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l Streszczenie

Palma sabalowa (tac. Serenoa repens), znana od wiekéw w medycynie ludowej, od ponad 100 lat stosowana jest takze w medycynie kon-
wencjonalnej. Poznano biologicznie aktywne zwigzki chemiczne zawarte w owocach tej rosliny. Frakcja lipidowo-sterolowa hamuje
dziatanie Sa-reduktazy steroidowej i aromatazy, co w konsekwencji blokuje przeksztalcenie testosteronu odpowiednio w dihydrote-
stosteron i estrogen. Ekstrakty stosowane sg w urologii we wczesnej i umiarkowanej postaci tagodnego rozrostu gruczotu krokowego.
W ostatnich latach zwrécono uwage na aspekt przeciwzapalny. Fitosterole zaburzajg kaskade kwasu arachidonowego, zwiazana z pro-
cesem zapalnym, w mechanizmie hamowania szlaku lipooksygenazy i cyklooksygenazy. Zapalenie gruczotu krokowego, wymagajace
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czesto wielomiesiecznego leczenia, obniza znaczaco jako$¢ nasienia i jest jedna z przyczyn nieptodnosci meskiej. Alternatywa dla

przedtuzonej antybiotykoterapii moga by¢ preparaty zawierajace wyciagi z palmy sabalowe;.

stowa kluczowe: fitoterapia choréb uktadu moczowego, tagodny rozrost gruczotu krokowego, zapalenie gruczotu krokowego, nieptod-

nos¢ meska

B Abstract

Saw Palmetto (lat. Serenoa repens), known for centuries in folk medicine, is also used in conventional medicine for over 100 years.

Biologically active chemical compounds contained in fruits of this plant are good known. Liposterolic extract inhibits the action of

Sa-steroid reductase and aromatase which in turn inhibits the conversion of testosterone into dihydrotestosterone and estrogen respec-

tivelly. Extracts are used in urology in the early and moderate form of benign prostatic hyperplasia. In recent years, the attention on the

aspect of an anti-inflammatory was focused. Phytosterols interfere with arachidonic acid cascade associated with inflammation, in the

braking mechanism trail of lipoxygenase and cyclooxygenase. Inflammation of the prostate gland, often needing multi-months treat-

ment significantly reduced sperm quality and is one of the causes of male infertility. An alternative to prolonged antibiotic treatment

may be medicine containing extracts from the Saw Palmetto.

key words: phytotherapy of the urinary tract disease, benign prostate hyperplasia, prostatitis, male infertility

B Skroty / Abbreviations

Sa-red - Sa-reduktaza steroidowa (ang. 5a-steroid reductase); BPH — tagodny rozrost gruczotu krokowego (ang. benign prostatic hyperplasia),
DHT - dihydrotestosteron (ang. dihydrotestosterone), EAU — Europejskie Towarzystwo Urologiczne (ang. European Association of Urological),
IPSS — miedzynarodowa skala objawéw dotyczacych prostaty (ang. International Prostate Symptom Score), LUTS — objawy z dolnych drég
moczowych (ang. lower urinary tract symptomes), LE — poziom wiarygodnosci (ang. level of evidence), NIH — Narodowy Instytut Zdrowia

(ang. National Institute of Health)

Palma sabalowa (Yfac. Serenoa repens, ang. saw palmetto,
bocznia pitkowana) to pospolita roslina, ktéra wystepuje
naturalnie w Ameryce Péinocnej (Oklahoma, Alabama,
Arkansas, Floryda, Georgia, Luizjana, Missisipi, Karolina
Pétnocna i Potudniowa), na Antylach, wyspach Bahama
oraz w potudniowej Europie i péinocnej Afryce (Kowalczyk
i Gatuszka, 2012; Tanner i wsp., 1999). Symbolika stanu
Floryda zawiera wizerunek palmy sabalowej — mozna ja
zobaczy¢ na pieczeci i fladze stanowej.

