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SUMMARY

From ages, scientists have interested in discovery plants which
have got good influence on human body. Often considers that
medicinal plants are very safe for our body. Because prostatic
diseases are very common, medicine is looking for a cure which
can treat or prevent this problems. One of this plants is saw pal-
metto. This is a plant from North and South America. This is
very popular component of dietary supplements which are used
in the treatment of benign prostatic hyperplasia. Probably, the
most important acting of this plant is an antiandrogenic inhibitory
influence on 5-a-reducatase type 1 and 2. Many researches are
leading to confirm a good properties of saw palmetto.
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Wprowadzenie

Wielu pacjentow stosuje produkty naturalne, by
dodatkowo chroni¢ swoj organizm przed réznego
rodzaju dolegliwosciami, np. dolnych drég moczowych
(Lower Urinary Tract Symptoms, LUTS). Produkty po-
chodzenia roslinnego sa szeroko stosowane w Stanach
Zjednoczonych. Takze w Europie, w takich krajach jak
Francja czy Niemcy, preparaty te sg czesto refundowa-
ne. Suplementy te nie sa uwazane przez spoteczefstwo
za leki. W Swiadomosci spoteczenstwa funkcjonuja
jako bezpieczne dla zdrowia Srodki lecznicze (choé
nie kazdy preparat ma potwierdzone bezpieczefistwo
stosowania), tatwo dostepne, potencjalnie pomagaja
w unikaniu operacji oraz chronig przed nowotwora-
mi (1). Popularno$¢ tego typu preparatow obrazuje
chociazby rynek Stanéw Zjednoczonych. W latach
1990-1997 zanotowano wzrost sprzedazy preparatow
pochodzenia naturalnego o 45,2%, a rynek USA

wart byt ponad 5 mld dolaréw (2). Dane z 2005 roku
wskazuja, ze tylko Amerykanie wydali na terapie
ro§linnymi §rodkami 18 mld dolaréw (3).

Jednym z najczestszych problemdw urologicznych
wystepujacych u mezczyzn powyzej 60. roku Zycia jest
rozrost gruczotu krokowego (prostaty), ktory moze
skutecznie pogorszy¢ jako$¢ zycia. Odnotowuje sie,
ze u okoto 50% mezczyzn powyzej 60. roku zycia
wystepuja problemy z prostatg. Natomiast u 85-latkow
prawdopodobiefistwo wystapienia tego schorzenia
wzrasta do 90% (4). Dlatego w dalszym ciagu poszu-
kuje sie leku, ktory skutecznie zniweluje symptomy
tagodnego rozrostu prostaty (BPH). Jednym ze spo-
sobow zapobiegania tej chorobie jest stosowanie eks-
traktu z owocoéw palmy sabalowej. Produkt ten czesto
nazywany jest meskimi tabletkami zdrowia (1).

Objawy rozwijajacego sie tagodnego
rozrostu gruczotu krokowego

Pierwszymi niepokojacymi objawami zwiazanymi z
rozwijajacymi si¢ chorobami uktadu moczowego sa:
zaburzenia w funkcjonowaniu pecherza moczowego,
problemy z oddawaniem moczu oraz dysfunkcja mig-
$nia wypieracza pecherza. Do objawéw zwigzanych z
nieprawidlowym funkcjonowaniem pecherza zaliczy¢
mozna: znaczng czestotliwos¢ oddawania moczu,
nagte parcie, nietrzymanie moczu, nocne oddawanie
moczu, staby strumien moczu oraz towarzyszacy temu
bol (10). Pojawiajace si¢ symptomy tej choroby moga
skutecznie pogorszy¢ jako$¢ zycia. Przyczyna takiego
zjawiska lezy w nadmiernej proliferacji obu gruczotéw
oraz tkanek zrebowych prostaty. W wyniku rozrostu
gruczotu krokowego pojawia sie ropienie, ktore po-
woduje kompresje cewki moczowej oraz utrudnia
przeplyw moczu. Innym waznym symptomem tej cho-
roby jest nieprawidlowe zabarwienie szyjki pecherza
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i komorek gladkich gruczotu krokowego, ktdre sa
regulowane przez receptory o,-adrenergiczne (4).

