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FARMAKOLOGICKY PROFIL
SERENOA REPENS V LECBE BENIGNI HYPERPLAZIE PROSTATY

Benigni hyperplazie prostaty je velmi prevalentni onemocnéni vyzadujici dlouhodobou Uc¢innou a bezpeénou Ié¢bu. Dlouhodobé
je zde diskutovan vyznam fytoterapie, kterd je uvadéna i v recentnich doporucenych postupech odbornych spoleé¢nosti. Clanek

popisuje stavajici polohu téchto pfipravkl s dominantnim zaméfenim na Serenoa repens.
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Serenoa repens in the treatment of benign prostatic hyperplasia

Benign prostatic hyperplasia is a very prevalent disease requiring long-term effective and safe treatment. The importance of
phytotherapy has been discussed for years and is also mentioned in the recent therapeutic guidelines. The article describes the
current position of these products with a dominant focus on Serenoa repen:s.
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Uvod

Benigni hyperplazie prostaty (BHP) je domi-
nantnim onemocnénim starnoucich muzd, které
je provazeno pouze velmi nizkou mortalitou
pohybuijici se v rozmezi 0,51 na 100 tisic muz{
(1). Prevalence histologicky potvrzené benigni
hyperplazie prostaty pfitom nardsté z pfiblizné
8 % u muzl ve vékové kategorii 31 az 40 let az
na vice nez 80 % u muzl starsich 80 let (2, 3).

K z&kladnim projevdm klinicky manifestova-
né BHP patfi symptomy dolnich mocovych cest
(LUTS - zangl. lower urinary tract symptoms).
Ty Ize de facto rozdélit na obstrukeni (problémy
s prazdnénim mocového méchyfe volné a UpIné
z dlvodu zUzZenf uretry a hrdla mocového mé-
chyre) a irita¢ni (problémy s plnénim mocového
méchyfe, ktery nenfschopen pojmout dostatec-
né mnoZzstvi moci pro reakci m. detrusor). Typické
obstrukéni symptomy zahrnuiji slaby a preruso-
vany proud modi, retardaci startu moceni, po-
cit nedomoceni a terminalni odkapavani modi.
Typickymi irita¢nimi symptomy jsou zvysena

frekvence moceni (polakisurie), ¢asté no¢ni mo-
Cenf (nykturie), urgence a urgentnfinkontinence.

riziko uroinfekce z ddvodu retence moci.

Soucasna farmakoterapie BHP

V poslednich letech doslo v [é¢bé BHP k po-
mérné zasadnimu posunu smérem od chirurgické-
ho vykonu k medikamentézné vedenému zptsobu
lécby, ktery se stal Ié¢bou volby — samoziejmé za
predpokladu nepfftomnosti indikace neodklad-
ného operacniho vykonu. Samotna problematika
farmakoterapie je pomérné rozsahlé a nabizi hned
nékolik Iékovych skupin s odlisSnym mechanismem
Ucinku. Dominantné jsou vyuzivany latky ze skupi-
ny alfa-blokatorl (selektivni alfa-1A/1D: alfuzosin,
silodosin, tamsulosin; neselektivni alfa-1: doxazosin,
terazosin), inhibitord 5-alfa-reduktézy (dutasterid,
finasterid) a fytoterapeutika, kterd majf status lécivé-
ho pfipravku nebo doplrku stravy. Stale vyuzivan je
mepartricin a v nové indikaci se zde postupné zaci-
najf uplathovat inhibitory fosfodiesterdzy 5 (PDE-5)

veele s tadalafilem. Viyuzivany jsou i fixni kombinace
(tamsulosin + dutasterid & tamsulosin + solifenacin).

Fytoterapie BHP

Pripravky rostlinného plvodu jsou v Evropé
bézné vyuzivany — napf. koncem 90. let pfed-
stavovaly az 70 % vsech pfipravkd uzivanych na
lécbu BHP — v CR dostupné jako lécivé pripravky
i jako doplnky stravy. U¢inné latky jsou ziskavéany
z rostlin Serenoa repens (palma plaziva, znédma téz
jako trpasli¢i palma, sabal plazivy, serenoa plazi-
va ¢i Sabal serrulata), Pygeum africanum (slivon
africkd, 1z Prunus africana), Urtica dioica (kopfiva
dvoudomad), Populus nigra (topol Cerny), Cucurbita
pepo (tykev obecnad), Hypoxis rooperi (syn. Hypoxis
hemerocallidea), Epilobium parviflorum (vrbovka
malokvétd) ¢i Secale cereale (Zito seté).

