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Z HISTÓRIE
Pestrec mariánsky je známy už z doby

antiky, kedy bol považovaný za liečivú

bylinu. Priaznivý vplyv bodliaka – pestreca

mariánskeho (Silybum marianum (L.)

Gaertn., resp. Carduus marianus L.) – na

pečeň bol známy už v stredoveku, kde bol

súčasťou najrôznejších pečeňových čajov.

Jeho využitie pri liečbe ochorení pečene

prvýkrát zaznamenali v roku 1755.

Intenzívne výskumy princípov pôsobenia

plodov pestreca mariánskeho (Fructus Car-

dui Mariae) a jeho farmakologických vlast-

ností začali pred viac ako tromi desiatkami

rokov. Za túto dobu sa silymarín stal

najlepšie preskúmaným a zdokumento-

vaným terapeutikom ochorení pečene [26]. 

ZLOŽENIE
Farmakologicky ide o antihepatotoxicky

účinnú skupinu látok izolovanú z liečivej

rastliny pestrec mariánsky, používanú

empiricky už v stredoveku na liečbu ocho-

rení pečene. Farmakologicky zaujímavé

látky obsiahnuté v plodoch pestreca ma-

riánskeho sú flavonoidy, ktoré prvýkrát

objavili v roku 1952. Presnejšia charakte-

ristika sa uskutočnila v 60. rokoch, pričom

ako prvá sa objasnila štruktúra silybínu. 

V chemicky čistej forme sa izolovali 

3 izoméry: silybín, silydianín a silychristín.

Všetky 3 zlúčeniny sú izoméry sumárneho

vzorca C25H22O10 a bol pre ne navrhnutý

názov silymarín. Tieto 3 substancie sú

izomérne, majú spoločný sumárny vzorec

C25H22O10. Spresnením analytických

metód možno silybín ďalej deliť na 2 izo-

méry, silybinín a izosilybinín.

Liečivá na báze silymarínu, ktoré sa

získavajú z plodov pestreca mariánskeho,

obsahujú 40–70 % silymarínu s pomerom

izomérov: silybinín : izosilybinín : sily-
christín : silydianín približne 3 : 1 : 1 : 1.

Hlavným prvkom je vždy silybinín. 

Podľa najnovších výskumov môžeme

zdanlivo rôznorodé možnosti účinku far-

maka prisudzovať niekoľkým mechaniz-

mom účinku.

MECHANIZMUS TERAPEUTICKÉHO
ÚČINKU SILYMARÍNU NA PEČEŇ

1. Ochrana membrán  
Hepatoprotektívny účinok silymarínu je

daný predovšetkým stabilizáciou bunko-
vých a mitochondriálnych membrán [38,

47]. Funkčná schopnosť membrán je pred-

pokladom neporušenej metabolickej, de-

toxikačnej a syntetizujúcej funkcie pečene

[29, 30]. Každá lézia vnútornej bunkovej

biomembrány nutne vedie na jednej strane

k výstupu enzýmov a elektrolytov a na

druhej strane k vnikaniu škodlivých látok 

a vody do vnútra bunky [42]. Je preto mož-

ná priama ochrana pečene pomocou stabi-

lizácie tak vonkajšej, ako aj vnútornej bun-

kovej membrány pečeňovej bunky [39, 26]. 

Interakciou silymarínu s bunkovou

membránou dochádza k ovplyvneniu

fyzikálno-chemických vlastností membrán.

Na základe pokusov na izolovanej pečeni

sa zistilo, že silymarín chráni membrány 

a tak udržuje príjem vody a transport iónov

draslíka vo fyziologických hraniciach [40,

33], reguluje teda aj permeabilitu bunko-

vých membrán. Pri elektrónovomikrosko-

pických štúdiách na izolovaných hepatocy-

toch sa zistilo, že silymarín zjavne pôsobí

na zachovanie integrity bunkovej membrá-

ny. Pri intoxikácii pečene faloidínom a

amanitínom sa dokázalo, že silymarín

blokuje niektoré väzobné miesta a trans-

portné systémy týchto toxínov na úrovni

bunkových membrán. Blokádou väzob-

ných miest zabraňuje účinku xenobiotík,

napr. toxínov. To neinterferuje s fyziolo-

gickými transportnými procesmi závislými

od gradientu alebo s aktívnym transportom

do bunky či z bunky. Niektoré štúdie

dokázali vzostup membránovej rezisten-
cie, čím sa znížia straty bunkových súčastí

[32, 41]. Pri otravách rôznymi látkami sily-

marín zabraňuje uvoľňovaniu pečeňových

enzýmov do séra. Okrem toho sa zistilo, že

silibinín má inhibičný účinok na aktivitu
fosfodiesterázy. Inhibíciou fosfodiesterázy

dochádza k ďalším účinkom cez cAMP,

ktorý má významné postavenie v regulácii

celulárneho metabolizmu. Tým sa umož-

ňuje stabilizácia membrány. Silybinín inhi-
buje syntézu fosfatidylcholínu a fosfa-
tidyletanolamínu. To spôsobuje zvýšenie
membránovej integrity. 

