evidence of re-mineralization of tooth structure.[15]

Triphala mouth rinse when combined with scaling and root planing showed significant reduction in the plaque, gingival, and oral hygiene indices without any evidence of staining of teeth at seven, 30, and 45 days, which was comparable to reduction obtained by chlorhexidine mouth rinse in combination with scaling and root planing.[7]

Triphala mouthwash twice-daily combined with metronidazole 400 mg thrice-daily when compared with 0.2% chlorhexidine with metronidazole 400 mg thrice-daily and Triphala mouthwash with oral powder of Triphalain a one month study showed improvement in clinical indices in terms of reduction in tooth mobility, pocket depth, bleeding gums, sensitivity to hot and cold, and calculus formation with minimal recurrence in all the clinical parameters.[16]

CONCLUSION

Triphala is a novel drug with an array of therapeutic activities gifted by Ayurveda to the world. It has potential to treat a variety of human ills with minimal or no side-effects. Dentistry is still in search of a drug for diseases affecting hard and soft tissues of oral cavity. Triphala seems to fulfill most of these requirements without any adverse effect on oral tissues and at very minimal cost as compared to commercially available products today. Hence, further research exploring various therapeutic actions of Triphala should be encouraged in dentistry.

Научное обоснование ethnomedicinal свойства Аюрведического препарата Трифала: обзор.
Трифала, травяная формула состоит из трех плодов Терминалия чебуле рец. (Харитаки, семейство: Combretaceae), Терминалия bellirica Roxb. (Bibhitaki, семейство: Combretaceae) и Phyllanthus эмблика Линн. или Эмблика лекарственная Gaertn. (Амалаки или Индийский крыжовник, семейство: Молочайных) считается универсальной панацеей в традиционной индийской системе медицины Аюрведа. Он был описан в Аюрведе текст как "Расаяна" и rejuvenat в ослабленных органах. Аюрведические врачи используют Трифала для многих недугов, но самое главное для лечения различных желудочно-кишечных расстройств. Научные исследования, проведенные в последние два десятилетия подтвердили многие ethnomedicinal претензий и исследования показали, что Трифала обладает свободных радикалов, антиоксидантное, противовоспалительное, жаропонижающее, обезболивающее, антибактериальное, антимутагенное, ранозаживляющее, противокариозные, антистрессовое, адаптогенное, гипогликемическое, противоопухолевых, самопророчества, радиопротекторных эффектов и препараты для химиопрофилактики. Клинические исследования также показали, что Трифала было установлено, что хорошее слабительное свойство, для улучшения аппетита и уменьшения желудка, повышенная кислотность. Исследования также показали, что Трифала был эффективным в предотвращении кариеса и, что этот эффект был равен хлоргексидина. Нынешний обзор-адреса проверенных Фармакологические свойства Трифала , а также делает акцент на аспекты, которые требуют дальнейшего исследования для своей будущей клиники приложения.
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Abstract

Triphala, a herbal formula composed of the three fruits of Terminalia chebula Retz. (Haritaki, Family: Combretaceae), Terminalia bellirica Roxb. (Bibhitaki, Family: Combretaceae) and Phyllanthus emblica Linn. or Emblica officinalis Gaertn. (Amalaki or the Indian gooseberry, Family: Euphorbiaceae) is considered to be a universal panacea in the traditional Indian system of medicine the Ayurveda. It has been described in the Ayurveda text as a "Rasayana' and to rejuvenat the debilitated organs. Ayurvedic physicians use Triphala for many ailments but most importantly to treat various gastrointestinal disorders. Scientific studies carried out in the past two decades have validated many of the ethnomedicinal claims and researches have shown Triphala to possess free radical scavenging, antioxidant, antiinflammatory, antipyretic, analgesic, antibacterial, antimutagenic, wound healing, anticariogenic, antistress, adaptogenic, hypoglycaemic, anticancer, chemoprotective, radioprotective and chemopreventive effects. Clinical studies have also shown that Triphala was found to have good laxative property, to improve appetite and reduce gastric hyperacidity. Studies have also shown that Triphala was effective in preventing dental caries and that this effect was equal to that of chlorhexidine. The current review addresses the validated pharmacological properties of Triphala and also emphasizes on aspects that need further investigation for its future clinic application.

Оценка anticataract потенциал Трифала в селенит-индуцированной катаракты: в vitro и in vivo исследованиях.
Трифала (ТП) состоит из Эмблика лекарственная, Терминалия чебуле, и Терминалия belerica. Настоящее исследование было предпринято с целью оценки его потенциальных anticataract в пробирке и в естественных условиях в селенит-индуцированной экспериментальной модели катаракты. В пробирке энуклеированных крыса линзы поддерживались в органной культуре питательная среда, содержащая модифицированный Орлов средних одиночку или с добавлением 100μM селенит. Эти служили в нормальных, так и в контрольной группах, соответственно. В контрольной группе средний был дополнен селенитом для различных концентраций водного экстракта ТП. Линзы инкубировали 24 ч при 37°С. после инкубации, линзы были обработаны, чтобы оценить восстановленного глутатиона (GSH), продукта перекисного окисления липидов, и антиоксидантные ферменты. В естественных условиях селенит катаракта введен в 9-дневных крысят путем подкожной инъекции селенита натрия (25 μmole/кг массы тела). Тест-группы получали 25, 50 и 75 мг/кг внутрибрюшинно ТП 4 ч перед селенит вызов. В конце периода исследования, у крыс глаза были рассмотрены щелевой лампы. ТП достоверно (Р < 0.01) восстановлены ГШ и снижение уровней малонового диальдегида. Значительное восстановление в деятельности антиоксидантной ферменты, такие как супероксиддисмутаза (р < 0,05), каталазы (р < 0,05), глутатионпероксидазы (р < 0,05), и глутатион-s-трансферазы (Р < 0.005) наблюдалась в ТП-дополнить группы в сравнении с контрольной группой. В естественных условиях ТС 25мг/кг развивается только 20% ядерной катаракты по сравнению со 100% в контроле. ТП предотвращает или замедляет экспериментальной селенит-индуцированной катаракты. Этот эффект может быть обусловлен антиоксидантной активностью. Дальнейшие исследования является оправданным исследовать ее роль в человеческой катаракты.
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Abstract

Triphala (TP) is composed of Emblica officinalis, Terminalia chebula, and Terminalia belerica. The present study was undertaken to evaluate its anticataract potential in vitro and in vivo in a selenite-induced experimental model of cataract. In vitro enucleated rat lenses were maintained in organ culture containing Dulbecco's Modified Eagles Medium alone or with the addition of 100μM selenite. These served as the normal and control groups, respectively. In the test group, the medium was supplemented with selenite and different concentrations of TP aqueous extract. The lenses were incubated for 24 h at 37°C. After incubation, the lenses were processed to estimate reduced glutathione (GSH), lipid peroxidation product, and antioxidant enzymes. In vivo selenite cataract was induced in 9-day-old rat pups by subcutaneous injection of sodium selenite (25 μmole/kg body weight). The test groups received 25, 50, and 75 mg/kg of TP intraperitoneally 4 h before the selenite challenge. At the end of the study period, the rats' eyes were examined by slit-lamp. TP significantly (P < 0.01) restored GSH and decreased malondialdehyde levels. A significant restoration in the activities of antioxidant enzymes such as superoxide dismutase (P < 0.05), catalase (P < 0.05), glutathione peroxidase (P < 0.05), and glutathione-s-transferase (P < 0.005) was observed in the TP-supplemented group compared to controls. In vivo TF 25mg/kg developed only 20% nuclear cataract as compared to 100% in control. TP prevents or retards experimental selenite-induced cataract. This effect may be due to antioxidant activity. Further studies are warranted to explore its role in human cataract.

Трифала используется в настоящее время для лечения глазных заболеваний, особенно катаракты, основанный на эмпирических знаниях, и к этой дате никакой научной документации была опубликована. Катаракта является основной причиной слепоты, ведущей к 50% слепоты во всем мире.[23] хирургическим путем, cataractous объектив может быть заменен на искусственный хрусталик, однако эпидемиологически проблема не уменьшается из-за расхода и послеоперационных осложнений в хирургии.[24] По этим причинам в настоящем исследовании сосредоточено на Фармакологические вмешательства по поводу катаракты, в частности, научное обоснование Трифала в лечении катаракты.

В селенит экспериментальной модели был выбран потому, что его быстрое, эффективное и воспроизводимое формирование катаракты. В качестве модели для старческая ядерная катаракта, она была тщательно охарактеризованы гистологически и биохимически.[25] это показывает ряд общих сходств с человеческой катаракты в дополнение к образованию везикул, такие как увеличение кальция, нерастворимый белок, протеолиз, и снизился уровень глутатиона.[26] Селенит повреждений хрусталика эпителиальные клетки, действуя в качестве окислителя сульфогидрильных с последующим открытием кальциевых каналов или ингибирование кальций-Атфазы. Это приводит к накоплению кальция, активации калпаина, протеолиза бета-кристаллической полипептиды, которые, наконец, образуются нерастворимые гранулы, которые рассеивают свет. Хотя темпы помутнение в селенит модель является гораздо более быстрым, чем у человека катаракта, она имеет много общего сходства с человеческой катаракты, такие как повышение кальция, агрегация белков, снижение водорастворимых белков и восстановленного глутатиона уровнях.[27] Различные растительные и природные препараты были изучены на предмет их потенциального против катаракты в селенит-индуцированных экспериментальных моделей.[28–31]

Настоящее исследование было направлено на оценку anticataract потенциал Трифала против селенит натрия-индуцированной катаракты в пробирке и в естественных условиях моделей. Он нашел корреляцию между в пробирке и в естественных условиях anticataract потенциал Трифала в селенит-индуцированного окислительного стресса модель. В пробирке окислительный стресс индуцировали добавлением селенита в среде, к которой крыса линзы были открытыми, и антиоксидантных параметров и ферментов оценивались. В естественных условиях окислительный стресс индуцировали путем введения селенита натрия в крысят, и Трифала защитный эффект (ядерная катаракта) оценивалась. Натрия селенит 100μM была выбрана для настоящего исследования, так как этот уровень использовался в более ранних исследованиях.[28,32] Разоблачение крысы линзы на селенит в первичной культуре поврежденной клеточной морфологии, и его общего антиоксидантного статуса, такие как ГЛЮТАТИОН и антиоксидантные ферменты. Объектив уровней ГШ были значительно снижены. ГШ сохраняет белки в их уменьшенном виде за счет его сульфгидрильной группы. Снижение уровня ГШ наблюдались в cataractous линз, предлагая объяснение их наблюдаются патологии.[33,34] В настоящее время проводится расследование, мы обнаружили, что Трифала значительно восстановлен на уровень ГШ в 24 ч культивировали крыса объектив. В настоящее время выводы подтверждают более ранние исследования, где Трифала значительно восстановлены обедненный уровня GSH в кишечной слизистой оболочкой Метотрексат-обработанных крыс.[34] Трифала восстановлены уровня GSH в зависимости от концентрации с оптимальной активностью происходящих в дозе 800μg/мл, активность остается постоянной до 100 µг/мл. При дальнейшем повышении концентрации препарата, постепенное снижение ГШ активности не наблюдалось.

В глаза линзы, активные формы кислорода атакуют биологические молекулы, включая ДНК, белки, фосфолипиды и ведущих на перекисное окисление липидов и истощение антиоксидантных ферментов, СОД, ОКП, gpx, и каталазы, в результате дальнейшего окислительного стресса.[35] В соответствии с предыдущими выводами, в нашем исследовании наблюдается высокое перекисное окисление липидов при сопутствующем уменьшается в объектив антиоксидантных ферментов, под селенит стресс. Трифала экстракт наблюдалась выставлять anticataract эффект, как свидетельствует активизация деятельности ферментов антиоксидантной защиты, ГШ, и уменьшилось количество липидных пероксидов против селенит-индуцированного окислительного стресса.

Селенит-индуцированной катаракты в естественных условиях (20-30 нмоль/кг) вызывает ядерной непрозрачности через калпаина протеолиза белков хрусталика. Селенит является сильным окислителем и сульфгидрильных считается корректной модели катаракт, вызванных окислительным стрессом.[36], похожими на человеческий старческая катаракта, этот тип катаракты сопровождается снижением в деятельности антиоксидантных ферментов, таких как sod и gpx.[29] Предыдущее исследование показало, что флавоноиды, обладающие антиоксидантными свойствами, может предотвратить окислительные повреждения и экспериментальных селенит медленное прогрессирование катаракты.[37] Трифала, как сообщается, будет богатый источник витамина С и флавоноиды.[38] В настоящее время проводится расследование, подтвердил, что внутрибрюшинное введение Трифала 25мг/кг в крысят мог предотвратить селенит-индуцированное формирование катаракты; только 20% глазами развитой ядерной катарактой в Трифала-обработанной группы по сравнению со 100% в селенит-вводят группы.

DISCUSSION

Triphala is currently used for treatment of eye diseases, especially cataract, based on empirical knowledge, and to this date no scientific documentation has been published. Cataract is a major cause of blindness leading to 50% of blindness globally.[23] Surgically, cataractous lens can be replaced by artificial lens; however, epidemiologically the problem is not reduced owing to expense and post-operational complications of surgery.[24] For these reasons, the present study focused on a pharmacological intervention for cataract, in particular, scientific validation of Triphala in the treatment of cataract.

The selenite experimental model was selected because of its rapid, effective, and reproducible cataract formation. As a model for senile nuclear cataract, it has been extensively characterized histologically and biochemically.[25] It shows a number of general similarities to human cataract in addition to vesicle formation, such as increased calcium, insoluble protein, proteolysis, and decreased glutathione levels.[26] Selenite damages lens epithelial cells by acting as a sulfhydryl oxidant followed by opening of calcium channel or inhibition of calcium ATPase. This leads to accumulation of calcium, activation of calpain, proteolysis of beta crystalline polypeptides that finally form insoluble pellets which scatter light. Although the rate of opacification in the selenite model is much more rapid than in human cataract, it has many general similarities to human cataract such as increased calcium, protein aggregation, decreased water-soluble proteins, and reduced glutathione levels.[27] Various herbal and natural drugs have been explored for their potential against cataract in selenite-induced experimental models.[28–31]

The present study evaluated the anticataract potential of Triphala against sodium selenite-induced cataract in vitro and in vivo models. It found a correlation between in vitro and in vivo anticataract potential of Triphala in a selenite-induced oxidative stress model. In vitro oxidative stress was induced by adding the selenite to the medium to which the rat lenses were exposed, and antioxidant parameters and enzymes were estimated. In vivo, oxidative stress was induced by injecting sodium selenite into the rat pups, and the Triphala’s protective effect (nuclear cataract) was evaluated. Sodium selenite 100μM was chosen for the present study since this level had been used in earlier studies.[28,32] Exposure of rat lenses to the selenite in primary culture damaged cell morphology, and its overall antioxidant status such as GSH and antioxidant enzymes. Lens levels of GSH were significantly reduced. GSH maintains proteins in their reduced form by means of its sulfhydryl group. Reduced levels of GSH were observed in cataractous lenses, offering an explanation for their observed pathology.[33,34] In the present investigation, we found that Triphala significantly restored the level of GSH in 24 h cultured rat lens. The present findings corroborate earlier studies where Triphala significantly restored depleted GSH levels in intestinal mucosa of methotrexate-treated rats.[34] Triphala restored GSH levels in a concentration-dependent manner with optimal activity occurring at a dose of 800μg/ml, activity being constant up to 100μg/ml. With further increase in the drug concentration, a gradual decline in GSH activity was observed.

In eye lenses, reactive oxygen species attack biological molecules, including DNA, protein, and phospholipids leading to lipid peroxidation and depletion of the antioxidant enzymes, SOD, GST, GPX, and catalase, resulting in further oxidative stress.[35] In accordance with previous findings, our study observed high lipid peroxidation with concomitant decreases in lens antioxidant enzymes, under selenite stress. Triphala extract was observed to exhibit anticataract effect as demonstrated by enhanced activities of antioxidant enzymes, GSH, and diminished amount of lipid peroxide against selenite-induced oxidative stress.

Selenite-induced cataract in vivo (20–30 nmol/kg) causes nuclear opacity through the calpain proteolysis of lens proteins. Selenite is a strong sulfhydryl oxidant and is considered a valid model for cataracts caused by oxidative stress.[36] Similar to human senile cataract, this type of cataract is accompanied by a decrease in activities of antioxidant enzymes such as SOD and GPX.[29] A previous study showed that flavonoids, with antioxidant properties, can prevent oxidative damage and slow experimental selenite cataract progression.[37] Triphala has been reported to be a rich source of vitamin C and flavanoids.[38] The present investigation, confirmed that intraperitoneal administration of Triphala 25mg/kg into the rat pups could prevent selenite-induced cataract formation; only 20% eyes developed nuclear cataract in the Triphala-treated group, compared to 100% in selenite-injected group.

Цитохрома p450 ингибирующий потенциал ТрифалаРасаяна--а из Аюрведы.
'Трифала"является одним из вековой, наиболее часто используемых polyherbal препарат из Аюрведы качестве Омолаживающего препарата.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ: 

Данное исследование было проведено для оценки эффекта"Трифала"на модулирующий препарат ферментов для оценки его безопасности через ее потенциал, чтобы взаимодействовать с совместного назначения препаратов.
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ: 

Цитохром p450 ингибирующий эффект 'трифала' формулировка была исследована на микросомах печени крыс через CYP450-ко сложного пробирного и на отдельные изоформы СУР3А4 и 2d6, такие как использование флуоресцентного скрининга. РП-ВЭЖХ метод был разработан для стандартизации 'трифала"и его отдельных компонентов с использованием галловой кислоты в качестве аналитического маркера соединения.

Результаты: 

РП-ВЭЖХ анализ показал наличие галловой кислоты (4.30±2,09 мг/г) в разработке. Формулировка показал 23% ингибирование в микросомах печени крыс через CYP450-ко сложного пробирного которые сравнительно меньше по сравнению с индивидуальными компонентами. Далее, влияние стандартизованного растворяют в этаноле показало, CYP2D6 и cyp3a4 ингибирующей активности в IC(50) значения 119.65±1.91 мкг/мл и 105.03±0.98 мкг/мл соответственно. Галловая кислота также ингибируют обе изоформы в IC(50) значения 87.24±1.11 мкг/мл и 92.03±0.38 мкг/мл соответственно.

Выводы: 

Различные концентрации препарата и отдельных компонентов показало значительно меньше ингибирующей активностью (р<0,001) на отдельных изоформ по сравнению с положительным контролем. Оценка в лабораторных условиях эффект"трифала"на модулирующего препарата ферментов имеет большое значение для прогнозирования вероятности травы-лекарственные взаимодействия, если данные вводятся одновременно.
J Ethnopharmacol. 2011 Jan 7;133(1):120-5. doi: 10.1016/j.jep.2010.09.022. Epub 2010 Sep 29.

Cytochrome P450 inhibitory potential of Triphala--a Rasayana from Ayurveda.
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'Triphala' is one of the age-old, most commonly used polyherbal preparation from Ayurveda as Rasayana drug.

AIM OF THE STUDY: 

This study was aimed at evaluating the effect of 'Triphala' on drug modulating enzymes to assess its safety through its potential to interact with co-administered drugs.

MATERIALS AND METHODS: 

The cytochrome P450 inhibitory effect of 'triphala' formulation was investigated on rat liver microsomes using CYP450-CO complex assay and on individual isoform such as CYP3A4 and 2D6 using fluorescence screening. RP-HPLC method was developed to standardize 'triphala' and its individual components using gallic acid as analytical marker compound.

RESULTS: 

RP-HPLC analysis demonstrated the presence of gallic acid (4.30±2.09 mg/g) in the formulation. The formulation showed 23% inhibition of the rat liver microsomes through CYP450-CO complex assay which is comparatively less when compared with the individual components. Further, the effect of standardized formulation dissolved in ethanol showed CYP3A4 and CYP2D6 inhibitory activity at the IC(50) values of 119.65±1.91 μg/ml and 105.03±0.98 μg/ml respectively. Gallic acid was also found to inhibit both the isoforms at the IC(50) values of 87.24±1.11 μg/ml and 92.03±0.38 μg/ml respectively.