Wystepowanie i skltad chemiczny palmy
sabalowej

Palma ta nalezy do rodziny arekowatych, w ktorej
wyodrebniono 14 gatunkéw rodzimych. Spotkac je
mozna w Stanach Zjednoczonych, Ameryce Srod-
kowej, Pétnocnej i Potudniowej oraz Zachodnich
Indiach (6, 7). W USA mozna ja odnalez¢ na bagni-
stych terenach Florydy, P6inocnej Karoliny, Alabamy
i Teksasu. Owoce palmy sa fioletowo-czarne, rosna
w klastrach, a okres owocowania przypada na paz-
dziernik — grudzien. Dojrzate, cze$ciowo wysuszone
owoce stuza do przygotowania ekstraktow z tej roSliny.
Stosowanie palmyw medycynie nieckonwencjonalne;j sicga
1800 roku. Ze wzgledu na jej wykorzystywanie w le-
czeniu choréb gruczotu krokowego Farmakopea Ame-
rykanska w latach 1906-1917 zawierata monografie
dotyczaca tej rofliny. W 1926 roku oficjalnie wprowa-
dzono ja na rynek, ale okoto 1950 roku zostata wyco-
fana ze wzgledu na brak potwierdzonych wlasciwosci
leczniczych. Trzeba jeszcze nadmienié, ze pierwsze
doniesienia naukowe zwigzane z badaniami na pacjen-
tach pochodza z lat 80. XX wieku — pierwsze badania
prowadzono na matej liczbie ochotnikdw, Srednio przez
1-3 miesigce (4). W sktad chemiczny palmy wchodza
fitosterole, fitoestrogeny, terpenoidy, kwasy thuszczo-
we, lektyny, olej thusty, polisacharydy, flawonoidy (5),
alkohole alifatyczne, zwiazki poliprenowe (6) oraz kwas
taninowy (8). W ekstrakcie lipidosterolowym wykry-
to nastepujace kwasy thuszczowe: kaprylowy (1,4%),
kaprynowy (0,9%), laurynowy (16,5%), mirystynowy
(6,2%), palmitynowy (9,0%), oleopalmitynowy (0,1%),
stearynowy (2,6%), oleinowy (29,8%), linolowy (21,5%)
oraz linolenowy (2,3%) (9).

Mechanizm dziatania palmy sabalowej

Jednym z bardziej interesujacych aspektéw badan
nad stosowaniem ekstraktu z palmy w przeciwdziataniu
zaburzeniom ukfadu moczowego jest poznanie mecha-
nizmu chronigcego organizm przed ta choroba. W wiek-
szo$ci badan in vitro stosowany jest preparat Permixon™
— lipidosterolowy ekstrakt z owocdéw palmy sabalowe;j
(SPB) (5). Permixon™ jest lipidosterolowym ekstraktem
heksanowym sktadajacym si¢ w 86,7% z wolnych kwasow
ttuszczowych, w 4,5% z metylowych i etylowych pochod-
nych kwasow thuszczowych oraz steroli (B-sitosterolu,
kampesterolu, stigmasterolu, cykloartenolu), zwiazkow
poliprenowych, arabinozy, glukozy, galaktozy, kwasu
uronowego i flawonoidéw. W tabeli 1 przedstawiono
sktad chemiczny Permixonu™ (4).
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Tabela 1. Sktad chemiczny Permixonu™ (4).

Zwiagzek Zawartos$é procentowa (%)
Wolne kwasy ttuszczowe 86,7
Kwas oleinowy 40
Kwas laurynowy 32
Kwas mirystynowy 13
Kwas palmitynowy 10
Kwas linolowy 5
Metylgwe i etylowe pochodne 45
kwaséw ttuszczowych ’
Triglicerydy 1,2
Estry diugotancuchowe 1,1

Przeprowadzone badania wskazuja, ze palma ma
dzialanie antyandrogenne, hamujace 5-a-reduktazy
typu 1 i 2, prolaktyny oraz proliferacje komorek.
Wykazuje réwniez efekt antyestrogenny oraz prze-
ciwzapalny (5). W dostepnym piSmiennictwie przed-
stawiono wstepne badania objawéw takich chordb jak
obrzek podscieliska, §luzowate zwyrodnienie, zator we-
wnetrzny czy torbiel zastoinowa gruczotu krokowego.
Jednakze mechanizm jej dziatania w tamtych latach
nie byl jeszcze znany (5). Uwaza sig, ze dzialanie
palmy na reduktaze polega na niekompetencyjnym
hamowaniu jej aktywnosci. Testosteron jest gtbwnym
zwigzkiem szlaku androgenowego zachodzacego w
gruczole krokowym oraz skérze organizmu ludz-
kiego, jak réwniez jest prekursorem androgendw.
Aktywnym hormonem jest dihydrotestosteron (DHT),
ktéry powstaje w wyniku redukcji podwdjnego wia-
zania (4-5) w testosteronie za sprawa 5-a-reduktazy.
Mechanizm ten wyjasnia wysokie stezenie DHT w
sterczu w poréwnaniu z jego poziomem W Suro-
wicy krwi (4). Na rycinie 1 zamieszczono szlak
metaboliczny testosteronu, a na rycinie 2 poka-
zano sposob, w jaki testosteron przeksztatcany
jest w DHT. U zdrowych dorostych mezczyzn
w ciagu doby powstaje ok. 5 mg testosteronu.
Na rycinie 2 podane zostaty dwa szlaki metabolicz-
ne testosteronu. W wyniku pierwszego obserwowa-
na jest oksydacja wigzania w pozycji C17, w drugim
redukcja podwdjnego wigzania w pierScieniu A i
powstanie wigzania karbonylowego przy weglu C3.
Pierwszy mechanizm zachodzi np. w komdrkach
watroby, drugi w komoérkach docelowych. To wita-
$nie w wyniku tego drugiego szlaku metabolicznego
powstaje dihydroksytestosteron, ktory jest najwaz-
niejszym metabolitem testosteronu. W ciagu doby
ok. 10% testosteronu ulega przemianie w DHT.
W wyniku tego procesu w organizmie pojawia si¢
ok. 400 ug DHT (11).

