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SUMMARY

Black cohosh (Cimicifuga racemosa L., Ranunculaceae) root and rhizome are recommended in the treatment of vasomotor
symptoms related to menopausal period, constituting a plant alternative to hormone replacement therapy (HRT). Although, its
mechanism of action has not been fully understood, black cohosh is a rich and complex source of secondary metabolites with varied
pharmacological activity aimed at alleviating menopausal symptoms. The efficiency of its use was confirmed in clinical trials. At the
same time, C. racemosa root and rhizome are characterized by the content of numerous alkaloid compounds of various structural
groups, which can be responsible for toxic effects. Despite that fact, there are no regulations indicating the need of standardization
of black cohosh root and rhizome extracts, assuming the repeatability of their chemical composition. The large number of dietary
supplements containing black cohosh root and rhizome extracts, compared to herbal medicinal products, may pose a health risk
due to the lack of standardization and risk of adulteration with other Cimicifuga species. The paper presents the C. racemosa root
and rhizome in terms of its traditional use, pharmacological and pharmacognostic studies, and clinical trials. In addition, herbal
products of various categories containing the herbal substance and preparations obtained from it were characterized.
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STRESZCZENIE

Korzen i klgcze pluskwicy groniastej (Cimicifuga racemosa L., Ranunculaceae) sq surowcami rekomendowanymi w leczeniu obja-
wow naczynioruchowych zwigzanych z menopauzq, stanowigc roslinng alternatywe dla hormonalnej terapii zastepczej. Jakkolwiek
mechanizm dziatania surowca nie zostat w pelni poznany, to pluskwica groniasta jest Zrodtem bogatego i ztozonego kompleksu me-
tabolitow wtérnych o zroznicowanej aktywnosci farmakologicznej ukierunkowanej na tagodzenie objawow menopauzy. Skutecznosé
Jego stosowania znajduje potwierdzenie w badaniach klinicznych. Jednoczesnie korzen i ktgcze Cimicifuga racemosa charakteryzujq
sie zawartosciq licznych alkaloidow o zréznicowanych strukturach, ktore mogq odpowiadac za jej dziatanie toksyczne. Mimo to, brak
Jest obecnie wskazarn do standaryzacji wyciqgow z korzenia i kigcza pluskwicy, zaktadajqc powtarzalnosé kompozycji chemicznej
otrzymywanych wyciggow. Obecnos¢é na rynku produktow ziolowych, duzej liczby suplementow diety z korzeniem i klgczem plu-
skwicy w porownaniu z roslinnymi produktami leczniczymi moze stanowic zagrozenie zdrowotne wynikajqce z braku standaryzacji
oraz ryzyka zafatszowania innymi gatunkami pluskwic. W pracy omowiono korzen i ktgcze Cimicifuga racemosa w zakresie historii
stosowania, badan farmakologicznych, badan klinicznych i farmakognostycznych. Ponadto scharakteryzowano produkty ziotowe
roznych kategorii, zawierajgce surowiec oraz otrzymywane z niego przetwory.

Stowa Kkluczowe: Cimicifuga racemosa, pluskwica groniasta, menopauza, produkty ro§linne

Wprowadzenie

Gatunek Cimicifuga racemosa (L.) Nutt. — plus-
kwica groniasta (Ranunculaceae) — oficjalnie wpro-
wadzita do praktyki medycznej w 1828 roku Turner
Physiomedical School, ktéra zalecata stosowanie
korzeni i ktaczy pluskwicy groniastej jako Srodka
obnizajacego ci$nienie, przeciwzapalnego i uspokaja-
jacego (1). Badania nad surowcem zapoczatkowano

w Niemczech w latach 50. i to niemieccy ginekolodzy
poszukujac bezpiecznej alternatywy dla hormonal-
nej terapii zastepczej, wykazali, ze stosowanie C. ra-
cemosa poprawia jakoS¢ zycia pacjentek w okresie
menopauzy (2, 3). Produkty z pluskwica od 2001 ro-
ku sa rekomendowane przez American College of
Obstetricians and Gynecologists w leczeniu objawdw
naczynioruchowych wywotanych przez menopauze.
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Potnocnoamerykanskie Towarzystwo Menopauzy
(NAMS) rekomenduje stosowanie preparatéw z plu-
skwica groniasta przez kobiety, u ktérych wystepuja
fagodne objawy menopauzy. Rowniez Europejska
Agencja Lekéw (EMA) definiuje wskazania do stoso-
wania zwigzane z menopauza, szczegllnie w leczeniu
uderzen gorgca i obfitego pocenia si¢ (4).

