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РЕЗЮМЕ
Още в първите писмени свидетелства, преди повече от 5000 години, се описва използването на различни форми 
на природни продукти за овладяване и лечение на болката. Растителни субстанции с ясно изразено аналгетично 
действие са представени в древни гръцки, римски, арабски и древноегипетски ръкописи. Най-впечатляващите 
примери за такива природни продукти са опиумният мак (Papaver somniferum) и кората на върбата (Sa-
lix spp.).  В днешно време два от най-широко използваните класове лекарства за лечение на болката (опиоиди и 
противовъзпалителни средства) също са от растителен произход. Основната цел на това проучване е да представи 
проблемно-ориентиран преглед на прилаганите в миналото и в наши дни болкоуспокояващи средства, получени от  
растителни източници, въз основа на научни доклади. Проведено е ретроспективно проучване на научни публикации, 
публикувани през периода 2013-2023 г. Литературният обзор показва големия потенциал на природните вещества, 
извлечени от билки, за облекчаване на болката. Също така биологично активните субстанции от растителен 
произход показват огромни възможности за разработване на нови съединения с желани фармакологични профили 
(т.е. минимални странични ефекти и ниска токсичност).
Ключови думи: аналгезия, растителни биологичноактивни субстанции, природни продукти
 
SUMMARY
The earliest written records, more than 5000 years ago, describe the use of various forms of natural products to manage and 
treat pain. Herbal substances with a pronounced analgesic effect are represented in ancient Greek, Roman, Arabic and an-
cient Egyptian manuscripts. The most striking examples of such natural products are the opium poppy (Papaver somniferum) 
and willow bark (Salix spp.).  Nowadays, two of the most widely used classes of drugs for pain management (opioids and 
anti-inflammatory agents) are also of plant origin. The main objective of this study is to present a problem-oriented review 
of pain relievers applied in the past and nowadays derived from plant sources based on scientific reports. A retrospective 
review of scientific publications published during the period 2013-2023 was conducted. The literature review shows the 
great potential of natural substances derived from herbs for pain relief. Also, biologically active substances of plant origin 
show tremendous potential for the development of novel compounds with desired pharmacological profiles (i.e., minimal side 
effects and low toxicity).
Keywords: analgesia, plant-derived substances, natural products

Въведение
Използването на природни средства от 

растителен произход  в борбата с болката 
датира хилядолетия назад в човешката 
история. Още в древни египетски, римски, 
арабски и гръцки ръкописи са описани 
растителни субстанции с ясно изразено 
аналгетично действие. Най-ярките примери за 
такива природни продукти са опиумният мак 
(Papaver somniferum) и кората на върбовото 
дърво (Salix spp.).Също така следва да се 

подчертае, че двата най-широко използвани 
класа лекарства за справяне с болката 
(опиоиди и противовъзпалителни лекарства) 
също имат растителен произход.   По данни 
на European Pain Federation(EFIC) лечението 
на болката е все още е едно от най-големите 
предизвикателства пред съвременната 
медицина. Това налага и търсенето на нови 
подходи и субстанции за овладяване на 
различните болкови състояния. Съществен 
фактор при откриването на нови съединения 



ОРГАНИЗАЦИЯ НА ЗДРАВЕОПАЗВАНЕТО И  ФАРМАЦИЯТА

4*2022� Социална медицина
												            23

за лечение на болката е разбирането на 
сложните механизми на предаване на болката в 
нервната система. Ноцицептивната обработка 
обхваща множество класове рецептори, 
ензими и сигнални пътища. Безспорен факт 
е,че  растителните метаболити  значително 
допринесоха за съвременното разбиране на 
важните механизми, свързани с процеса на 
предаване на болката и нейното лечение. 
Освен това, те  позволиха да се  идентифицират 
ендогенни лиганди, включени в механизмите 
на ноцицепция [1].От друга страна  БАВ от 
растителен произход също така разкриват 
голям потенциал за разработването на нови 
съединения с желани фармакологични 
профили ( т.е. с минимални странични ефекти 
и без потенциал от пристрастяване).

БАВ с доказано аналгетично действие
Салицин
Кората от бяла върба е била известна още 

на древните шумери и египтяни, със своето 
аналгетично и антипиретично действие. 
Активната субстанция в нея е салицинът – 
гликозид, който с помощта на чернодробните 
ензими се преобразува в салицилова 
киселина. Тази субстанция е прототипът за 
синтез на аспирина, който понастоящем е най-
използваното лекарство в света [2].Трябва да 
се отбележи, че многокомпонентният активен  
състав на върбовата кора осигурява по-
широк механизъм на действие от аспирина.
Приема се, че салицинът, извлечен от върбова 
кора показва по-малко странични ефекти от 
аспирина. За разлика от синтетичния аспирин, 
салицинът  не уврежда стомашно-чревната 
лигавица [3].Механизмът на действие на 
салицинът от кората от бяла върба е подобен 
на този на аспирина, който е неселективен 
инхибитор на COX-1 и COX-2, използван за 
блокиране на възпалителни простагландини 
[3].Различни рандомизирани проучвания, 
сравняващи кора от бяла върба с  редица 
нестероидни агенти, показват ефикасност, 
сравнима с тези агенти и тази на аспирина. 
[4; 5;6; 7; 8; 9].