Povétsinou jde o lipofilni produkty rostlinného
metabolismu, jejichz mechanismus Ucinku je zalozen
na snizenf aktivity enzymu 5-alfa-reduktazy ¢iv ovliv-
néni vazby androgenu na androgenni bunecné
receptory. Plipomenme, ze blokada aktivity uvede-
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Obr. 1. Inhibicni cinek SrE na aktivitu isoforem 5-alfa reduktdzy (9)
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Obr. 2. Schematické zndzornéni Ucinkd SrE ve tkdni prostaty (10)
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ného enzymu zabrariuje pfeméné testosteronu na
dihydrotestosteron (DHT). Ten m& mnohem silnéjsf
afinitu k androgennim receptorlim nez testosteron,
a je tedy mnohem Ucinnéjsim androgenem. Prave
Ucinnd inhibice vede k zastaven(iristu prostaty a ke
zmensen(jejiho objemu, coz v konecném dasledku
vede ke zlepsent klinickych projevi onemocnéni.
Piznivy vliv mize byt podporovan také oslabenim
intenzity zanétlivych procesd, antiedématdznim
Ucinkem ¢i potlacenim mikenich obtiz.

Serenoa repens
Jde o vzrlistem malou palmu, jejiz listy jsou
zelené az modrozelené barvy s pilovitym fapikem.
Lékopisnou drogou této rostliny je jejf plod Serenoae
fructus, oranzové az erné barvy o velikosti cca 2 cm.
Serenoa repens obsahuje zejména mastné

kyseliny (kyselina olejova, laurovd, myristova,
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palmitova, linolova aj.), a to ve formé volné nebo
ve formé ethylesterd. Navic obsahuje steroly be-
ta-sitosterol, stigmasterol a daukosterol. Dosud
viak nebyla presné identifikovana konkrétni latka
zodpovédnad za pfiznivé Ucinky. Vedle imunomo-
dula¢niho/protizanétlivého (4-6) a proapopto-
tického (7, 8) U¢inku zde jednoznac¢né dominuje
schopnost inhibovat aktivitu 5-alfa reduktézy.
Protizanétlivé Ucinky serenoy byly recentné
pomermé velmi dobfe popsany v mezindrodni
dvojité zaslepené randomizované klinické studii
na souboru 206 muzU trpicich LUTS pro BHP (6).
Ti byli po dobu tfech mésic( lé¢eni tamsulosinem
v denni ddvce 04 mg nebo n-hexanem extraho-
vanym vytazkem serenoy. V obou ramenech stu-
die byla sledovana exprese 29 genli pomoci PCR
pro nejrizneéjsi zanétlivé proteiny v moci, jejichz

mnozstvi bylo kvantifikovano metodou ELISA. Na
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konci studie byl prokazan vyrazny pokles exprese
sledovanych gend, a to ve vyssi mite pfi uzivani
serenoy ve srovnani s tamsulosinem — 654 9% vs.
46,2 %. S tim korelovalo i mensi mnozstvf findiné
tvoreného proteinu. Analyzou 15 nejdllezitéjsich
exprimovanych marker( (ALOX5, ALOX158, CAT,
CCL2,HIFTA, ILTb, IL8, MIF, NFKBT, PLA2G2A, PTGES2,
PTGES3, PTGS2, PTPRC a STAT3) byl na konci studie
pozorovan ziejmy pokles genové exprese dokonce
v 80% u serenoy versus 33 % u tamsulosinu. Ve
smyslu ovlivnéni up-regulace nebo naopak down-
-regulace jednotlivych markerd je vyznamné zjis-
téni vyssi Cetnosti down-regulace u serenoy: 60 %
vs. 33,3 %. Vjeji prospéch svéddi i data tykajici se
naopak nizsi up-regulace sledovanych ukazateld:
73,3 % vs. 26,6%. Z klinického pohledu se zda byt
velmi zajimavé ovlivnéni exprese genu pro MIF, j.
faktoru inhibice migrace makrofag. Ten sehrava
ddleZitou roli v pfirozené imunité, kdy je uvolfovan
T-lymfocyty do krevniho obéhu, kde se vaze na
CD74 receptory jinych bunék za spusténi casné
imunitni odpovédi. Mimo jiné je jeho produkce
rovnéz ¢astecné stimulovana podavanim kortikos-
teroidd (¢imz ponékud narusuje jejich protizanétlivy
Ucinek); jeho tvorba byla zaznamendna rovnéz
v adenohypofyze v pfimé souvislosti s traumatem.
Jeho pfitomnost, resp. vyssi koncentrace je patofy-
ziologicky vyznamna pfi akutni i chronické zanétlivé
reakci ve smyslu delsiho prezivani monocytl/mak-
rofagl i uvolriovéani dalsich cytokind. V uvedené
studii byla exprese genu MIF u nemocnych, kteff
inicidlné vykazovali jeho zvysenou expresi, vyraz-
né vice potlacena pfi uzivani serenoy ve srovnani
s tamsulosinem. S tim korelovala i vyrazné vyssi od-
poved ve skére I-PSS. Exprese MIF by tak mj. do bu-
doucna mohla poslouzit i jako uzite¢ny marker, resp.
prediktor terapeutické odpovédi u nemocnych
s BHP, pfipadné i jinych zanétlivych onemocnéni (6).

