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V terapii nékterych humdnnich onemocnéni naslo uplat-
néni nékolik enzymdi ze Zivocisnych orgdnd, bakterii nebo
rostlin. Jsou to napr. pankreatické enzymy, lipdzy, ko-
lagendza, hyaluroniddza, streptokindza, urokindza nebo
z rostlin pochdzejici bromelain a papain.’ Jednim z Zivo-
cisnych enzymii s prospésnymi ucinky vyuZitelnymi v hu-
mdnni mediciné je serratiopeptiddza.

I Charakteristika serratiopeptidazy
Serratiopeptidaza (SP), oznac¢ovana také jako serapeptdza, serraly-

sin, je proteolyticky enzym (proteédza), plvodné objeveny v enterobak-
teriich ve stfevech housenek bource morusového, Bombyx mori. Jejim

proteolytickym plsobenim se rozrusi kokon a housenka se uvolnf. Pro
terapeutické vyuziti se vyrdbi produkci nepatogenni enterobakterie
Serratia marcescens (E-15)” Pripravena byla také ze Serratia sp. ZF03.3
SP ma molekulovou hmotnost 45-60 kDa a skldda se ze 470 aminoky-
selin. Jednd se o metalloprotedzu, s ionty Zn2+ v molekule.*

ViyuZitf Ucink SP, zejména jeji protizanétlivé, antiedematozni a anal-
getické plsobent, je zndmé od Sedesatych let 20. stoleti. V Asii a v evrop-
skych zemich se pouZiva pfi léceni zanétlivych onemocnéni, u bakteridl-
nich infekci a kardiovaskularnich obtizich a nachazi uplatnéni v rliznych
medicinskych oborech, v chirurgii, ortopedii, gynekologii, stomatologii,
otorinolaryngologii.’ Maximalni aktivita SP je pfi pH 9,0 a teploté 40 °C.
Kompletni inaktivace nastane zahiatim na 55 °C, po dobu 15 min.? En-
zym se uziva perordlné. Citlivost na zmény pH v zaZivacim traktu se fesi
pomoci enterosolventnich tablet.® Nejnové&jsi ptistup pro peroréinf apli-
kaci SP je vyuzitf aquasomd, trojvrstvych nanocasticovych systémd, které
se osvédcily pfi podavani i jinych peptidd a proteind’ Byla rovnéz pfi-
pravena SP enkapsulovana do transfersom, coz umozni transdermalnf
podani formou néplasti®

Pro topickou aplikaci SP napt. pfi zanétech jsou vyvijeny vhodné gely
a krémy s zadoucimi farmakodynamickymi parametry.® Pro zlepsenf an-
tiflogistické aktivity byly pfipraveny algindtové filmy se SE a metronida-
zolem.® Byly rovnéz formulovany nanocastice s chitosanem, coz vedlo
talnim zvifatdm se SP vstfebava ze stifeva do krevniho obéhu, kde se
nachazi v enzymaticky aktivnim stavu."" Osud SP v organismu ¢lovéka
ale zatim nebyl studovan.
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Davka, kterad byla podavéna v publikovanych klinickych studif, je 10-
60 mg denné. M4 se uzivat na la¢no nebo nejméné 2 h po jidle a po uziti
SP se doporucuje nejist pdl hodiny az hodinu. Aktivita T0mg SP je rovna
20 000 jednotek enzymatické aktivity.”

Z nezddoucich Ucinkd SP se uvadi moznost vyskytu alergické koz-
nf reakce, zalude¢nich potizi a ovlivnéni krevni srazlivosti.* Pokud
jde o interakce, byl zaznamendn pfipad vyskytu Stevens-Johnso-
nova syndromu a epidermalnf nekrolyzy po podavani kombinace
SP a diklofenaku.” Uvadf se riziko krvaceni nebo tvorba modfin
pfi podavani SP spole¢né s warfarinem, clopidogrelem, kyselinou
acetylsalicylovou a fytofarmaky s obsahem cesneku, rybiho oleje
a zazvoru.

Protizanétlivy a analgeticky ucinek

Kritické zhodnocent klinickych a preklinickych studii zpracovali Bhagat S.
a kol® Analgetického plsobenf je dosazeno snizenim mnozstvi tekutiny
v tkanich, ztekucenim a usnadnénim odtoku, ¢imz se zmensuje edém.
Enzym odbouréava okolni odumfelé tkang, coz vede k urychlenf hojenti?
SP diky své proteolytické a fibrinolytické schopnosti ulehcuje rozpusténi
fibrinového a proteinového exsudatu, spojeného se zanétlivym proce-
sem, zlepsuje lokalni cirkulaci a usnadnuje regeneraci sliznic postize-
nych zanétem."