CONCLUSIONS: 

Various concentrations of the formulation and its individual components showed significantly less inhibitory activity (p<0.001) on individual isoforms when compared with the positive control. Assessment on the in vitro effect of 'triphala' on drug modulating enzymes has important implications for predicting the likelihood of herb-drug interactions if these are administered concomitantly.

Эффект Терминалия чебуле водный экстракт на окислительный стресс и антиоксидантный статус печени и почек у молодых и старых крыс.
Мы оценивали профилактический эффект Терминалия чебуле (т. чебуле) водный экстракт на оксидантного и антиоксидантного статуса печени и почек старых крыс по сравнению с молодыми белых крыс. Концентрации малонового диальдегида (мда), липофусцина (ЛФ), белковых карбонилов (ЦУП), деятельность xantione оксидаза (хо), марганец-супероксиддисмутазы (MnSOD), каталазы (кат), глютатионпероксидазы (gpx), глутатионредуктазы (гр), глутатион-s-трансфераза (GST), и глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы (фермента g6pdh), уровни глутатиона (GSH), витамин C и витамин e, были использованы в качестве биомаркеров. В печени и почках из стареющих животных, усиливается окислительный стресс сопровождался нарушена антиоксидантной защиты. Введения водного раствора экстракта т. cheubla эффективно модулированных окислительный стресс и усиливается антиоксидантный статус печени и почек старых крыс. Результаты настоящего исследования свидетельствуют, что водный экстракт т. cheubla тормозит развитие возраст-индуцированные повреждения, защищая их от окислительного стресса.

Cell Biochem Funct. 2009 Aug;27(6):358-63. doi: 10.1002/cbf.1581.

Effect of Terminalia chebula aqueous extract on oxidative stress and antioxidant status in the liver and kidney of young and aged rats.
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Abstract

We evaluated the preventive effects of Terminalia chebula (T. chebula) aqueous extract on oxidative and antioxidative status in liver and kidney of aged rats compared to young albino rats. The concentrations of malondialdehyde (MDA), lipofuscin (LF), protein carbonyls (PCO), activities of xantione oxidase (XO), manganese-superoxide dismutase (MnSOD), catalase (CAT), glutathione peroxidase (GPx), glutathione reductase (GR), glutathione-S-transferase (GST), and glucose-6-phosphate dehydrogenase (G6PDH), levels of glutathione (GSH), vitamin C and vitamin E were used as biomarkers. In the liver and kidney of aged animals, enhanced oxidative stress was accompanied by compromised antioxidant defences. Administration of aqueous extract of T. cheubla effectively modulated oxidative stress and enhanced antioxidant status in the liver and kidney of aged rats. The results of the present study demonstrate that aqueous extract of T. cheubla inhibits the development of age-induced damages by protecting against oxidative stress.

Трифала способствует заживлению инфицированных полной толщины кожной раны.
Инфекция является серьезной проблемой в управлении РАН. Даже несмотря на развитие синтетических антимикробных препаратов сохраняется, лекарственной устойчивости и токсичности затруднить их путь. Многие растения с несколькими мощными фармацевтической деятельности может предложить более совершенные методы лечения, и Трифала (сушеные плоды Терминалия чебуле, Терминалия bellirica, Phyllanthus и эмблика) являются потенциальными составов оценивали для исцеления активность на зараженной раны, так как обладает многочисленными мероприятиями.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ: 

Спиртовой экстракт Трифала показал в пробирке антимикробной активностью в отношении рану патогенных микроорганизмов, таких как золотистый стафилококк, Синегнойная палочка и Стрептококк пирролидонилпептидаза. Мазь готовится из Трифала экстракт (10% Вт/Вт) и оцененное для прижизненного заживления ран на зараженных крысах по курсу исцеления, микробное число, биохимический анализ, и экспрессия матриксных металлопротеиназ.

Результаты: 

Обработанная группа показала значительно улучшенные ушивание раны. Оценка грануляционной ткани на каждый четвертый день показал значительное снижение количества бактерий со значительным уровнем коллагена, hexosamine, уроновые кислоты и супероксиддисмутазы в обработанной группе (р < 0,01). Снижение экспрессии матриксных металлопротеиназ, наблюдаемых в группе лечения желатином zymography и иммуноблот подтверждает наши оценки в естественных условиях.

Выводы: 

Вышеуказанные результаты показали, антибактериальное, ранозаживляющее и антиоксидантное деятельности Трифала мазь, необходимые для управления инфицированные раны. Активные принципы Трифала может быть дополнительно оценена и использована как отличный лечебный состав для инфицированных РАН.

J Surg Res. 2008 Jan;144(1):94-101. Epub 2007 Jul 27.

Triphala promotes healing of infected full-thickness dermal wound.

Kumar MS1, Kirubanandan S, Sripriya R, Sehgal PK.

Author information
· 1BioProducts Laboratory, Central Leather Research Institute, Chennai, India.

Abstract

BACKGROUND: 

Infection is a major problem in the management of wounds. Even though the development of synthetic antimicrobial agents persists, drug resistance and toxicity hinder their way. Many plants with multi-potent pharmaceutical activities may offer better treatment options, and Triphala (dried fruits of Terminalia chebula, Terminalia bellirica, and Phyllanthus emblica) are potential formulations evaluated for healing activity on infected wound as it possesses numerous activities.

MATERIALS AND METHODS: 

Alcoholic extract of Triphala has shown in vitro antimicrobial activity against wound pathogens such as Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, and Streptococcus pyogenes. An ointment was prepared from the Triphala extract (10% w/w) and assessed for in vivo wound healing on infected rat model by rate of healing, bacterial count, biochemical analysis, and expression of matrix metalloproteinases.

RESULTS: 

The treated group has shown significantly improved wound closure. Assessment of granulation tissue on every fourth day showed significant reduction in bacterial count with significant level of collagen, hexosamine, uronic acid, and superoxide dismutase in the treated group (P < 0.01). Reduction of matrix metalloproteinase expression observed in the treated group by gelatin zymography and immunoblotting confirms our in vivo assessment.

CONCLUSIONS: 

The above results showed the antibacterial, wound healing, and antioxidant activities of Triphala ointment, necessary for the management of infected wounds. Active principles of the Triphala may be further evaluated and used as an excellent therapeutic formulation for infected wounds.

Защита от радиационного окислительного повреждения у мышей с помощью Трифала.
Защита от всего тела гамма-облучения (ИВБ) швейцарских мышей орально кормили с Трифалой (ТПЛ), Аюрведический формулировка, с точки зрения смертности облученных животных, а также повреждения ДНК на клеточном уровне была исследована. Было обнаружено, что радиационно-индуцированная смертность была снижена на 60% мышей кормили ТПЛ (1Г/кг веса тела/день) перорально в течение 7 дней до ИВБ на 7.5 гр с последующим пост-облучения кормления в течение 7 дней. Увеличение ксантина оксидоредуктазы активности и снижение активности супероксиддисмутазы наблюдается в кишечнике мышей, подверженных ИВБ, которые, однако, вернулись обратно в те уровни шам-облученного контроля, когда животных кормили с ТПЛ в течение 7 дней до облучения. Эти данные предложили в предотвращении окислительного повреждения, вызванного всего тела облучение после кормления животных с ТПЛ. Для более глубокого понимания механизмов, участвующих, масштабы повреждений ДНК изучали методом гель-электрофорез одной клетки (SCGE) в лейкоцитов крови и спленоцитов, полученных от контрольных животных или тех, кто кормится с ТПЛ в течение 7 дней с последующим облучением. По сравнению с облученных животных без управляющей ТПЛ, средняя длина хвоста была снижена почти в три раза лейкоцитов в крови животных кормили с ТПЛ до облучения. Хотя, подобные защита наблюдалась в спленоциты из ТПЛ упитанных животных, величиной предотвращения повреждений ДНК был значительно выше, чем наблюдается в лейкоцитах. Был сделан вывод о том, что ТПЛ защищено все тело облученных мышей и ТПЛ индуцированной защиты было опосредовано через ингибирование окислительных повреждений в клетках и органах. ТПЛ, кажется, есть потенциал, чтобы развиться в роман травяные радио-протектор для практического применения.

Mutat Res. 2006 Oct 10;609(1):17-25. Epub 2006 Jul 24.

Protection against radiation oxidative damage in mice by Triphala.
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Abstract

Protection against whole body gamma-irradiation (WBI) of Swiss mice orally fed with Triphala (TPL), an Ayurvedic formulation, in terms of mortality of irradiated animals as well as DNA damage at cellular level has been investigated. It was found that radiation induced mortality was reduced by 60% in mice fed with TPL (1g/kg body weight/day) orally for 7 days prior to WBI at 7.5 Gy followed by post-irradiation feeding for 7 days. An increase in xanthine oxidoreductase activity and decrease in superoxide dismutase activity was observed in the intestine of mice exposed to WBI, which, however, reverted back to those levels of sham-irradiated controls, when animals were fed with TPL for 7 days prior to irradiation. These data have suggested the prevention of oxidative damage caused by whole body radiation exposure after feeding of animals with TPL. To further understand the mechanisms involved, the magnitude of DNA damage was studied by single cell gel electrophoresis (SCGE) in blood leukocytes and splenocytes obtained from either control animals or those fed with TPL for 7 days followed by irradiation. Compared to irradiated animals without administering TPL, the mean tail length was reduced about three-fold in blood leukocytes of animals fed with TPL prior to irradiation. Although, similar protection was observed in splenocytes of TPL fed animals, the magnitude of prevention of DNA damage was significantly higher than that observed in leukocytes. It has been concluded that TPL protected whole body irradiated mice and TPL induced protection was mediated through inhibition of oxidative damage in cells and organs. TPL seems to have potential to develop into a novel herbal radio-protector for practical applications.

В пробирке сравнение антибактериальной эффективности трифала с различными концентрациями гипохлорита натрия.
Антимикробная эффективность корневого канала ирригационных растворов играет важную роль в повышении успеха эндодонтического лечения (РКИ). Целью настоящего экспериментального исследования было сравнение антимикробной активности Трифала (завод-производный раствора) с 0,5, 1, 2,5 и 5% концентраций гипохлорита натрия (NaOCl), против enterococcus фекальный (е. faecalis).

МЕТОДЫ И МАТЕРИАЛЫ: 

Двести пластин из культивированного е. faecalis, были разделены на 5 экспериментальных групп (N=38) и две положительные и отрицательные контрольные группы. Антимикробная активность испытуемого раствора определяли путем измерения зоны ингибирования в культуре СМИ. Средний диаметр тормозил зон между исследуемыми группами сравнивали с помощью критерия Крускала-Уоллиса и критерия U Манна-Уитни был использован для два-на-два сравнения групп с уровнем значимости 0.05 установить на.

Результаты: 

Тест Крускала-Уоллиса показал значимые различия между исследуемыми группами (р<0,05). Согласно критерия U Манна-Уитни средний диаметр зон ингибирования в Трифала группы был достоверно выше по сравнению с 0,5 и 1% NaOCl (р<0,05).

Вывод: 

В этом исследовании, Трифала выставлены лучше антимикробной активностью в отношении е. faecalis по сравнению с 0,5 и 1% NaOCl (р<0,05).

Iran Endod J. 2014 Fall;9(4):287-9. Epub 2014 Oct 7.

An in vitro comparison of the antibacterial efficacy of triphala with different concentrations of sodium hypochlorite.
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The antimicrobial efficacy of root canal irrigant plays an important role in increasing the success of root canal treatment (RCT). The aim of the present experimental study was to compare the antimicrobial activity of Triphala (a plant-derived solution) with 0.5, 1, 2.5 and 5% concentrations of sodium hypochlorite (NaOCl), against Enterococcus faecalis (E. faecalis).

METHODS AND MATERIALS: 

Two hundred plates of cultured E. faecalis, were divided into 5 experimental groups (n=38) and two positive and negative control groups. The antimicrobial activity of the test solutions was determined by measuring the zone of inhibition in the culture media. The mean diameter of inhibited zones between the study groups was compared using the Kruskal-Wallis test and the Mann-Whitney U test was used for the two-by-two comparison of the groups with the level of significance set at 0.05.

RESULTS: 

The Kruskal-Wallis test showed significant differences between the study groups (P<0.05). According to the Mann-Whitney U test the mean diameter of inhibition zones in Triphala group was significantly higher compared to 0.5 and 1% NaOCl (P<0.05).

CONCLUSION: 

In this study, Triphala exhibited better antimicrobial activity against E. faecalis compared to 0.5 and 1% NaOCl (P<0.05).

Оценка антимикробной эффективности Трифала (Индийская Аюрведическая рецептура) и 0,2% раствором хлоргексидина в отношении Streptococcus mutans биопленка образуется на зуб субстрат: в пробирке исследования.
Стрептококк mutans является одной из наиболее важных кариесогенных видов человеческой ротовой микрофлоры. Биопленка стиль микробного роста думали сопротивляться действиям противомикробных препаратов.

Цель: 

Целью настоящего исследования явилась оценка антимикробной эффективности Трифала, и 0,2% хлоргексидина против S. mutans биопленка образуется на зуб субстрата.

ПАРАМЕТРЫ И ДИЗАЙН: 

Рандомизированное контрольное испытание.

Методы: 

Извлеченные человеческие премоляры нижней челюсти секционного ниже чементо-эмалевой были помещены в культуре ткани скважин обнажая кроны поверхности к S. mutans образуют биопленки. В конце 3-й и 7-й день, все группы лечились в течение 10 мин с тестом решений и контроля были проанализированы качественно и количественно.

СТАТИСТИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ, ПРИМЕНЯЕМЫЙ: 

Однофакторного дисперсионного анализа.

Результаты: 

Качественный анализ с 3 дней биопленки показали полное ингибирование бактериального роста с Трифалой, но 0.2% хлоргексидин и физраствор показал наличие бактериального роста. В количественном анализе, 0.2% хлоргексидина и Физраствором лечила зуб образцов показали 1052 Χ 10(4) ± 15.1 Χ 10(4) кое/мл, 141.3 Χ 10(9) ± 2.1Χ10(9) кое/мл, соответственно. Качественный анализ с 7 дней биопленки на корону порцию густой показали рост, когда обращаются с 0.2% хлоргексидина и засолены, в то время как Трифала показал минимальный рост. В количественном анализе, Трифала показал статистически значимый результат по сравнению с 0.2% хлоргексидина и засоленных.

Вывод: 

Трифала показал статистически значимой антибактериальной активностью против S. mutans биопленка образуется на зуб субстрата. Включение Трифала в рот полощут может оказаться эффективным в снижении графа С. mutans в ротовой полости.
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Evaluation of antimicrobial efficacy of Triphala (an Indian Ayurvedic herbal formulation) and 0.2% chlorhexidine against Streptococcus mutans biofilm formed on tooth substrate: an in vitro study.
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Streptococcus mutans is one of the most important cariogenic species of the human oral microbial flora. Biofilm style of microbial growth thought to resist the actions of antimicrobials.

AIM: 

The purpose of this study was to evaluate the antimicrobial efficacy of Triphala, and 0.2% chlorhexidine against S. mutans biofilm formed on tooth substrate.

SETTINGS AND DESIGN: 

Randomized control trial.

METHODS: 

Extracted human mandibular premolars sectioned below the cemento-enamel junction were placed in the tissue culture wells exposing the crown surface to S. mutans to form a biofilm. At the end of 3 rd and 7 th day, all groups were treated for 10 min with the test solutions and control and were analyzed qualitatively and quantitatively.

STATISTICAL ANALYSIS USED: 

One-way ANOVA.

RESULTS: 

Qualitative assay with 3 days biofilm showed complete inhibition of bacterial growth with Triphala, but 0.2% chlorhexidine and saline showed the presence of bacterial growth. In quantitative analysis, 0.2% chlorhexidine and Saline treated tooth samples have shown 1052 Χ 10(4) ± 15.1 Χ 10(4) CFU/ml, 141.3 Χ 10(9) ± 2.1Χ10(9) CFU/ml, respectively. Qualitative assay with 7 days biofilm on crown portion showed dense growth when treated with 0.2% chlorhexidine and saline, whereas Triphala has shown minimal growth. In Quantitative analysis, Triphala showed statistically significant result when compared with 0.2% chlorhexidine and saline.

CONCLUSION: 

Triphala showed statistically significant antibacterial activity against S. mutans biofilm formed on tooth substrate. The incorporation of Triphala in mouth rinse could prove to be effective in reducing S. mutans count in the oral cavity.

Antiplaque и antigingivitis эффективность трифала и хлоргексидина для полоскания полости рта среди школьников - перекрестное, двойное слепое рандомизированное контролируемое исследование.
Чтобы оценить и сравнить эффект трифала экстракт хлоргексидина для полоскания полости рта и на зубной налет и гингивит.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ: 

В это двойное слепое, перекрестное исследование, 120 отборочного школы-интерната учащихся в возрасте 13-16 лет были рандомизированы на три группы: 10% трифала, 0.2% хлоргексидина и отрицательного контроля. Исследование проводилось в 3 этапа на 1 месяц Длительность каждого и размыва период 15 дней. В течение экспериментального периода предметам промыть выделенных для полоскания полости рта один раз в день в течение 30 сек под наблюдением. Налета и десневой статус оценивали с помощью Turesky модификация Куигли и Хейн индекс налета (QHI) и десневой индекс (Löe и Silness) исходно и в конце каждого этапа. Результаты были проверены на значимость при р < 0,05.

Результаты: 

Трифала и хлоргексидин дало значительное уменьшение зубного налета и десневой индекс оценки по сравнению с отрицательным контролем (р < 0,001). Не было установлено значительного различия между оценками, полученными с трифалой и хлоргексидин для полосканий полости рта.

Вывод: 

В antiplaque и antigingivitis деятельности трифала схожа с хлоргексидином.

Oral Health Prev Dent. 2014;12(3):209-17. doi: 10.3290/j.ohpd.a32674.

Antiplaque and antigingivitis efficacy of triphala and chlorhexidine mouthrinse among schoolchildren - a cross-over, double-blind, randomised controlled trial.

Chainani SH, Siddana S, Reddy C, Manjunathappa TH, Manjunath M, Rudraswamy S.

To evaluate and compare the effect of triphala extract mouthrinse and chlorhexidine on dental plaque and gingivitis.

MATERIALS AND METHODS: 

In this double blind, crossover study, 120 qualifying boarding-school students aged 13-16 years were randomised into three groups: 10% triphala, 0.2% chlorhexidine and negative control. The study was conducted in 3 phases of 1-month duration each and a washout period of 15 days. During the experimental period, subjects rinsed with the allocated mouthrinse once daily for 30 s under supervision. The plaque and gingival status was assessed using the Turesky modification of the Quigley and Hein plaque index (QHI) and the gingival index (Löe and Silness) at baseline and at the end of each phase. The results were tested for significance at P < 0.05.

RESULTS: 

Triphala and chlorhexidine yielded a significant reduction in plaque and gingival index scores as compared to negative control (P < 0.001). No significant difference was found between the scores obtained with triphala and chlorhexidine mouthwashes.

CONCLUSION: 

The antiplaque and antigingivitis activity of triphala closely parallels that of chlorhexidine.

Рандомизированное клиническое испытание, чтобы оценить и сравнить эффективность трифала для полоскания рта с 0.2% хлоргексидина у госпитализированных пациентов с заболеваниями пародонта.
Трифала представляет собой комбинацию из трех лекарственных растений, широко используются в Аюрведе с древних времен. Трифала используется для полоскания рта при лечении заболеваний пародонта из-за его антимикробные и антиоксидантные свойства. Целью данного исследования является сравнение эффективности трифала для полоскания рта с 0.2% хлоргексидина у госпитализированных больных заболеваниями пародонта.

Методы: 

В этом двойном слепом, рандомизированном, многоцентровом клиническом исследовании 120 пациентов были поровну разделены на три группы. Пациенты в группе посоветовали полоскать рты с 10 мл дистиллированной воды, группа B с 0.2% хлоргексидина и группы C с трифала для полоскания рта в течение 1 минуты дважды в день в течение двух недель. Мемориальная доска индекса (ПИ) и десневой индекс (GI) были записаны в первый и пятнадцатый день.

Результаты: 

Нет существенной разницы, когда эффективность трифала был по сравнению с 0.2% хлоргексидина у госпитализированных пациентов с заболеваниями пародонта. Однако статистически значимое различие наблюдалось в ПИ и ГИ, когда обе группы B и группы C были по сравнению с группой в, а также в группах B и C, после 15 дней (р<0,05).