19




Agnieszka Gryszczynska, Bogna Opala

O o]
Q?E
o~

HO
Pregnenolon Progesteron
< <
3 E
A & >
=S o <2
— —
=3 B
= z
o} e
OH OH
_
HO 0”7
17-a-Hydroksypregnenolon 17-a-Hydroksyprogesteron
< <
S S
= =
2 8
e e
O @]
o (6]
I I
—
HO o~
Dehydroepiandrosteron Androstendion
< <
2 2
g 2 =
N o N ©
[ =
S 3 =
D O »n
SIS a0 >
o o »n
5 4 S A
o = O
> .= > =
GRS 53
< £ < <
2 a
-V ~V
OH

OH
HO 0

A>-Androstendiol Testosteron

Ryc. 1. Szlak syntezy testosteronu (11).
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Ryc. 2. Reakcja przeksztatcania testosteronu w dihydroksytestosteron (11).

W przeciwiefistwie do prowadzonych w szerokim
spektrum badaf klinicznych, badania laboratoryjne wy-
konane z ekstraktem z palmy sabalowej (SPE) przez
Rhodes i wsp. (5) na szczurach nie wykazaly wiazania si¢
SPE z receptorem androgenowym gruczotu krokowego
ani zmniejszenia aktywnosci DHT. Doniesienia literatu-
rowe mowig o prowadzonych badaniach nad surowica
pacjentéw przyjmujacych SPE na przestrzeni 6 miesiecy.
Kontroli poddano poziom testosteronu, DHT, antygenu
charakterystycznego dla gruczotu krokowego (PSA) oraz
hormonu folikulotropowego (FSH). Zadne z badaf
nie wskazuje na zmiane poziomu testosteronu, DHT,
PSA i FSH, nie wytaczajac pacjentéw przyjmujacych
Permixon™. Trudno wiec zrozumie¢ wptyw palmy na
metabolizm hormonéw i aktywno$¢ 5-a-reduktazy.

Descotes i wsp. (cyt. za 5) w 1995 roku prowadzili ba-
dania dotyczace wplywu przyjmowania ekstraktu z palmy
na zmiang jakoSci zycia pacjentéw. W badaniu wzigto
udziat 215 mezczyzn, z czego 176 przyjmowato placebo,
natomiast pozostali otrzymywali 160 mg Permixonu™
dwa razy dziennie przez okres 30 dni. W badaniach bra-
no pod uwage nastepujace czynniki: bolesne oddawanie
moczu, czestotliwos¢ oddawania moczu w dzien i w nocy
oraz maksymalna predkos$¢ przeptywu moczu. Wyniki
satysfakcji pacjentow zestawiono w tabeli 2. W Zadnym
z symptomOw nie zauwazono statystycznie istotnego
wplywu polepszenia jakosci Zycia pacjentéw stosujacych
podczas eksperymentu Permixon™ (5).

Tabela 2. Wplyw stosowania Permixonu™ i placebo na
rozrost prostaty.

Objawy rozrostu prostaty Placebo | Permixon™
Srednia czestotliwo$¢ oddawania 02 0.8
moczu w ciggu dnia (%) ’ ’
Zmiana (%) -2,9 -11,3
Srednia czestotliwo$é oddawania 03 07
moczu w ciggu nocy (%) ’ ’
Zmiana (%) -17,7 -32,5
agdnia objetos¢ oddawanego moczu +1.1 +34
Zmiana (%) +8,5 +28,9
Ogodlna skuteczno$c¢ leczenia (%) 67,5 71,3
Ogdlna skutecznoé¢ fizycznego

leczenia (%) 472 56,6

Weisser i wsp. (cyt. za 5) prowadzili badania nad
wplywem ekstraktu z palmy sabalowej (SPE) na en-
zymy nablonka oraz podscieliska u pacjentow z BPH.
Badanych podzielono na dwie grupy; jedna przyj-
mowala placebo, druga ekstrakt z palmy przez okres
3 miesiecy. Przedmiotem badan bylo oszacowanie
aktywnosci 5-a-reduktazy, oksydoreduktazy 3-a- i
3-B-hydroksysteroidowej, kinazy kreatynowej. Ekspe-
ryment nie pokazal réznic w aktywnosci 5-a-reduktazy,
oksydoreduktazy 3-a- i 3-f-hydroksysteroidowej po-
miedzy grupa przyjmujaca placebo a SPE. Natomiast
aktywno$¢ kinazy kreatynowej wzrosta u osob stosuja-
cych SPE. Wiedzac, ze synteza kinazy zalezna jest od
estrogenu, palme podejrzewa si¢ o zaburzanie réwno-
wagi pomiedzy stezeniem androgendw a estrgendw.