Analgeticky Ucinek SP je zpUsoben inhibovanim uvolfiovéani amind,
jako je napt. bradykinin ze zanétlivé tkdné.13 Snizeni otoku a bolestivosti
bylo zaznamendano u pacientl napt. po operaci vazd v koleni, pfiznivy
Ucinek byl zaznamenan pfi zanétu prsu, u postoperacniho a traumatic-
kého otoku a dalsich?®

Nekolik novéjsich studif bylo zaméfeno na ucinky SP pfi mirnéni
obtizi po chirurgickém odstranéni zub. To je ¢asto spojeno s poope-
racni bolestivosti, otokem a trismem. Ve studii porovnavajici tcinek
podéani methylprednizonu nebo SP pacientlim, jimz byla chirurgicky
odstranéna treti mandibularni stolicka, bylo zjisténo, ze SP (davka
10mg po 12 h) ma sice slabsi analgetickou aktivitu oproti methyl-
prednizonu (4mg po 8 h), ale je UcinnéjsSim protizénétlivym pro-
sttedkem a je vhodnéjsim k potlaceni otoku a trismu. Proto se zd3, ze
kombinace obou lé¢iv by mohla byt pro pacienty vyhodnéjsi.*V dalsi
studii, srovnavajici Uc¢inek SP 5 mg nebo placeba, podanych v kombi-
naci s paracetamolem 1000 mg po chirurgickém odstranénf stolicky,
bylo podanim SP docileno signifikantniho snizeni otoku, bolestivosti
po zadkroku, ale nebyly pozorovény vyznamné rozdily mezi skupinami
testovanych pacientl v méfenf incizni vzdéalenosti v rané po zakro-
ku.” I pfesto, Ze ve studii randomizované, dvojité zaslepené a kontro-
lované placebem, ve které byl porovnavén ucinek SP, paracetamolu,
ibuprofenu a betamethasonu na postoperacni stavy po odstranénf
treti stolicky, byly analgetické a antiflogistické ucinky SP zaznamena-
ny, nebyly vsak vyhodnoceny jako signifikantni.'® Jako soucast kom-
binované terapie pfi implantaci zubl zvysuje SP Uspésnost zakroku
a podporuje hojeni!, ve spojeni napf. s antibiotickou Ié¢bou pfiznivé
pUsobi na nékolika Urovnich.'®

Chronické onemocneni dychacich cest

Oveéfeni Ucinku SP pomoci multicentrické, randomizované, dvojité za-
slepené a placebem kontrolované studie na skupiné pacientl trpicich
chronickym onemocnénim usnim, nosnim a krénim ukazalo, ze podani
SP (3x denné 10 mg) snizuje bolest, mnozstvi hnisavého sekretu, obtize
pfi polykani a mluveni, ma protizénétlivou, antiedematdzni a fibrinoly-

tickou aktivitu.® U pacient( s chronickou sinusitidou bylo ¢tyfdennim
podavéanim SP (30 mg/den ) docileno snizenf viskozity nosniho hlenu,
ale ne jeho elasticity.” Randomizovang, oteviena studie (s kontrolni sku-
pinou bez 1é¢by) ukazala, ze 4tydenni podavéani SP (30 mg/den) paci-
entlm vedlo k vyznamnému zlepseni hodnocenych parametr(l sputa
(sniZilo se mnoZzstvi po ranu, viskozita, elasticita, pocet neutrofild), vy-
znamné poklesla frekvence kasle a expektorace.”’

Antibakterialni aktivita

SP maze narusit schopnost Staphylococcus aureus tvofit biofilm a za-
branit jeho pronikani do tkdni*', rovnéz muze zabranit tvorbé biofilm{
na povrchu protéz, katetrd a lékarskych nastrojd.?> Osetfeni pomoci SP
by tak mohlo sniZit nebezpeci infekci pfi chirurgickych implantacnich
zakrocich.** Mechanismus Gcinku je patrné slozitéjsi nez jen proteazova
aktivita??, uplatiiuje se modulace specifickych protein{.® SP se tak méze
podilet na kombinované antibakteriaini terapii.” SP také snizuje schop-
nost plvodce zavaznych alimentarnich infekci Listeria monocytogenes
napadnout hostitelské bunky, protoze redukuje nékteré povrchové pro-
teiny, které funguiji jako ligandy v interakci mezi bakterii a hostitelskou
bunkou a mUze tak zabranit adhezi L. monocytogenes na stfevni sténu.

SP mize podpofit i Ucinnost antibiotické lécby. Pfi soubézném poda-
vani antibiotik serapeptdza zvysuje Ucinnost terapie tim, Ze pasobi proti
mikrobidlnimu biofilmu a ulehcuje tak pranik antibiotika k mikrobtim.17, %

Ostatni Ucinky, perspektivy lecebného vyuziti

SP se jevi jako vhodny prostiedek k rozpousténi tromb(* a ateroskle-
rotickych plak®, coz je vyhodné u pacientd s aterosklerdzou. Na zaklade
vysledkU ziskanych v experimentélnim modelu Alzheimerovy nemoci, kdy
byla podavéna SP (a dalsi proteolyticky enzym nattokinaza), dospéli autofi
k nézoru, Ze SP by se mohla uplatnitiv lécbé Alzheimerovy nemoci.”

Zaver

antiedematoznimi, analgetickymi a dalsimi  prospésnymi  Ucinky,
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vyuzitelnymi v huménni mediciné. Diky svym Gcinkdm zvysuje efektivitu
antibiotické 1é¢by. Pouziva se napf. v terapii zanétlivych onemocnéni,
u bakteridlnich infekci a kardiovaskuldrnich onemocnéni (rozpousténi
trombU a aterosklerotickych plakd) a jeji vyuziti ma perspektivy i v daldich
medicinskych oborech.
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