Obecnie wyciagi z pluskwicy groniastej naleza
do grupy 10 najlepiej sprzedajacych sie na Swiecie
i sa sktadnikami produktéw ziotowych réznych ka-
tegorii — produktéw leczniczych roslinnych oraz ro-
§linnych suplementéw diety (5). Na rynku produktéw
ziotowych surowiec jest rowniez dostepny w formie
rozdrobnionej do przygotowania naparéw, co moze
stanowi¢ powazne zagrozenie zdrowotne.

Celem pracy bylo oméwienie skutecznosci i bez-
pieczefistwa stosowania produktéw ziotowych z ko-
rzeniem i klaczem pluskwicy groniastej, obecnych
na rynku krajowym, w oparciu o zebrane dane lite-
raturowe z r6znych obszaréw — badan farmakologicz-
nych i badan klinicznych z uwzglednieniem badan
farmakognostycznych.

Historia zastosowan leczniczych
Cimicifuga racemosa

CzeSci podziemne — korzen i klacze pluskwicy
groniastej — byly wykorzystywane w medycynie lu-
dowej Indian potnocnoamerykanskich w leczeniu
przeziebienia, kaszlu, bélu gardta, reumatyzmu oraz
w chorobach kobiecych (6-8). Inne Zrodta wskazuja
réwniez na zastosowanie surowca jako emmenagogum
(pobudzajace miesiaczkowanie) (2) i lactagogum (po-
budzajace laktacje). Wezesniej, wskazaniem do uzycia
surowca byly zaparcia, choroby nerek (8), niestraw-
no$¢, choroby watroby, epilepsja, bolesne miesiaczki
i béle porodowe (6, 9). W XVII wieku gatunek jako
ro§lina lecznicza stal si¢ popularny w Europie.

Sktad chemiczny
Dominujacymi grupami metabolitow wtornych
w kitaczach i korzeniach pluskwicy groniastej sa tri-
terpenowe glikozydy o charakterze saponin i kwasy
fenolowe. Ponadto surowiec zawiera, w stosunkowo
wysokich stezeniach, liczne alkaloidy o bardzo zr6zni-

cowanych strukturach i inne zwiazki zawierajace azot
(tab. 1) (7, 10-15).

Aktywnos¢ farmakologiczna i zastosowanie
pluskwicy groniastej w menopauzie

Stosowanie wyciagéw z korzeni i ktaczy plu-
skwicy ogranicza nasilenie objawéw klinicznych

Tab. 1. Najwazniejsze zwiazki biologicznie czynne zidentyfi-
kowane w korzeniu i ktaczach Cimifuga racemosa (7, 10-15)

Grupa zwigzkoéw/nazwa zwigzku ‘ Zrédto
Glikozydy triterpenowe
Cimiracemozydy A, B, C
Do van | Cmiiugozyay
Cimiacerozydy (10-12)
23-epi-26-deoksyakteina (27-deoksyakteina)
Akteina
Kwasy hydroksycynamonowe
Kwas kawowy
Kwas ferulowy
Kwas izoferulowy
Kwas fukinolowy (7, 10)
Kwas fukiikowy
Kwas cimicifugowy A, B, F
Cimiracematy A, B, C, D
Cynnamidy
Feruloiolo/izoferuloilohistydyna
Feruloilo/izoferuloiloputrescyna
Formy wolne Kawoilo/feruloilo/
izoferuloiloarginina
Kwas izoferuloiloglutaminowy (7)

Heksozydy feruloilodopaminy

Glikozydy Heksozydy feruloilotyraminy

Heksozydy
feruloilometoksytyraminy

Alkaloidy
Cimipromidyna

Typu guanidyn
ypug yny Cyklo-cimipromidyna

Dopargina

Salsolinol

Retikulina

Magnokuraryna

Izochinolinowe (13)