Опиоиди (наркотични аналгетици)
Опиоидите се използват широко в 

медицината като силен аналгетик. Употребата 
на опиумния сок от Papaver somniferum, чийто 
активни съставки са опиоидите,се открива 
хилядолетия назад в човешката история. 
Опиоиди е сборното наименование на всички 
естествени, полусинтетични или синтетични 
вещества, реагиращи с опиоидните рецептори 
както като агонисти, така и като антагонисти. 
Опиоидната рецепторна система  понастоящем 

включва четири подтипа рецептори, обозначени 
като µ, δ, κ и ORL-1 [10]. Тези рецептори се 
срещат във всички гръбначни животни, в това 
число и в бозайниците. Имат  висока плътност 
в главния и гръбначния мозък, но  също така се 
експресират в пикочните пътища, стомашно-
чревния тракт и клетките на имунната система. 
Най-мощните опиоиди са µ- рецепторни 
агонисти, чието активиране обаче е отговорно 
за респираторна депресия,  κ- рецепторните 
агонисти също отговарят за респираторна 
депресия и висок процент дисфории.

Опиумът съдържа около 25 алкалоида, 
които са класифицирани в две отделни групи 
по химични и фармакологични признаци. 
1.Фенантренови производни (морфин – 10%, 
кодеин – 0,5 %, тебаин – 0,2 %,  и др.) – мощно 
аналгетично действие; 2.Изохинолинови 
производни (папаверин и др.) - предимно 
спазмолитично действие.

Понастоящем, независимо от 
многобройните проучванията за откриването 
на нови  аналгетични лекарства от различни 
фармакологични групи, опиоидите все още си 
остават най-мощните аналгетици [11] . Обаче 
остава открит въпросът  дали тези субстанции са 
еднакво мощни за всяка болка. Ефективността 
на опиодите срещу ноцицептивната болка 
е безспорна. Те също така увеличават прага 
на болковата чувствителност.  По отношение 
обаче на невропатната болка все още има 
противоречиви мнения [12].

Канабидиол
Канабидиолът (CBD) е съединение, 

извлечено от растението Cannabis sativa. Той 
е едно от над 100-те канабиноида, открити в 
канабиса. В тази голяма група от БАВ важно 
място заема и Δ9-тетрахидроканабинол (THC). 
THC има ясно изразен психотропен ефект. 
Именно тази субстанция е активният елемент 
в канабиса, който предизвиква действие, 
присъщо за редица наркотични вещества. 
За разлика от него канабидиолът няма 
прихотропни характеристики. Той се отличава 
с редица потенциалните терапевтични 
ефекти, включително използването му като 
средство за облекчаване на болката [13].
Фармакологичното действие на канабидиола 
се дължи и на това, че той е антагонист на 
CB1 и 5-HT - рецепторите, докато неговият 
родственик THC е агонист  CB1- рецепторите.

През 2010г., Dmitrieva и колектив съобщават 
за ефективно контролиране на болката при 
ендометриоза, използвайки канабидиол [14].

През последните години има все повече 
доклади, разкриващи потенциала на 
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канабиноидите при управлението на хронична 
болка [15;16;17;18]. Канабиноидът също така 
е ефективен при болезнени разстройства като 
мигрена и фибромиалгия [19].

Куркумин
Куркумата (Curcumalonga) се използва от 

хиляди години като лекарство в традиционната 
индийска народна медицина за лечение на голямо 
разнообразие от заболявания. Куркуминът е 
основен  полифенол, извлечен от  от коренището 
на това растение. Има широк спектър от 
фармакологични ефекти като антиоксидантно, 
противовъзпалително, антимикробно, 
противотуморно, хепатопротективно  и 
антиноцицептивно действие [20].

Daily и колектив (2016г.) съобщават, че 
8- 12-седмично лечение със стандартизиран 
екстракт от куркума (обикновено 1000 mg/
ден куркумин) може да намали симптомите 
на артрит (главно болка и симптоми, 
свързани с възпаление) и да доведе до 
подобно подобрение на симптомите като 
ибупрофен и диклофенак натрий [21]. Редица 
рандомизирани изследвания, потвърждават 
резултати на Daily et al. с което подкрепят 
ефикасността на използване на екстракт от 
куркумин в борбата с болката при артрит и 
остеоартрит [22; 23; 24; 25].

