
�������   ��	
��	� 
�������
�   - 
��������
�
����  Senna alexandrina Mill. (1) 

��������   Cassia acutifolia Delile 
   Cassia angustifolia Vahl 

   Cassia obovata Collad. 

   Cassia senna L. 

��������   FABACEAE (1) 

 
�������
������
���� 
 ������� �	
 0.5-1.5 ���
 ���
��������������������������!	� �
��
���� �������� 3-7 !	� 
	��

�
"
#�
	���"�������������"
#�����������"�#�
����
 1-1.5 $�. ��� 2.5-3.5 $�. ���������%�&$��������
�����'&
 ����������"�#�
()���� 5 ���� *���+�,/���� 
	����������� 4-7 $�. ����
 2 $�. ��������6� 
6-10 ���6� (1-2) 
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1. !�	����	
��	�������&�
�
�'���&���()�	���
  

1.1 !����'�
*(�� cytochrome P450 
CYP1A1 ��� CYP1B1 

 ��
9:�;�*���
��
 emodin $:&
��+���
%�&��<%='>��+���
���� ����
?��������#�"�����'�

��%��
���������������$�@ cytochrome P450 ��'� CYP1A1 ��� CYP1B1 ���$��@���
6
��� human 

lung adenocarcinoma cell line CL5 A����
%���
�����
�$��@��
���������"�
���������
%�&����
 
emodin ������� 5, 10, 20, 50 ��� 100 ��A!
A���
@ ��� 24 ��&�A�
 ����� ��
 emodin ������� 50 ���
100 ��A!
A���
@ ��*���'&���
���
�����
 CYP1A1 ��� CYP1B1 A��%�&����!���������� 100 ��A!
A�
��
@��*���'&���
���
�����
 CYP1A1 ��� CYP1B1 ����&�A�
%�& 12 ��� 24 ��
��
%���
 ���!���
���
*���
���
�����
 mRNA A�� emodin ������� 50 ��� 100 ��A!
A���
@ ��*���'&���
���
�����
 
CYP1A1 mRNA ��� CYP1B1 mRNA ���%�&!���������� 100 ��A!
A���
@��*���'&���
���
�����
 
CYP1A1 mRNA ��� CYP1B1 mRNA ����&�A�
%�& 3 ��
��
%���
 (3) 

CYP1A2 
9:�;�*���
��

���
�%����
���� anthraquinones 5 ��'������� 9,10-anthraquinones, 1-

hydroxy-anthraquinones, 1,4-dihydroxy- anthraquinones, 1,2-dihydroxy-anthraquinones ��� 2-
carboxy-anthraquinones ��� cytochrome P450 ��'� CYP1A2 ��"�	�
% A���D����
��
�����*������
����
�������������� 100 ��./��. ����'������� 3 ��� ����� 9,10-anthraquinones, 1-hydroxy-



anthraquinones ��� 1,4-dihydroxy-anthraquinones ��*��"��&���)���
%)�
����
����$�@ CYP1A2 

�������
"�	�
% (�
���G 2-3 �%��) A�����(�� 1A-linked thoxycoumarin-O-deethylase (ECOD), 

ethoxyresorufin-O-deethylase (EROD) ��� methoxyresorufin-O-demethoxylase (MEROD) $:&
��
���
?:
��
%)�
����
 CYP1A2 �����
�
�(����
'��G mRNA �����'=� northern blot analysis A��������
�
�(��� cDNA (cDNA probe) �)�"
�� CYP1A1 ��� CYP1A2 �#����*�%�&������ anthraquinones ��*���'&�
��
���
�����
 CYP1A2 mRNA ��������*���� CYP1A1 mRNA (4)  
2. !�	����	
��	����+"��,
�,��-
/
�
�,�	
����
   

��
���������	� 
3. !�	����	
��	�����
�!
"#$$%&�
 
 3.1 �
��

+�6/��7$ 
 Digoxin 
 ��
9:�;�*��
�%���
��

���
�%����
 sennosides 
������������A
!"���( digoxin ��*	��I��
%�&��J���"���(����"�� (heart failure) ()���� 516 !� %��
��9������"K'
 (�����L��&� 76.7±11.9 �M) $:&

���
����

��;�������
����� digoxin ����
�����#&�
�����

����������
��� 1 ��
�!� !9. 2001 ?:
 31 
=����!� !9. 2004 ����� *	��I��%�&���
�� sennosides �����
 14 ��� ��������
����

��;�����
��+��';(��
�� digoxin (index date) ��!���������=@�����
��'&�!������&�
��
��
��'�!�����+��';��
�� 1.6 �%�� ��#&�
�%������*	��I�������!��!��$:&
��������� sennosides ��� �����
���
�� sennosides �����L��&������ 24 ��. 
�:���� ��*���'&�!������&�
�����
��'�����
��+��';(���� digoxin ��� A������';N�������
��� sennosides 