Historia badan naukowych nad palma sabalowa liczy
sobie ponad 2 wieki. Pierwszy opisal te rodline ame-
rykanski przyrodnik William Bartram, ktéry w 1770 .
badat flore i faune kontynentu amerykanskiego oraz
kulture Indian. W 1805 r. botanik Christiaan Hendrik
Persoon zaszeregowat jg w krélestwie roslin do rodziny
arekowatych (Yac. Arecaceae — palmy) i rodzaju sabal (fac.
Sabal minor (Jacq.)Pers. Syn.pl.1:399.1805). Dzisiaj funk-
cjonuje kilkanascie nazw systematycznych oraz wiele
zwyczajowych, co $wiadczy o znaczacej obecnosci tej
rodliny w codziennym zyciu. Bogate nazewnictwa znaj-
duje swoje odzwierciedlenie w opisie sktadu ponad 100
preparatéw leczniczych, zawierajacych ekstrakt z palmy
sabalowej (U.S. National Plant Germplasm System, 2011).
Sama roslina ma pokréj krzewu o wysokosci 0,6-2,1 m
lub matego drzewa wysokosci przecietnie do 3 m. Jest
gatunkiem dtugowiecznym, niektére okazy moga osiggac
500-700 lat. Ma bardzo krétki ped, na szczycie ktérego
wyrasta piéropusz lisci. Sg one sztywne, zielone lub nie-
bieskozielone i podzielone na tasmowate listki. Ogonki
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lisciowe sg pokryte ostrymi kolcami, stad nazwa ,bocznia
pitkowana”. Drobne, biate kwiaty zebrane sa w smukte
i wzniesione wiechy wystajace powyzej liSci. Powstaja
z nich drobne ciemnoczerwone, niebieskawe lub czarne
btyszczace owoce. W tych jagodach wielkosci oliwek
zawarte sa sktadniki farmakologicznie czynne (EMA,
2015; Geavlete i wsp., 2011; Kowalczyk i Gatuszka, 2012;
www.sawpalmetto.com).

B Wykorzystanie rosliny

Palma sabalowa zawsze byta wykorzystywana jako
cenne zrédlo pokarmu przez pierwotnych miesz-
kancéw Florydy, plemiona Indian Miccosukee i Seminoli.
Znana byta takze jako surowiec w medycynie ludowe;.
Leczniczo stosowano przede wszystkim owoce, spozy-
wane w postaci §wiezej i suszonej lub w postaci naparu.
Plemie Seminoli stosowato je w leczeniu rozrostu gru-
czotu krokowego, zapalenia pecherza moczowego, rze-
zaczkiipodraznienia bton sluzowych. Zaobserwowano
korzystne dziatanie moczopedne, tonizujace i relaksu-
jace, a stodzony olej dziatal uspokajajaco i byt stoso-
wany w przypadkach bezsennosci, uporczywego kaszlu
czy zapalenia gérnych drég oddechowych. Swieze paki
lisciowe, zjadane na surowo, znalazly sie w diecie osad-
nikéw hiszpanskich od poczatku kolonizacji pétwyspu
(XVIw.). Do dzisiaj sprzedawane s3 pod zwyczajowa
nazwga ,kapusta bagienna” (ang. Swamp Cabbbage), a sama
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rodlina funkcjonuje w potocznym jezyku jako palma
kapus$ciana (ang. Cabbage Palmeto). Z owocéw tloczy sie
olej, wysuszone nasiona miele na make, a sok z owocéw
zmieszany z wodg gazowana to popularny bezalkoholowy
napdj metto. Ekstrakt z palmy spozywany jest jako napar
(herbaty fix) i wchodzi w sktad wielu nalewek alkoholo-
wych. Roglina znalazta takze zastosowania jako budulec,
jako nasadzenia na zboczach, wzdtuz drégina plazach.
Uzyskiwane z lidci, korzeni oraz todygi wtékna stuza
do produkdji sznuréw, szczotek, dywanikéw, wzmocnien
do plastréw medycznych (Kowalczyk i Gatuszka, 2012;
Tanner i wsp., 1999).