Potwierdzeniem hipotezy o antyandrogennym dzia-
faniu palmy sabalowej sa wyniki badaf Di Silverio
i wsp. (cyt. za 5) prowadzonych na 33 pacjentach
ze zdiagnozowanym BPH poddanych prostatekto-
mii nadtonowej. W badaniach stosowano finasteryd
(5 mg/dobe przez 3 miesigce), flutamid (750 mg/dobe
przez 2 miesiace) i Permixon™ (320 mg/dobe przez
3 miesiace). W zadnej z grup nie zauwazono staty-
stycznie istotnej zmiany zawartoSci testosteronu w
komorkach. Stosowanie Permixonu™ oraz finaste-
rydu zmniejszyto natomiast o 50% stezenie DHT w
poréwnaniu z grupa nieleczong oraz grupa przyjmu-
jaca flutamid. Efekt ten byl najbardziej zauwazalny w
komoérkach okotocewkowych.

Bayne i wsp. (cyt. za 4) badali wptyw Permixonu™
na komorki prostaty. Odkryto wtedy uszkodzenia blon
komoérkowych u pacjentéw poddanych leczeniu tym
produktem. Zaobserwowano zatem rozwdj apoptozy
komorek gruczotu krokowego. Komorki innych narza-
dow, takich jak piersi, skory, najadrzy, jader, watroby
nie byly podatne na dziatanie Permixonu™. Jedynie w
fibroblastach skory zaobserwowano nieznaczny wzrost
indeksu apoptozy.

Hamowanie DHT powodujacego zmiany w nabton-
ku gruczotu krokowego, wywotane przez stosowanie
finasterydu, moze przyczynié¢ si¢ do wytlumaczenia
dziatania SPE. Obserwacje DHT w badaniach in vivo
moga by¢ pomocne w wytlumaczeniu dziatania hamu-
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jacego 5-a-reduktaze. Marks i wsp. (12) poréwnywali
skutecznos$¢ leczenia rozrostu gruczotu krokowego za
pomoca finasterydu i SPE. Prowadzili oni badania
na 244 pacjentach: 40 — grupa kontrolna, 44 — grupa
przyjmujaca finasteryd, 160 — grupa przyjmujaca preparat
z palmy sabalowej (SPHE). Kuracj¢ prowadzono przez
okres 6 miesiecy. U pacjentéw z BPH zmierzono poziom
DHT przed kuracja i po kuracji. Stosowanie SPHE
spowodowato po leczeniu spadek ilosci DHA o 32%,
czyli z 6,49 ng/g do 4,40 ng/g. Zawartos¢ testosteronu
w komorkach nablonkowych po stosowaniu SPHE nie
ulegta zmianie, natomiast stosowanie finasterydu obni-
zylo jego poziom o 70%. Poziom swoistego antygenu
prostaty (PSA) i objetos¢ gruczolu krokowego w przy-
padku zazywania finasterydu obnizyly si¢ odpowiednio
0 501 20%. Zazywanie SPHE nie wplyn¢lo na zmiane
tych parametrow. Zestawienie poszczegdlnych parame-
tréw charakterystycznych dla tagodnego rozrostu stercza
zestawiono w tabeli 3 (12).

Tabela 3. Zestawienie wynikéw badan efektu stosowania
finasterydu i palmy sabalowej w badaniach in vitro (12).

Parametry badan ‘ Finasteryd ‘ SPE
Surowica krwi
PSA 50% spadek bez zmian
DHT 70% spadek bez zmian
Testosteron niewielki wzrost bez zmian
Gruczot krokowy
Objetosé 20% spadek bez zmian
Nabtonek 55% spadek 40% spadek
DHT 80% spadek 50% spadek
Testosteron 5-10-krotny wzrost | 125% wzrost
Apoptoza wzrost bez zmian
Proliferacja komorek bez zmian bez zmian
Receptory androgenowe brak danych bez zmian

pacjentéw przyjmujacych SPE oraz placebo (7).

Gerber i wsp. (7) prowadzili badania na losowo wy-
branych pacjentach z potwierdzonymi dolegliwosciami
prostaty, majacymi minimum 45 lat, ktorzy nie zostali
poddani operacji prostaty, nie zdiagnozowano u nich
nowotworu ani zwezenia cewki moczowej, jak rowniez
przed badaniem nie przyjmowali oni finasterydu, SPE
ani innych produktéw naturalnych wspomagajacych
leczenie BPH minimum przez 6 miesigcy oraz przez
1 miesiac innych blokeréw a-receptoréw. Przez pierw-
szy miesiac pacjenci przyjmowali placebo. Nastep-
nie wypelniali kwestionariusze: IPSS (International
Prostate Symptom Score), funkcji seksualnych, jak réw-
niez zmierzono im predko$¢ przeplywu moczu. Jesli
suma punktéw uzyskanych w tych testach byla nizsza
niz 8, pacjent zostawat wykluczony z eksperymentu.
Pozostatych pacjentéw podzielono na 2 grupy; pierwsza
(n = 41) przyjmowata SPE (160 mg, 2 razy dziennie),
druga (n = 44) placebo sktadajace si¢ z 136-152 mg
kwasow tluszczowych i steroli (oliwa z oliwek,
zelatyna, gliceryna). W celu zweryfikowania wply-
wu SPE na LUTS pacjenci byli kontrolowani co
2 miesiace. W tabeli 4 zestawiono wyniki poszcze-
gblnych testow (7).