Laurolityna

N-metylolaurotetanina

Protopina

Allokryptopina

Cytyzyna

Chinolizydynowe

Izocytyzyna

No-metyloserotonina

Formononetyna

towarzyszacych niedoborowi estrogenow u kobiet
w okresie przekwitania (premenopauzalnym i me-
nopauzalnym), np. uderzefi goraca, nadmiernego
pocenia si¢, trudno$ci w zasypianiu, stanéw napie-
cia nerwowego i niepokoju. Ponadto obserwuje si¢
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przywrocenie prawidlowego obrazu cytologicznego
nablonka pochwy (ma wplyw na procesy regenera-
cyjne i ogranicza zmiany zanikowe w obrebie narza-
déw ptciowych), tagodzenie zaburzen psycho-emo-
cjonalnych (dziatanie terapeutyczne ukierunkowane
jest na uspokojenie, wyciszenie ukladu nerwowego
zaréwno w zakresie jego funkcji psychicznych, jak
i przywrdcenia wlasciwej rownowagi w ukladzie we-
getatywnym), zapobieganie procesom 0steoporozy
postmenopauzalnej, niwelowanie obrzgkdw, poprawe
mikrocyrkulacji, ograniczane rozpadu naturalnego
kolagenu i kwasu hialuronowego w skoérze (opdznienie
procesu starzenia skory) (6).

Dane literaturowe o aktywnosci estrogenowej ko-
rzeni i ktaczy C. racemosa sa sprzeczne, a mechanizm
jej dziatania nie jest w petni wyjasniony.

Liczni autorzy w oparciu o przeprowadzone bada-
nia farmakologiczne i kliniczne formuluja wstepne
hipotezy odnoS$nie Sciezek aktywnoSci biologicznej
surowca oraz udzialu w tej aktywnoSci poszczeg6l-
nych metabolitéw wtérnych (6). Kwas fukinolowy
wykazuje aktywno$¢ estrogenowa w warunkach in vi-
tro, ale ekstrakt z Cimicifuga racemosa nie ujawnit
wilaSciwoS$ci wigzania si¢ z receptorami estrogeno-
wymi. Ponadto byl pozbawiony efektu estrogeno-
wego w komorkach raka sutka w warunkach in vitro
oraz nie powodowat zmian w obrazie histologicznym
gruczotu sutkowego i macicy szczuréw owariekto-
mizowanych (8). Inne badania wskazuja jednak, ze
wyciag z pluskwicy groniastej moze by¢ selektywnym
modulatorem receptoréw estrogenowych (SREM).
Prawdopodobnie wykazuje agonistyczng aktywno$¢
estrogenowa w tkance kostnej, ttuszczowej, mie$nio-
wej i mdzgu, ale dziata antagonistycznie w komdrkach
macicy i piersiach (16-18). Dzialanie obnizajace pro-
liferacyjna aktywnoS$¢ estrogenu jest wigzane z ak-
tywnoscig przeciwnowotworowa w hormonozaleznym
nowotworze piersi (18). Wykazano takze, ze obecna
w ekstrakcie akteina silnie hamuje wzrost komdrek
raka piersi in vitro i w badaniach na liniach nowotworu
piersi MDA-MB-231 i MCF-7 ujawnifa wlasciwoSci
antyproliferacyjne, antyangiogeniczne i hamujace
metastaze (11). Cimicifugozyd z kolei hamuje wy-
dzielanie amin katecholowych poprzez selektywne
hamowanie receptora acetylocholiny (19).

Mechanizm dziatania ekstraktu z pluskwicy gronia-
stej jest wigzany nie tylko z aktywnoScig hormonalna,
ale takze oddzialywaniem na oSrodkowy uktad ner-
wowy. Wykazuje on takze aktywnoS$¢ jako agonista
i konkurencyjny ligand dla receptora u-opioidowego,
co moze wyjasnia¢ wlasciwosci przeciwbdélowe obok
dzialania fagodzacego objawy naczynioruchowe i me-

nopauzy (10).

Kamieniem milowym w badaniach nad aktywnoScia
korzeni i ktaczy Cimifuga racemosa byty wyniki badan
wyciggu z surowca otrzymane z uzyciem tomografii
emisyjnej pozytondéw opublikowane w 2008 roku.
Ujawniono, ze u pacjentek przechodzacych meno-
pauze i leczonych ekstraktem z C. racemosa (CR)
dochodzi do zmian w obrebie receptora u-opioido-
wego w roznych obszarach mdézgu. Stwierdzono, ze
substancje czynne obecne w korzeniach C. racemosa
wplywaja modulujaco na stezenie neurotransmiterow
i neuropeptydoéw w podwzgdrzu, prowadzac do stabi-
lizacji osrodkéw termoregulacji (16).