B zwiazki biologicznie czynne

Badania nad wtasciwos$ciami leczniczymi Serenoa
repens sa czesto opisywane. Jako surowca medycznego
uzywa sie dojrzatych wysuszonych owocéw zawieraj-
cych substancje biologicznie czynne. Wyciagi uzyskuje
za pomoca etanolu, co pozwala na izolacje frakcji lipo-
filnej i hydrofilnej. Frakcja rozpuszczalna w ttuszczach
zawiera ttuste oleje (estry kwasu olejowego, laurowego,
mirystynowego), rézne kwasy ttuszczowe i fitosterole.
Frakcja rozpuszczalna w wodzie sktada sie z heteropo-
lisacharydéw naturalnych (galaktoza, arabinoza, kwas
uronowy). Wykorzystuje sie gléwnie etanolowy wyciag
z owocdw boczni pitkowanej, poniewaz mozna wyizo-
lowa¢ frakcje lipofilna i hydrofilng. Lipofilna zawiera
frakcje lipidowo-sterolows (gtéwnie estry kwasu olejo-
wego, kwasu laurowego i kwasu mirystynowego), rézne
kwasy ttuszczowe (kaprynowy, kapronowy i kaprylowy,
laurynowy, mirystynowy, olejowy i palmitynowy), ich
estry etylowe, tréjglicerydy i fitosterole (B-sitosterol,
stigmosterol, kampesterol, cykloartenol). Z kolei frakcja
rozpuszczalna w wodzie sktada sie z mieszaniny hetero-
polisacharydéw naturalnych (kempferol, kwercetyna, izo-
kwercytryna, roifolina, farnezol, lupeol, lupenon, kwasy
uronowe, arabinoza, galaktoza, polisacharydy, zywice,
taniny) (De Monte i wsp., 2014). Z surowca wyizolowano
biologicznie czynne monoacyloglicerydy (1-monolauryne
i 1-monomirystyne) o dzialaniu cytotoksycznym
wobec ludzkich komérek prostaty (Habib i wsp., 2005).
Przeprowadzona analiza poréwnawcza z palmga olejowa
wykazata znamiennie wieksza koncentracje wspomnia-
nych substancji biologicznie czynnych w palmie sabalowe;j
(Penugonda i Lindshield, 2013; US Pharmacopeial Bulletin,
2013; www.sawpalmetto.com).

l Mechanizm dziatania

Badane mechanizmy dziatania (rycina 1) wyciggu lipo-
filnego z jagdd Serenoa repens wykazuja, ze hamowana
jest Sa-reduktaza steroidowa (Sa-red, ang. Sa-steroid
reductase) przeksztatcajaca testosteron w bardziej czynny
biologicznie androgen — dihydrotestosteron (DHT, ang.

dihydrotestosterone), ktéry uwazany jest za gtéwny czynnik
tagodnego rozrostu stercza (BPH, ang. benign prostatic
hyperplasia) (EAU, 2016; Oszukowska i Rézariski, 2013).
Wérédd aktywnych substancji czynnych, kwas laurowy,
mirystynowy i olejowy odgrywaja szczegdlna role.
Mechanizm inhibicji aktywnosci obu izoform Sa-red
(typu I11II) jest nawet bardziej wydajny w poréwnaniu
z syntetycznym finasterydem, ktéry hamuje jedynie izo-
forme typu II. Powoduje to spowolnienie rozrostu gru-
czotu krokowego, co wptywa klinicznie na zmniejszenie
ucigzliwych objawéw z dolnych drég moczowych (LUTS,
ang. lower urinary tract symptomes) (EAU, 2016; Levin i Das,
2000; Kaplan i wsp., 2004; Oszukowska i Rézariski, 2013;
Penugonda i Lindshield, 2013; Schaeffer, 2006).

Fitosterole dziatajg przeciwobrzekowo i przeciwza-
palnie (ryc. 1), hamujac powstawanie mediatoréw stanu
zapalnego poprzez spowalnianie kaskady kwasu ara-
chidonowego (obnizenie aktywnosci lipooksygenazy
i cyklooksygenazy") (Sirab i wsp., 2013). Polisacharydy
sa immunostymulantami, flawonoidy dziatajg przeciw-
zapalnie, przeciwwysiekowo, przeciwobrzekowo, popra-
wiaja ukrwienie. Ekstrakt palmy sabalowej dziata anty-
agregacyjnie, rozluzniajaco na miesniéwke dolnych drég
moczowych, stabilizuje btony komérkowe i srédbtonki
oraz ma efekt przeciwalergiczny. W badaniach na modelu
zwierzecym opisano blokowanie aktywnosci androgenéw.
Stwierdzono, ze podawanie wyciagu tacznie z hormo-
nami (testosteron i estradiol) powoduje u wykastrowa-
nych szczuréw zahamowanie przyrostu masy prostaty.
Dobrze opisane efekty in vitro (model zwierzecy) niestety
nie zawsze maja odniesienie do badan klinicznych, stad
mechanizm dziatania wyciagéw roslinnych jest nadal
niejasny (EAU, 2016; Geavlete i wsp., 2011).