Z powyzszej tabeli wynika, Ze stosowanie palmy
sabalowej przez 6 miesigcy powoduje statystycznie
istotng zmian¢ obnizenia punktacji IPSS (miedzy-
narodowej skali punktéw objawow towarzyszacych
chorobie gruczotu krokowego) w poréwnaniu z gru-
pa przyjmujacg placebo. Nie zauwazono natomiast
zmian funkcji seksualnych w zadnej z badanych grup.
SzeSciomiesieczne stosowanie SPE powoduje stop-
niowe zwigkszenie przeptywu moczu. Jednak ze-
stawienie wynikow z grupa przyjmujaca placebo
nie wskazuje na statystycznie istotna poprawe po-
szczegllnych parametréw za sprawa tego prepa-
ratu (7).

Tabela 4. Zmiana IPSS, jakosci zycia, funkcji seksualnych oraz przeptywu moczu na przestrzeni 6 miesiecy w grupie

Start ‘ 2 miesiace ‘ 4 miesiace ‘ 6 miesiecy Zmiana
IPSS
SPE 16,7 = 49 13,1 = 4,6 12,0 = 5,1 12,3 = 5,5 -4,4 £ 5090
Placebo 15,8 + 4,8 12,4 £ 52 13,3 £ 54 13,6 = 6,6 -2,2 54
Jakos¢ zycia
SPE 3311 30+14 26 +1.2 26+15 -0,7 £ 1,55°
Placebo 31+13 28 +1,1 28 +13 28+1.2 -0,3 +1,1°
Kwestionariusz funkcji seksualnych
SPE 20,7 = 11,3 21,4 + 10,9 22,1 £ 10,5 20,6 = 11,2 -0,1 = 8,0°
Placebo 21,7 £ 10,1 22,0 £ 9,6 21,2 £ 10,3 21,6 £57 -0,1 +£6,8°
Przeptyw moczu (ml/min)
SPE 10,7 = 4,7 10,8 + 5,8 12,6 = 5,7 11,7 = 5,8 + 1,0 = 4,9¢
Placebo 12,9 = 6,8 14,8 = 7,1 145 = 7,2 14,3 = 17,5 + 1,4 + 49
a-P =0,038°-P=020;°-P=0759-P=0,73
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Do podobnych wnioskéw mozna doj$¢ po za-
poznaniu si¢ z wynikami badafn Debruyne i wsp.
(cyt. za 4). Prowadzili oni eksperyment na mezczy-
znach ze zdiagnozowanym LUTS. Pacjentéw po-
dzielono na dwie grupy; jedna przyjmowata SPE,
druga placebo. Po uplywie 4 miesigcy nie zauwazono
statystycznie istotnego wplywu na IPSS oraz pred-
kos¢ przeptywu moczu po stosowaniu SPE. Jednakze
niewielkie obnizenie punktacji IPSS w przypadku
stosowania SPE pozwala na wysunigcie hipotezy, ze
poprawa wskaznika IPSS byta bezpoSrednio zwiazana
z poczatkowym nasileniem objawéw LUTS.

Vela-Navarrete i wsp. (cyt. za 4) badali przez
3 miesigce dzialanie SPE na molekularny mechanizm
zwiazany z procesem apoptozy, taki jak poziom eks-
presji Bax/Bcl-2 i aktywno$¢ 3-kaspazy w tkankach
gruczolu krokowego mezczyzn z BPH przed zabie-
giem operacyjnym. Poziom ekspresji Bax/Bcl-2 jest
wskaznikiem apoptozy. U pacjentéw przyjmujacych
SPE zaobserwowano statystycznie istotne zwickszenie
wskaznika w poréwnaniu z grupa przyjmujaca placebo.
3-Kaspaza odpowiedzialna jest za rozpad polimerazy
poli-ADP-rybozy (PARP). Autorzy zauwazyli rowniez,
ze stezenie form 116-kD PARP w tkankach prostaty
statystycznie spadto u pacjentéw przyjmujacych SPE
w przeciwienstwie do grupy kontrolnej. Podsumowu-
jac, pacjenci przyjmujacy SPE charakteryzowali si¢
wzmozona aktywnoscia 3-kaspazy.

W 2005 roku OKki i wsp. (cyt. za 4) prowadzili ba-
dania nad wptywem SPE na odruch oddawania moczu
oraz na niezalezne receptory uktadu moczowego
u szczuréw. Badania wykazaly statystycznie istotny
wplyw ekstraktu na urodynamiczne zlagodzenie obja-
wow ze strony pecherza przez wzrost jego pojemnosci
oraz przedluzenia przerw pomiedzy oddawaniem
moczu.

Suzuki i wsp. (13) prowadzili badania nad wplywem
ekstraktu z palmy sabalowej na receptory muskary-
nowe oraz o-1-adrenergiczne u szczuréw z problema-
mi uktadu moczowego. SPE podawano szczurom w
0,5% metylocelulozie. Szczury otrzymywaly przez 4 ty-
godnie ekstrakt w nastepujacych stezeniach: 0,6; 6,0 oraz
60 mg/kg/dzien.