Выводы: 

В трифала для полоскания рта (травяной) является эффективным агентом, как antiplaque 0.2% хлоргексидином. Это значительно полезно для снижения накопления зубного налета и воспаления десен, тем самым, контролируя заболеваний пародонта на каждого пациента. Это также экономически эффективных, легко доступных и хорошо переносится без каких-либо побочных эффектов.
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A randomized clinical trial to evaluate and compare the efficacy of triphala mouthwash with 0.2% chlorhexidine in hospitalized patients with periodontal diseases.
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Triphala is a combination of three medicinal plants, extensively used in Ayurveda since ancient times. Triphala mouthwash is used in the treatment of periodontal diseases because of its antimicrobial and antioxidant properties. The aim of this study is to compare the efficacy of triphala mouthwash with 0.2% chlorhexidine in hospitalized periodontal disease patients.

METHODS: 

In this double-blind, randomized, multicenter clinical trial, 120 patients were equally divided into three groups. Patients in group A were advised to rinse their mouths with 10 mL of distilled water, group B with 0.2% chlorhexidine, and group C with triphala mouthwash for 1 minute twice daily for two weeks. The plaque index (PI) and the gingival index (GI) were recorded on the first and the fifteenth day.

RESULTS: 

There was no significant difference when the efficacy of triphala was compared with 0.2% chlorhexidine in hospitalized patients with periodontal disease. However, a statistically significant difference was observed in PI and GI when both group B and group C were compared with group A and also within groups B and C, after 15 days (P<0.05).

CONCLUSIONS: 

The triphala mouthwash (herbal) is an effective antiplaque agent like 0.2% chlorhexidine. It is significantly useful in reducing plaque accumulation and gingival inflammation, thereby controlling periodontal diseases in every patient. It is also cost effective, easily available, and well tolerable with no reported side effects.

Введение

Заболевания пародонта по всей видимости, происходят, когда патогенные микробные бляшки действует на восприимчивого хозяина [1]. Наддесневой налет контроль является важнейшим условием предотвращения и менеджмента заболеваний пародонта [2], либо механическим путем или с помощью различных химических агентов. Механически налет контроля является вызовом признался в медицинской скомпрометированных пациентов из-за плохого зуба-чистка привычек. Некоторые зубы поверхностей получают минимум внимания при чистке зубов. Таким образом, в качестве вспомогательного применения химических средств практикуется. Химические наддесневой налет контроля был предметом обширных исследований на протяжении 3-4 десятилетий. Различные агенты, антимикробные и препятствуют распространению бактерий зубного налета фазы развития были введены на рынок [3]. Хлоргексидина (СНХ), катионным bisbiguanide является золотым стандартом среди всех жидкостях для полоскания рта [4,5,6,7,8], особенно из-за его substantivity и широкого спектра антибактериальной активности [9,10,11]. Однако, СНХ, как сообщается, имеют ряд побочных эффектов, таких как коричневый обесцвечивание зубов, соленого вкуса возмущений, Оральный эрозий слизистой оболочки и усиленной образованию наддесневого зубного камня, что ограничивает его длительное применение [3,12,13,14].

Трифала представляет собой комбинацию из трех лекарственных растений, Амалаки Phyllanthus эмблика (Син. Эмблика лекарственная) Phyllanthaceae семья, Харитаки (Терминалия чебуле) Combretaceae семьи, и Bahera (Терминалия bellirica) Combretaceae семьи, и широко применяется в Аюрведе с древних времен. Это очень полезное средство для повышения иммунитета организма, так как он легко повышает способность организма формировать антитела для борьбы любое вторжение антигенов [15]. Амалаки является отличным источником витамина C, а также содержит каротин, никотиновая кислота, D-глюкоза, д-фруктоза, рибофлавин, empicol, и phyllemblic и слизевой кислот. Харитаки используется в традиционной медицине благодаря широкому спектру фармакологического действия, связанные с биологически активные химические вещества, присутствующие в этом растении. Он содержит антрахинона гликозид, chebulinic кислота, дубильная кислота, terchebin, витамин C, и arachidinic, линолевой, олеиновой, пальмитиновой, и стеариновой кислот. Он тормозит скорость пролиферации и гибели клеток в линии клеток рака. Bahera содержит chebulagic кислоты, эллаговая кислота и ее этиловый эфир, галловая кислота, фруктоза, галактоза, глюкоза, маннит, рамнозу и [16]. Антиоксидантную активность экстракта свидетельствует снижение процессов перекисного уровнях лечили раны [17]. Сухие плоды трех указанных растений и трифала в целом легко доступен на рынке и доступные для всех социально-экономических слоев. Антиоксиданты, присутствующие в трифала замедляет процесс избыточного окисления и защищают клетки от повреждений, вызванных свободными радикалами [18,19]. Эта проверенная активности этих антиоксидантов очень полезны в современной медицине и лечение окислительного стресса заболеваний, особенно предопухолевых/предраковые условия, и, таким образом, полезны в профилактике раковых заболеваний [15,20]. Эти антиоксиданты также было научно доказано, чтобы быть безопасным и эффективным лекарством против различных устных проблемы со здоровьем, такие как кровоточивость десен, неприятный запах изо рта, и язвы во рту и предотвращения кариеса. Главная сила этих природных трав заключается в том, что до сих пор, никаких побочных эффектов их применения не поступало [21]. Сушрута Самхита в свое 20-шлоку, утверждает, что трифала может быть использован в качестве полоскания агент в зубных заболеваний. Авраам и соавт. [22] сообщили о сильной ингибирующей активностью трифала против полиморфноядерных лейкоцитов-типа коллагеназы, особенно матриксная металлопротеиназа-9, и подтвердили применение трифала в пародонтальных заболеваний. Трифала, как сообщается, обладают антимикробным, антисептическим, противовоспалительными и антиоксидантными свойствами, в частности [16,17,23,24,25].

Благодаря многочисленным свойства трифала наряду с другими ее достоинствами, как доступность и экономичность, в настоящем исследовании было проведено сравнение трифала эффективности с коммерчески доступными СНХ у госпитализированных больных заболеваниями пародонта.

INTRODUCTION

Periodontal diseases appear to occur when pathogenic microbial plaque acts on a susceptible host [1]. Supragingival plaque control is fundamental to the prevention and management of periodontal diseases [2], either mechanically or by means of different chemical agents. Mechanical plaque control is a challenge in admitted medically compromised patients because of poor tooth-cleaning habits. Certain teeth surfaces receive minimum attention while tooth brushing. Thus, an adjunctive use of chemical agents has been practiced. Chemical supragingival plaque control has been the subject of extensive research for 3-4 decades now. Various agents that are antimicrobial and prevent the bacterial proliferation phase of plaque development have been introduced to the market [3]. Chlorhexidine (CHX), a cationic bisbiguanide is a gold standard among all mouthwashes [4,5,6,7,8], particularly because of its substantivity and broad-spectrum antibacterial activity [9,10,11]. However, CHX has been reported to have a number of side effects like brown discoloration of teeth, salt taste perturbation, oral mucosal erosions, and enhanced supragingival calculus formation, which limit its long-term use [3,12,13,14].

Triphala is a combination of three medicinal plants, Amalaki Phyllanthus emblica (syn. Emblica officinalis) Phyllanthaceae family, Haritaki (Terminalia chebula) Combretaceae family, and Bahera (Terminalia bellirica) Combretaceae family, and has been extensively used in Ayurveda since ancient times. It is a very useful tool for improving the body's immunity as it readily promotes the body's ability to form antibodies in order to fight any invasion of antigens [15]. Amalaki is an excellent source of vitamin C and also contains carotene, nicotinic acid, D-glucose, D-fructose, riboflavin, empicol, and mucic and phyllemblic acids. Haritaki is used in traditional medicine due to the wide spectrum of pharmacological activities associated with the biologically active chemicals present in this plant. It contains anthraquinone glycoside, chebulinic acid, tannic acid, terchebin, vitamin C, and arachidinic, linoleic, oleic, palmitic, and stearic acids. It inhibits the rate of cell proliferation and cell death in the cancer cell line. Bahera contains chebulagic acid, ellagic acid and its ethyl ester, gallic acid, fructose, galactose, glucose, mannitol, and rhamnose [16]. The antioxidant activity of the extract was indicated by reduced lipid peroxide levels in treated wounds [17]. The dry fruit of the three abovementioned plants and triphala as a whole are easily available in the market and are affordable for all socio-economic strata. Antioxidants present in triphala slow down the process of excess oxidation and protect cells from the damage caused by free radicals [18,19]. This proven activity of these antioxidants is very helpful in modern medicine and the treatment of oxidative stress-related diseases, particularly precancerous/premalignant conditions, and is thus helpful in the prevention of cancers [15,20]. These antioxidants have also been scientifically proven to be a safe and effective medicine against various oral health problems such as bleeding gums, halitosis, and mouth ulcers, and for preventing tooth decay. The major strength of these natural herbs is that thus far, no side effects of their use have been reported [21]. Sushruta Samhita, in its 20th shloka, states that triphala can be used as a gargling agent in dental diseases. Abraham et al. [22] reported the strong inhibitory activity of triphala against the polymorphonuclear leukocytes-type collagenases, particularly matrix metalloproteinase-9, and confirmed the use of triphala in periodontal diseases. Triphala has been reported to have antimicrobial, antiseptic, anti-inflammatory, and antioxidant properties, among others [16,17,23,24,25].

Because of the numerous properties of triphala along with its other advantages like easy availability and cost effectiveness, the present study was undertaken to compare triphala's efficacy with commercially available CHX in hospitalized periodontal disease patients.

Для приготовления 10 мл раствора, 10 г трифала порошок, содержащий в равных количествах Т. bellirica, Т. чебулеи Е. лекарственная Добавлено в 10 мл кипящей воды.

Обсуждение

Оральный здравоохранения является важнейшей частью общего здоровья. Инородных тел и бактерий в полости рта были связаны с аспирационной пневмонии и эндокардита [26]. Таким образом, среди все новых и новых доказательств связи между здоровье ротовой полости и системное здоровье, фитопрепараты с их "естественным" ингредиенты с нежным и надежным способом для восстановления здоровья в наиболее надежно и наименее вредным способом [21]. Поскольку госпитализированы, зависимые, больные более склонны к болезням полости рта и дискомфорт, специальный уход за полостью рта должен быть взят в таких пациентов [27]. Antiplaque и антимикробные растворы для полоскания рта используется до сих пор в пародонтологической практике содержат или спирт или сахар [28]. Эти ингредиенты усиливают кариесогенным потенциалом субстрата и способствуют дурной запах изо рта. Таким образом, благодаря использованию трав для полоскания полости рта, включение этих продуктов и их очевидную неблагоприятных влияний можно избежать. Это может улучшить гигиену полости рта [4].

Данное исследование было проведено в трех разных клиниках, чтобы сравнить эффективность травяной ополаскиватель для полости рта с СНХ, который считается золотым стандартом среди antiplaque агентов [4,5,7,8,9,10,11]. Chx является наиболее широко изучены и использованы устные продукта [6]. Краткосрочные испытания преимущественно демонстрируют превосходную эффективность СНХ налет на отрастание и многочисленные другие показатели исходов [11]. Доска сокращение 16%-45% и гингивит снижение с 27%-80% были продемонстрированы в шестимесячный испытаний [29]. На основе накопления положительного клинического исследования, СНХ полосканий часто используются в качестве ориентира управления, что означает продукт уже используется и/или оценку, таким образом предоставляя информацию в отношении другого агента относительной активности. СНХ полосканий используются подобным образом в качестве положительного контроля, что означает, что они принимаются как эффективные, самые эффективные, или "золотым стандартом" [5].

Трифала широко применяется в Аюрведе, потому что ее различных свойств и лечебных целях. Трифала, смысл "трех плодов" [17,24], растение родом из Индии, был найден, чтобы выступать в качестве полной и очищающее средство для тела. Трифала не только способствуют детоксикации и очищению толстой кишки, но она также очищает кровь и выводит токсины из печени. Очищение трифала другие преимущества включают сокращение некоторых форм холестерина (холестерина в сыворотке крови) и повышенного кровяного давления. Трифала может принести облегчение широкое разнообразие живот-связанных заболеваний, таких как боли в животе, снижается аппетит, кислотность желудка, и запоры. Например, эта конкретная трава может быть достаточно эффективным в лечении распространенных респираторных заболеваний, таких как простуды и кашля, а также было показано, чтобы быть очень полезны для репродуктивной системы. Он содержит дубильные вещества, фенолы, гликозиды, которые отвечают за своей сильной антиоксидантной активности не только от его иммуномодулирующее, противовоспалительное, болеутоляющее, вяжущее, спазмолитическое, анти-мутагенным действием, противоопухолевой и антиметастатической свойства [20,30]. Трифала была испытана в качестве антиоксиданта и в качестве радиопротектора у мышей [16,20]. Эти свойства делают трифала-эффективное средство от старческих дегенеративных заболеваний [30].

Несколько авторов использовали трифала в качестве полоскания ротовой полости у здоровых гингивита и пародонтита пациентов [23,31,32]. Трифала представил antiplaque эффективность аналогична СНХ и был более эффективен в подавлении образования налета с меньшей или отсутствие побочных эффектов [33]. Сушрута Самхита подчеркнул, что трифала обладает кровоостанавливающим, противовоспалительным, обезболивающим и ранозаживляющим свойствами. Харитаки является наиболее эффективным для кровоточивости десен и десен язвы, а также кариозных зубов [17]. С другой стороны, Амалаки содержит большое количество витамина С, который является наиболее эффективным в профилактике кровотечения из десен [31]. Антимикробная активность трифала churna на стандартном слизистых Стрептококка штамма и клинического изолята была доказана гель агар-диффузионного метода [24]. Джагадиш и соавт. [34] провели исследование для определения влияния трифала на зубной био-пленок и пришли к выводу, что трифала было мощным антиоксидантом и антимикробную активность и ингибирует рост Стрептококков mutans и грамположительные кокки, участвующих в формировании зубного налета, когда он был адсорбированных на поверхности зуба. Тандон и соавт. [35] предложил использовать трифала ополаскиватель для полости рта для предотвращения развития начинающегося поражения и сообщил, что трифала ополаскиватель для полости рта дешевле, чем коммерчески доступные жидкости для полоскания рта СНХ. Будучи Аюрведический продукт, он не имеет побочных эффектов и, следовательно, является более безопасным для долгосрочного использования [35].

Таким образом, настоящее исследование было разработано для оценки трифала анти-налет и antigingivitis эффекты в зависимых, больных, госпитализированных больных, перенесших нелеченный пародонтоз. В трех больницах были выбраны из районов недалеко от кампуса колледжа. Больным, имеющим любые заболевания пародонта по данным Американской академии Пародонтологии классификации 1999, независимо от их потери клинического прикрепления/зондировании глубина кармана (кал/(ППД), с похожими социально-экономического статуса и гигиены полости рта практики, в возрасте 20-65 лет были выбраны для исследования. Эти пациенты были разделены на три группы путем блочной рандомизации. Группа В (N=40) в районе государственная больница, Kodoli, используется дистиллированная вода; группа Б (П=40) в Махатма Ганди больницы, новые Pargaon, были обеспечены 0.2% СНХ жидкость для полоскания рта, и группа с (п=40), состоящая из пациентов, поступивших в Yeshwant Чаван больницу, дали трифала для полоскания рта. Разделение на группы было сделано таким образом, что не было никакого смешения пациентов из разных групп. Это было сделано, чтобы избежать загрязнения пробы за счет предотвращения любой дискуссии среди пациентов на тип и вкус жидкости для полоскания рта. Пациентам рекомендовали продолжить их рутинной гигиены полости рта практики. Они были проинструктированы, чтобы прополоскать рот 10 мл данного раствора в течение 1 минуты два раза в день в течение двух недель. Согласно Элей [3], СНХ никогда не должны использоваться более двух недель, чтобы избежать местных побочных эффектов, таких как окрашивание зубов и изменение вкуса. Таким образом, исследуемый период был ограничен до двух недель. Пациенты были проинструктированы не полоскать рот водой или пить ничего в течение 30 минут после использования данной для полоскания полости рта. Аналогичное количество и длительность полосканий, администрации последовало в ходе исследования, проведенного axelsson и Lindhe [36]. Раскрытие агента был использован у всех пациентов для определения налета уровнях, а также для мотивации пациентов к поддержанию хорошей гигиены полости рта. ПИ и ГИ были записаны у каждого пациента в первый и пятнадцатый день разными обучение экспертов, чтобы избежать предвзятости.

Среди 120 пациентов, 78 из них были самцами, и из них, 19 были табак пользователи. В данном исследовании мы не изолировать любого пациента, исходя из его/ее привычки или истории болезни, поскольку antiplaque средства, которые используются нами не противопоказана ни у одного из пациентов, за исключением больных с аллергией к СНХ. Трифала является мягким для людей всех возрастов, от детей до пожилых людей, и, следовательно, рекомендуется для всех. Трифала является полезным и безопасным даже если попадает в организм госпитализированных больных [2]. Поскольку данное исследование было проведено в медицинских стационарах, масштабирование и корень строгание не выполняется в течение времени обучения. Авторы не ожидают каких-либо изменений в кал/ДГЗ только на ополаскивание полоскание ротовой полости. Поэтому, только ГИ и ПИ оценивались проверить эффективность ополаскивателя для полости рта на воспаление десен.

В этом исследовании, ПИ и ГИ показал статистически значимое различие в группе B и группы C после 15 дней (П<0.05). Это означает, что оба агенты, используемые в исследовании, являются эффективным antiplaque и antigingivitis агентов. Наше исследование согласуется с результатами, полученными путем Десаи и соавт. [23], Маурьев и соавт. [31], и у bajaj и Тандон [32]. Трифала качестве жидкости для полоскания рта показал значительное снижение пародонтальных индексов по сравнению масштабирование и корень строгание одиночку, но никакой существенной разницы не было отмечено между трифала и СНХ групп [23]. В нашем клиническом исследовании, когда группа в сравнении с группой с, не было выявлено статистически значимой разницы (П>0.05). Это означало, что эффективность трифала для полоскания рта был похож на 0.2% СНХ. Наши результаты были подтверждены и на bajaj Тандон [32], в девяти-месячном исследовании. Таким образом, основываясь на этих выводах, трифала может считаться лучшей альтернативой СНХ. У некоторых больных при СНХ группы жаловались на металлический привкус и незначительная болезненность во рту после использования. В трифала группы пациентов не жаловался на побочные эффекты. Скорее, больные давали хорошие отзывы по использованию этой травяной ополаскиватель для рта как у нее нет побочных эффектов и легко доступны по приемлемым ценам в этом географическом месте для использования в будущем.

Как микробный налет является одним из факторов риска заболеваний пародонта, все усилия должны быть предприняты для предупреждения его образования и накопления. До сих пор, СНХ считается лучшим antiplaque и antigingivitis агент, но теперь пора признать значение природных трав, таких как трифала, как известно, имеют много полезных свойств и отсутствие побочных эффектов. Больше исследования необходимы, чтобы еще больше подчеркнуть эффект трифала на грамотрицательные анаэробы, микроорганизмы, ответственного за причинение пародонтит, и, чтобы определить замедленное высвобождение потенциала (substantivity) из трифала для контроля зубного налета для профилактики заболеваний пародонта и поддержания хорошего здоровья полости рта.

В заключение, это исследование подчеркивает, что трифала (травяные) для полоскания рта является как эффективной, antiplaque агент 0.2% СНХ. Это значительно полезно для снижения накопления зубного налета и воспаления десен, тем самым предотвращая заболевания пародонта у исследуемых больных. Это также экономически эффективных, легко доступных и хорошо переносится без каких-либо побочных эффектов, по сравнению с золотым стандартом, СНХ.

DISCUSSION

Oral healthcare is an essential part of general health. Foreign bodies and bacteria in the mouth have been related to aspiration pneumonia and endocarditis [26]. Thus, in the midst of growing evidence of the connection between oral health and systemic health, herbal medicines with their "naturally occurring" active ingredients offer a gentle and enduring way for the restoration of health in the most trustworthy and least harmful way [21]. Since hospitalized, dependent, ill patients are more prone to oral diseases and discomfort, special oral care has to be taken in such patients [27]. Antiplaque and antimicrobial mouth rinses used thus far in periodontal practice contain either alcohol or sugar [28]. These ingredients enhance the cariogenic potential of the substrate and promote halitosis. Thus, by the use of an herbal mouth rinse, the inclusion of these ingredients and their obvious untoward effects may be avoided. This may improve oral hygiene [4].