B Wiasciwosci lecznicze

Amerykanscy kolonisci szybko przejeli od Indian wiedze
o jagodach palmy sabalowej i stosowali je jako sktadnik
leczniczy preparatéw roélinnych przepisywanych przez
lekarzy juz w XIX wieku. Owoce palmy sabalowej spo-
zywano od wiekdéw, poniewaz skojarzono fakt zjedzenia
z korzystnym oddziatlywaniem na dolegliwo$ci dolnych
drég moczowych (Tanner i wsp., 1999). W XX wieku
gatunek ten wprowadzono do XXIII wydania spisu
lekéw Standéw Zjednoczonych, farmakopei USA i krajo-
wego receptariusza (Blumenthal, 2003). Takze w Europie
palma sabalowa znalazta szerokie uznanie, na rynku
dostepne s3 liczne preparaty z ekstraktami dedyko-
wanymi przede wszystkim terapii fagodnego rozrostu
stercza. Ponadto, z uwagi na antyandrogenowe dziatanie,
stosowane sa w dermatologii i kosmetologii (tradzik, hir-
sutyzm u kobiet).

1 Lipooksygenaza i cyklooksygenaza odgrywaja kluczowa role w kaska-
dzie kwasu arachidonowego, uwalnianego z fosfolipidéw btonowych, pro-
wadzacej do powstania leukotriendéw, prostaglandyn, prostacyklin i trom-
boksanéw bioracych udziat w procesach zapalnych (przyp. red.)
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Ryc. 1. Przypuszczalny mechanizm dziatania wyciagu z Sernoa repens (SR) na poziomie komarki w leczeniu tagodnego rozrostu gruczotu krokowego (BPH).

Sugeruje sie, ze SR wykazuje efekt antyandrogenowy (zmniejszenie poziomu DHT), proapoptotyczny (hamowanie cyklu komérkowego) i przeciwzapalny

(zmniejszenie liczby komérek zapalnych i cytokin) (wg Habib, 2009, zmodyfikowane, szczegdty w tekscie); Sa-red — Sa-reduktaza steroidowa; BPH - tagodny
rozrost gruczotu krokowego; DHT - dihydrotestosteron; EGF — naskérkowy czynnik wzrostu; FGF — fibroblastyczny czynnik wzrostu

Fig. 1. Suggested mechanism of action Sernoa repens (SR) extract at the cellular level for the treatment of benign prostatic hyperplasia (BPH). It seems that

SR may reveal anti-androgenic effect (decrease in DHT level), proapoptotic effect (inhibition of cellular cycle) and anti-inflammatory effect (decrease in

number of inflammatory cells and cytokine) (according to Habib, 2009, modyfied, details i the text); S5a-red ~5a-steroid reductase; BPH —benign prostatic
hyperplasia; DHT - dihydrotestosterone; EGF — epidermal growth factor; FGF — fibroblast growth factor

Dziatania niepozadane zglaszane sa rzadko,
o nasileniu tagodnym i obejmuja gléwnie zaburzenia
zotadkowo-jelitowe. Przy dtugotrwatym przyjmowaniu
moga pojawic sie problemy z krzepnieciem krwi, rzadko
zapalenie trzustki (Bruminhent, 2011; EAU, 2016; Jibrin
i wsp., 2006; Zeiger, 1997).