Badania in vitro wykazaly, ze SPE (50-200 wg/ml)
redukuje wigzanie (*H) prazosyny w prostacie oraz w
Sledzionie. Podobne dziatanie SPE (10-1000 wg/ml)
wykazuje wobec (*H) NMS w pecherzu i §linian-
kach podzuchwowych. Mniejsza aktywnos$¢ odnoto-
wano wobec (*H) a, B-MeATP w pecherzu. Stezenie
150 ng/ml SPE powodowalo statystycznie istotne
obnizenie wartos$ci maksymalnej liczby miejsc wia-
zacych (B, ) (*H) prazosyne w pecherzu. Natomiast
przy stezeniu 50 wg/ml obserwowano obnizenie
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B_ . (CH) NMS w pecherzu. Doustne przyjmowanie SPE
powodowato statystyczny wzrost B, (*H) prazosyny.
Zmiang B w sterczu zauwazono przy stosowaniu 6 i
60 mg/ml/dziefi, a w pecherzu przy 60 mg/ml/dzien.
Przyjmowanie Saw palmetto powoduje redukcje kurcz-
liwosci mig$nia wypieracza oraz czestotliwoSci odda-
wania moczu u SzCzurow.

Badania in vivo wskazuja, ze SPE wplywa na re-
ceptory neurotransmiteréw. Dlatego tez badano jej
interakcje przy stosowaniu doustnym. Stosowanie
SPE w dawce 6 mg/ml/dzief statystycznie istotnie
wplywa na wartoS¢ B, wiazania (*H) prazosyny w
prostacie, ale nie jest to wystarczajace stezenie, by
obniza¢ B _w Sliniankach podzuchwowych, Sledzionie
i sercu. Z drugiej strony badania in vifro pokazuja, ze
SPE moze w niewielkim stopniu selektywnie wigzac
receptory w tkankach.

Wyjasnienie tego zjawiska moze taczy¢ si¢ z prefe-
rencja SPE do rozpowszechniania (dystrybuowania)
wigzania czeéci receptoréw LUTS. Ekstrakt z palmy
sabalowej bogaty jest w kwasy tluszczowe. Substan-
cje te kumulowane sa w prostacie, dlatego tez w
tkankach tego narzadu znajduje si¢ duzo wyzsze ste-
zenie lipofilowych substancji niz w innych tkankach
organizmu. Badania potwierdzaja réwniez zdolno$¢
do powolnej dysocjacji antagonistow receptorow mu-
skarynowych. Badania Suzuki i wsp. (13) potwierdzity
wiec zdolno$¢ SPE do aktywnego wigzania receptoréw
o-1-adrenergicznych i muskarynowych. Tabela 5 za-
wiera dane odno$nie wigzania radioligandéw przez
SPE w poréwnaniu z grupami kontrolnymi. Wyniki
poszczegOlnych wartosci B dla (*H) prazosyny i
(*H) NMS w prostacie, §liniankach podzuchwowych,
§ledzionie oraz sercu umieszczono w tabeli 6.

Fernandez i wsp. (9) prowadzili badania na 50 do-
rostych samcach szczuréw. Istotg prowadzonego eks-
perymentu byto poréwnanie dzialania dwdch r6znych
SPE na aktywno$¢ seksualng. Szczury podzielono
na 5 grup; dwie grupy przyjmowaly D-004 (lipidowy
ekstrakt z kubanskiej palmy krélewskiej w dawce
400 i 800 mg/kg), kolejne dwie przyjmowaly LESP
(lipidosterolowy ekstrakt z palmy sabalowej w dawkach
400 1 800 mg/kg); ostatnia grupa zwierzat stanowila gru-
pe kontrolng. Eksperyment nie wykazat wplywu LESP
na aktywno$¢ seksualng. Stosowanie suplementacji
D-004 oraz LESP w dawkach 400 i 800 mg/kg przez
30 dni nie wplyneto istotnie na zachowanie seksualne
szczurow w poréwnaniu do grupy kontrolnej (9).

Badania nad farmakokinetyka ekstraktu z palmy
sabalowej pozwolily na wyznaczenie maksymalnego
stezenia kwasow laurynowego i mirystynowego w
organizmie po spozyciu 160 mg Permixonu™ (4).
Badania przeprowadzono na 24 wolontariuszach.
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Tabela 5. Wplyw SPE na wiazanie (*H) prazosyny oraz (*H) NMS (13).