��#&���+���
������*�%)��"���'�J���A��%��$�������#���&)� (hypokalaemia) $:&
%)��"�"���(��!��������
<%='>�� digogxin ����:��(���'�J�����+��'; (5)   
 ��
9:�;�*��
�%���
��
�)�!�K��'����
O %�&������������������ rhein, danthron, 

sennidins A/B, sennosides A/B �����
������)����������� ����J����
$:�*��� (permeability) ��

��  digoxin *������� monolayers ��
�$��@���
6 
 ��#&����) � ��� �"K���
���;�@  (human colorectal 

adenocarcinoma "
#� Caco-2 cells)  ��"���%���
 (in vitro) �����  ��
  sennidins A/B ��� 

sennosides A/B �����*�����J����
$:�*�����
�� digoxin %��
��%'9%�
%�&*��
�)��������%�&�'����"���
��#�����	�*��
����A�

�)���� (basolateral-to-apical "
#� BL-AP) ���*��
����A�

�)�������	�*��
�)��������
%�&�'����"�����#�� (apical-to-basolateral "
#� AP-BL)  ��
 rhein ��� danthron ��*�������
��
$:�*���
��
�� digoxin ��%'9%�
 AP-BL ��������*������
$:�*�����%'9%�
 BL-AP ������
������)�����������
�������
?�' �!
��"@��� ��#&�
(������
�)�!�K�
������	�"�����'����� flavonoids, kaempferol, 

glycosides kaempferin ��� isorhamnetin ��+���� $:&
��
�"����������
?��'��P'�'
'�����A�
�������
%�&
��	��� cell membrane ��
�$��@��� (6) 
 



3.2 �
	�&"#��
�� 
 Furosemide 
 ��
9:�;�*��
�%���
��
�)�!�K��'����
O %�&������������������ rhein, danthron, 

sennidins A/B ��� sennosides A/B ����J����
$:�*��� (permeability) ��
�� furosemide *������� 
monolayers ��
�$��@���
6
��#&����)�����"K���
���;�@ (human colorectal adenocarcinoma "
#� 
Caco-2 cells) ��"���%���
 �������
 rhein ��� danthron ��*���'&��J����
$:�*�����
�� 

furosemide *������� monolayers ��
�$��@ �:�� 3.6 ��� 3.0 �%�� ����)���� ���G�%�& sennidins A/B 

��� sennosides A/B ��*�������
�J����
$:�*�����
���
 60% ��� 70% ����)���� (6) 

3.3 �
�86�
�8�
+�/�� 
 Verapamil 
 ��
9:�;�*��
�%���
��
�)�!�K��'����
O %�&������������������ rhein, danthron, 

sennidins A/B, sennosides A/B �����
������)���������������J����
$:�*��� (permeability) ��

�� verapamil *������� monolayers ��
�$��@���
6
��#&����)�����"K���
���;�@ (human colorectal 

adenocarcinoma "
#� Caco-2 cells) ��"���%���
 �������
������)�������������*�������
�J��
��
$:�*�����
�� ������
 rhein ��� danthron �����*�����J����
$:�*�����
���������
�� (6) 
 Propranolol 
 ��
9:�;�*��
�%���
��
�)�!�K���
O %�&������������ ������ rhein, danthron, sennidins 

A/B, sennosides A/B �����
������)���������������J����
$:�*��� (permeability) ��
�� 

propranolol *������� monolayers ��
�$��@���
6
��#&����)���� �"K���
���;�@ (human colorectal 

adenocarcinoma "
#� Caco-2 cells) ��"���%���
 �������
������)�������������*�������
�J��
��
$:�*�����
�� ������
 rhein ��� danthron �����*�����J����
$:�*�����
�� (6) 
 
&���%" 
 - � � 
���� �  anthraquinones ( 9 , 1 0 - anthraquinones, 1-hydroxy- anthraquinones, 1,4-

dihydroxy- anthraquinones ��� emodin) $:&
��+���
%�&��<%='>��+���
���� ����
?��������#�"���
��'�
��?:
�������� ��<%='>�"��&���)�����$�@ CYP450 ��
��'� $:&
��+�����$�@%�&���%��%�)�!�K��
�P'�'
'����
�*�*��K���� phase I ������ CYP1A1, CYP1A2 ��� CYP1B1 ��
���� ��
�����������

���������*��/((����%�&���
��9������$�@�"���������
������
�*�*��K��(:
!�
���

����
���
 ���9:�;�
����	���#&��)����
������"�?	����
 
 - ����������*���'&�!������&�
�����
��'�����
��+��';(���� digoxin ��
����(:
!�
"������&�
��

���
������ 



 - ��
�)�!�K��'����
O %�&������������������ rhein, danthron, sennidins A/B, sennosides 

A/B ��*������
�J����
$:�*�����
������/����� furosemide ����!������A�"'� verapamil ��� 
propranolol ��
�����J����
���*	�%�&���(��
���������
(:
!�
9:�;�����	���
���������)����
������"�?	��'=� 
��#&��"����
���
�A���@(����
��������������
���������"����
��'%='*��	
���   
 

 