] Terapia BPH

W ostatnich latach ukazalo sie wiele doniesiert i analiz
wykazujacych skuteczno$¢ Serenoa repens w leczeniu BPH.
Byty to w wiekszosci prace o wiarygodnosci (LE, ang. level
of evidence) na poziomie 2 (prace bez randomizacji), nie-
mniej dajace dowdd na biologiczne dziatanie ekstraktéw
z palmy sabalowej. Istnieja tez raporty oceniajace efekt
na poziomie placebo. Ta odmienna ocena skutecznosci
terapii BPH w monoterapii preparatami Serenoa repens
wynika przede wszystkim z mnogosci preparatéw oraz
braku standaryzacji (zawartosci czynnych biologicznie
substancji w jednej dawce), co oznaczalo, ze analizy doty-
czyty innych stezen czy koncentracji i nie mogty by¢
ze sobg poréwnywane (Jambor, 2012; Pagano i wsp., 2014).

Zanotowano takze obserwacje na poziomie 1 LE.
Analiza 18 randomizowanych préb klinicznych obejmu-
jacych 2939 pacjentéw wykazata podobng skutecznosé
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ekstraktéw z palmy sabalowej w zmniejszaniu objawéw
LUTS w poréwnaniu z finasterydem — miedzynarodowa
skala objawéw (IPSS, ang. International Prostate Symptom
Score) oraz maksymalny przeptyw moczu (mL/s) (ang.
maximum urinary peak flow). Ponadto, ujawnita mniej,
co wazne, dziatan niepozadanych (dysfunkcja erekcyjna)
(Wilt i wsp., 1998), co potwierdzano w kolejnych obser-
wacjach (Marzano i wsp., 2015).

Do innych wnioskéw doszli Tacklind i wsp. (2012),
ktérzy przeprowadzili analize danych opublikowanych
w Bibliotece Cochrane® dotyczacych 32 randomizowa-
nych préb klinicznych obejmujacych 5666 mezczyzn,
trwajacych 4-60 tygodni. Wykazano, ze posréd ana-
lizowanych punktéw koncowych poprawe po stoso-
waniu ekstraktéow palmy sabalowej jako monoterapii
w poréwnaniu z placebo, stwierdzono w czestomoczu
nocnym, natomiast IPSS, maksymalny przeptyw moczu
oraz objeto$¢ prostaty pozostawaly na tym samym
poziomie, co placebo (Tacklind i wsp., 2012). Nalezy
uwzglednié¢ uwage autordéw, ze co najmniej 30 prepa-
ratéw ekstraktu z palmy (monoterapia) byto stosowa-
nych u pacjentéw. W ostatnich latach ukazaty sie dobrze

2 Opracowania dowoddéw, w oparciu o zasady medycyny opartej na fak-
tach, publikowane s3 w formie przegladéw systematycznych w bazach
Biblioteki Cochrane (Cochrane Library) (przyp. red.)
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udokumentowane randomizowane préby, ktére wykazaty,
ze preparaty ztozone (ekstraktu Serenoa repens i a-bloker)
sa znamiennie lepsze niz a-bloker w monoterapii BPH
(Morgia i wsp., 2014; Ryu i wsp., 2015).

Aktualne wytyczne Europejskiego Towarzystwa
Urologicznego (EAU, ang. European Association of Urology)
wskazuja na korzystne dziatanie preparatéw ztozonych
(Oelke i wsp., 2014). Mimo to ostateczna konkluzja panelu
ekspertéw EAU nie daje jednoznacznej rekomendacji
w codziennym leczeniu pacjentéw z LUTS, poniewaz pre-
paraty Serenoa repens sa bardzo liczng heterogenna grupa,
o0 zmiennej zawarto$ci samego ekstraktu z Serenoa repens
iréznymi dodatkami, maja wiec trudno poréwnywalng
aktywnos¢ biologiczna (Geavlete i wsp., 2011; Habib i wsp.,
2005; Little i Jeanson, 2013). Ponadto, ograniczenia i nie-
doskonatosci dotycza samej metodologii i metaanaliz
publikowanych prac (mate grupy pacjentéw, krétki czas
obserwacji). Wszyscy autorzy podkreslaja koniecznogé
przeprowadzenia randomizowanych préb klinicznych
z uzyciem preparatéw ztozonych o standaryzowanej
koncentracji Serenoa repens (EAU, 2016).