Някои изследователи докладват за 
терапевтичната роля на куркумина в 
стоматологията. Те препоръчват прилагането 
му за облекчаване на зъбната болка [26]. 
Освен това редица колективи съобщават и за 
невропротективните свойства на куркумина, 
прилаган при болест на Паркинсон, което 
обуславя възможността за използването му 
като потенциален терапевтичен агент за 
подпомагане на лицата, засегнати от това 
невродегенеративно заболяване [27; 28; 29; 
30;31].

Смола от Boswellia serrata
Дърветата Boswellia произвеждат смола, 

наречена olibanum, по-известна като 
тамян. Тази смола се отличава със своите 
противовъзпалителни, антиартритни и 
аналгетични свойства. В източната медицина 
тамянът е успешно прилаган при мускулни, 
стомашни и артритни болки. Важно е да се 
отбележи, че в екстракта от смола Boswellia 
има множество фактори, които са отговорни 
за крайния терапевтичния ефект. В смолата 
са идентифицирани повече от 12 различни 
босвелиеви киселини, но само 11-кето-β-
босвелиева киселина /KBA/ и ацетил-11-кето- 
β-босвелиева киселина /AKBA/ са показали 
значителен фармакологичен интерес [32]. 

Смолата от Boswellia инхибира биосинтезата 
на левкотриен в неутрофилни гранулоцити 
чрез инхибиране на ензима 5-LOX, като по 
този начин повлиява различни възпалителни 
заболявания[33]. Екстрактът от тамян намалява 
общия брой бели кръвни клетки в ставната 
течност и също така инхибира левкоцитната 
еластаза, която се освобождава при ревматоиден 
артрит. Комбинация от стандартизиран 
екстракт от Boswellia и куркумин показва 
отлична ефикасност и поносимост в сравнение 
с нестероидния диклофенак за лечение на 
активен остеоартрит. Boswellia обикновено се 
дава като екстракт, стандартизиран да съдържа 
30-40% босвелиева киселина (300-500 mg два 
или три пъти на ден) [34]. 

Аналгетичната активност на екстракт от 
Boswellia е показана при редица изследвания. 
По данни на  Akbar, Poeckel и Werz, БАВ от тази 
смола са ефективни не само за подтискане на 
възпалението, но така също и за подтискане 
на туморния растеж [35; 36].

Според Abdel-Tawab и колектив (2011г.), 
екстрактът от тамян е  обещаваща алтернатива 
на НСПВС, което налага понататъшни 
фармакологични проучвания и клинични 
изпитвания[37].

Капсаицин
Капсаицинът е активната субстанция 

в лютите чушки (Capsicum spp). Той при-
надлежи към семейството на ванилоидите. 
Капсаицинът силно активира ванилоид 1, 
който е основен рецептор, лежащ в основа-
та на ноцицепцията. Също така капсаицинът 
инхибира NF-kB, като по този начин проявя-
ва противовъзпалителен ефект. Капсаицинът 
предизвиква силна регионална анестезия, 
като причинява дегенерация на чувствител-
ните ноцицептивни нервни окончания, което 
довежда до дълготрайно повишаване на ноци-
цептивните прагове. Капсаицинът показва ви-
сока ефективност при периферни невропатии 
и хронична мускулно-скелетна болка [38; 39].

През 2016г. Chung и Campbell докладват, че 
инжектирането на капсаицин е ефикасно при 
пациенти с неврома на Мортън /болезнено 
състояние на стъпалото, свързано с компресия 
на един от дигиталните нерви [40].

Джинджероли
Джинджифилът (Zingiber officinale), 

подправка използвана от хилядолетия в 
източната кухня, е широко известен със свое-
то мощно противовъзпалително и антиок-
сидантно действие. Още преди 2500 г. в Ки-
тай и Индия са използвали джинджифила за 
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облекчаване на състояния като главоболие, 
ревматизъм, гадене и настинки [41]. Джин-
джеролите / няколко вида/ са основни фито-
химикали в джинджифила. Pagano и колектив 
(2020г.) съобщават за аналгетично действие 
на тези съединения при терапията на колянен 
остоеартрит и дисменория [42].

Редица клинични проучвания докладват 
за аналгетичния ефект на джинджеролите, 
фокусирайки се основно върху 6-джинджерола 
[43; 44; 45; 46]. В клинично проучване на 
Hitomi и колектив се съобщава за облекчаване 
болката, предизвикана от орален улцерозен 
мукозит чрез джинджерол, посредством 
въздействие върху Na+ канали [47].