Radioligand Tkanka Stata dysocjacji (pmol/dm?) B ., (fmol/mg biatka)
prostata
(®H) Prazosyna grupa kontrolna 59,2 + 7,1 22,6 + 1,8
SPE (150 ug/ml) 40,3 = 1,6* 10,1 = 0,6**
pecharz
(°H) NMS grupa kontrolna 256 = 77 192 + 27
SPE (50 ug/ml) 190 + 14 86,1 + 11,7*
* — P < 0,05 vs. grupy kontrolnej; ** — P < 0,01 vs. grupy kontrolnej
Tabela 6. Zdolnos$¢ wiazania radioligandéw przez ekstrakt z palmy sabalowej w réznych komorkach u szczuréw (13).
Organ Dawka (mg/kg) Stata dysocjacji (pmol/dm?) B,., (fmol/mg biatka)
Wiazanie (°*H) prazosyna
grupa kontrolna 49,7 + 2,4 26,7 = 0,5
0,6 43 = 2,0 30,1 £ 1,6
Prostata
6 51,9 + 4,8 33,0 = 1,3*
60 54,6 + 2,8 36,5 = 1,2**
grupa kontrolna 53,7 = 3,0 165 = 8
) . 0,6 50,7 £ 2,5 160 = 5
Slinianki podzuchwowe
6 54,8 + 2,2 162 + 7
60 60,6 = 2,1 164 = 8
grupa kontrolna 26,4 £ 28 68,3 = 4,0
. 0,6 28,8 + 2,2 751 = 3,8
Sledziona
6 27515 65,7 = 5,1
60 30,1 £ 1,2 86,1 = 4,3***
grupa kontrolna 26,6 + 1,6 68,7 = 44
0,6 271 £ 1,4 72,4 + 6,9
Serce
6 26,0 £ 1,5 772 = 48
60 34,7 = 1,4* 773 £1,9
Wigzanie (°*H) NMS
grupa kontrolna 157 £ 10 144 £ 12
0,6 127 = 13 84,7 £ 8,1**
Pecherz
6 135 = 11 98,2 + 3,8**
60 137 £ 5 97,5 + 2,7**
grupa kontrolna 98,4 = 3,8 145 £ 3
L . 0,6 112 £ 3*** 149 + 10
Slinianki podzuchwowe
6 101 =2 149 + 8
60 105 = 2 119 + 2*
* — P < 0,01 vs. grupy kontrolnej; ** — P < 0,001 vs. grupy kontrolnej; *** — P < 0,05 vs. grupy kontrolnej

Maksymalne stezenie wykryto po 3 godzinach po
spozyciu preparatu. Kolejne badania prowadzono
na 12 mlodych wolontariuszach (Srednio 24 lata).
ZawartoS$¢ jednego ze sktadnikow ekstraktu w osoczu
krwi po przyjeciu 320 mg ekstraktu na czczo wynosita
Srednio 2,6 mg/l po uplywie 1,5 godziny od przyjecia
preparatu (4).

Avins i wsp. (3) badali potencjalna toksycznos¢
przyjmowanego SPE. Eksperyment prowadzono na
225 mezczyznach, ktérzy mieli minimum 50 lat, cho-
rowali od minimum 8 miesiecy, u ktérych stwierdzono
stezenie antygenu PSA < 4,0 ng/ml, oddawali mocz z
predkoscia 4-15 ml/s, a objetos¢ ich pecherza wynosita
< 250 ml. Pacjenci przyjmowali SPE 2 razy dziennie
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Tabela 7. Zestawienie schorzen wystepujacych podczas stosowania ekstraktu z palmy sabalowej i placebo (3).

. SPE Placebo
Schorzenie n = 112) n = 113)
Kardiologiczne 0 >
Arytmia/palpitacje
Dermatologiczne
Wysypka 1 3
Potpasiec 0 2
Usuwanie raka skory 1 0
Rogowacenie nabtonka 0 1
Gastryczne
Biegunka 2 2
Zgaga 0 3
B4l brzucha 2 1
Nudnosci/wymioty 2 0
Hemoroidy 1 0
Obrzek brzucha 1 0
Torbiel watroby w badaniach USG 0 1
Usuniecie polipow 1 0
Krew w stolcu 0 1
Uktadu moczowego i ptciowego
Nocne oddawanie moczu 0 2
Problemy z watrobg 1 0
Bol stercza 1 0
Bol jader 0 1
Kamienie nerkowe 1 0
Zapalenie gruczotu krokowego 1 0
Zakazenie drég moczowych 1 0
HEENT
Bol gtowy 1 0
Bol stawu zuchwowo-skroniowego 1 0
Infekcje gtowy i szyi 0 2
Chemiczne zapalenie spojowek 1 0
Torbiel przyzebia 1 0
Ukfadu miesniowo-szkieletowego
Bl plecow 4 4
Dna moczanowa 2 2
Bol stawdw/obrzek 3 2
Urazy/ztamania/siniaki 4 2
Bol miesni 0 1
Zapalenie $ciegien 3 0
Zakazenie palcéw 0 2
Neurologiczne/psychiatryczne
depresja 1 0
Pulmunologiczne
Zakazenie gornych drég oddechowych 12 10
Kaszel 1 2
Zapadanie ptuca 1 0
Bezdech senny 1 0
Zapalenie ptuc 1 0
Inne
Zmeczenie 0 2
Przepuklina pachwinowa 2 0
Ropien pod pacha 1 0
Usuwanie cyst 0 1
Przetoka 0 1
Niedoczynnos$¢ tarczycy 0 2
Usuwanie guzéow 0 1
Infekcja drozdzakowa 1 0
tacznie 57 53
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po 160 mg przez rok. Grupa kontrolna przyjmowata
200 mg glikolu polietylenwego 400. Prowadzone do-
Swiadczenie miato wykazad, jakich skutkéw ubocznych
mozna spodziewac si¢ po stosowaniu SPE. W tabeli 7
zestawiono wszystkie niepokojace objawy zaobser-
wowane podczas stosowania SPE, jak réwniez liczbe
pacjentéw, u ktérych je stwierdzono. Z danych mozna
wywnioskowac (nie ma statystycznie istotnych réznic
pomiedzy liczba pacjentéw przyjmujacych SPE oraz
placebo), ze pomimo zaistnialych dziatan niepoza-
danych nie ma podstaw do twierdzenia, ze stosowa-
nie SPE przyczynia si¢ do powstania dodatkowych
schorzen.