Na základe biochemických interakcií 

s metabolizmom fosfolipidov sa silymarín

označuje ako membránotropická látka ale-

bo ako stabilizátor membrány [20, 43, 45].

2. Vychytávanie radikálov a redukcia
peroxidácie lipidov  
Existuje celá rada hepatotoxických látok,

ktoré vedú k vzostupu peroxidácie lipidov

v pečeni. Peroxidácia lipidov poškodzuje

bunkovú membránu a narušuje metabo-

lické procesy. 

Ako všetky doteraz známe flavonoidy je

i silymarín silným antioxidantom, na čom

je založená jeho schopnosť fungovať ako

akceptor O2 a radikálov CCl3 [2]. Týmto

účinkom možno vysvetliť, že sylimarín

pôsobí antihepatotoxicky pri experimentál-

nom poškodení tetrachlórmetánom. Vlast-

nou toxickou látkou nie je tetrachlórmetán

samotný, ale radikál CCl3 – metabolit

vytváraný v bunkách pečene. Možno však

pozorovať i kuratívny efekt, ktorý je opti-

málny ešte aj vtedy, keď silymarín podáme

do 15 hodín po aplikácii CCl4. 

Silibinín blokuje uvoľňovanie malón-
dialdehydu a zvýšenú konzumpciu kyslíka

– (indukované peroxidačnými látkami).

Znižuje sérové hladiny malóndialdehydu –

koncového produktu oxidácie linolovej

kyseliny bunkových membrán. Ovplyvňu-
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je tiež množstvo glutatiónu v pečeňovej

bunke, látky potrebnej na detoxikačné pro-

cesy v hepatocyte. Silymarín tiež stimulu-
je aktivitu antioxidačných enzýmov ako
superoxiddismutázy. Silybinín inhibuje
perixodáciu mastných kyselín, napr.

kyseliny linolénovej, a tým aj následné

zmeny na lipidovej membráne. Silybinín je

radikálový scavenger, reaguje s radikálmi

za tvorby metabolických produktov nízkej

aktivity. Je schopný terapeuticky signifi-

kantnej redukcie lipidovej peroxidácie,

umožňuje zachovanie membránovej integ-

rity a prevenciu membránového poškode-

nia. Sylibinín tiež inhibuje prostaglandín
syntetázu [19]. 

3. Účinok na metabolizmus
pečeňových buniek  

a) Stimulácia biosyntézy proteínov
Centrom všetkých procesov látkovej 

výmeny je bunkové jadro. Silybinín zvyšu-
je aktivitu RNA polymerázy I v jadre,

stimuluje rýchlosť transkripcie a zvyšuje
rýchlosť syntézy ribozomálnej RNA.
Dochádza k zvýšeniu množstva ribozó-
mov v bunkách a zvýšenej syntéze pro-
teínov. To zahŕňa tak štruktúrne proteíny

(membránové proteíny), ako aj funkčné

proteíny (enzýmy) [51]. Celková syntetická

schopnosť pečeňových buniek sa zlepšuje 

a zvyšuje [22]. Presné analýzy reakcií

ovplyvňovaných pomocou silymarínu uká-

zali, že v jadre bunky sa stimuluje tvorba

ribozomálnej RNA. Tým je možné tiež

vysvetliť mnohostranné účinky silymarínu.

Zlepšenie syntézy niektorých proteínov

(prealbumín, albumín, transferín), ako aj

ďalších ukazovateľov proteosyntetickej

funkcie pečene (protrombínového času,

cholínesterázy), je znázornená aj na obr. 1

– 5 u pacientov s cirhózou pečene a steato-

fibrózou (STEAT) pečene 1 – 6 mesiacov

po podávaní silymarínu. 