This study was conducted in three different hospitals to compare the efficacy of an herbal mouthwash with CHX, which is considered to be the gold standard among antiplaque agents [4,5,7,8,9,10,11]. CHX is the most widely investigated and used oral product [6]. Short-term trials predominantly demonstrate the superior efficacy of CHX on plaque regrowth and numerous other outcome measures [11]. Plaque reductions of 16%-45% and gingivitis reduction from 27%-80% have been demonstrated in six-month trials [29]. Based on the accumulation of positive clinical research findings, CHX rinses are often used as a benchmark control, meaning a product already in use and/or evaluated, thus providing information regarding another agent's relative activity. CHX rinses are used similarly as a positive control, meaning that they are accepted as effective, the most effective, or the "gold standard" [5].

Triphala has been extensively used in Ayurveda because of its various properties and therapeutic uses. Triphala, meaning "three fruits" [17,24], an herb originating in India, has been found to act as a complete body cleanser. Not only does triphala help to detoxify and cleanse the colon, but it also purifies the blood and removes toxins from the liver. Other cleansing benefits of triphala include reduction of some forms of cholesterol (serum cholesterol) and of high blood pressure. Triphala can bring relief to a wide variety of stomach-related ailments such as abdominal pain, decreased appetite, stomach acidity, and constipation. For instance, this particular herb can be quite effective in treating common respiratory ailments such as cold and cough and has also been shown to be very beneficial for the reproductive system. It contains tannins, phenols, and glycosides, which are responsible for its strong antioxidant activity apart from its immunomodulatory, anti-inflammatory, analgesic, astringent, antispasmodic, anti-mutagenic, anticancer, and antimetastatic properties [20,30]. Triphala has been tested as an antioxidant and as a radioprotector in mice [16,20]. These attributes make triphala an effective remedy for geriatric degenerative diseases [30].

Several authors have used triphala as a mouth rinse in healthy gingivitis and periodontitis patients [23,31,32]. Triphala presented an antiplaque efficacy similar to that of CHX and was more effective in inhibiting plaque formation with lesser or no side effects [33]. Sushruta Samhita has emphasized that triphala has hemostatic, anti-inflammatory, analgesic, and wound-healing properties. Haritaki is the most efficacious for bleeding gums and gingival ulcers as well as carious teeth [17]. On the other hand, Amalaki contains a large amount of vitamin C, which is the most effective in preventing bleeding from gums [31]. The antimicrobial activity of triphala churna on a standard Streptococcus Mucous strain and a clinical isolate has been proved by the agar gel diffusion method [24]. Jagadish et al. [34] conducted a study to determine the effect of triphala on dental bio-films and concluded that triphala had potent antioxidant and antimicrobial activity and inhibited the growth of Streptococcus mutans and gram-positive cocci involved in plaque formation when it was adsorbed on the tooth surface. Tandon et al. [35] suggested the use of triphala mouthwash for preventing the development of incipient lesions and reported that triphala mouthwash is cheaper than the commercially available CHX mouthwash. Being an Ayurvedic product, it has no side effects and hence is safer for long-term use [35].

Thus, the present study was designed to evaluate triphala's anti-plaque and antigingivitis effects in dependent, ill, hospitalized patients who had untreated periodontal disease. The three hospitals were chosen from areas near the college campus. The patients having any periodontal disease according to the American Academy of Periodontology classification 1999, irrespective of their clinical attachment loss/probing pocket depth (CAL/PPD), with similar socioeconomic status and oral hygiene practice, in the age group of 20-65 years were chosen for the study. These patients were divided into three groups by block randomization. Group A (n=40) in Subdistrict Government Hospital, Kodoli, used distilled water; group B (n=40) in Mahatma Gandhi Hospital, New Pargaon, were provided with 0.2% CHX mouthwash, and group C (n=40), consisting of patients admitted in Yeshwant Chavan Hospital, was given triphala mouthwash. The division into groups was done in such a way that there was no intermingling of patients from different groups. This was done to avoid sample contamination by preventing any discussion amongst the patients on the type and taste of the mouthwash. The patients were advised to continue with their routine oral hygiene practices. They were instructed to rinse their mouth with 10 mL of the given solution for 1 minute twice daily for a period of two weeks. According to Eley [3], CHX should never be used for more than two weeks to avoid its local side effects such as teeth staining and taste alteration. Thus, the study period was limited to two weeks. The patients were instructed not to rinse their mouth with water or drink anything for 30 minutes after using the given mouth rinse. A similar amount and duration of mouthwash administration was followed in a study conducted by Axelsson and Lindhe [36]. A disclosing agent was used in all patients to determine the plaque levels as well as to motivate patients to maintain good oral hygiene. PI and GI were recorded in every patient on the first and the fifteenth day by different trained examiners to avoid bias.

Among 120 patients, 78 were males, and out of them, 19 were tobacco users. In this study, we did not isolate any patient based on his/her habits or medical history because the antiplaque agents that we used are not contra-indicated in any patients except for patients allergic to CHX. Triphala is gentle for people of all ages, from children to seniors and hence, is recommended for everybody. Triphala is beneficial and safe even if ingested by hospitalized ill patients [2]. Since this study was conducted in medical hospitals, scaling and root planing were not performed during the time of study. The authors did not expect any changes in CAL/PPD only upon rinsing with the mouth rinse. Therefore, only GI and PI were evaluated to check the efficacy of mouth rinses on gingival inflammation.

In this study, PI and GI showed a statistically significant difference in group B and group C after 15 days (P<0.05). This signifies that both the agents used in the study are efficient antiplaque and antigingivitis agents. Our study was in accordance with results obtained by Desai et al. [23], Maurya et al. [31], and Bajaj and Tandon [32]. Triphala as a mouthwash showed significant reduction in periodontal indices when compared to scaling and root planing alone, but no significant difference was noted between the triphala and the CHX groups [23]. In our clinical trial, when group B was compared to group C, there was no statistically significant difference (P>0.05). This signified that the efficacy of triphala mouthwash was similar to that of 0.2% CHX. Our results were corroborated by Bajaj and Tandon [32], in their nine-month study. Thus, based on these findings, triphala can be considered the best alternative to CHX. Some patients in the CHX group complained about metallic taste and slight soreness in the mouth after use. In the triphala group, patients did not complain about any side effects. Rather, patients gave good feedback for the use of this herbal mouthwash as it had no adverse effects and was readily available at affordable prices in this geographical location for future use.

As microbial plaque is one of the risk factors of periodontal disease, every effort has to be taken for the prevention of its formation and accumulation. Thus far, CHX has been considered the best antiplaque and antigingivitis agent, but now, it is time to acknowledge the value of natural herbs like triphala, known to have many useful properties and no side effects. More studies are required to further emphasize the effect of triphala on gram-negative anaerobes, the microorganisms responsible for causing periodontitis, and to determine the sustained release capacity (substantivity) of triphala for plaque control for the prevention of periodontal disease and maintenance of good oral health.

In conclusion, this trial highlights that triphala (herbal) mouthwash is as efficient an antiplaque agent as 0.2% CHX. It is significantly useful in reducing plaque accumulation and gingival inflammation, thereby preventing periodontal disease in the studied patients. It is also cost effective, easily available, and well tolerated with no reported side effects as compared to the gold standard, CHX.

Эффективность трифала для полоскания полости рта (водные экстракты) от зубного налета и гингивита у детей.
Целью настоящего исследования было оценить эффективность препарата трифала для полоскания полости рта (водный) в снижении зубного налета и гингивита у детей.

Методы: 

Исследование представляло собой рандомизированное, двойное слепое, контролируемое исследование, с общим количеством 60 детей школьного возраста (п = 30 в каждой группе; трифала и хлоргексидин групп). Налета и десневой показатели были использованы для оценки исходных и последующих налета и гингивита.

Результаты: 

Всего 57 детей завершили исследование. Как хлоргексидин и трифала групп показали значительно более низкие средние десен и зубной налет индекса оценки в последующей деятельности, чем исходный уровень (р < 0,001). Нет существенной разницы в процентном изменении среднего десневого индекса между двумя группами (Р = 0.826). Процентное изменение среднего налета индекс был значительно выше в группе хлоргексидина по сравнению с трифала группе (Р = 0,048).

Вывод: 

Эффективность трифала в снижении зубного налета и гингивит был сопоставим с хлоргексидином, и может быть использовано для краткосрочных целей без потенциальных побочных эффектов. Оно является экономичной альтернативой в снижении зубного налета и гингивита.
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The aim of the present study was to evaluate the efficacy of triphala mouth rinse (aqueous) in the reduction of plaque and gingivitis among children.

METHODS: 

The study was a randomized, double-blinded, controlled trial, with a total of 60 school children (n = 30 in each group; triphala and chlorhexidine groups). Plaque and gingival indices were used to evaluate baseline and follow-up plaque and gingivitis.

RESULTS: 

A total of 57 children completed the study. Both chlorhexidine and triphala groups showed significantly lower mean gingival and plaque index scores at follow up than baseline (P < 0.001). There was no significant difference in the percentage change in the mean gingival index between the two groups (P = 0.826). The percentage change in the mean plaque index was significantly higher in the chlorhexidine group compared to the triphala group (P = 0.048).

CONCLUSION: 

The effectiveness of triphala in the reduction of plaque and gingivitis was comparable to chlorhexidine, and can be used for short-term purposes without potential side-effects. It is a cost-effective alternative in reducing plaque and gingivitis.

Anticandidal эффективность очищения протезов таблетки, Трифала, Алоэ Вера, и кешью листьев на полных съемных протезов из стационаров для пожилых.
С увеличением численности зависимых пожилых людей, необходимо ввести несколько натуральных продуктов для очищения протезов, которые легко и экономически доступен. Поэтому целью данного исследования было сравнение anticandidal эффективность очищения протезов таблетки (натрия бикарбонат и натрия перборат моногидрат), Трифала (Phyllanthus эмблика, Терминалия Терминалия belerica чебуле и фруктов порошки в равной пропорции), кешью листьев, Алоэ Вера и воды (контроль) на полных съемных протезов из стационаров для пожилых. Популяция исследования состояла из 50 стационаров для пожилых Мангалор, Карнатака, с 10 в каждой группе. Тампоны были собраны от зубных протезов до и после использования протезов очищающие таблетки, Трифала, кешью листьев, Алоэ Вера и воды (контроль). После этого пробирки культивировали на декстрозным агаром Сабуро и общего рода Candida насчитывает определялись. Протез очищение таблетки и Трифала Churna показал статистически значимое снижение Кандида графов (р < 0,05). Протез очищение таблетки и Трифала Churna были найдены, чтобы быть более эффективным. 

J Ayurveda Integr Med. 2014 Jan;5(1):11-4. doi: 10.4103/0975-9476.128847.

Anticandidal efficacy of denture cleansing tablet, Triphala, Aloe vera, and Cashew leaf on complete dentures of institutionalized elderly.
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Abstract

With an increase in the number of dependent elderly, there is a need to introduce few natural products for denture cleansing, which are easily and economically available. Hence the aim of this study was to compare the anticandidal efficacy of denture cleansing tablet (sodium bicarbonate and sodium perborate monohydrate), Triphala (Phyllanthus emblica, Terminalia chebula and Terminalia belerica fruits powders in equal proportion), cashew leaf, Aloe vera and water (control) on complete dentures of institutionalized elderly. Study population consisted of 50 institutionalized elderly of Mangalore, Karnataka, with 10 in each group. Swabs were collected from the dentures before and after the use of denture cleansing tablet, Triphala, cashew leaf, Aloe vera, and water (control). Thereafter, the swabs were cultured on Sabouraud dextrose agar and the total candida counts were determined. Denture cleansing tablet and Triphala Churna showed a statistically significant reduction in Candida counts (P < 0.05). Denture cleansing tablet and Triphala Churna were found to be more effective. 

Антибактериальный потенциал водно-спиртовые экстракты трифала компоненты против туберкулеза с множественной лекарственной устойчивостью уропатогенных бактерий--предварительный доклад.
"Трифала", Аюрведической интересно, используется традиционно для лечения различных видов заболеваний с древних времен. В водно-спиртовые экстракты из трех компонентов Трифала порошок продемонстрировали различную степень деформации специфическую антибактериальную активность против мультирезистентных уропатогенных бактерий. Терминалия чебуле экстракт плодов был активен в отношении всех тест-изолятов последующим Терминалия belerica и Эмблика лекарственная. Существует тесная связь между антибактериальной активностью и общее содержание фенольных Трифала компоненты.Тест экстракты растений также были найдены, чтобы быть нетоксичным на эритроцитарные мембраны и даже в рекомендованных выше дозах. Предварительные результаты данного исследования могут помочь в разработке эффективных и безопасных антимикробных препаратов из Трифала компонентов для лечения инфекций мочевыводящих путей, вызванных лекарственно-устойчивыми бактериями.

Indian J Exp Biol. 2013 Sep;51(9):709-14.
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Abstract

"Triphala", the Ayurvedic wonder is used traditionally for the treatment of different types of diseases since antiquity. The hydroalcoholic extracts of the three components of Triphala powder demonstrated varying degrees of strain specific antibacterial activity against multidrug-resistant uropathogenic bacteria. Terminalia chebula fruit extract was active against all the test isolates followed by Terminalia belerica and Emblica officinalis. There was a close association between antibacterial activity and total phenolic content of Triphala components.The test plant extracts were also found to be non-toxic on human erythrocyte membrane at recommended and even higher doses. The preliminary results of the present study may help in developing effective and safe antimicrobial agents from Triphala components for the treatment of urinary tract infections caused by multidrug-resistant bacteria.

Сравнивая влияние различных mouthrinses на де Ново образования налета.
Несколько antiplaque агенты будут доступны на рынке не смотря на широкое развитие современной медицинской науки, удовлетворительного лечения 'заболевания полости рта' новая группа препаратов полностью не достигнута, скорее химических соединений выявил пациентов к ней разных негативных последствий, поэтому есть интерес узнать эффективные средства правовой защиты от любых болезней посредством безвредных растительных препаратов таким образом, целью данного исследования было сравнить налета на 24 ч после применения Трифала, Привет ора, Хлоргексидин и Колгейт Плакс для полоскания полости рта.

Методы: 

Контролируемом, рандомизированном, двойном слепом, перекрестном клиническом исследовании была разработана. Тридцать испытуемые прошли четыре последовательных экспериментальных фаз с помощью четырех процедур: Трифала, Привет ора, Хлоргексидин и Колгейт Плакс. В день исследования, испытуемые прекращены все другие привычки гигиены полости рта и были рандомизированы для лечения с экспериментальными для полоскания рта. Каждая экспериментальная фаза предшествовала 28-дневного отмывочного периода. Налета была записана после одного ненарушенного день.

Результаты: 

Трифала, Привет ора и Хлоргексидина снижается повторного образования налета в большей степени, чем колгейт плакс ополаскиватель для полости рта (р < 0,05).

Вывод: 

Трифала и привет ора представлена анти-налет эффективность аналогична chlorhexdine, и был более эффективным в ингибировании образования налета, чем Колгейт Плакс рот вымыть.

J Contemp Dent Pract. 2012 Jul 1;13(4):460-3.

Comparing the effect of different mouthrinses on de novo plaque formation.
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Several antiplaque agents are being available in the market in spite of vast development of modern medical science, satisfactory treatment of 'oral diseases' by newer drugs is not fully achieved, rather the chemical compounds has exposed the patients to it is different ill effects, therefore, there is interest to find out effective remedy of any disease by harmless herbal drugs thus the aim of this study was to compare plaque formation at 24 hours after the use of Triphala, Hi ora, Chlorhexidine and Colgate Plax mouth washes.

METHODS: 

A controlled, randomized, double-blind, crossover clinical trial was designed. Thirty subjects underwent four consecutive experimental phases with four treatments: Triphala, Hi Ora, Chlorhexidine and Colgate Plax. On the day of study, the subjects discontinued all other oral hygiene habits and were randomly assigned for treatment with the experimental mouthwash. Each experimental phase was preceded by a 28-day washout period. Plaque formation was recorded after one undisturbed day.

RESULTS: 

Triphala, Hi Ora and Chlorhexidine reduced de novo plaque formation to a greater extent than the colgate plax mouthwash (p < 0.05).

CONCLUSION: 

Triphala and Hi Ora presents an anti-plaque efficacy similar to that of chlorhexdine, and was more effective at inhibiting plaque formation than the Colgate Plax mouth wash.

Сравнение Гастропротекторными воздействия Трифала составов на стресс-индуцированной язвы у крыс.
Трифала классифицируется как омолаживающее средство и традиционно используются в различных желудочных заболеваний, включая воспаление кишечника. Целью настоящего исследования явилось изучение сравнительной гастропротекторными воздействия Трифала составов против экспериментальной язвы желудка у крыс для обоснования своей традиционной претензии. Язва желудка индуцировалась путем погружения в воду плюс стресс-индуцированных язв у крыс. Эффекты препарата оценивались путем изучения макроскопических грубые повреждения тканей желудка и биохимических показателей. Трифала неравный разработке и Chinnodbhavadi kwath показали значительное противоязвенное действие и об этом свидетельствует снижение индекса кишки, перекисное окисление липидов и уровни гидроксильного радикала и, соответственно, повышенные уровни каталазы и супероксиддисмутазы. Хотя подобного рода активность наблюдалась в Трифала равных формулировка масштаб был гораздо меньше. Далее, Chinnodbhavadi kwath значительно увеличил глутатион Атфазы и уровня, но Трифала равные формулировка значительно увеличивается уровень глутатиона только. Основываясь на полученные данные, он предположил, что среди трех исследованных составов, Chinnodbhavadi kwath и Трифала неравных составах обеспечивает значительную защиту при язвенной болезни желудка по сравнению Трифала одинаковый состав.
Indian J Pharm Sci. 2011 Nov;73(6):682-7. doi: 10.4103/0250-474X.100252.
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Nariya MB1, Shukla VJ, Ravishankar B, Jain SM.

Author information
· 1Department of Pharmacology, Ayurveda Contraceptive Drug Research Institute (CCRAS), Ahmedabad-380 016, India.

Abstract

Triphala is categorized as rejuvenator and traditionally been used in various gastric disorders including intestinal inflammation. The aim of present study was to examine the comparative gastroprotective effects of Triphala formulations against experimental gastric ulcer in rats to substantiate its traditional claim. Gastric ulcer was induced by water immersion plus stress-induced ulcers in rats. The drug effects were assessed by studying macroscopic gross injury and stomach tissue biochemical parameters. Triphala unequal formulation and Chinnodbhavadi kwath showed significant antiulcer activity and this is evident from reduction of ulcer index, lipid peroxidation and hydroxyl radical levels and concomitantly raised levels of catalase and superoxide dismutase. Though similar kind of activity was observed in Triphala equal formulation the magnitude was much less. Further, Chinnodbhavadi kwath significantly increased the glutathione and ATPase level but Triphala equal formulation significantly increased glutathione level only. Based on the data generated, it is suggested that among the three formulations studied, Chinnodbhavadi kwath and Triphala unequal formulations provides significant protection in gastric ulcer as compared to Triphala equal formulation.