Z in vitro realizovanych studif je ziejmy rov-
néz preferen¢ni Uc¢inek na aktivitu 5-alfa redukta-
zy v bunkdch prostaty ve srovnani's keratinocyty,
varlaty, nadvarlaty, ledvinami, kGzi ¢i prsem (8).
Extrakt serenoy (SrE) je pfitom schopen navodit
uc¢innou inhibici obou zndmych isoforem (5a-R1
a 5a-R2) uvedeného enzymu, a to v bunkach
epitelidinich i ve fibroblastech — obrazek 1 (9).
Pleiotropni Ucinky SrE ve vztahu ke tkani pro-
staty zachycuje obrazek 2 (10).

Obecné plati, Ze hodnoceni terapeutické Ucin-
nosti jakéhokoliv fytofarmaka je zatizeno rizikem
biasu z divodu nemalé heterogenity realizova-
nych klinickych studif. Rostlinné extrakty mohou

www.urologiepropraxi.cz



) FARMAKOLOGICKY PROFIL
SERENOA REPENS V LECBE BENIGNI HYPERPLAZIE PROSTATY

pochdzet z odlisnych kultivard a odlisSné mohou
byt podminky jejich péstovani, coz jisté deter-
minuje i findlni obsah Ucinnych latek. Pfirozené
svoji roli hrajii odlisné metody volené ke ziskavani
konec¢ného extraktu. S timto konstatovanim se lze
setkat nikoliv pouze v nejnovéjsich doporucenich
Evropské urologické spole¢nosti (EAU) ohledné
lécby LUTS (11); vysvetluje se jim rovnéz nemald
heterogenita vysledkd dil¢ich klinickych studii (12,
13) & negativni zavéry ohledné Ucinnosti metaana-
lyzy publikované v rdmci Cochrane Library (14).
Terapeuticky pfinos SrE pfed nedavnem
hodnotila i Evropskéd |ékovd agentura, EMA
(EMA/HMPC/137250/2013) a vyjadila se jed-
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Serenoa repens v [éCbé benigni hyperplazie prostaty

MUDr. Mgr. Jaroslav Pors
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Clanek se velmi podrobné zabyva roli Serenoy
repens v lé¢bé prostatickych obtiZi. V urologii se
dlouhodobeé uziva extrakt z plodl této trpaslici pal-
my a dnes jej obsahuje hned nékolik 1ékd a doplrkd
stravy. ACkoliv je tato lé¢ba znama jiz po desetileti,
detailni informace o jeji farmakologii stale chybi.

Autor krétce prezentuje souhrnné informace
0 soucasném stavu fytoterapie benigni prostatic-
ké hyperplazie. Ddle se pak snaZi objasnit zejména
mechanismus Ucinku extraktu Serenoy repens
a detailné zde prezentuje jednotlivé biochemic-
ké latky pravdépodobné zodpovédné za viastni
lécebny efekt. Velmi dlkladné je zde vysvétlen
predevsim protizanétlivy efekt Serenoy repens
na molekuldrnii genové Urovni. Ve je dokumen-

tovéano jak klinickymi studiemi na pacientech, tak
i studiemi, které probéhly in vitro. Zminéna jsou
i doporuceni Evropské urologické spolecnosti
a Evropské lékové agentury.

Na tomto misté je, ve shodé s autorem, nut-
no zdUraznit, Ze fytopreparaty vcetné medika-
mentd obsahujici extrakt ze Serenoa repens jsou
velmi heterogenni skupinou lé¢iv. Casto v nich
kolfsa obsah i pfesny typ Ucinnych latek. Je to
dano predevsim odlisSnymi metodami ziskavani
konec¢ného extraktu, ale mnohdy ijejich roz-
dilnym plvodem. Kvyrobé se pouzivaji riizné
rostlinné kultury a i podminky jejich péstovani se
mohou regionalné lisit. To vse vede k odlisnému
findlnimu produktu a vysledkem mohou byt
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rozdily v obsahu i v mnozstvi jednotlivych tcin-
nych latek ve firemné vyradbénych preparatech.
Na druhou stranu je zfejmé, Ze se jednd o velmi
bezpecnou Ié¢bu. Tato skutecnost je dana z vétsi
¢asti prirodnim pavodem Iéciv. Tomu odpovida
i minimum vedlejsich ucinkd vcetné neovliviiovani
sexudlnich funkci. To vse je pficinou dlouhodobé
a stabilnf obliby fytofarmak mezi pacienty, véetné
preparatl obsahujicich extrakt ze Serenoa repens.
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