b) Podpora regenerácie buniek po
poškodení pečene
Biosyntéza proteínov je založená na géno-

vej transkripcii (v bunkovom jadre) a gé-

novej translácii (v cytoplazme). Zvýšenie
biosyntetickej kapacity hepatocytov má

veľký význam pre regeneráciu pečene.
Zvýšenie syntézy ribozomálnej RNA 

a syntézy proteínov môže zvýšiť syntézu

DNA a z toho vyplývajúcu zvýšenú rých-

losť regenerácie. Regeneračná kapacita

tkaniva je definovaná biochemicky ako

stimulácia metabolických procesov v bun-

kách so simultánnym efektom na syntézu

makromolekúl. Stimulácia syntézy pro-

teínov pomocou silybinínu je generalizo-

vaná, bez preferencie niektorých špecific-

kých polypeptidov [20]. Stimulácia

syntézy proteínov zvýšením počtu ribozó-

mov umožňuje bunkám nahradiť funkčné

poškodenie alebo stratu enzýmov či štruk-

túrnych proteínov. To vedie k rýchlejšej

normalizácii metabolizmu hepatocytov 

a integrity membrány. Rýchlosť regenerá-

cie je vyššia, ak stimulus poškodenia

pečene pochádza z hepatotoxínov. Parciál-

na hepatektómia sa tiež ukázala ako efek-

tívny stimulus v tomto kontexte [40, 12].

Normalizácia metabolizmu buniek
pečene

Toxicko-metabolické poškodenie pečene

vzniká z viacerých príčin (chronické

požívanie alkoholu, diabetes mellitus,

nesprávna výživa, intoxikácia, chronické

ochorenia tráviaceho traktu a pod.).

Histopatologickou indíciou škôd takejto

genézy je ukladanie tuku v pečeni. To je

výsledkom porúch v metabolizme tukov

alebo porúch v ich transporte z pečene, do

pečene, alebo vnútri pečene. V experimen-

tálnych prácach aj v niektorých štúdiách sa

zistilo, že silymarín je schopný ovplyvniť

výkyvy v metabolizme tukov, stupeň stuko-

vatenia orgánu, ako aj hladinu triacylgly-

cerolov a cholesterolu [34, 48, 49]. Mikro-

skopické štúdie ukázali, že silymarín má

jednak nekrotropný účinok tým, že za-

braňuje hydropickej degenerácii hepatocy-

tov, a jednak lipotropný účinok tým, že

znižuje patologické stukovatenie pečene.

Je preukázané, že silymarín je schopný

normalizovať stratu ribozómov a glyko-
génu v toxicko-metabolicky ťažko poško-

dených pečeňových bunkách. Normali-

zácia bunkovej štruktúry čo do kvality 

a kvantity znamená návrat k jej normálnej

vitalite. To platí zvlášť o ribozómoch, lebo

práve tie sú miestom biosyntézy proteínov,

ktorých intenzita a integrita rozhoduje 

o živote a smrti bunky [40, 52].

c) Antifibrotické účinky
V experimentálnych prácach pri sekun-

dárnej biliárnej fibróze u zvierat (induko-

vanej obliteráciou žlčových ciest) sa
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Tab 1. Miesta celulárneho pôsobenia a mechanizmus účinku silymarínu.

1. Protekcia biologickej membrány pred poškodením
• Inhibícia vychytávania toxínov
• Stabilizácia biologických membrán

- efekt na metabolizmus fosfolipidov
- biochemická interakcia s membránami
- redukcia enzýmovej indukcie
- inhibícia fosfodiesterázy

2. Redukcia potrieb celulárnych detoxifikačných mechanizmov
• Stimulácia superoxidismutázy (SOD)
• Udržiavanie, resp. zlepšenie hepatocytového poolu glutatiónu (GSH)

3. Antioxidačný účinok
• Interakcia s voľnými kyslíkovými radikálmi (scavenger efekt)
• Redukcia peroxidácie lipidov

- inhibícia lipoxygenázy
- redukcia malóndialdehydu
- redukcia konzumpcie glutatiónu

4. Inhibícia fibrózy 

5. Zvýšenie biosyntézy proteínov
• Akcelerácia delenia buniek
• Zlepšenie parenchýmovej regenerácie 

6. Inhibícia syntézy cholesterolu 
- redukcia mikrozomálnej hydroxyl-metylglutaryl (HMG)-CoA- reduktázy

7. Možný účinok na imunomoduláciu

8. Ďalšie účinky
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potvrdilo, že silibinín má antifibrotický
efekt, pričom dispozícia kolagénu sa spo-

maľuje o viac než 50 % [16, 4]. Najnovšie

výsledky ukázali, že silibinín inhibuje

aktivitu lipooxigenázy a tým aj syntézu
zápalových agensov. Zápal a nekróza sú

najdôležitejšie faktory zvýšenej syntézy

kolagénu, ako aj následnej fibrózy 

a cirhózy. Popri antiflogistickom účinku

silymarínu a silibinínu na modeli fibrózy 

u potkana sa usudzuje aj na priamu anti-

fibrotickú aktivitu v súvislosti s pôsobením

na ITO bunky a ich transformáciu na

myofibroblasty [16, 4, 56]. 