�
�
��,� 1 
��
��*���
9:�;���
������������
������
���%���'$:���
�� 
'�
*(�� �
����8/�
��-
6�: �;"�&&�
��)��
 ����'��


�
��)��
 
!��
��)��
 

CYP1A1 ��
 emodin 

(10 ��A!
A���
@) 
"���%���
 
(human lung 

adenocarcinoma cell line 

CL5) 

24 ��&�A�
 ��'&���
���
�����
 CYP1A1 mRNA (3) 

CYP1A2 ��
 9,10- anthraquinones 

(100 ��./��./���) 
����@%���
 ("�	�
%) 3 ��� �"��&���)���
%)�
����
����$�@ CYP1A2  

�����'&���
���
�����
 CYP1A2 

mRNA ����� (4) 
 
 

1-hydroxy- 
anthraquinones 

(100 ��./��./���) 

����@%���
 ("�	�
%) 3 ��� �"��&���)���
%)�
����
����$�@ CYP1A2  

�����'&���
���
�����
 CYP1A2 

mRNA ����� (4) 
 1,4-dihydroxy- 

anthraquinones 

(100 ��./��./���) 

����@%���
 ("�	�
%) 3 ��� �"��&���)���
%)�
����
����$�@ CYP1A2  

�����'&���
���
�����
 CYP1A2 

mRNA ����� (4) 
CYP1B1 ��
 emodin 

(10 ��A!
A���
@) 
"���%���
 
(human lung 

adenocarcinoma cell line 

CL5) 

24 ��&�A�
 ��'&���
���
�����
 CYP1B1 mRNA (3) 
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1. ������A
!"���(     
   - Digoxin ��
9:�;�%�
!�'�'� 

(*	��I��%�&��J���"���(
����"�� 516 !�) 

sennosides > 24 ��. /��� Jan 2001-Dec 

2004 
sennosides ��'&�!������&�
�����
��'�
!�����+��';��
�� digoxin 1.6 �%�� (5) 

 
 "���%���
 

(Caco-2 cells) 
- rhein  

- danthron  

(100 ��A!
A���
@) 

120 ��%� ������
��
$:�*�����
�� digoxin *������� 
monolayers ��
�$��@ ��%'9%�
 AP-BL 

��������*������
$:�*�����%'9%�
 BL-AP 

(6) 

 "���%���
 
(Caco-2 cells) 

- sennidins 

- sennosides 

(100 ��A!
A���
@) 

120 ��%� �����*�����J����
$:�*�����
��*������� 
monolayers ��
�$��@ (6) 

2. ������/�����     
   - Furosemide "���%���
 

(Caco-2 cells) 
- rhein  

- danthron  

(100 ��A!
A���
@) 

120 ��%� ��'& � �J ����
$: �*� ����
�� *� ����� � 
monolayers ��
�$��@ �:�� 3.6 ��� 3.0 
�%�� ����)���� (6) 

 "���%���
 
(Caco-2 cells) 

- sennidins A/B 

- sennosides A/B 

(100 ��A!
A���
@) 

120 ��%� ������ 
�J����
$:�*�����
��*� ����� � 
monolayers ��
�$��@�
 60% ��� 70% 
����)���� (6) 

3. ����!������A�"'�     
   - Verapamil "���%���
 

(Caco-2 cells) 
- rhein  

- danthron  

 (100 ��A!
A���
@) 

120 ��%� �����*�����J����
$:�*�����
������ 
monolayers ��
�$��@ (6) 

   - Propranolol "���%���
 
(Caco-2 cells) 

- rhein  

- danthron  

 (100 ��A!
A���
@) 

120 ��%� �����*�����J����
$:�*�����
������ 
monolayers ��
�$��@ (6) 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 
'���
���
���� 
1. ���%��� ��G���
�J�9
 ���!G�. ������
����#������ ���� 3. �
�
�%�R: �
';�% �
����� ()����; 2542. 
2. World Health Organization. WHO monographs on medicinal plants commonly used in the 

Newly Independent States (NIS). World Health Organization; 2010. 

3. Wang HW, Chen TL, Yang PC, Ueng TH. Induction of cytochromes P450 1A1 and 1B1 by 

emodin in human lung adenocarcinoma cell line CL5. Drug Metab Dispos. 2001;29(9):1229-

35. 

4. Longo V, Amato G, Salvetti A, Gervasi PG. Heterogenous effects of anthraquinones on drug-

metabolizing enzymes in the liver and small intestine of rat. Chem Biol Interact. 

2000;126(1):63-77. 

5. Wang MT, Li IH, Lee WJ, Huang TY, Leu HB, Chan AL. Exposure to sennoside-digoxin 

interaction and risk of digoxin toxicity: a population-based nested case-control study. Eur 

J Heart Fail. 2011;13(11):1238-43. 

6. Laitinen L, Takala E, Vuorela H, Vuorela P, Kaukonen AM, Marvola M. Anthranoid laxatives 

influence the absorption of poorly permeable drugs in human intestinal cell culture model 

(Caco-2). Eur J Pharm Biopharm. 2007;66(1):135-45. 