Podczas prowadzonego eksperymentu u 3 bada-
nych stwierdzono pojawienie si¢ nowotworu, przy
czym dwoch z nich przyjmowato placebo. Tak wiec
mozna stwierdzi¢, ze SPE nie wykazuje wlasciwosci
kancerogennych. Przyjmowanie ekstraktu nie dopro-
wadzilo do zgonu Zadnego z pacjentéw. Badania krwi i
moczu nie wskazywatly, by SPE zmieniato podstawowe
wyniki moczu, jego pH, czy wywolywato krwiomocz,
biatkomocz, wzrost poziomu bilirubiny w poréwnaniu z
grupg przyjmujacg placebo (brak statystycznie istotnej
réznicy pomiedzy SPE a placebo). Jednak stosowanie
placebo sprzyjalo powstawaniu cukrzycy. Nie wykryto
réwniez zmian w stezeniu antygenu PSA. Natomiast
badania krwi wskazywaly na istotne zmiany zawartosci
potasu (SPE: 4,32 = 0,03 mmol/dl, po 12 miesigcach
4,35 * 0,04 mmol/dl, placebo: 4,38 = 0,03 mmol/dl, po
12 miesiacach 4,33 = 0,04 mmol/dl), bilirubiny (SPE:
0,93 + 0,03 mg/dl, po 12 miesigcach 0,88 * 0,03 mg/d],
placebo: 0,90 = 0,03 mg/dl, po 12 miesiacach
0,96 + 0,03 mg/dl) i glukozy (SPE: 96,04 + 2,89 mg/dl,
po 12 miesiacach 96,08 = 2,93 mg/dl, placebo:
97,87 = 2,87mg/dl, po 12 miesigcach 102,12 = 2,89 mg/dl).
We wszystkich przypadkach réznica wynika z pod-
wyzszenia stezenia danej substancji w grupie przyj-
mujacej placebo, a nie z obnizenia jego zawartoSci w
grupie stosujacej SPE. Potwierdzenie bezpieczefistwa
ekstraktu musiatoby by¢ przeprowadzone na wigksza
skale, poniewaz u 1 pacjenta stosowanie SPE wywo-
falo powstanie cholestazy, przemijajacego zapalenia
watroby i trzustki, nadmiernego krwawienia §rédope-
racyjnego oraz wydluzenie czasu krwawienia (3).

Habib (14) opisuje aktywnos$¢ antyandrogenowa
palmy sabalowej. DHT wiaze si¢ ze swoistym recepto-
rem, powodujac ekspresje wielu genéw odpowiadaja-
cych za hormony. Regulacja tych gendw byta szeroko
badana poprzez blokowanie syntezy DHT za pomoca
syntetycznych inhibitoréw 5-a-reduktazy. Okazato
si¢, ze poziom aktywnoSci enzymu 5-o-reduktazy jest
najwazniejszym parametrem wskazujacym na rozwoj
przerostu tkanek prostaty.

Dodatkowo duzym terapeutycznym atutem stoso-
wania SPE, w przeciwiefistwie do innych inhibitoréw
5-a-reduktazy jest fakt, ze ciagte badanie poziomu
swoistego antygenu PSA w badaniach przesiewowych
raka prostaty i monitorowanie rozwoju choroby moga
by¢ stosowane réwnolegle podczas prowadzenia terapii
tym Srodkiem. SPE zakléca prawidtowe dziatanie bton
miedzykomoérkowych nabtonka gruczotu krokowego i
komorek fibroblastéw, nie wytaczajac btony jader ko-
morkowych. Aktywno$¢ fizjologiczna 5-o-reduktazy w
gruczole krokowym zalezy od jej lokalizacji w danym
typie komoérek. Zaktécenia mikrosrodowiska tego en-
zymu powodowane przez SPE moga wiec prowadzi¢
do inaktywacji izoenzymdw (14).

Podsumowanie

Badania majace na celu znalezienie produktu, ktory
skutecznie przeciwdziatatby destrukcyjnemu wptywowi
wolnych rodnikéw i czynnikéw zewnetrznych prowa-
dzacych do rozwoju wielu ciezkich chordb, sa jednym
z gléwnych nurtéw eksperymentdéw klinicznych po-
dejmowanych na catym $wiecie. Prowadzone od lat
badania nad palma sabalowa nie sa jak na razie w
stanie jednoznacznie wyjasnié, czy i w jaki sposéb
moze chroni¢ mezczyzn przed powstawaniem cho-
réb gruczotu krokowego. Wydaje sie, ze stosowanie
ekstraktow z palmy sabalowej w dolegliwoSciach
uktadu moczowego moze przyczynic sie¢ do poprawy
jakoSci zycia. Optymistyczny jest fakt, iz stosowanie
ekstraktow z Sabal serrulata jest bezpieczne dla
organizmu.
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