Z ďalších účinkov silymarínu sa v po-
slednom období zdôrazňuje najmä: 
inhibícia produkcie prostaglandínov, proti-

zápalový efekt, ovplyvnenie produkcie leu-

kotriénov, tumor necrosis faktora alfa,

ochrana pred radiačným poškodením, ako aj

určitý antikancerogénny efekt (inhibícia ras-

tu nádorových buniek in vitro a v mnohých

klinických štúdiách, ďalej zníženie syntézy

DNA v nádorových bunkách) a pod. [3, 25].

KLINICKÉ SKÚSENOSTI
Terapeutickú účinnosť silymarínu pri

ochoreniach pečene  objavili na podklade

experimentálnych zistení, prezentovaných

od r. 1969. Od tej doby silymarín re-

gistrovali vo viac ako 100 krajinách. Jeho

terapeutickú účinnosť demonštrovali vo

viac ako 120 klinických štúdiách, zahrňujú-

cich množstvo kontrolovaných klinických

štúdií [27, 46]. Posúdenie terapeutickej

účinnosti silymarínu sa opakovane prezen-

tovalo u pacientov s toxickým poškodením

pečene, chronickými zápalovými ochorenia-

mi pečene, ako aj cirhózou pečene [7, 28]. 

Pri poškodení pečene alkoholom, liek-
mi, ako aj inými chemickými látkami sa

hepatoprotektívny účinok silymarínu de-

monštroval v početných štúdiách [12, 23,

44]. Toxicko-metabolické poškodenie pe-

čene bolo predmetom sledovania účinku

silymarínu u viacerých autorov [11, 15, 53]. 

Podobne sa hepatoprotektívny účinok

pozoroval pri chronických zápalových
ochoreniach pečene v mnohých klinic-

kých prácach v súvislosti s mechanizmom

účinku silymarínu (tab. 1). Pri cirhóze
pečene sa zvlášť sledoval vplyv silymarínu

v dávke 420 mg denne na cirhózu pečene

spôsobenú alkoholom, ako aj na cirhózu na

podklade iných príčin [21, 35]. V dlhodo-

bej dvojitej slepej štúdii sa zistilo pri

užívaní silymarínu percentuálne zvýšenie

prežívania v porovnaní s placebom, najlep-

šie vo včasnom štádiu cirhózy pečene.

Sledovala sa skupina pacientov s alkoholo-

vou aj nealkoholovou cirhózou [24, 10, 37].

Zlepšenie sa pozorovalo na hodnotách

aminotransferáz, GMT, hladine proko-

lagénu III, proliferácii lymfocytov, para-

metroch peroxidácie lipidov, histologickej

aktivite ochorenia, ako aj na prežívaní

pacientov [10]. V štúdii pacientov s cirhó-
zou pečene a súčasne s diabetom melli-

tom 2. typu silymarín v dávke 600 mg

denne viedol k zníženiu peroxidácie bun-

kových membrán, k zlepšeniu v endogén-

nej produkcii inzulínu a spotrebe exogén-

neho inzulínu [54]. 

Podobne úspešné použitie silymarínu pri

akútnej hepatitíde sa demonštrovalo vo

viacerých prácach [13, 14]. Pri akútnej

vírusovej hepatitíde podávanie silymarínu

v dávke 420 mg denne v porovnaní s place-

bom viedlo k signifikantnému zníženiu
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Obr. 1. 

Obr. 2. 
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bilirubínu, AST, urýchleniu nadobudnutia

protektívneho titra protilátok, pocitu rých-

lejšieho uzdravovania a umožnilo skoršie

prepustenie pacientov z nemocnice [36, 31].

Pri hepatitíde C dochádzalo k signifikant-

nému zmierneniu niektorých subjektívnych

ťažkostí (únavový syndróm, hepatický syn-

dróm a pod.) [50]. Pozitívny efekt silyma-

rínu je dokázaný aj u pacientov s chronic-
kou hepatitídou [5]. Pri poškodení
alkoholom sa taktiež dokázal pozitívny
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vplyv silymarínu v štúdii na paviánoch, ako

aj u ľudí [27, 9, 17, 28]. Priebeh ochorenia

so znížením mortality pacientov pri otrave,

ktorej pôvodcom je ammanita phalloides,

a aplikácii silymarínu v dávke 28–40 mg/kg

i.v. je opísaný vo viac ako 300 prípadoch 

[8, 18, 55]. 