Самопророчества роль трифала против 1,2-диметилгидразина дигидрохлорида индуцированных канцерогенными повреждения печени мышей.
Настоящее исследование было проведено, чтобы исследовать защитную роль Трифала (сочетание в равных пропорциях (по весу) плодов порошок Терминалия belerica, Терминалия чебуле и emblica лекарственный) против 1,2-dimethylhydrazinedihydrochloride (ДМГ) индуцированного стресса Эндоплазматического ретикулума (ЭР стресс) в печени мышей. Пероральной дозой 3 мг/кг веса тела в питьевую воду в течение 5 недель достоверно (р < 0,001) повышение уровней сывороточной глутамат оксалоацетат трансаминазы (SGOT), сывороточной глутамат пируват трансаминазы (лабораторные анализы включают:*), сыворотка щелочная фосфатаза (ЩФ) и общего билирубина, таким образом, предполагая повреждение мышь печени и билиарной дисфункции. В ДМГ администрации неизбежно приводит к увеличению в печени микросомальными белками молекулярной массой около 29 (ERp29) и 53 кда (ERp53) и уменьшение белка молекулярной массой 36 кда (ERp36) тем самым предполагая вмешательство ДМГ и его метаболитов при нормальном биосинтезе белка и складывая, в ретикулярной мембраны клеток печени таким образом, развивающиеся ЭР стресс. Гистологические исследования показывают некроз, больших размеров гепатоцитов с увеличенными Н:коэффициента C, аномальные митотические фигуры и выдающиеся ядрышек в печени ДМГ обработанных мышей. В животных кормили 5% Трифала в диете (Вт/Вт) в течение ДМГ администрации, было отмечено значительное снижение вышеуказанных изменений в печени, предполагающий подавление индуцированных ДМГ ЭР стресс в печени. Трифала достоверно (р < 0,05) уменьшилось перекисное окисление липидов, а также активности лактатдегидрогеназы (ЛДГ) в печени мышей. Это одновременно повысило уровень восстановленного глутатиона (GSH) и активность глутатион-s-трансфераза (GST), тем самым предполагая, что он предотвращает перекисно-окислительные повреждения и также отвлекает активных метаболитов (электрофилы) из ДМГ от их взаимодействий с критической клеточной био-молекул, которые могли бы нести ответственность за его защитное действие против ДМГ.

Indian J Clin Biochem. 2011 Jul;26(3):290-5. doi: 10.1007/s12291-011-0138-y. Epub 2011 May 15.
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Abstract

The present study was carried out to investigate the protective role of Triphala (a combination in equal proportions by weight of fruit powder of Terminalia belerica, Terminalia chebula and Emblica officinalis) against 1,2-dimethylhydrazinedihydrochloride (DMH) induced Endoplasmic reticulum stress (ER stress) in mouse liver. An oral dose of 3 mg/kg body wt in drinking water for 5 weeks significantly (P < 0.001) increased the levels of serum glutamate oxaloacetate transaminase (SGOT), serum glutamate pyruvate transaminase (SGPT), serum Alkaline phosphatase (ALP) and total bilirubin thus suggesting damage to mouse liver and biliary dysfunction. The DMH administration invariably led to increase in the liver microsomal proteins of molecular weight of about 29 (ERp29) and 53 kDa (ERp53) and decrease in the protein of molecular weight of 36 kDa (ERp36) thereby suggesting the interference of DMH and its metabolites with normal protein biosynthesis and folding, in the reticular membranes of the liver cells thus developing ER stress. Histological studies show necrosis, large sized hepatocytes with increased N:C ratio, aberrant mitotic figures and prominent nucleoli in the liver of DMH treated mice. In animals fed 5% Triphala in diet (w/w) during DMH administration, there was significant decrease in the above changes in the liver suggesting the suppression of DMH induced ER stress in liver. Triphala significantly (P < 0.05) decreased lipid peroxidation and also the activity of lactate dehydrogenase (LDH) in mouse liver. It simultaneously increased the level of reduced glutathione (GSH) and the activity of glutathione-S-transferase (GST) thereby suggesting that it prevents peroxidative damage and also diverts the active metabolites (electrophiles) of DMH from their interactions with critical cellular bio-molecules which could be responsible for its protective action against DMH.

Защитный эффект от применения трифала на радиационно-индуцированного острого повреждения слизистой оболочки кишечника в Спрэг Dawley крыс.
Целью исследования было определить защитный эффект от применения трифала на радиационно-индуцированное повреждение слизистой оболочки прямой кишки. Мужчина Спрэг Dawley крыс (30) были разделены на 5 групп. Крыс в группе были шам и облученных крыс в группе Б проводилось только облучение. Крыс в группе с вводили трифала 1 г/кг/день перорально в течение 5 дней подряд перед облучением. Крыс в группе D И Е назначали трифала 1 и 1,5 г/кг/день перорально в течение 10 дней подряд, соответственно. Повреждение слизистой оболочки прямой кишки индуцировали одной фракции 12.5 гр гамма-облучения (ИК-192) на 5-й день. Все крысы были вскрывают на 11-й день и гистологические изменения поверхностного эпителия, желез и собственной пластинки оценивались. Проктит показал значительное улучшение в покровном эпителии (Р < 0.024), желез (Р < 0.000) и собственной пластинки (Р < 0.002) в группе Е по сравнению с группой Б. Крыс в группе Е показал существенно меньшие изменения в железах (Р < 0,000) по сравнению с крысами в группе D, все гистологические переменных (поверхности эпителия, р < 0,001; железы, Р < 0.000; собственной пластинки, Р < 0.003) по сравнению с крысами в группе С. в Туки-B-тестирования, группа e было значительно восстановился ранг для желез (Р < 0,000) по сравнению с группами в, С и D. результаты настоящего исследования показали, что высокие дозы трифала улучшенными радиационно-индуцированные повреждения желез.

Indian J Exp Biol. 2012 Mar;50(3):195-200.
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Abstract

Aim of the study was to determine protective effect of triphala on radiation-induced rectal mucosal damage. Male Sprague Dawley rats (30) were divided into 5 groups. Rats in group A were sham irradiated and rats in group B underwent only irradiation. Rats in group C were administered triphala 1 g/kg/day orally for 5 consecutive days before irradiation. Rats in group D and E were administered triphala 1 and 1.5 g/kg/day orally for 10 consecutive days, respectively. Rectal mucosal damage was induced by a single fraction of 12.5Gy gamma irradiation (Ir-192) on 5th day. All the rats were autopsied on 11th day and histological changes in surface epithelium, glands, and lamina propria were assessed. Proctitis showed significant improvement in surface epithelium (P < 0.024), glands (P < 0.000) and lamina propria (P < 0.002) in group E compared to group B. Rats in group E showed significantly less change in glands (P < 0.000) compared to rats in group D, All histological variables (surface epithelium, P < 0.001; glands, P < 0.000; lamina propria, P < 0.003) compared to rats in group C. In a Tukey-b test, group E had a significantly recovered grade for glands (P < 0.000) compared to groups B, C and D. Results of the present study showed that high-dose triphala improved radiation-induced damage of glands.

Оценка антибактериальной эффективности трифала против mutans стрептококков: рандомизированное контрольное испытание.
Трифала - это аюрведическая препарата с известным противомикробным действием. Это исследование было проведено для оценки антибактериальной эффективности трифала против слюнных стрептококков mutans в сравнении с "золотым стандартом" хлоргексидина.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ: 

Двойное слепое рандомизированное контрольное испытание было проведено среди 57 добровольцев, которые были оценены, чтобы быть в высокой категории риска кариеса. Они были случайным образом распределены в три группы исследования: 1) 15 мл 6% трифала ополаскиватель для полости рта; 2) 15 мл 0,2% хлоргексидина (активный контроль); 3) никакая жидкость для полоскания рта (пассивный контроль). Жидкости для полоскания рта давали два раза в день в течение 15 дней. Нестимулированной образцы слюны были собраны в начале исследования и на 15 и 45 дней. Mutans стрептококки (МС) культивировали на агаре колонии ГРЩ и подсчитывает полученные. В α ошибка была Исправлена на 5%. Анализа anova и Post-hoc в ЛСД испытания проводились с использованием SPSS версии 14.

Результаты: 

После использования жидкости для полоскания рта в течение 15 дней, в 83% и 80% и снижение на 45 дней в 67% и 65% снижения МС в слюнных числа колоний наблюдалась в трифала и хлоргексидин групп, соответственно (Р = 0,0001). В контрольной группе показали рост на 3% в MS колонии рассчитывать на 15 дней и сокращение на 7% на 45 дней. (Р = 0.116).

Вывод: 

Антимикробное действие трифала против стрептококков mutans была схожа с хлоргексидином. Он не имеет побочных эффектов, обычно связанных с хлоргексидином и является экономически эффективным.

Oral Health Prev Dent. 2011;9(4):387-93.
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Triphala is an ayurvedic preparation with known antimicrobial action. This study was carried out to assess the antibacterial efficacy of triphala against salivary mutans streptococci in comparison with the 'gold standard' chlorhexidine.

MATERIALS AND METHODS: 

A double blind randomised control trial was conducted among 57 volunteers who were assessed to be in the high caries risk category. They were randomly allocated into three study groups: 1) 15 ml of 6% triphala mouthwash; 2) 15 ml of 0.2% chlorhexidine (active control); 3) no mouthwash (passive control). Mouthwashes were given twice a day for 15 days. Unstimulated saliva samples were collected at baseline and at 15 and 45 days. Mutans streptococci (MS) were cultured on MSB agar and colony counts obtained. The α error was fixed at 5%. ANOVA and post-hoc LSD tests were performed using SPSS version 14.

RESULTS: 

After using mouthwash for 15 days, an 83% and 80% reduction and at 45 days a 67% and 65% reduction in salivary MS colony count was observed in the triphala and chlorhexidine groups, respectively (P = 0.0001). The control group showed an increase of 3% in MS colony count at 15 days and a reduction of 7% at 45 days. (P = 0.116).

CONCLUSION: 

The antimicrobial action of triphala against mutans streptococci closely parallels that of chlorhexidine. It does not have the side effects commonly associated with chlorhexidine and is cost effective.

Оценка противовоспалительного и антиноцицептивной активности Трифала рецепт.
Противовоспалительное и антиноцицептивной деятельности Трифала рецепт изучены на животных моделях. Трифала рецепт (4 мг/ухо) значительно выставлены ингибирующее действие на отек уха формирование индуцированных этилового phenylpropiolate-индуцированных, но не на арахидоновая кислота-уха индуцированного отека у крыс. Кроме того, Трифала рецепт в дозах 300, 600 и 1200 мг/кг значительно уменьшается каррагинан-индуцированного отека задней лапы. Далее противовоспалительным действием при хроническом воспалении измерялся при помощи хлопка лепешки-индуцированные гранулемы пробирного крыс. Трифала рецепт (1200 мг/кг) снижается транссудативный ни вес, ни гранулемы. Он также не влияют на прирост массы тела и массы вилочковой указывая, что Трифала рецепт не имеет стероидный эффект. В антиноцицептивной исследования, Трифала рецепт (300, 600, 1200 мг/кг), выявлено значительное ингибирующее влияние на обе фазы, особенно в поздней фазе, из формалина тест в мышей, предполагая, что антиноцицептивное действие Трифала рецепт может быть через обе периферийные и по крайней мере частично Центрально действующие. 

Afr J Tradit Complement Altern Med. 2012 Dec 31;10(2):246-50. eCollection 2013.
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Abstract

The anti-inflammatory and antinociceptive activities of Triphala recipe were studied in animal models. Triphala recipe (4 mg/ear) significantly exhibited an inhibitory effect on the ear edema formation induced by ethyl phenylpropiolate-induced, but not on the arachidonic acid-induced ear edema in rats. Furthermore, Triphala recipe at the doses of 300, 600 and 1,200 mg/kg significantly reduced carrageenan-induced hind paw edema. Next, the anti-inflammatory action in chronic inflammation was measured using the cotton pellet-induced granuloma formation assay in rats. Triphala recipe (1,200 mg/kg) reduced neither transudative weight nor granuloma formation. It also did not affect on body weight gain and thymus weight indicating that Triphala recipe does not have a steroid-like effect. In antinociceptive study, Triphala recipe (300, 600, 1,200 mg/kg), elicited significant inhibitory effect on both phases, especially in late phase, of the formalin test in mice suggesting that the antinociceptive action of Triphala recipe may be via both peripheral and at least partly centrally acting. 

Антибактериальная активность некоторых индийских Аюрведических препаратов против кишечных бактериальных патогенов.
В Аюрведе, различные травяные препараты, которые клинически используются для предотвращения или лечения инфекционных заболеваний. Растительные препараты, такие как Трифала churna, Hareetaki churna, Dashmula churna, Manjistadi churna, Sukhsarak churna, Ajmodadi churna, Shivkshar pachan churna, Дизомап churna, Swadist Виречан churna и Pipramool churna были исследованы путем подготовки их органическим растворителем, экстракт для антибактериального потенциала против кишечных бактериальных патогенов, таких как кишечная палочка, золотистый стафилококк, Энтеробактер aerogenes, Синегнойная палочка, Сенная палочка, Клебсиелла пневмонии, Сальмонеллы брюшного тифа, эпидермальный стафилококк, Сальмонелла typhimurium и вульгарным Протеем, соответственно. В настоящем исследовании, Трифала churna, Hareetaki churna, Dashmula churna были мощные антибактериальные агенты против С. эпидермальный, П. обыкновенная, S. аureus, E. сoli, P. aeruginosa и S. тифы. Исследование поддерживает использование этих растительных препаратов не только БАДы, но и в качестве агентов для профилактики или контроля бактериальных кишечных инфекций.
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Abstract

In Ayurveda, various herbal preparations are clinically used to prevent or cure infectious diseases. Herbal preparations such as Triphala churna, Hareetaki churna, Dashmula churna, Manjistadi churna, Sukhsarak churna, Ajmodadi churna, Shivkshar pachan churna, Mahasudarshan churna, Swadist Virechan churna and Pipramool churna were investigated by preparing their organic solvent extract for antibacterial potential against enteric bacterial pathogens such as Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Enterobacter aerogenes, Pseudomonas aeruginosa, Bacillus subtilis, Klebsiella pneumoniae, Salmonella typhi, Staphylococcus epidermidis, Salmonella typhimurium and Proteus vulgaris, respectively. In the present study, Triphala churna, Hareetaki churna, Dashmula churna were potent antibacterial agents against S. epidermidis, P. vulgaris, S. aureus, E. coli, P. aeruginosa and S. typhi. The study supports the use of these herbal preparations not only as dietary supplements but also as agents to prevent or control enteric bacterial infections.

Открытое проспективное клиническое исследование для оценки эффективности и безопасности TLPL/АУ/01/2008 в управлении функциональный запор.
Функциональный запор является одним из наиболее распространенных желудочно-кишечных симптомов по всему миру. Его высокая распространенность, экономическое бремя, и оказывает негативное воздействие на качество жизни сделать запор является серьезной проблемой общественного здравоохранения. Хотя различные варианты лечения доступны для управления запор, доказательств их эффективности и безопасности ограничены. Открытое проспективное, интервенционной и поисковое клиническое испытание было проведено для оценки эффективности и безопасности "TLPL/АУ/01/2008" в 34 больных, страдающих функциональными запорами. "TLPL/АУ/01/2008" - это Аюрведический polyherbal фирменная рецептура в виде порошка, содержащий Isabgol шелухи, экстракт Сенны, и Трифала выписка. Администрация "TLPL/АУ/01/2008" в течение 14 дней отмечено достоверное повышение среднего еженедельного испражнения от 10.19 ± 05.64 в 18.29 ± 05.72 (р<0,05). Средняя среднее время, потраченное на туалет для опорожнения кишечника значительно снижена от 11.02 ± 05.43 минут (базовое значение) до 08.70 ± 04.72 минут на 14-й день (р<0,05). Значит табурет форма счет начисленных на стул Бристоль образовывать накипь была улучшена с 02.97 ± 00.48 (базовое значение) в 04.61 ± 00.84 (р<0,05) на 14 день. Значительное улучшение (р<0,05) отмечалось также в натуживании во время дефекации, ощущение неполного опорожнения, ощущение аноректальной завал, и других сопутствующих симптомов функционального запора. Значительное улучшение в большинстве из вышеперечисленных симптомов была выстраданной для пост-обработки обсерватории течение одной недели. Все исследования пациентов показали отличную переносимость к изучению препарата. Эти выводы свидетельствуют о том, что "TLPL/АУ/01/2008" является эффективным, безопасным и не вызывающим привыкание травяное слабительное разработки для управления запор. Сравнительные клинические исследования с большим размером выборки был бы в состоянии подтвердить вышеизложенные выводы.
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Abstract
Functional constipation is one of the most common gastrointestinal symptoms across the globe. Its high prevalence rate, economic burden, and adverse implications on the quality of life make constipation a major public health issue. Though various treatment options are available for the management of constipation, evidence for their efficacy and safety are limited. An open-label, prospective, interventional, and exploratory clinical trial was carried out to evaluate the efficacy and safety of "TLPL/AY/01/2008" in 34 patients suffering from functional constipation. "TLPL/AY/01/2008" is an Ayurvedic proprietary polyherbal formulation in powder form, containing Isabgol husk, Senna extract, and Triphala extract. Administration of "TLPL/AY/01/2008" for 14 days showed a significant increase in mean weekly bowel movements from 10.19 ± 05.64 to 18.29 ± 05.72 (P<0.05). The mean average time spent on toilet for bowel evacuation reduced significantly from 11.02 ± 05.43 minutes (baseline value) to 08.70 ± 04.72 minutes on day 14 (P<0.05). Mean stool form score assessed on Bristol stool form scale was improved from 02.97 ± 00.48 (baseline value) to 04.61 ± 00.84 (P<0.05) on day 14. A significant improvement (P<0.05) was also noted in straining during defecation, sensation of incomplete evacuation, sensation of anorectal blockage, and other associated symptoms of functional constipation. The significant improvement in most of the above symptoms was endured for a post-treatment observatory period of one week. All the study patients showed an excellent tolerability to the study drug. These findings suggest that "TLPL/AY/01/2008" is an effective, safe, and non-habit-forming herbal laxative formulation for the management of constipation. Comparative clinical studies with larger sample size would be able to confirm the above findings

Эффект Трифала для полоскания рта на кариес статус.
Почти 60-70% ребенка Индийского населения страдает от кариеса. Рот полоскать является наиболее экономически эффективным методом профилактики кариеса. 'Трифала' была классическая Аюрведа средство, вероятно, наиболее известным среди всех Аюрведических смесей. Данное исследование было проведено на 1501 студентов в возрастной группе 8-12 лет с целью определения влияния Трифала для полоскания рта в профилактике кариеса зубов (кариес манифест), а также начинающегося кариозного поражения, а также сравнение воздействия Трифала и хлоргексидин для полосканий полости рта. Зарождающийся кариес был записан в 3, 6, 9 месяцев интервалы и проявляться кариес на 9 месяцев интервал. Никакого существенного увеличения в КПУ забивает гол был найден в конце 9 месяца. Кроме того, не наблюдалось значительного роста в зарождающийся кариес балл целях заключения исследования. Был сделан вывод, что нет существенной разницы между Трифала и хлоргексидин для полосканий полости рта.
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Abstract

Nearly 60-70% of the child Indian population suffers from dental caries. Mouth rinsing is the most cost effective method of preventing dental caries. 'Triphala' has been a classic Ayurveda remedy, probably the best known among all Ayurvedic compounds. This study was conducted on 1501 students in the age group of 8-12 years with the aim of determining the effect of Triphala mouthwash on prevention of dental caries (manifest caries) as well as incipient carious lesions, and also comparing the effect of Triphala and chlorhexidine mouthwashes. The incipient caries was recorded at 3, 6, 9 months intervals and manifest caries at 9 months interval. No significant increase in the DMFS scores was found at the end of 9 months. Also, there was no significant increase in the incipient caries score towards the conclusion of the study. It was concluded that there was no significant difference between the Triphala and the chlorhexidine mouthwashes.

Оценка анти-диарейных свойства и острая токсичность Трифала Маши, Аюрведической рецептуры.
Анти-диарейных влияние водных и спиртовых экстрактов из Трифала и Трифала Маши были изучены используя касторовое масло-индуцированной-диспепсические модели у крыс. Желудочно-кишечного транзита ставка была выражена как процент длинное расстояние, пройденное уголь, деленная на общую длину тонкой кишки. Все экстракты, в различных дозах 200, 400 и 800 мг/кг отличали незаурядные анти-диарейных деятельности, о чем свидетельствует значительный рост в первое время дефекации, накопительный фекальный вес и время кишечного транзита. Водные и спиртовые экстракты из Трифала и Трифала Маши считались безопасными до дозе 1750 мг/кг при оценке для острая оральная токсичность в соответствии с ОЭСР (Организация экономического сотрудничества и развития) руководящих принципов. В заключение замечательного анти-диарейных эффект Трифала и Трифала Маши экстрактов против касторовое масло-индуцированной диареи предложить свой потенциал для применения в широком спектре диарейных состояний.