Ресвератрол
Ресвератролът е полифенол, открит в 

множество растителни източници. Смята се, че 
най-високи концентрации от това вещество има 
в люспата на  червеното грозде. Ресвератролът 
е с доказано висока антиоксидантна активност, 
противовъзпалителни, невропротективни и 
антивирусни свойства. Също така се отличава 
с антимутагенно действие. По-голямата част 
от клиничните проучвания с ресвератрол са 
в областта на кардио- и невропротекцията. 
Има и няколко проучвания за употребата на 
ресвератрол при артритна болка в ставите. 
Elmali и колектив (2007г.) съобщават, че 
вътреставното инжектиране на ресвератрол 
при експерименти с животни / зайци/, защитава 
хрущяла и намалява възпалителната реакция 
при симулиран остеоартрит на коляното [48].

По данни на Tao и колектив от 2016г., 
ресвератролът намалява невропатната 
болка чрез балансирано освобождаване 
на противовъзпалителни цитокини при 
мишки [49]. В същата година колектив от 
японски учени (Takeda et al.) съобщават 
за модулиращите ефекти на ресвератрола 
върху ноцицептивната невронна активност, 
свързана с облекчаване на болката [50].

Zhu и колектив в проучване от 2017г. докладват 
за антиноцицептивен ефект, продължаващ 
няколко часа, при интраперитониално 
инжектиране на ресвератрол в плъхове с 
индуциран рак на костите [51].

През 2018г. два научни колектива (Marouf 
et al., Hussain S. et al.) в рандомизирани 
плацебо-контролирани проучвания съобщават 
за ефективно прилагане на ресвератрол с цел 
намаляване на болката и възпалението при 
пациенти с остеоартрит на коляното, лекувани 
с мелоксикам [52; 53].

Ментол
Маслото от мента (Mentha piperita L) е било 

използвано като локално болкоуспокояващо 
средство от древни времена. Ментолът, 
който е основното биологичноактивно 
вещество в ментата, е с доказана ефикасност  
при облекчаване на стомашни проблеми, 
невромускулна и висцерална болка.

В дерматологията ментолът е широко 
използвано средство, като съставна част на 
локални контраиритантни, антисептични, 
аналгетични и охлаждащи формулировки [54]. 
Тези лекарствени препарати се прилагат при 
редица състояния за облекчаване на болката 
– болки в гърба, болки в ставите, дължащите 
се на артритни състояния, болки, свързани 
с мускулно напрежение и т.н. Ментолът 
предизвиква усещането за охлаждане чрез 
селективно  активиране на TRPM8 / йонни 
канали в чувствителните към студ периферни 
сензорни неврони/. Той първо активира 
ноцицепторите върху кожата и след това ги 
десенсибилизира [55].

Ментолът е цикличен терпенов алкохол 
с три асиметрични въглеродни атома, 
отличаващ се с осем оптични изомера. От 
всички тях (-)-ментолът е този, който се 
среща най-широко в природата. Именно този 
изомер се отличава с ярък специфичен аромат 
и антиноцицептивни свойства. През 2002г. 
Galeotti и колектив доказват аналгетичен 
ефект на (−)-ментол при лабораторни 
животни, независимо от прилагания стимул 
/термичен или химичен/ [56]. Резултатите 
на този научен екип показват,че именно (-) 
-ментолът е способен да индуцира аналгезия 
чрез активиране на централната κ- опиоидна 
система. В допълнение при рандомизирано 
проучване на Zhang J. et al. (2008г.) с локално 
прилаган лекарствен препарат с ментол 
показва значително облекчаване на болката 
при пациенти с болки в кръста[57].

Особено предизвикателство представлява 
лечението на невропатната болка, тъй като тя е 
свързана с анормално нервно сигнализиране. 
Локалното прилагане на агонисти на TRPM8 
(като капсаицин и ментол) се оказва ефективно 
при лечение на някои невропатни болезнени 
състояния [58; 59].

Прилаганата химиотерапия при лечение на 
рак често предизвиква периферна невропатия, 
която е болезнена нежелана реакция. Редица 
клинични проучвания през последните години 
показват, че ментолът, чрез способността си 
да модулира TRPM8 каналите, е обещаващ  
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терапевтичен агент за овладяване на това 
болезнено състояние [60; 61; 62].

Заключение
Растителни БАВ се използват от хиляди 

години за ефективно облекчаване на болката. 
Растенията и другите естествени продукти, 
описани в историческите етноботанически и 
етнофармакологични източници, са обект на 
все по-нов интерес в усилията за откриване 
на лекарства. Билковите препарати стават все 
по-популярни поради относително малкото 
си странични ефекти и доказано действие в 
миналото. Въпреки това, при използването 
на тези субстанции трябва да се отчетат и 
потенциалните им взаимодействия с други 
хранителни продукти и лекарства, отпускани 
с рецепта. Това обуславя необходимостта 
от допълнителни клинични проучвания 
върху точния механизъм на действие и 
безопасността  на тези БАВ. 
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