B Dziatanie przeciwzapalne

Zapalenie gruczotu krokowego wystepuje przede
wszystkim u mezczyzn mtodych <35. r.z., w okresie naj-
wiekszej aktywnosci zawodowej i seksualnej. Wedlug
danych Narodowego Instytutu Zdrowia (NIH, ang.
National Institute of Health) 8,2% wszystkich mezczyzn
przynajmniej raz w zyciu mialo zapalenie prostaty (ang.
prostatitis). Liczba wizyt lekarskich z tego powodu w USA
siegata 2 milionéw rocznie (Schaeffer, 2006). Szacuje
sie, ze zapalenie gruczotu krokowego, ostre i prze-
wlekte, to 5-10% wszystkich choréb prostaty (Murphy
iwsp., 2009). W przeciwienstwie do BPH i raka prostaty,
ktére dotycza mezczyzn >50. r.z., zapalenie jest domena
mtodych mezczyzn. Przewlekte zapalenie prostaty zna-
czaco obniza jako$¢ zycia pacjentdw, a jego ucigzliwosé
jest poréwnywalna jak u pacjentéw z zawatem miesnia
sercowego, niestabilng choroba wiericowa lub choroba
Crohna (Wenninger i wsp., 1996). Proponowane przez
EAU schematy leczenia opierajg sie przede wszystkim
na flourochinolonach w monoterapii, jako antybiotykach
o dobrej farmakokinetyce, biodostepnosci, penetracji
i odpowiedniej aktywnosci przeciw typowym i niety-
powym patogenom (EAU, 2016). Jednak koniecznos¢
stosowania w wielu przypadkach przedtuzonych kuracji,
powodujacych istotne zaburzenia zotadkowo-jelitowe
i wytworzenie antybiotykoodpornosci, jest powodem
odstepowania od powyzszych wytycznych zaréwno przez
pacjentéw, jak i lekarzy (Magistro i wsp., 2016; Shoskes,
2002).

Zapalenie prostaty obok istotnego zmniejszenia
jakosci zycia (objawy LUTS, pogorszenie seksualnosci),
strat ekonomicznych (absencje w pracy) powoduje takze,
co szczegblnie wazne w tej grupie wiekowej, ktopoty

w rozrodzie (pogorszenie jakosci nasienia) i jest jedna
z przyczyn nieptodnosci meskiej (EAU, 2016; Oszukowska
i Rézariski, 2013). Poznano mechanizmy przeciwza-
palne wyciagéw z owocdéw palmy sabalowej, zawieraja-
cych weglowodany (mannitol, polisacharydy o wysokiej
masie czasteczkowej), fitosterole (beta-sitosterol), fla-
wonoidy i oleje state. Substancje te zaburzajg kaskade
kwasu arachidonowego, zwiazang z procesem zapalnym,
w mechanizmie hamowania szlaku lipooksygenazy
i cyklooksygenazy (Habib, 2009; Sirab i wsp., 2013;
Shoskes, 2002). Zachecito to do wlaczenia preparatéw
zawierajacych wyciag z owocdw Serenoa repens w mono-
terapii oraz w polaczeniu z chinolonami z dodatkiem
probiotykéw. Przedstawione ostatnio wyniki badania
klinicznego z Wtoch, obejmujacego 290 pacjentéw, wyka-
zaly szybsze ustapienie objawéw przewlektego zapalenia
stercza oraz mniejsza liczbe notowanych dziatan niepoza-
danych u pacjentéw tak leczonych, w poréwnaniu z kla-
syczna monoterapia antybiotykowa (Busetto i wsp., 2014).

B Podsumowanie

Wyciagi z owocéw palmy sabalowej uzywane sg od dawna
w leczeniu BPH. Badania nad sktadnikami biologicznie
aktywnymi tej rosliny rozszerzyty zakres stosowania pre-
paratéw w terapii przewlektych stanéw zapalnych stercza.
Czy mozna wykorzysta¢ ten mechanizmu w leczeniu
pacjentéw z obnizona ptodnoscia spowodowang czyn-
nikami infekcyjnymi w nasieniu? Aby z przekonaniem
odpowiedzie¢ na to pytanie, potrzeba wiecej dobrze udo-
kumentowanych prac klinicznych.
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