Pri použití iných hepatotoxických lá-
tok tak v experimente (paracetamol, fenyl-

hydrazín, olovo, CCl4, tálium, cisplatina 

a iné chemoterapeutiká), ako aj klinike

(antiepileptiká, fenotiazínové deriváty,

butyrofenóny, rôzne chemoterapeutiká, in-

halačné narkotiká atď.) sa podobne dokázal

pozitívny vplyv silymarínu [6, 46, 52]. 

V experimentálnom modeli sekundár-
nej biliárnej fibrózy sa preukázal pozitív-

ny účinok silymarínu na akumuláciu

kolagénu v pečeni potkanov [4], avšak 

v humánnej, krátkotrvajúcej štúdii u pa-

cientov s primárnou biliárnou cirhózou,

neodpovedajúcich na liečbu ursodeoxy-

cholovou kyselinou, nebol dôkaz jeho

účinku jednoznačne preukázaný [1]. 

Pri rôznych iných ochoreniach pečene

bez rozdielu etiológie silymarín zlepšil

celkový pocit zdravia a biochemické para-

metre (ALT, AST, GMT) častejšie než

placebo s určitým pozitívnym dopadom na

kvalitu života, aptabilitu, psychologickú

morbiditu a pod. [13]. 

Silymarín po vstrebaní z tráviacej tru-

bice rýchlo preniká do žlče, kde jeho kon-

centrácia dosahuje maximum asi za hodinu

po podaní. Predĺžené trvanie hepatoprotek-

tívneho účinku sa pripisuje enterohepatál-

nemu obehu silymarínu. Najväčšia časť po-

danej dávky silymarínu sa vylučuje stolicou.

Silymarín je indikovaný pri všetkých

formách zápalu pečene, toxicko-metabolic-

kých pečeňových léziách, pri ochrane

pečene pred hepatotoxickými látkami

(tuberkulostatiká, antibiotiká a pod). Ved-

ľajšie účinky sú minimálne, niekedy ľahká

dyspepsia, ojedinele kožné reakcie.

Silymarín je fytofarmakum, pri použí-

vaní ktorého sa v žiadnej z početných pub-

likovaných klinických štúdií neopisujú

významnejšie vedľajšie účinky. Ide o látku 

s dobrou tolerabilitou, nepozorovali sa

interakcie s inými liekmi ani inkompatibili-

ta. Kontraindikácie použitia silymarínu nie

sú známe. Trvanie liečby silymarínom zá-

visí od priebehu ochorenia v jednotlivých

prípadoch. V súčasnosti nie sú známe

príčiny pre prerušenie pokračujúcej liečby

aj niekoľko rokov. 

Existujú viaceré prípravky obsahujúce

účinnú látku silymarín. Medzi liečivá so sil-

ným hepatoprotektívnym účinkom obsahu-

júce silymarín patrí fytofarmakum LAGOSA
drg. Jedno dražé obsahuje 150 mg silyma-

rínu (väčšie množstvo účinnej látky v porov-

naní s ostatnými preparátmi), čo umožňuje

výhodné dávkovanie 2 dražé denne. Ide 

o suchý extrakt z plodu pestreca marián-

skeho, ktorý zlepšuje funkciu pečeňových

buniek a napomáha obnovenie ich činnosti

po rôznom poškodení. Dobre sa vstrebáva 

Obr. 3. 

Obr. 4. 
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z gastrointestinálneho traktu, vylučuje sa

prevažne žlčou. 240 mg účinnej zložky

odpovedá 150 mg silymarínu.

Liečba silymarínom je indikovaná pri:
➤ poškodení pečene alkoholom

➤ poškodení pečene pri užívaní hepatoto-

xických liekov

➤ poškodení pečene pri otrave hubami

➤ poškodení pečene chemickými a jedova-

tými látkami

➤ chronických zápalových ochoreniach

pečene 

➤ cirhóze pečene, fibróze pečene a pod. 

ZÁVER
Farmakologické a klinické výskumy dovo-

lili už v minulosti usudzovať na antihepato-

toxický efekt silymarínu. Silymarín má

protektívny, reparatívny a stabilizačný úči-

nok na pečeňové bunky a priaznivo ovplyv-

ňuje metabolickú, detoxikačnú a syntetizu-

júcu funkciu pečene. Predstavuje teda

priamu ochranu pečeňovej bunky vďaka

svojmu účinku na membrány. Tým umož-

ňuje špecifické preventívne a liečebné

ovplyvnenie pečeňovej bunky. Silymarín

všeobecne udržuje a podporuje bunkový

metabolizmus a tým i komplexnú ochranu

funkcie pečene.
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