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Gliederung
G Sideritis [8]
A Sideritis scardica GRISEB. [9]
D Sideritidis scardicae herba [11] [10], [20] [2], [45] [3]

Synonyme

Herba Siteritis, Siteritis herba
Definition der Droge

Die zur Blitezeit gesammelten oder geernteten, getrockneten, oberirdischen Teile der Pflanze. Geruch: Aromatisch [11] [1], [45] [3], [46] [11], [64] [12].
Charakteristik

Stammpflanzen: Sideritis scardica GRISEB.
Herkunft: Balkan-Halbinsel; Sammlung aus Wildbestéanden sowie aus dem Anbau [20] [2], [47] [13].

Pharmakognosie & Inhaltsstoffe

Inhaltsstoffe: Flavonol-7-O-diglucoside. Isoscutellarein-7-O-allosyl(1—2)glucosid, Hypolaetin-7-O-allosyl(1—2)glucosid, Luteolin-7-O-allosyl(1—2)glucosid;
3'-O-Methylhypolaetin-7-O-allosyl(1—2)glucosid, 4'-O-Methylisoscutellarein-7-O-allosyl (1—2)glucosid. Acetylierte Flavonol-7-O-glucoside. Hypolaetin-7-O-[6"-O-acetyl]
-allosyl(1—2)glucosid, Apigenin-7-O-[6"'-O-acetyl]-allosyl(1—2)glucosid, Isoscu-tellarein-7-O-[6"'-O-acetyl]-allosyl(1—2)glucoside u. a. Hydroxyzimts&ure-Derivate.
3-Caffeoylchinasaure, 5-Caffeoylchinasaure, Ferulasédure, Chlorogensaure, Kaffeesaure, p-Cumarsaure. Phenylethanoid-Glykoside. Echinacosid, Forsythosid, Verbascosid,
Alyssonosid, Leucoseptosid [15] [14], [17] [15], [18] [16]. Atherisches Ol. Im &therischen Ol (iberwiegen die Monoterpene, wie z. B. a-Pinen (bis zu 50 %), B-Pinen,
Carvacrol, Myrcen, 1,8-Cineol, Terpinen-4-ol u. a.; weiter findet man Sesquiterpene wie z. B. a-Cadinol (bis zu 20 %), B-Caryophyllen, Caryophyllenoxid, Germacren D,
d-Cadinen, Nerolidol, Viridiflorol u. a. [39] [17], [41] [18]. Diterpene. Ent-Kauren-Typ, wie z. B. Siderol (Hauptsubstanz), Isolinearol, Sideridiol, Sideroxol, Epoxysiderol, Eubol,
18-Acetoxy-Leucanthol und (E)-Ferruginolacetat [15] [14], [41] [18]. Triterpene. Squalen, B-Amyrin, a-Amyrin, Ursolsaure, Oleanolsaure [39] [17]. Iridoide. Ajugol und
Ajugosid [47] [13]. Die in der Droge nachgewiesenen Mengen an sekundéren Inhaltsstoffen variieren entsprechend der Witterung, den vorherrschenden Bodenverhaltnissen
und der jeweiligen Jahreszeit [15] [14], [39] [17], [41] [18].

Lagerung, Stabilitat, Verwendung, u. a.

Gesetzliche Bestimmungen: European Union herbal monograph "Sideritis herba" vom Commitee on Herbal Medicinal Products (HMPC) mit Sitz bei der EMA (European
Medicines Agency) [65] [19].

Pharmakologie

Wirkungen: Vorklinische Pharmakologie In der Vergangenheit wurden verschiedene in vitro-Studien (biochemische Modelle) sowie in vivo-Studien (Tiermodelle)
durchgefiihrt, mit der Zielsetzung, die volkstiimlichen Anwendungen der Droge [11] [1], [15] [14] wissenschaftlich zu belegen. Biochemische Modelle Antimikrobielle Wirkung.
Abhangig vom Extraktionsmittel und der Extraktionsmethode zeigten die Extrakte in vitro eine antimikrobielle Aktivitat gegen verschiedene Gram-positive und Gram-negative
Bakterien, wie z. B. gegen Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, Streptococcus pyogenes, Corynebacterium pseudotuberculosis, Haemophilus sp.,
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa. Die gemessenen minimalen Hemm-Konzentrationen (MHK-Werte) umfassten einen Bereich von