J Herb Pharmacother. 2007;7(3-4):203-12.
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Abstract

The anti-diarrhoeal effect of aqueous and alcoholic extracts of Triphala and Triphala Mashi were studied employing castor oil-induced-diarrhoeal model in rats. The gastrointestinal transit rate was expressed as the percentage of the longest distance travelled by the charcoal divided by the total length of the small intestine. All the extracts, at various doses 200, 400 and 800 mg/kg displayed remarkable anti-diarrhoeal activity as evidenced by a significant increase in first defecation time, cumulative fecal weight and intestinal transit time. Aqueous and alcoholic extracts of Triphala and Triphala Mashi were considered safe up to a dose of 1750 mg/kg when evaluated for acute oral toxicity in accordance with the OECD (Organization for Economic Cooperation and Development) guidelines. In conclusion, the remarkable anti-diarrhoeal effect of Triphala and Triphala Mashi extracts against castor oil-induced diarrhoea suggest its potential for application in a wide range of diarrhoeal states.

Изучение антимикробной активности Трифала Маши-Аюрведической рецептуры.
Трифала Маши-это аюрведические рецептуры, которая была подготовлена в нашей лаборатории. Водные и спиртовые экстракты как Трифала и Трифала Маши были использованы для оценки антимикробной активности. Сравнительное фитохимическое профиль Трифала и Трифала Маши было сделано предварительное фитохимическое скрининга, общее содержание фенольных и тонкослойной хроматографии (ТСХ). Антимикробная активность включает выделение патогенных микроорганизмов из клинических образцов, его характеристики, тестирование его множественной лекарственной устойчивостью (против стандартных антибиотики и антимикробная активность водных и спиртовых экстрактов обоих Трифала и Трифала Маши против этих организмов с помощью геля агар-диффузионного метода. Трифала Маши, содержащих фенольные соединения, дубильные вещества выставлены сопоставимой антимикробной активностью в отношении Трифала против всех протестированных микроорганизмов. Он ингибирует дозозависимый рост грам-положительных и грам-отрицательных бактерий. В заключение, представляется, что Трифала обладает Маши неспецифической антимикробной активностью.
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Abstract

Triphala Mashi is an ayurvedic formulation that was prepared in our lab. Aqueous and alcoholic extracts of both Triphala and Triphala Mashi were used, to evaluate antimicrobial activity. Comparative phytochemical profile of Triphala and Triphala Mashi was done by preliminary phytochemical screening, total phenolic content and thin layer chromatography (TLC). Antimicrobial activity includes isolation of pathogens from clinical samples, its characterization, testing its multiple drug resistance against standard antibiotics and antimicrobial activity of aqueous and alcoholic extracts of both Triphala and Triphala Mashi against these organisms by using agar gel diffusion method. Triphala Mashi containing phenolic compounds, tannins exhibited comparable antimicrobial activity in relation to Triphala against all the microorganisms tested. It inhibits the dose-dependent growth of Gram-positive and Gram-negative bacteria. In conclusion, it appears that Triphala Mashi has non-specific antimicrobial activity.

Гипогликемическое действие трифала выбранных инсулино зависимый сахарный диабет предметам.
Современный стиль жизни характеризуется повышенным стрессом, повысить уровень автоматизации, потребление фаст-фудом и сидячим образом жизни, которые приводят к заболеваемости сахарным диабетом. В исследовании приняли участие выбор ИНЗСД предметам, которые были дополнены Трифала порошок называется, три Myrobalans (Терминалия bellirica - Belliric миробалан, Терминалия чебуле-Inknut, Embilica лекарственный - Индийский крыжовник) в течение 45 дней. Статистическая оценка профиля крови показали значительное снижение уровня глюкозы в крови испытуемых.
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Abstract

Modern life style is characterized by high stress, increased automation, junk food consumption and sedentary life style which have lead to the incidence of Diabetes. The study involved selection of NIDDM subjects who were supplemented with Triphala powder called, The Three Myrobalans (Terminalia bellirica- Belliric myrobalan, Terminalia chebula-Inknut, Embilica officinalis - Indian gooseberry) for a period of 45 days. Statistical evaluation of the blood profile showed significant reduction in the blood glucose level of the subjects.

Оценка роста ингибирующей деятельности Трифала против распространенных бактериальных изолятов от пациентов, инфицированных ВИЧ.
Выделение микробных агентов менее подвержены обычные антибиотики и восходящего тренда в темпах восстановления устойчивых бактерий подчеркивает необходимость новых альтернативных принципов. Трифала используется в традиционной медицинской практике в отношении определенных заболеваний, таких как желтуха, лихорадка, кашель, глазные болезни и т. д. В настоящем исследовании фитохимических (фенольные, флавоноидов и каротиноидов) и антибактериальная активность водных и этанольных экстрактах Трифала и ее отдельных компонентов (Терминалия чебуле, Терминалия belerica и emblica лекарственный) были испытаны против определенных бактериальных изолятов (Синегнойная палочка, Клебсиелла пневмонии, Шигеллы зонне, флекснера С., золотистый стафилококк, Холерный вибрион, Сальмонелла паратифа-Б, кишечная палочка, Энтерококк фекальный, Сальмонеллы брюшного тифа), полученных от ВИЧ-инфицированных пациентов с помощью Кирби-Бауэра диска диффузии и минимальной ингибирующей концентрации (Mic) методы. Т. чебуле был обнаружен и изъят высоким содержанием фитохимических последующим belerica т. е. лекарственная в обоих водных и этанольных экстрактов. Далее, большинство бактериальных изолятов были заторможены в этаноле и водных вытяжек из т. чебуле последующим belerica т. е. лекарственная оба диска диффузии и микрофон методов. Настоящее исследование показало, что как индивидуальные, так и объединенные водные и этанольные экстракты Трифала обладают антибактериальной активностью против бактериальных изолятов испытания.
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Abstract

The isolation of microbial agents less susceptible to regular antibiotics and the rising trend in the recovery rates of resistant bacteria highlights the need for newer alternative principles. Triphala has been used in traditional medicine practice against certain diseases such as jaundice, fever, cough, eye diseases etc. In the present study phytochemical (phenolic, flavonoid and carotenoid) and antibacterial activities of aqueous and ethanol extracts of Triphala and its individual components (Terminalia chebula, Terminalia belerica and Emblica officinalis) were tested against certain bacterial isolates (Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Shigella sonnei, S. flexneri, Staphylococcus aureus, Vibrio cholerae, Salmonella paratyphi-B, Escherichia coli, Enterococcus faecalis, Salmonella typhi) obtained from HIV infected patients using Kirby-Bauer's disk diffusion and minimum inhibitory concentration (MIC) methods. T. chebula was found to possess high phytochemical content followed by T. belerica and E. officinalis in both aqueous and ethanol extracts. Further, most of the bacterial isolates were inhibited by the ethanol and aqueous extracts of T. chebula followed by T. belerica and E. officinalis by both disk diffusion and MIC methods. The present study revealed that both individual and combined aqueous and ethanol extracts of Triphala have antibacterial activity against the bacterial isolates tested.

Гиполипидемический эффект трифала в экспериментально индуцированной hypercholesteremic крыс.
Hypercholesteremia является одним из факторов риска для заболевания коронарной артерии. В настоящем исследовании подчеркивается эффективность Аюрведические травяные рецептуры Трифала (Терминалия чебуле, Терминалия belerica, emblica лекарственный и) на уровень общего холестерина, липопротеидов низкой плотности (ЛПНП), липопротеидов очень низкой плотности (ЛПОНП), липопротеинов высокой плотности (ЛПВП) и свободные жирные кислоты в экспериментально индуцированной hypercholesteremic крыс. Четыре группы крыс были заняты именно управлением, Трифала лечить, гиперхолестеринемии крыс (4% холестерина + 1% холевой кислоты + яичный желток) и Трифала предварительная обработка в hypercholesteremic крыс. Результаты показали значительное увеличение общего холестерина, ЛНП, ЛОНП и свободных жирных кислот в hypercholesteremic крыс были значительно снижены в Трифала лечить hypercholesteremic крыс. Данные показали, что Трифала разработки был связан с гиполипидемическим эффектами на экспериментально индуцированной hypercholesteremic крыс.

Yakugaku Zasshi. 2007 Feb;127(2):385-8.

Hypolipidemic effect of triphala in experimentally induced hypercholesteremic rats.
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Abstract

Hypercholesteremia is one of the risk factors for coronary artery disease. The present study highlights the efficacy of Ayurvedic herbal formulation Triphala (Terminalia chebula, Terminalia belerica, and Emblica officinalis) on total cholesterol, Low density lipoprotein (LDL), Very low density lipoprotein (VLDL), High density lipoprotein (HDL) and free fatty acid in experimentally induced hypercholesteremic rats. Four groups of rats were employed namely control, Triphala treated, hypercholesterolemia rats (4% Cholesterol + 1% cholic acid + egg yolk) and Triphala pre-treatment in hypercholesteremic rats. Results showed significant increase in the total cholesterol, LDL, VLDL, and free fatty acid in hypercholesteremic rats were significantly reduced in Triphala treated hypercholesteremic rats. The data demonstrated that Triphala formulation was associated with hypolipidemic effects on the experimentally induced hypercholesteremic rats.

Оценка противолучевой эффект Трифала (аюрведический омолаживающий препарат) у мышей, подвергшихся гамма-излучения.
Эффект 0, 5, 6.25, 10, 12.5, 20, 25, 40, 50 и 80 мг/кг б. мас. в водный экстракт трифала (Аюрведический травяной медицины) administrered внутрибрюшинном введении изучали на радиационно-индуцированной смертности у мышей, облученных 10 гр гамма-излучения. Лечение мышей с различными дозами трифала последовательно за пять дней до облучения отсрочить начало смертности и снижение симптомов лучевой болезни, когда по сравнению с немедикаментозных лечить облученного контроля. Наивысшую защиту от желудочно-кишечного тракта смерть наблюдалась и по 12,5 мг/кг трифала, где наибольшее число пострадавших было зарегистрировано до 10 дней после облучения. Хотя 10 мг/кг трифала я.с. обеспечивает наилучшую защиту, о чем свидетельствует высокое число выживших через 30 дней после облучения в этой группе при сравнении с другими дозами трифала. Исследования токсичности показали, что трифала был нетоксический до дозы 240 мг/кг, где нет наркотиков-индуцированной смертности не наблюдалось. ЛД50 доза я.с. из трифала было установлено, 280 мг/кг б. мас. Наше исследование демонстрирует способность трифала как хорошим радиозащитным агентом и оптимальная защитная доза трифала был 1/28 от его ЛД50 дозе.

Phytomedicine. 2002 Mar;9(2):99-108.

The evaluation of the radioprotective effect of Triphala (an ayurvedic rejuvenating drug) in the mice exposed to gamma-radiation.
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Abstract

The effect of 0, 5, 6.25, 10, 12.5, 20, 25, 40, 50 and 80 mg/kg b. wt. of aqueous extract of triphala (an Ayurvedic herbal medicine) administrered intraperitoneally was studied on the radiation-induced mortality in mice exposed to 10 Gy of gamma-radiation. Treatment of mice with different doses of triphala consecutively for five days before irradiation delayed the onset of mortality and reduced the symptoms of radiation sickness when compared with the non-drug treated irradiated controls. The highest protection against GI (gastrointestinal) death was observed for 12.5 mg/kg triphala, where a highest number of survivors were reported up to 10 days post-irradiation. While 10 mg/kg triphala i.p. provided the best protection as evidenced by the highest number of survivors after 30 days post-irradiation in this group when compared with the other doses of triphala. Toxicity study showed that triphala was non-toxic up to a dose of 240 mg/kg, where no drug-induced mortality was observed. The LD50 dose i.p. of triphala was found to be 280 mg/kg b. wt. Our study demonstrates the ability of triphala as a good radioprotective agent and the optimum protective dose of triphala was 1/28 of its LD50 dose.
Сергей Васильевич Флуерарь, научный сотрудник центра Аюрведической медицины МГУ (Московского Государственного Университета), о Трипхале: 

- Мы применяем Трипхалу в течение трех лет и получили достоверные результаты того, что Трипхала - это высокоэффективное очищающее и омолаживающее средство. Трипхала очищает толстый и тонкий кишечник, печень и желчный пузырь, а также селезенку и поджелудочную железу. Если ее принимать вместе с осадком она действует как энтеросорбент и способствует нормализации липидного обмена. Поистине уникально ее противовоспалительное действие при остром панкреатите с сильными болями: стойкое улучшение наступает через два дня с начала применения Трипхалы. Трипхала - незамениемое средство для людей, страдающих диабетом. Ее можно заваривать и принимать внутрь, закапывать в нос и промывать уши детям и взрослым. С Трипхалой можно делать очищающие клизмы; Трипхалой можно промывать глаза, это незаменимое средство при катаракте и глаукоме и полезно просто для улучшения зрения.


И.И. Ветров, руководитель �ентра восточной медицины "Дханвантари", Санкт-Петербург 

Препарат Трифала-гуггул удачно сочетает в себе лучшие качества всех пяти растений, оказывая ярко выраженный очищающий и омолаживающий эффект на весь организм человека. Обычно аюрведические и тибетские врачи именно с него начинают лечение любой хронической патологии. Он также очень широко может быть использован для профилактики самых различных заболеваний, к тому же исследования не выявили никаких побочных эффектов даже при его длительном приеме.


Наиболее часто Трифала-гуггул используют для полного и безопасного (даже для ослабленных больных) очищения организма. Этот препарат полностью очищает тонкий и толстый кишечник, печень, кровь, лимфу, почки, легкие и даже клетки нервной системы, выводя весьма опасный для организма жировой пигмент – липофусцин�

Несомненно, доступность на российском рынке столь уникального аюрведического препарата поможет решить многие проблемы нашего здоровья и предотвратить появление весьма опасных заболеваний нового века�

Доктор Р. Ватсайян, Индия 

Трифала: древнее аюрведическое лекарство
Ни одно другое лекарственное растение или группа растений не упоминается так часто и широко в Аюрведической медицине, как Трифала. Она стала своего рода «домашним» средством в нашей стране. Как это следует из её имени, трифала является комбинацией трёх важных растений – амлы, харитаки и бибхитаки. Широко известная формула «Трифала Чурна» представляет собой порошок из вышеупомянутых высушенных растений при полном исключении их семян в его составе. Обычно для приготовления «Трифала Чурна» все компоненты берутся в равных количествах, но есть некоторые ссылки на то, что иногда пропорция изменяется в следующем соотношении: 1 часть харитаки, 2 части бибхитаки и 3 части амлы. 

Первый из компонентов Трифалы – амла – богатейший источник витамина С. Как говорит одна из древних индийских пословиц: «чем является золото в царстве минералов, тем же амла является в царстве растений». Благодаря богатому содержанию в ней также и других целебных веществ, амла оказывает положительный эффект на пищеварительную систему, обладает жаропонижающим эффектом, способствует улучшению обменных процессов в организме, а также оказывает тонизирующий эффект на работу головного мозга и волосяного покрова. Малокровие, повышенная кислотность, нарушения в работе мочевого пузыря, различные кровоизлияния, носовые кровотечения, гинекологические заболевания – вот только некоторые из диагнозов, когда амла рекомендуется, как лекарственное средство, но также и как профилактическое, восстанавливающее и общеукрепляющее. 

Следующее в этой «триаде» целебных растений – бибхитаки – острый, кислый и горький плод. Он богат витамином А и обладает вяжущими, улучшающими пищеварение, слабительными, анти-аллергическими, антгельминтными (уничтожение кишечных паразитов) и отхаркивающими свойствами. Бибхитаки в форме плодов применяется в борьбе с такими заболеваниями, как кашель, бронхит, воспалительные процессы в тонком кишечнике, проблемы с глазами, водянка, а также при увеличении печени и селезенки. 

И, наконец, харитаки, который известен ещё как «патья» на санскрите, также является очень ценным растением в Аюрведе. Он применяется как ветрогонное средство; уничтожает кишечных паразитов; используется как слабительное, и обладает не только тонизирующим эффектом для лёгких, но также способствует их защите в целом. Харитаки состоит на 30% из танина, кислоты и значительного количества комплекса витамина В. Применение харитаки особенно эффективно при таких заболеваниях, как астма, запоры, геморрой и аллергиях. 

Когда эти три растения соединяются вместе, происходит превосходное объединение их свойств в такой комбинации, которая может привести в равновесие даже три разбалансированные доши – Вата, Питта и Капха. Трифала применяется в основном как лекарственное средство, но обладает также и омолаживающими свойствами. 
Она способствует выведению из организма различных токсинов и других вредных отходов, продуктов неполного метаболизма и т.д. Как известно, Трифала способствует более полноценному питанию тканей тела за счет улучшения пищеварения и усвоения питательных веществ. Таким образом, регулируя метаболизм в целом, она помогает укреплению всех физиологических систем организма. Трифала также очень действенна и как очень сильный антиоксидант. 

Трифала способствует восстановлению после малокровия, расстройства пищеварения, загрязнения кишечника и запоров. Её польза также очевидна при хронических заболеваниях легких, нарушениях кожных покровов, проблем с глазами, повышенном кровяном давлении и состояниях, когда холестерин повышен. 

Аюрведические тексты просто «пестрят» упоминаниями о применении Трифалы в качестве лекарственного средства: но для каждого конкретного случая и заболевания дается точно определенный вариант её применения – «анупана». Тем не менее, если она применяется утром – она должна быть смешана с мёдом; если днём – её следует употреблять вместе с тёплой водой, а если перед сном – то с тёплым молоком. Ежедневная доза приёма Трифалы варьируется индивидуально� 


Врач рефлексотерапевт, специалист по Аюрведической терапии А.Ю. Дворянчиков, Россия 

«Трипхала чурна» широко применяется для профилактики и лечения большинства заболеваний людей всех возрастов. Она нормализует баланс всех составляющих организма; очищает кровь; нормализует функции желудочно-кишечного тракта; снимает скрытые последствия длительных стрессов; успокаивает, лечит бессонницу; нормализует зрение; увеличивает половую активность; регулирует давление; регулирует образование гемоглобина крови; улучшает память, являясь тоником для мозга; ускоряет сращивание сломанных костей; используется для лечения кожных заболеваний.

Трипхала очень широко применяется как cамостоятельный лекарственный препарат, особенно при лечении болезней крови, нарушении функций кишечника (в частности, при хронических запорах), бессоннице и нервном истощении.

В аюрведических рецептурных справочниках Трипхала рекомендуется к применению для лечения желтух, диспепсии, запоров, сахарного диабета, внутренних кровотечений и кашля, сопровождающегося раздражением верхних дыхательных путей.

Triphala, Ayurvedic formulation for treating and preventing cancer: a review.

Baliga MS1.

Author information
Abstract

BACKGROUND:

Triphala (Sanskrit tri = three and phala = fruits), composed of the three medicinal fruits Phyllanthus emblica L. or Emblica officinalis Gaertn., Terminalia chebula Retz., and Terminalia belerica Retz. is an important herbal preparation in the traditional Indian system of medicine, Ayurveda. Triphala is an antioxidant-rich herbal formulation and possesses diverse beneficial properties. It is a widely prescribed Ayurvedic drug and is used as a colon cleanser, digestive, diuretic, and laxative. Cancer is a major cause of death, and globally studies are being conducted to prevent cancer or to develop effective nontoxic therapeutic agents. Experimental studies in the past decade have shown that Triphala is useful in the prevention of cancer and that it also possesses antineoplastic, radioprotective and chemoprotective effects.

CONCLUSIONS:

This review for the first time summarizes these results, with emphasis on published observations. Furthermore, the possible mechanisms responsible for the beneficial effects and lacunas in the existing knowledge that need to be bridged are also discussed.

Triphala, Аюрведическая рецептура для лечения и профилактики рака: обзор.

Балига MS1.

Информация об авторе

Абстрактные

ЗАДНИЙ ПЛАН:

Трипала (санскрит три = три и фала = плоды), состоящий из трех лекарственных плодов Phyllanthus emblica L. или Emblica officinalis Gaertn., Terminalia chebula Retz. И Terminalia belerica Retz. Является важной травяной подготовкой в ​​традиционной индийской медицине, аюрведе. Трипала - это богатая антиоксидантами травяная рецептура и обладает разнообразными полезными свойствами. Это широко распространенный аюрведический препарат и используется в качестве очищающего средства для двоеточия, пищеварительного, мочегонного и слабительного. Рак является основной причиной смерти, и проводятся глобальные исследования для профилактики рака или развития эффективных нетоксичных терапевтических агентов. Экспериментальные исследования за последнее десятилетие показали, что Triphala полезна для профилактики рака и что он также обладает противоопухолевым, радиозащитным и химиопротекторным эффектом.

ВЫВОДЫ:

Этот обзор впервые суммирует эти результаты с акцентом на опубликованные наблюдения. Кроме того, также обсуждаются возможные механизмы, ответственные за благоприятные эффекты и лакуны в существующих знаниях, которые необходимо преодолеть.
Трифала содержит кислоты, являющиеся естественными ингибиторами сосудистого эндотелиального фактора роста опосредованного ангиогенеза. (Ангиогенез — процесс образования новых кровеносных сосудов, который в злокачественных опухолях протекает очень интенсивно. Это является одной из причин быстрого разрастания опухолей, за счет хорошего кровоснабжения, а следовательно и получения большего количества питательных веществ, в ущерб здоровым тканям).
  Эти результаты имеют клиническое значение в виду того, что недорогие и нетоксичные природные продукты могут использоваться для профилактики и лечения заболеваний, где ангиогенез играет важную роль.
Трипала и ее активная составляющая чебулиновая кислота являются естественными ингибиторами сосудистого эндотелиального фактора роста-опосредованного ангиогенеза
Abstract

Triphala churna (THL) is a combination of three fruits that has been used for many years in India for the treatment of various diseases. There are now reports which indicate that THL can inhibit growth of malignant tumors in animals. However, the mechanisms by which THL mediates its anti-tumor actions are still being explored. Because vascular endothelial growth factor-A (VEGF) induced angiogenesis plays a critical role in the pathogenesis of cancer, we therefore investigated whether tumor inhibitory effects of THL or its active constituents are through suppression of VEGF actions. We herein report that THL and chebulinic (CI) present in THL can significantly and specifically inhibit VEGF induced angiogenesis by suppressing VEGF receptor-2 (VEGFR-2) phosphorylation. These results are of clinical significance as these inexpensive and non-toxic natural products can be used for the prevention and treatment of diseases where VEGF induced angiogenesis has an important role.

Абстрактные

Triphala churna (THL) представляет собой комбинацию из трех фруктов, которые в течение многих лет использовались в Индии для лечения различных заболеваний. В настоящее время имеются сообщения, свидетельствующие о том, что THL может ингибировать рост злокачественных опухолей у животных. Однако механизмы, по которым THL опосредуют его противоопухолевые действия, все еще изучаются. Поскольку индуцированный ангиогенез сосудистого эндотелиального фактора роста-A (VEGF) играет критическую роль в патогенезе рака, мы поэтому исследовали, влияет ли ингибирующее действие опухоли THL или его активных компонентов на подавление действий VEGF. Мы сообщаем, что THL и чебулиновый (CI), присутствующие в THL, могут значительно и специфически ингибировать индуцированный VEGF ангиогенез путем подавления фосфорилирования VEGF-рецептора-2 (VEGFR-2). Эти результаты имеют клиническое значение, поскольку эти недорогие и нетоксичные природные продукты могут быть использованы для профилактики и лечения заболеваний, в которых VEGF индуцирует ангиогенез, играет важную роль.
Introduction

Angiogenesis or new blood vessel formation is required for the initiation, growth and progression of malignant tumors [1]–[4]. This is a tightly regulated process and a shift in the balance towards pro-angiogenic molecules results in activation of the angiogenic switch [1]–[4]. Among the pro-angiogenic molecules, VEGF is essential for tumor angiogenesis [1]–[4]. VEGF mediates its effects mainly through VEGFR-2, which in turn stimulates proliferation, migration of endothelial cells and leakiness of neovessels [1]–[4].

Triphala churna is a powdered preparation of three myrobalan fruits, Emblica officinalis Gaertn (Amla), Terminalia chebula Retz (Haritaki) and Terminalia belerica Roxb (Bibhitaki) in equal proportions [5]–[7]. This fruit formulation has been extensively used in the traditional Indian system of medicine, Ayurveda for the treatment of several disorders of the gastrointestinal and cardiovascular systems [5]–[8]. In addition, THL is also consumed by the people of Indian subcontinent for its high nutritional value [8]. Recently, it has been demonstrated that THL can inhibit the growth of carcinogen induced stomach cancer, murine thymic lymphoma and human pancreatic cancer in mice [7]–[10]. However, there is no mention in these reports regarding the effects of THL on tumor angiogenesis [7]–[10].

High performance liquid chromatography (HPLC) has revealed gallic acid (GA), ellagic acid (EA) and chebulinic acid (CI) to be the major constituents of THL [6], [8]. The plasma levels of GA and EA after oral intake of fruits containing these two compounds, and thereby their bioavailability has been reported to be poor [11], [12]. As THL has been shown to inhibit malignant tumor growth in animals [7]–[10], therefore there is a possibility that other bioactive compounds present in THL mediate its anti-tumor effects in these animals. Because VEGF induced angiogenesis is required for the growth of malignant tumors [1]–[4], we thus investigated if THL and or CI have any effects on VEGF mediated angiogenesis.

Введение

Ангиогенез или новое образование кровеносных сосудов необходимы для инициирования, роста и прогрессирования злокачественных опухолей [1] - [4]. Это жестко регулируемый процесс, и смещение баланса в сторону проангиогенных молекул приводит к активации ангиогенного переключателя [1] - [4]. Среди проангиогенных молекул VEGF необходим для опухолевого ангиогенеза [1] - [4]. VEGF опосредует его эффекты главным образом через VEGFR-2, который, в свою очередь, стимулирует пролиферацию, миграцию эндотелиальных клеток и протекание неососальцев [1] - [4].

Triphala churna представляет собой порошкообразный препарат из трех фруктов миробалана, Emblica officinalis Gaertn (Amla), Terminalia chebula Retz (Haritaki) и Terminalia belerica Roxb (Bibhitaki) в равных пропорциях [5] - [7]. Эта композиция фруктов широко используется в традиционной индийской медицине, аюрведе для лечения нескольких заболеваний желудочно-кишечной и сердечно-сосудистой систем [5] - [8]. Кроме того, THL также потребляется людьми индийского субконтинента для его высокой пищевой ценности [8]. Недавно было продемонстрировано, что THL может ингибировать рост рака желудка, индуцированного канцерогеном, мышиную тимусную лимфому и рак поджелудочной железы человека у мышей [7] - [10]. Однако в этих сообщениях нет упоминания о влиянии THL на ангиогенез опухоли [7] - [10].

Высокоэффективная жидкостная хроматография (ВЭЖХ) выявила галльную кислоту (GA), эллагиновую кислоту (EA) и чебулиновую кислоту (CI) в качестве основных составляющих THL [6], [8]. Сообщалось, что уровни в плазме GA и EA после приема внутрь фруктов, содержащих эти два соединения, и, следовательно, их биодоступность являются плохими [11], [12]. Как было показано, THL ингибирует рост злокачественных опухолей у животных [7] - [10], поэтому существует вероятность того, что другие биологически активные соединения, присутствующие в THL, опосредуют его противоопухолевые эффекты у этих животных. Поскольку индуцированный VEGF ангиогенез необходим для роста злокачественных опухолей [1] - [4], мы, таким образом, исследовали, если THL и CI оказывают какое-либо влияние на опосредованный VEGF ангиогенез.
Материалы и методы

Реактивы

THL был из Dabur India, New Delhi, India и> 90% чистого CI был из Natural Remedies, Бангалор, Индия (рис.1). Рекомбинантный человеческий VEGF-A был от R & D систем, MN, США. Используемые растворы THL и CI не содержали эндотоксин, как было проверено методом лизата лимонов с использованием липосакции с использованием гель-сгустка с реагентами из Charles River, MA, USA [13].

Рисунок 1

Рисунок 1

Химическая структура чебулиновой кислоты.

Анализ матрицы Matrigel

Все эксперименты на животных проводились после утверждения Институтом по уходу и использованию животных. Matrigel (cat # 356231, BD Biosciences, CA, USA) подкожно (s.c.) вводили либо отдельно, либо смешивали с VEGF (250 нг) в общем объеме 600 мл в брюшные боковые стороны 6-8-летних самцов мышей C57BL6. После этого этих животных обрабатывали однократной суточной дозой 100 мг / кг THL через зонд в течение 7 дней. На 8-й день заглушки матригеля удаляли, а секции матригелей либо окрашивали трихромом Массона, либо иммуногистохимией, с использованием кроличьих поликлональных антител CD31 (Abcam, MN, USA) [14] - [17].
Quantification of CI in mouse plasma and THL

Blood was collected from mice following gavaging them with a single dose of THL (100 mg/kg). Thereafter, an aliquot of 10 μL mouse plasma collected at different time intervals from these animals were spiked into 100 μL normal mouse plasma containing 1000 ng/mL hesperetin (Sigma, MO, USA) as internal standards. The mixture was vortexed for 30 sec and centrifuged at 14,000 g. The CI was then extracted by ethyl acetate followed with evaporation to dryness. The acetonitrile (Sigma, MO, USA) dissolved in the intermediated stock solutions of calibration curve samples was prepared in parallel with the mouse plasma samples. The residue was reconstituted in mobile phase and thereafter analyzed by LC-MS/MS system [6].

LC-MS/MS Condition: Biosystems Sciex API 3000 mass spectrometer (Applied Biosystems Sciex, Ontario, Canada) equipped with an electrospray ionization (ESI) source and SIL-10ADvp Shimadzu HPLC system (Shimadzu, Columbia, MD, USA) were applied for mass analysis and sample analysis. The detector was operated in MRM mode using the transitions from the protonated molecular ions to product ions at m/z 955.00/337.3; 953/301.1 for CICA, respectively, and the m/z 303.10/153.10 for I.S. The chromatographic separation was then performed using a Beta Basic C8 column (2.1 mm×50 mm, 5 µm, Thermo Hypersil-Keystone, Bellefonte, PA) and the mobile phases of pump B with acetonitril, and pump A with H2O [0.2% formic acid (Sigma, MO, USA)].

Similarly, to determine the quantity of CI in THL, 10 mg of THL powder was dissolved in 10 ml of distilled H2O and vigorously vortexed for 30 sec. The solution was then centrifuged at 2000 g for 3 min. Thereafter, the supernatant was transferred to a new vial and was diluted 1000X with mobile phase and finally, analyzed using the above mentioned LC-MS/MS method [6].

Количественная оценка CI в плазме мыши и THL
Кровь собирали у мышей, после чего их вводили однократной дозой THL (100 мг / кг). После этого аликвоту 10 мкл мышиной плазмы, собранной в разные промежутки времени от этих животных, помещали в 100 мкл нормальной мышиной плазмы, содержащей 1000 нг / мл гесперитина (Sigma, MO, США) в качестве внутренних стандартов. Смесь встряхивали в течение 30 секунд и центрифугировали при 14000 г. Затем CI экстрагировали этилацетатом с последующим выпариванием досуха. Ацетонитрил (Sigma, MO, USA), растворенный в промежуточных исходных растворах образцов калибровочной кривой, был подготовлен параллельно с образцами плазмы мыши. Остаток восстанавливали в подвижной фазе и затем анализировали с помощью системы LC-MS / MS [6].

LC-MS / MS Условие: масс-спектрометр Biosystems Sciex API 3000 (Applied Biosystems Sciex, Онтарио, Канада), оснащенный источником ионизации электроспреем (ESI) и системой HPLC SIL-10ADvp Shimadzu (Shimadzu, Columbia, MD, USA), был применен для Массового анализа и анализа образцов. Детектор работал в режиме MRM с использованием переходов от протонированных молекулярных ионов к ионам продукта при m / z 955,00 / 337,3; 953 / 301,1 для СВМДА, соответственно, и m / z 303.10 / 153.10 для I.S. Затем хроматографическое разделение проводили с использованием колонки Beta Basic C8 (2,1 мм × 50 мм, 5 мкм, Thermo Hypersil-Keystone, Bellefonte, PA) и подвижных фаз насоса B с ацетонитрилом и насоса A с H2O [0,2% муравьиной формы Кислоты (Sigma, MO, USA)].

Аналогично, для определения количества CI в THL, 10 мг порошка THL растворяли в 10 мл дистиллированной H2O и энергично перемешивали в течение 30 секунд. Затем раствор центрифугировали при 2000 г в течение 3 мин. Затем супернатант переносили в новый флакон и разбавляли 1000X подвижной фазой и, наконец, анализировали с использованием вышеупомянутого метода LC-MS / MS [6].
Cell culture

Human umbilical vein endothelial cells (HUVEC) purchased from Lonza, CA, USA were maintained in EGM media supplemented with various growth factors and 2% FCS (Lonza, CA, USA). For in vitroexperiments, HUVEC were serum and growth-factor starved for 24 h and thereafter, the effects of THL and CI were assessed [4], [18].

In vitro toxicity assay

Trypan blue dye exclusion as a measure of cell viability was used to assess cytotoxicity of THL, and CI. Briefly, trypan blue (200 μl of 0.4% w/v dye) (Sigma, MO) was added to 2×104 HUVEC and then the stained cells were counted at different time intervals after addition of different concentrations of the test compounds [19].

Endothelial proliferation assay

HUVEC were seeded at a density of 5×103 cells per well in 96 plates containing EGM media supplemented with various growth factors and 2% FCS till the cells were 70% confluent. These cells were serum and growth factor starved and were treated either with VEGF (20 ng/ml) or VEGF (20 ng/ml) + THL (40 μg/ml) or VEGF (20 ng/ml) + CI (2 μM) and incubated at 37°C for 24 hours. Thereafter proliferation of these cells was measured using Prestoblue™ Cell Viability reagent (Invitrogen, NY, USA) according to the manufacturer's protocol. Data values were measured as OD readings at 570/600 nm after addition and incubation with the reagent. Normalized 570 nm absorbance was calculated according to protocol of the manufacturer [20].

Культура клеток

Эндотелиальные клетки пупочной вены человека (HUVEC), приобретенные в Lonza, CA, USA, поддерживались в среде EGM, дополненной различными факторами роста и 2% FCS (Lonza, CA, USA). Для экспериментов in vitro HUVEC были сыворотки и фактор роста, голодавшие в течение 24 часов, а затем были оценены эффекты THL и CI [4], [18].

Анализ токсичности in vitro
Исключение трипанового синего красителя в качестве меры жизнеспособности клеток было использовано для оценки цитотоксичности THL и CI. Вкратце, трипановый синий (200 мкл 0,4% мас. / Об. Красителя) (Sigma, MO) добавляли к 2 × 104 HUVEC, а затем окрашенные клетки подсчитывали с различными временными интервалами после добавления различных концентраций тестируемых соединений [19] ,

Анализ эндотелиальной пролиферации

HUVEC высевали с плотностью 5 × 103 клеток на лунку в 96 планшетах, содержащих EGM-среду, дополненную различными факторами роста и 2% FCS, до тех пор, пока клетки не были 70% конфлюэнтными. Эти клетки были сыворотки, а фактор роста голодал и обрабатывали либо VEGF (20 нг / мл), либо VEGF (20 нг / мл) + THL (40 мкг / мл) или VEGF (20 нг / мл) + CI (2 мкМ) И инкубировали при 37 ° С в течение 24 часов. После этого пролиферацию этих клеток измеряли с использованием реагента Prestoblue ™ Cell Viability (Invitrogen, NY, США) в соответствии с протоколом производителя. Значения данных измеряли как показания OD при 570/600 нм после добавления и инкубации с реагентом. Нормализованное оптическое поглощение 570 нм рассчитывали в соответствии с протоколом изготовителя [20].
Endothelial migration assay

In vitro wound healing assay was undertaken to evaluate the effects of THL and CI on VEGF induced HUVEC migration. The HUVEC were cultured to near confluence in 24-well plates containing EGM media supplemented with various growth factors and 2% FCS. Cells were serum and growth factors starved for 24 hours and then cell monolayers were wounded by a 200 μl pipette tip in one direction to create a scratch. The wounded cells were washed with PBS to remove cellular debris. To assess the effects of THL and CI on VEGF induced migration, cells were treated either with VEGF (20 ng/ml) or VEGF (20 ng/ml) + THL (40 μg/ml) or VEGF (20 ng/ml) + CI (2 μM) and incubated at 37°C for 18 hours. HUVEC migration was continuously monitored every two hours under a phase-contrast microscope after initial wounding till at 18 hours when no evident wound was observed in VEGF treated plates and wound closure was calculated as the distance covered by cells in relation to initial distance between two fronts and expressed as a percentage [18], [19].

In vitro tube formation assay

In vitro tube formation was assessed using in vitro angiogenesis assay kit from Millipore, CA, USA as per the instructions of the manufacturer. Briefly, serum or growth factor starved HUVEC treated either with VEGF (20 ng/ml) or VEGF (20 ng/ml) + THL (40 μg/ml) or VEGF (20 ng/ml) + CI (2 μM) were seeded on extra cellular matrix and allowed to form capillary tube. The capillaries formed were observed on day 3 from the time of seeding using Carl Zeiss microscope [21].

Анализ эндотелиальной миграции

Проведено исследование заживления раны in vitro для оценки влияния THL и CI на VEGF-индуцированную миграцию HUVEC. HUVEC культивировали до близкого слияния в 24-луночных планшетах, содержащих среду EGM, дополненную различными факторами роста и 2% FCS. Клетки были сывороткой, а факторы роста голодали в течение 24 часов, а затем монослои клеток были ранены 200 мкл наконечника пипетки в одном направлении для создания царапины. Раненые клетки промывали PBS для удаления клеточного дебриса. Для оценки влияния THL и CI на миграцию, индуцированную VEGF, клетки обрабатывали либо VEGF (20 нг / мл), либо VEGF (20 нг / мл) + THL (40 мкг / мл) или VEGF (20 нг / мл) + CI (2 мкМ) и инкубировали при 37 ° С в течение 18 часов. Миграция HUVEC непрерывно контролировалась каждые два часа под фазово-контрастным микроскопом после первоначального ранения до 18 часов, когда на листах, обработанных VEGF, не наблюдалось видимой раны, и ранение было рассчитано как расстояние, покрываемое клетками относительно начального расстояния между двумя фронтами И выражается в процентах [18], [19].

Анализ пробирки in vitro

Образование пробирки in vitro оценивали с использованием набора для анализа ангиогенеза in vitro от Millipore, CA, США в соответствии с инструкциями производителя. Вкратце, сывороточный или фактор роста, истощенный HUVEC, обработанный либо VEGF (20 нг / мл), либо VEGF (20 нг / мл) + THL (40 мкг / мл) или VEGF (20 нг / мл) + CI (2 мкМ) На экстренную клеточную матрицу и позволили сформировать капиллярную трубку. Образовавшиеся капилляры наблюдались на 3-й день с момента посева с использованием микроскопа Карла Цейса [21].
n vitro permeability assay

The assay was performed by using in vitro vascular permeability assay kit (Millipore, CA, USA) as per the manufacturer's protocol. Briefly, 2×105 HUVEC in 200 μL were seeded onto collagen coated inserts in 24 well plates. 700 μL complete EBM medium was added to the plates. The cells were allowed to grow for 4–5 days until a monolayer was formed. The medium was replaced overnight with phenol free starving EBM medium. The respective inserts containing HUVEC were then pre-treated with 40 μg/ml of THL or 2 μM CI for 24 hrs. Subsequently, FITC-Dextran containing medium (phenol free EBM) with VEGF at 20 ng/ml was added. Fluorescence was measured after 60 min on the Spectra Flour Plus using excitation and emission wavelengths of 485 nm/535 nm [18], [22].

Western Blot Analysis

This was performed using rabbit monoclonal antibody against phospho VEGFR-2 (Cell Signaling technology, MA, USA). Antibody-reactive bands were then detected by enzyme-linked chemiluminescence (Pierce Biotechnology, Inc.) and quantified by laser densitometry [17], [23].

Chick chorioallantoic membrane (CAM) assay

The effects of THL and CI on VEGF induced angiogenesis was determined by semi-quantitative CAM assay. In order to expose CAM, a window was created in the shells of 3- day old Leghorn chicken eggs (OSU, Columbus, USA). These windows were sealed with a transparent tape. On day 8, 1-mm3 sterilized gelatin sponge (Pfizer, MI, USA) was asceptically inserted onto the CAM containing either PBS (control), or VEGF (250 ng) or VEGF (250 ng) + THL (40 μg/ml) or VEGF (250 ng) + CI (2 μM). Thereafter, angiogenesis was scored on day 12 as 0, negative; 0.5, change in vessel architecture; 1, partial spoke wheel (1/3 of circumference exhibits directional angiogenesis); 2, spoke wheel; 3 or greater, strong and fully spoke wheel [19], [24], [25]. Photographs were taken by Nikon D70 camera with AF Micro Nikkor 105 mm lens.