0,04 mg/mL bis zu >2 mg/mL [40] [20], [41] [18], [48] [21] - [50] [22]. Antioxidative Wirkung. In verschiedenen in vitro-Assays zeigte sich, dass vor allem die stark lipophilen
Extrakte aus Sideritis scardica eine antioxidative Wirkung besitzen. So glich die Radikalfanger-Kapazitat eines Butanol-Extraktes im DPPH-Assay in etwa der der
Rosmarinsaure (94,4 bzw. 94,5 %). Diese entsprach einem ICsp-Wert von 5,7 pg/mL. Ethanol-Extrakte hingegen zeigten Werte von bis zu 8,9 mg/mL. Der TEAC-Wert
(Trolox-Aquivalent) von einem Infus aus dem Griechischen Bergtee betrug 0,86 mM. Weiterhin wurde nachgewiesen, dass ein 70%iger methanolischer Extrakt trotz
geringerem Phenolgehalt und geringerer antioxidativer Kapazitat einem Camellia sinensis-Extrakt bezuglich der antioxidativen Wirkung in HepG2-Zellen ebenbirtig war.
Zudem konnen die Extrakte zur Stabilisierung von Pflanzendlen beitragen [17] [15], [33] [23], [47] [13], [50] [22] - [54] [24]. Zytotoxische und Anti-Glioma-Wirkung. Es wurden
dosisabhangige, zytotoxische in vitro-Wirkungen gegen die Zelllinien HelLa, B16 und FemX und HL-60 beschrieben; vor allem Diethylether- und Ethylacetat-Extrakte waren
hier aktiv. Auf humane PBMC hatte kein getesteter Auszug eine toxische Wirkung. Zudem konnte nachgewiesen werden, dass S. scardica-Extrakte die Produktion von
reaktiven Sauerstoffspezies in Gliomazellen und primaren Astrozyten von Ratten erhéhen; auch Zellzyklus-Arrest und Autophagie gehdren zu den Wirkmechanismen. Diese
werden den enthaltenen Flavonoiden Apigenin und Luteolin bzw. ihren 7-O-B-Glykosiden zugeschrieben [51] [25], [52] [26], [55] [27], [56] [28]. Antidepressive Wirkung.
Wassrige und alkoholische Extrakte hemmten in Rattenhirn-Synaptosomen die Wiederaufnahme von Serotonin, Noradrenalin und Dopamin durch Inhibition der jeweiligen
Neurotransmitter-Transporter mit ECs,-Werten von 30 bis 40 pg/mL. In humanen JAR-Zellen inhibierten sie den Serotonintransporter (reiner Methanol-Auszug:

ECs0=1,4 pg/mL). Ein 70%iger ethanolischer Extrakt war zudem in der Lage, die Wirkung des SSRIs Fluvoxamin zu verstarken [57] [29]. In einem weiteren Versuch mit
Rattenhirn-Synaptosomen und Auszligen mit Wasser, 20 %, 40 % und 60 % Ethanol (V/V) zeigte sich, dass die starkste Wiederaufnahmehemmung bei Noradrenalin,
gefolgt von Dopamin und Serotonin stattfindet. Bei allen Neurotransmittern sanken die ECsp-Werte mit steigendem Anteil von Ethanol im Auszugsmittel. Der effektivste
Extrakt war der 60%ige ethanolische mit einem ECsy-Wert von ca. 15 pg/mL fir Noradrenalin und Dopamin und 60 pg/mL fiir Serotonin. Dieser lipophilste der getesteten
Extrakte zeigte auch die starkste Anreicherung von Flavonoiden (ca. 4 %) bzw. Polyphenolen (ca. 7 %) [66] [30]. Tiermodelle Antiinflammatorische Wirkung. In vivo
erreichten Ether- und n-Butanol-Fraktionen eines 70%igen Ethanol-Extraktes in Dosen von 200 bzw. 100 mg/kg den gleichen Effekt wie 4 mg/kg Indometacin (Carrageenan-
induziertes Rattenpfotenddem) [48] [21], [52] [26]. Gastroprotektive Wirkung. Verschiedene Fraktionen eines 70%igen Ethanol-Extraktes zeigten in vivo eine
dosisabhangige, mit Ranitidin vergleichbare Wirkung, wobei die n-Butanol-Fraktion die wirksamste und sogar signifikant effektiver als Ranitidin war (Ethanol-induzierter
Stressulcus in Ratten) [52] [26]. Osteoprotektive Wirkung. Weibliche, ovariektomierte Ratten, welche mit einem ethanolischen Auszug behandelt wurden, zeigten eine
hohere Knochendichte, eine hohere mechanische Belastbarkeit der Knochen und verringerte kardiovaskulare metabolische Risikofaktoren, die mit der Menopause assoziiert
sind [67] [31]. Antidepressive und psychostimulierende Wirkung. Im Vergleich ahnelten die EEG-Frequenzmuster von mit S. scardica-Extrakt (20 %, V/V ethanolisch)
behandelten Ratten denen von mit Methylphenidat (einem Psychostimulanz), Tramadol bzw. Paroxetin (beide haben antidepressive Eigenschaften) und mit Ginkgo
biloba-Extrakt behandelten Ratten. Dabei zeigte Sideritis euboa, eine andere Sideritis-Art, trotz ahnlicher Neurotransmitter-Wiederaufnahme Henmmungen bei Serotonin
und Dopamin in vitro, sehr gegensétzliche Frequenzmuster und wird deswegen nicht als (Gedachtnis-) stimulierend eingeschatzt [58] [32], [72] [33]. Bei der positiven
Wirkung des 20%igen (V/V) ethanolischen S. scardica-Extraktes auf die Gehirnfunktion ist wahrscheinlich auch eine Modulation der AMPA-abhéngigen Neurotransmission
beteiligt, da eine S. scardica-induzierte elektrische Aktivitat im Hippocampus von Ratten von einem Antagonisten dieses Glutamat-Rezeptors verhindert werden konnte.
Andere Glutamat-Rezeptoren waren nicht beteiligt [73] [34]. Gedéchtnisleistungssteigernde und neuroprotektive Wirkung. Im Morris-Wasserlabyrinth fanden sowohl
transgene Alzheimer-Mause, als auch gealterte, nicht-transgene Méause, die mit einem 20%igen (V/V) Ethanol-Extrakt behandelt wurden, signifikant schneller die rettende
Plattform als die jeweiligen Kontrolltiere. Bei den nicht-transgenen Tieren lieR sich dieses Ergebnis zu jedem herangezogenen Zeitpunkt wahrend des Langzeitversuchs
(600 Tage) beobachten. Dies lasst auf eine Verbesserung des Kurzzeitgedachtnisses und der Kognition der Tiere in jedem Alter schlieBen. Weiterhin konnte eine
gesteigerte phagozytische Aktivitat der Microglia und eine erhdhte Expression der a-Sekretase ADAM10 ermittelt werden. Beides kann die Last am fiir Alzheimer
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charakteristischen B-Amyloid-Peptid verringern. Tatsachlich reduzierte die Behandlung mit Sideritis scardica-Extrakt die B-Amyloid-Plaques in den Maushirnen sowohl in
Zahl, als auch in GroRe (je ca. -30 %). Auch die Menge an I6slichem AR verringerte sich um mehr als die Halfte [59] [35]. Im Caenorhabditis elegans-Modell konnten
ebenfalls Belege fiir eine Wirksamkeit gegen die Charakteristika der Alzheimer- als auch der Parkinsonerkrankung gefunden werden. So reduzierte sich auch in diesem
Modellorganismus die Zahl der B-Amyloid-Plaques. Aber auch eine verringerte Toxizitat der AB-Peptide bzw. eine dadurch verringerte Neurodegeneration und damit
einhergehende Besserung einer kognitiven Stérung konnte nachgewiesen werden. Weiterhin verminderten die ethanolischen Ausziige aus S. scardica die Aggregation von
a-Synuclein und wirkten neuroprotektiv auf dopaminerge Neuronen [68] [36], [69] [37]. Klinische Wirksamkeit Kognitive leistungssteigernde Wirkung. In einer Pilotstudie mit
64 gesunden Probanden konnte eine Verbesserung der kognitiven Leistung unter Stressbedingungen nach der Einnahme eines Nahrungserganzungsmittels mit 20%igem
(VIV) ethanolischem S. scardica-Extraktes und B-Vitaminen gezeigt werden. Hierzu mussten Konzentrationstests vor und nach akuten Stressstimuli absolviert werden