Анализ проницаемости n vitro
Анализ проводили с использованием набора для анализа проницаемости сосудов in vitro (Millipore, CA, США) в соответствии с протоколом изготовителя. Вкратце, 2 × 105 HUVEC в 200 мкл высевали на вставки с коллагеновым покрытием в 24-луночные планшеты. В планшеты добавляли 700 мкл полной среды EBM. Клетки оставляли расти в течение 4-5 дней до образования монослоя. Среду заменяли в течение ночи фенольной свободной голодающей EBM-средой. Соответствующие вставки, содержащие HUVEC, затем предварительно обрабатывали 40 мкг / мл THL или 2 мкМ CI в течение 24 часов. Затем добавляли среду, содержащую FITC-декстран, (без фенола EBM) с VEGF при 20 нг / мл. Флуоресценцию измеряли через 60 мин на Spectra Flour Plus с использованием длин волн возбуждения и излучения 485 нм / 535 нм [18], [22].

Вестерн-блот-анализ

Это было выполнено с использованием моноклонального антитела кролика против фосфоро-VEGFR-2 (технология Cell Signaling, MA, USA). Затем антитело-реактивные полосы детектировали фермент-связанной хемилюминесценцией (Pierce Biotechnology, Inc.) и определяли количественно с помощью лазерной денситометрии [17], [23].

Анализ Chorioallantantoic мембраны (CAM)

Влияние THL и CI на индуцированный VEGF ангиогенез определяли полуколичественным анализом CAM. Для того, чтобы выставить CAM, в раковинах 3-дневных куриных яиц Ливорна (OSU, Columbus, США) было создано окно. Эти окна были запечатаны прозрачной лентой. На 8-й день 1-мм3 стерилизуемую желатиновую губку (Pfizer, MI, USA) вставляли в САМ, содержащую либо PBS (контроль), либо VEGF (250 нг), либо VEGF (250 нг) + THL (40 мкг / мл) Или VEGF (250 нг) + CI (2 мкМ). После этого ангиогенез оценивали на 12-й день как 0, отрицательный; 0,5, изменение архитектуры судна; 1, частичное спицевое колесо (1/3 окружности имеет направленный ангиогенез); 2, спицевое колесо; 3 или более, сильное и полностью спицевое колесо [19], [24], [25]. Фотографии были сделаны камерой Nikon D70 с объективом AF Micro Nikkor 105 мм.
Statistical analysis

All data are expressed as mean ± SEM. Differences among groups were evaluated by ANOVA and the unpaired Student's t test or Dunn's multiple comparison tests. P<0.05 was considered significant [4], [17].
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Results and Discussion

There are now studies which indicate the therapeutic efficacies of THL in tumor bearing animals [7]–[10]. However, there is still no report indicating the effects of THL on VEGF induced angiogenesis [7]–[10]. We at first determined whether single oral dose of 100 mg/kg of THL could inhibit VEGF (250 ng) mediated angiogenesis in vivo in a well established mouse matrigel plug assay model [14]–[17]. This dose of THL was particularly selected as this dose demonstrated the highest efficacy in human malignant tumor bearing mice [10]. In addition, we also did not observe any significant changes in the complete blood count, hepatic enzymes, cholesterol, blood sugar, blood urea nitrogen (BUN) and serum creatinine level with this dose of THL in mice when compared to normal controls (data not shown). On day 8, THL untreated plugs containing VEGF appeared dark red, Masson's trichrome staining (endothelial cells stain red and the matrigel stain blue) and CD31 immunostaining demonstrated higher levels of endothelial cells in these VEGF containing THL untreated plugs (Fig. 2 A–D). In contrast, on Day 8, plugs containing VEGF removed from animals treated with THL for 7 days were pale in color and the endothelial cells were also significantly less in numbers (Fig. 2A–D). Similar results were observed in control plugs without VEGF removed from animals untreated with THL (Fig. 2A–D). These data confirmed that oral administration of THL could significantly inhibit VEGF induced angiogenesis in vivo.

статистический анализ

Все данные выражаются как среднее ± SEM. Различия между группами были оценены с помощью ANOVA и непарного теста Student t или многочисленных сравнительных тестов Dunn. P <0,05 считалось значительным [4], [17].
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Результаты и обсуждение

В настоящее время проводятся исследования, которые показывают терапевтическую эффективность THL у животных, несущих опухоль [7] - [10]. Тем не менее, до сих пор нет отчета о влиянии THL на индуцированный VEGF ангиогенез [7] - [10]. Сначала мы определили, может ли одиночная пероральная доза 100 мг / кг THL ингибировать VEGF (250 нг) опосредованный ангиогенез in vivo в хорошо известной модели анализа пробных мышц мыши [14] - [17]. Эта доза THL была особенно подобрана, поскольку эта доза показала наивысшую эффективность у злокачественных опухолевых мышей, страдающих опухолями человека [10]. Кроме того, мы также не наблюдали значительных изменений в составе крови, печеночных ферментов, холестерина, сахара в крови, азота мочевины крови (BUN) и уровня креатинина в сыворотке с этой дозой THL у мышей по сравнению с нормальным контролем (данные не показано). На 8-й день THL необработанные пробки, содержащие VEGF, оказались темно-красными, окрашивание трихрома Массана (эндотелиальные клетки окрашивались красным и синим цветом матригелей) и иммуноокрашивание CD31 демонстрировали более высокие уровни эндотелиальных клеток в этих VEGF, содержащих THL необработанные пробки (фиг.2 A-D ). Напротив, на 8-й день пробки, содержащие VEGF, удаленные из животных, обработанных THL в течение 7 дней, имели бледный цвет, а эндотелиальные клетки также были значительно меньше (рис. 2A-D). Аналогичные результаты наблюдались в контрольных пробирках без VEGF, удаленных от животных, не получавших THL (фиг.2A-D). Эти данные подтвердили, что пероральное введение THL может значительно ингибировать индуцированный VEGF ангиогенез in vivo.
Furthermore in vitro studies have indicated the anti-VEGF actions of GA and EA, two constituents of THL [26], [27]. Since the bioavailability of these two compounds following ingestion of either fruits containing these two acids or in pure forms is poor [11], [12], [28], [29], [30] and because we had observed significant suppression of VEGF induced angiogenesis following oral administration of THL in our in vivo model (Fig. 2), we therefore examined the plasma level of another major constituent of THL, CI following oral feeding of mice with THL. The plasma concentration of CI reached to 1952.67 ng/ml (2.04 μM) at 20 min after gavaging the mice with a single dose of THL (100 mg/kg) containing 6.8 mg of CI as detected by LC-MS/MS.

Because VEGF mediates its angiogenic actions by stimulating proliferation, migration, tube formation and endothelial cell permeability [1]–[4], therefore in order to investigate whether THL could specifically inhibit these functions of VEGF in endothelial cells, we initially determined the non-toxic concentration of THL to be used for our in vitro experiments in HUVEC by examining the cytotoxic effects of various concentrations of THL (20–80 μg/ml) that were previously reported to inhibit tumor cell growth in vitro[9], [10], [31]. In addition, we also determined the effect of 2 μM of CI on the viability of HUVEC as this concentration of CI was detected in the plasma of mice after orally feeding them with the VEGF inhibitory dose of THL (100 mg/kg). Our results indicated 40 μg/ml of THL to be the highest non-toxic concentration of THL and 2 μM CI had no effect on cell viability (Fig. 3A, B). Accordingly, we selected 40 μg/ml of THL and 2 μM of CI for further in vitro experiments.

Кроме того, in vitro исследования показали анти-VEGF-действия GA и EA, двух составляющих THL [26], [27]. Поскольку биодоступность этих двух соединений после проглатывания либо фруктов, содержащих эти две кислоты, либо в чистых формах, является низкой [11], [12], [28], [29], [30] и потому, что мы наблюдали значительное подавление VEGF Индуцированного ангиогенеза после перорального введения THL в нашей модели in vivo (рис.2), поэтому мы исследовали уровень плазмы другого основного компонента THL, CI после перорального введения мышей с THL. Концентрация CI в плазме достигала 1952,67 нг / мл (2,04 мкМ) через 20 мин после введения мышам с разовой дозой THL (100 мг / кг), содержащей 6,8 мг CI, как определено LC-MS / MS.

Поскольку VEGF опосредует свои ангиогенные действия, стимулируя пролиферацию, миграцию, образование труб и проницаемость эндотелиальных клеток [1] ​​- [4], поэтому, чтобы исследовать, может ли THL специфически ингибировать эти функции VEGF в эндотелиальных клетках, Токсическую концентрацию THL, которая будет использоваться для наших экспериментов in vitro в HUVEC, путем изучения цитотоксических эффектов различных концентраций THL (20-80 мкг / мл), которые ранее сообщали о ингибировании роста опухолевых клеток in vitro [9], [10] , [31]. Кроме того, мы также определили влияние 2 мкМ CI на жизнеспособность HUVEC, поскольку эта концентрация CI была обнаружена в плазме мышей после перорального введения их ингибирующей дозы VEGF THL (100 мг / кг). Наши результаты показали, что 40 мкг / мл THL являются самой высокой нетоксичной концентрацией THL и 2 мкМ CI не влияют на жизнеспособность клеток (фиг.3A, B). Соответственно, мы выбрали 40 мкг / мл THL и 2 мкМ CI для дальнейших экспериментов in vitro.
We next examined the effects of non-toxic concentration of THL (40 μg/ml) and CI (2 μM) on VEGF induced proliferation, migration, tube formation and permeability in HUVEC. Our results indicated significant inhibition of VEGF (20 ng/ml) induced proliferation (Fig. 3 C, D), migration (Fig. 4 A–D) and tube formation (Fig. 5A–D) by these cells after treatment with THL or CI. In addition, THL and CI also significantly inhibited VEGF induced permeability in HUVEC (Fig. 5E). It is to be noted here that THL (40 μg/ml) or CI (2 μM) alone had no effects on proliferation, wound healing, tube formation and permeability of the endothelial cells (data not shown).
Затем мы рассмотрели влияние нетоксичной концентрации THL (40 мкг / мл) и CI (2 мкМ) на индуцированную VEGF пролиферацию, миграцию, образование труб и проницаемость в HUVEC. Наши результаты показали значительное ингибирование VEGF (20 нг / мл) индуцированной пролиферации (фиг.3C, D), миграцию (фиг.4 A-D) и формирование трубки (фиг.5A-D) этими клетками после обработки THL Или CI. Кроме того, THL и CI также значительно ингибировали индуцированную VEGF проницаемость в HUVEC (фиг.5E). Следует отметить, что только THL (40 мкг / мл) или CI (2 мкМ) не влияет на пролиферацию, заживление ран, образование трубки и проницаемость эндотелиальных клеток (данные не показаны).
Furthermore as these actions of VEGF is mediated mainly through its VEGFR-2 [1]–[4], therefore to elucidate the molecular mechanisms by which THL or CI inhibited VEGF functions, we investigated the effects of THL (40 μg/ml) and CI (2 μM) on VEGF (20 ng/ml) induced VEGFR-2 phosphorylation in HUVEC. Our results demonstrated that THL or CI significantly inhibited VEGF induced phosphorylation of VEGFR-2 (Fig. 5F).

Since our previous in vitro data suggested that THL and CI could significantly inhibit the important steps of VEGF induced angiogenesis (Fig. 3, ​,4,4, ​,5),5), therefore, we determined the effects of THL (40 μg/ml) and CI (2 μM) on VEGF mediated angiogenesis in CAM assay [19], [24], [25]. All observations were made on Day 4 after addition of these compounds. There was no evidence of angiogenesis or inflammation on addition of the vehicle (PBS) in which THL or CI were dissolved (Fig. 6A, E). However, striking angiogenesis was evident after exposure to 250 ng of VEGF (Fig. 6B, E). On the contrary, significant inhibition of VEGF induced angiogenesis was observed following exposures to 40 μg/ml of THL or 2 μM of CI (Fig. 6C, D, E). THL or CI alone did not induce any inflammation nor had any effects on blood vessel formation (data not shown)

Более того, поскольку эти действия VEGF опосредуются главным образом через его VEGFR-2 [1] - [4], поэтому для выяснения молекулярных механизмов, с помощью которых THL или CI ингибировали функции VEGF, мы исследовали эффекты THL (40 мкг / мл) и CI (2 мкМ) на VEGF (20 нг / мл) индуцировали фосфорилирование VEGFR-2 в HUVEC. Наши результаты показали, что THL или CI значительно ингибируют индуцированное VEGF фосфорилирование VEGFR-2 (фиг.5F).

Поскольку наши предыдущие данные in vitro показали, что THL и CI могут значительно ингибировать важные стадии индуцированного VEGF ангиогенеза (фиг.3, 4, 4, 5), 5), поэтому мы определили влияние THL (40 Мкг / мл) и CI (2 мкМ) на VEGF-опосредованный ангиогенез в CAM-анализе [19], [24], [25]. Все наблюдения были сделаны на 4-й день после добавления этих соединений. Не было обнаружено признаков ангиогенеза или воспаления при добавлении транспортного средства (PBS), в котором растворялись THL или CI (фиг.6A, E). Однако поразительный ангиогенез проявился после воздействия 250 нг VEGF (фиг.6B, E). Напротив, значительное ингибирование индуцированного VEGF ангиогенеза наблюдалось после экспозиции до 40 мкг / мл THL или 2 мкМ CI (фиг.6C, D, E). Только THL или CI не вызывали воспаления и не влияли на образование кровеносных сосудов (данные не показаны)
Taken together our results for the first time demonstrated that THL or CI present in THL can significantly inhibit VEGF induced angiogenesis via suppression of VEGFR-2 actions. Moreover unlike the other constituents of THL such as GA and EA, the plasma level of CI reached considerably after oral intake of THL and this level of CI in turn could significantly and specifically inhibit the actions of VEGF in vitro. These results thus suggest that CI present in THL mediate the anti-VEGF effects of THL in vivo and is also a potent inhibitor VEGF functions. However, there may be other untested constituents of THL, which may also possess anti-VEGF activities.

Finally, VEGF mediated neovascularization plays an important pathogenic role in various diseases [1]–[3]. The presently available anti-VEGF drugs not only have serious toxicities, but are also very expensive [32]–[34]. This necessitates development of newer and effective non-toxic and inexpensive anti-VEGF agents. Our present study suggests that THL or CI may fulfill this promise in future.

В совокупности наши результаты впервые показали, что THL или CI, присутствующие в THL, могут значительно ингибировать индуцированный VEGF ангиогенез посредством подавления действий VEGFR-2. Кроме того, в отличие от других составляющих THL, таких как GA и EA, уровень CI в плазме достиг значительно после приема внутрь THL, и этот уровень CI, в свою очередь, может значительно и специфически ингибировать действия VEGF in vitro. Таким образом, эти результаты показывают, что CI, присутствующий в THL, опосредует анти-VEGF-эффекты THL in vivo и также является мощным ингибитором VEGF-функций. Однако могут быть и другие непроверенные составляющие THL, которые также могут обладать активностью против VEGF.

Наконец, опосредованная VEGF неоваскуляризация играет важную патогенную роль при различных заболеваниях [1] - [3]. Имеющиеся в настоящее время препараты против VEGF не только имеют серьезную токсичность, но также очень дороги [32] - [34]. Это требует разработки новых и эффективных нетоксичных и недорогих анти-VEGF-агентов. Наше настоящее исследование предполагает, что THL или CI могут выполнить это обещание в будущем.
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Запоры.
  Функциональные запоры является одним из наиболее распространенных желудочно-кишечных симптомов по всему миру. Основной причиной запоров является расстройство моторики кишечника. Функциональный запор проявляется в виде чрезмерного напряжения при дефекации, непродуктивных позывов, слишком плотной консистенции стула и уменьшения его массы.
  Применение препарата Трифала в течение 14 дней показывает значительное увеличение среднего недельного испражнения и существенное снижение среднего времени, затраченного на туалет. Также отмечается значительное улучшение в натуживании при дефекации, ощущении неполного опорожнения и по другим симптомам функциональных запоров.
  Все исследования пациентов показали отличную переносимость исследуемого препарата. Эти данные свидетельствуют о том, что Трифала является эффективным, безопасным и не вызывающим привыкание натуральным слабительным для управления запором.
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Открытое, перспективное клиническое исследование для оценки эффективности и безопасности TLPL / AY / 01/2008 в управлении функциональным запором.
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Abstract

Functional constipation is one of the most common gastrointestinal symptoms across the globe. Its high prevalence rate, economic burden, and adverse implications on the quality of life make constipation a major public health issue. Though various treatment options are available for the management of constipation, evidence for their efficacy and safety are limited. An open-label, prospective, interventional, and exploratory clinical trial was carried out to evaluate the efficacy and safety of "TLPL/AY/01/2008" in 34 patients suffering from functional constipation. "TLPL/AY/01/2008" is an Ayurvedic proprietary polyherbal formulation in powder form, containing Isabgol husk, Senna extract, and Triphala extract. Administration of "TLPL/AY/01/2008" for 14 days showed a significant increase in mean weekly bowel movements from 10.19 ± 05.64 to 18.29 ± 05.72 (P<0.05). The mean average time spent on toilet for bowel evacuation reduced significantly from 11.02 ± 05.43 minutes (baseline value) to 08.70 ± 04.72 minutes on day 14 (P<0.05). Mean stool form score assessed on Bristol stool form scale was improved from 02.97 ± 00.48 (baseline value) to 04.61 ± 00.84 (P<0.05) on day 14. A significant improvement (P<0.05) was also noted in straining during defecation, sensation of incomplete evacuation, sensation of anorectal blockage, and other associated symptoms of functional constipation. The significant improvement in most of the above symptoms was endured for a post-treatment observatory period of one week. All the study patients showed an excellent tolerability to the study drug. These findings suggest that "TLPL/AY/01/2008" is an effective, safe, and non-habit-forming herbal laxative formulation for the management of constipation. Comparative clinical studies with larger sample size would be able to confirm the above findings.
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Абстрактные

Функциональный запор является одним из наиболее распространенных желудочно-кишечных симптомов во всем мире. Его высокий показатель распространенности, экономическое бремя и неблагоприятные последствия для качества жизни делают запор серьезной проблемой общественного здравоохранения. Хотя для лечения запоров доступны различные варианты лечения, данные об их эффективности и безопасности ограничены. Для оценки эффективности и безопасности «TLPL / AY / 01/2008» было проведено открытое, перспективное, интервенционное и исследовательское клиническое исследование у 34 пациентов, страдающих функциональным запором. «TLPL / AY / 01/2008» представляет собой аюрведическую запатентованную полихромную композицию в виде порошка, содержащую шелуху Изабгола, экстракт Сенны и экстракт Трипалы. Введение «TLPL / AY / 01/2008» в течение 14 дней показало значительное увеличение средних недельных изменений кишечника с 10,19 ± 05,64 до 18,29 ± 05,72 (P <0,05). Среднее среднее время, проведенное на туалет для эвакуации кишечника, значительно уменьшилось с 11.02 ± 05.43 минут (базовое значение) до 08.70 ± 04.72 минут на 14 день (P <0,05). Средний балл для стула, оцененный на шкале формы Бристоля, был улучшен с 02.97 ± 00.48 (базовое значение) до 04.61 ± 00.84 (P <0,05) на 14 день. Было отмечено значительное улучшение (P <0,05) при дефекации, ощущении Неполной эвакуации, ощущения аноректальной блокировки и других связанных симптомов функционального запора. Значительное улучшение большинства вышеуказанных симптомов было перенесено на период обсерватории после лечения в течение одной недели. Все пациенты-исследователи показали отличную переносимость исследуемого препарата. Эти данные свидетельствуют о том, что «TLPL / AY / 01/2008» представляет собой эффективную, безопасную и непривилегирующую растительную слабительную композицию для лечения запоров. Сравнительные клинические исследования с большим размером выборки могли бы подтвердить вышеуказанные результаты.
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