[70] [38]. In einer Anwendungsbeobachtung, welche 10 Probanden mit MCI (Mild Cognitive Impairment) umfasste, wurden bessere Ergebnisse in einem d2-
Konzentrationstest nach Behandlung mit Sideritis scardica-Extrakt (20 %, V/V, Ethanol) allein und in Kombination mit Bacopa monnieri-Extrakt erzielt. Dabei zeigte sich
wahrend einer quantitativen EEG-Messung vor allem Aktivitat in fronto-temporalen Hirnbereichen [71] [39]. In einer randomisierten, Placebo-kontrollierten, zweiarmigen
Doppelblindstudie mit Paralleldesign konnte anhand von 32 Probanden mit MCI festgestellt werden, dass nach der Einnahme eines Kombinationspraparates aus S. scardica
und B. monnieri verschiedene Konzentrations- und Gedéachtnistests besser absolviert wurden. Dabei verstarkte das Kombinationspraparat wahrend der mentalen Forderung
signifikant die Aktivitat von Beta-Wellen im Gehirn, wahrend es in Erholungsphasen, wie z. B. durch das Antidementivum Rivastigmin hervorgerufen, die Aktivitat von Delta-
und Theta-Wellen déampfte [75] [40]. Bioverfiigbarkeit. In einer Studie an 10 Probanden (HPLC-MS-Messung von Urinproben 24 h nach Einnahme eines Dekokts) wurden
nur etwa 5 % der aufgenommenen Polyphenole im Urin als Metabolite gefunden. Dabei handelte es sich um sulfatierte, glucuronidierte oder methylierte Flavonoide,
Chinasaure- und Phenylpropanoid-Derivate [74] [41].

Anwendungsgebiete

Traditionelle Anwendung (traditional use) auf Grund langjahriger Erfahrung: a) zur Linderung von Husten bei Erkéltung; b) zur Linderung von leichten Beschwerden des
Magen-Darm-Traktes (gastrointestinale Beschwerden) [65] [19].

Dosierung & Art der Anwendung
Teeaufguss. 2 bis 4 g zerkleinerte Droge auf 150 bis 200 ml Wasser, zum Einnehmen 2 bis 3x tgl.; max. Tagesdosis: 12 g Droge [65] [19].
Volkstimliche Anwendungen &

andere Anwendungsgebiete

Im Herkunftsgebiet hat die Droge den Ruf, antimikrobielle, antiinflammatorische, antirheumatische und gastroprotektive Eigenschaften zu besitzen. Auch eine
lebensverlangernde Wirkung wird dem Kraut nachgesagt. Genutzt wird es volksmedizinisch als Schleimléser bei Bronchitis und bronchialem Asthma, gegen Erkaltungen,
Halsschmerzen und Husten, zur Behandlung von Entziindungen jeglicher Art, bei Magen-Darm-Beschwerden, bei Lungenemphysemen und zur Pravention einer Anamie.
Auch bei Rhinitis, zur Entgiftung des Kérpers, als Diaphoretikum, bei Prostatahyperplasie, zur Wundheilungsférderung und bei Lippenherpes werden Zubereitungen vom
Griechischen Bergtee angewendet. Auf chronische Nierenerkrankungen soll Sideritis scardica einen positiven Einfluss durch einen diuretischen Effekt haben. In Bulgarien
wurde hierzu eine Anwendungsbeobachtung mit dem Teeaufguss durchgefiihrt. Alkoholische Tinkturen werden sowohl innerlich als auch auferlich, z. B. als Antiseptikum
nach dem Zéhneziehen oder bei Infektionen des Mundraums genutzt. Die beanspruchten Wirkungen und Anwendungsgebiete sind derzeit nicht ausreichend belegt. Neben
medizinischen werden auch kosmetische Anwendungen beschrieben [11] [1], [15] [14], [60] [42] - [62] [43]. Als Infus hei® oder kalt Uiber den Tag verteilt getrunken (1 bis
2 L). Aufgegossen werden haufig 3 bis 5 bliihende Stangel mit 1 L kochendem Wasser fiir 20 bis 30 min. Oft werden andere endemische Pflanzen hinzugefiigt, um einen
gemischten Krautertee zu erhalten. Auch die Zugabe von Zitronensaft und Honig oder Zimt zur Herstellung eines Erfrischungsgetrénkes ist tiblich [11] [1], [15] [14], [17] [15],
[46] [11]. Eine Tinktur (1:5) aus Ethanol 60 % ist kommerziell erhaltlich und wird mit einer Dosis von 3x tgl. 1,6 mL angegeben. Dabei entspricht die Gesamtdosis von 4,8 mL
einem Drogenaquivalent von 1,2 g Droge (Sideritidis scardicae herba) gemaR Herstellerangaben. Ein kommerzieller, Tee-analoger Fliissigextrakt zur Nahrungserganzung
wird mit einer Verzehrempfehlung von 10 mL pro Tag angegeben. Ein hydroethanolisch hergestellter Trockenextrakt (Auszugsmittel Ethanol 20 %, V/V) ist als
Nahrungserganzungsmittel zur kognitiven Leistungssteigerung in einem Kombinationspraparat mit 760 mg Tagesdosis seit 2016 im deutschen Markt verfiigbar.
Toxikologie
Unbedenklichkeit. Der Einsatz des Griechischen Bergtees lasst sich seit Mitte des 20. Jahrhunderts, darunter in Osterreich und Bulgarien, nachvollziehen [64] [12].
Acute Toxizitat:
Tier. Ein 20%iger (V/V) ethanolischer Extrakt rief - verabreicht als orale Einzeldosis von 2000 mg/kg liber eine Dauer von 14 Tagen - keine histopathologischen
Abnormitaten oder Zeichen von Toxizitat in Sprague Dawley-Ratten hervor (nach OECD-Richtlinie zur Priifung von Chemikalien, Nr. 423, Sektion 4). Der getestete Extrakt
wurde der Kategorie (GHS) zugewiesen, welche eine orale LDs, von 2000 bis 5000 mg/kg Kérpergewicht abdeckt [65] [19].
Chronische Toxizitat:
Tier. Derselbe Extrakt (20 %, V/V EtOH) wurde in insgesamt 60 Sprague Dawley-Ratten iiber 28 Tage mit einer 14-tagigen Erholungsphase auf eine potentielle Toxizitat bei
Mehrfachgabe hin untersucht (nach OECD-Richtlinie, Nr. 407). Dabei erhielten die Tiere oral taglich entweder destilliertes Wasser (Kontrolle), 250, 500 oder 1000 mg/kg des
Extraktes tGber 4 Wochen. Alle Ratten tiberlebten und zeigten weder ein verandertes Korper- oder Organgewicht, auch keine schlechtere Futteraufnahme noch irgendwelche
pathologischen Zeichen von Toxizitat liber den gesamten Versuchszeitraum inkl. Erholungsphase. Ebenfalls unbeeinflusst blieben Hor- und Sehvermdégen sowie
Propriozeption (Tiefensensibilitat; u.a. Wahrnehmung von Kérperlage und -bewegung im Raum). Hamatologische und biochemische Parameter (Calcium, Natrium, Chlorid)
wurden nur marginal beeinflusst. Das NOAEL des gepriiften Sideritis scardica-Extraktes wurde deswegen von den Autoren auf 1000 mg/kg Kérpergewicht festgelegt
[65] [19].
Mutagen: Konform mit GLP- und ICH-Richtlinien sowie dem Bracketing/Matrixing-Modell (EMEA/HMPC/67644/2009) wurden vier S. scardica-Extrakte unterschiedlicher
Polaritat (Auszugsmittel Wasser, Ethanol 20 und 50 % (V/V) sowie n-Heptan) im Ames-Test auf potentiell mutagene Eigenschaften hin untersucht. Diese Ausziige decken
die gesamte Bandbreite an phytochemischen Inhaltsstoffen der Droge von polar bis unpolar ab. Zur Testung wurden je 5 Stamme Salmonella typhimurium mit und ohne
metabolischer Aktivierung herangezogen. Keiner der getesteten Extrakte zeigte in den getesteten Konzentrationen (je bis zu 5000 p/Platte) mit oder ohne metabolischer
Aktivierung eine gegentiber der Kontrolle erhdhte Zahl an Revertanten-Kolonien. Sideritis scardica wurde als nicht mutagen eingestuft [65] [19]. Die sehr gute Datenlage zu
Sideritis scardica flhrte Giber die Evaluierung im HMPC zu einem vorlaufigen "List entry" beim HMPC, was nur fiir besonders sichere traditionelle Pflanzenzubereitungen
ausgesprochen wird [76] [44].
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