N-metyloserotonina (NMS) uwazana jest za gtow-
ny sktadnik o dzialaniu terapeutycznym w lagodze-
niu uderzen goraca. Zwiazek jest obecny w ktaczach
pluskwicy groniastej w mikromolowych stezeniach
i udowodniono, ze roSlina akumuluje go na niskim
poziomie. Wykazano, ze wykazuje on powinowactwo
do receptoréw serotoninowych 5-HT1A, 5-HT1D
i 5-HT7, ktére sa w podwzgdrzu zwigzane z termo-
regulacjg (14, 16, 17). Dziatanie NMS pozwalajace
na redukcje uderzen goraca w okresie menopauzy za
posrednictwem receptoréw serotoninowych opiera si¢
na mechanizmie selektywnego hamowania wychwytu
zwrotnego serotoniny (18).

W obecnosci wodnego ekstraktu oraz pojedynczych
zwiazkéw z grupy pochodnych kwasu ferulowego
i izoferulowego w pelnej krwi pobranej od ochotni-
kow w wieku 20-50 lat i stymulowanej prozapalnie
lipopolisacharydem (LPS) obserwowano spadek po-
ziomu uwalnianych cytokin prozapalnych IL-6, -8
oraz TNF-a, IFN-y (20). Zwiazkiem o najsilniejszej
aktywnosSci przeciwzapalnej byl kwas izoferulowy.

Triterpeny moga by¢ uwazane za strukturalne od-
powiedniki sterydow, posiadajac bardzo ztozona bu-
dowe chemiczna. Badania przeprowadzone w Japonii
nad dwoma azjatyckimi gatunkami C. heracleifolia
i C. foetida udowodnily pozytywny wptyw na poziom
wapnia i fosforandw w surowicy krwi u szczur6w oraz
zwiekszenie gestosci koSci. Japoniscy naukowcy doszli
do wniosku, ze ,,[...] korzenie Cimicifugae maja po-
tencjat w leczeniu osteoporozy, szczegdlnie u kobiet
z menopauzg” (21). Szczegdtowy mechanizm dziata-
nia nie jest jeszcze w petni rozpoznany, jakkolwiek
podejrzewa sig, ze za te wlasciwosci odpowiedzialne
sa glikozydy triterpenowe — akteina i deoksyakteina
(18, 21). AktywnoS$¢ wyciagu z pluskwicy groniastej
w osteoporozie moze wigzaé si¢ z opisanym wcze-
Sniej dzialaniem jako selektywnego modulatora re-
ceptoréw estrogenowych — wybidrczej aktywnosci
estrogenowej w tkance kostnej, a w szczegdlnosci
osteoblastach. Innymi sugerowanymi mechanizma-
mi sa hamowanie resorpcji koSci przez osteoklasty,
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ochrona osteoblastow przed stresem oksydacyjnym
i pobudzanie wzrostu i mineralizacji komérek tkanki
kostnej (18).

Ze wzgledu na estrogenopodobne dziatanie i wig-
zanie do receptoréw estrogenowych w Europie suro-
wiec jest ponadto zalecany w réznych symptomach
zwigzanych z syndromem premenstrualnym (PMS -
zespot napiecia przedmiesigczkowego) oraz w bdlach
miesigczkowych (2).

Bezpieczenstwo stosowania

Ze wzgledu na rosnacy popyt na produkty ziotowe
zawierajace w swoim skladzie korzef pluskwicy, ob-
serwuje si¢ systematyczne niszczenie jej naturalnych
zasobow. Utrudniony dostep do surowca zwieksza
ryzyko zanieczyszczen i zafatszowan pluskwicy gro-
niastej innymi gatunkami z rodzaju Cimicifuga. Sa to
przede wszystkim gatunki z rodzaju Cimicifuga wyste-
pujace w Azji, mianowicie: C. foetida L., C. dahurica
Maxim. i C. heracleifolia oraz inne gatunki z rodzaju
Cimicifuga wystepujace w Ameryce, m.in. Cimicifuga
americana Michx. (22). W badaniach chromatogra-
ficznych gatunki azjatyckie od pluskwicy groniastej
odrdzniaja obecno$¢ cymifuginy i brak cimiracemo-
zydu C, wystepujacego w C. racemosa. Jednoczes$nie
w niektorych gatunkach stwierdza si¢ obecnos¢ tok-
sycznych saponin — kaulosaponiny i kaulofylosaponiny
oraz metylocysteiny (23).

W 2008 roku Borrelli i Ernst (24) wiaczyli do prze-
gladu systematycznego 13 badan klinicznych, 3 bada-
nia postmarketingowe, 8 opisow przypadkow i 4 serie
przypadkéw (obejmujace 11 zdarzen). W przegladzie
wskazano na wzgledne bezpieczefistwo stosowa-
nia korzenia C. racemosa — dziatania niepozadane
zgtaszane w badaniach klinicznych i obserwowane
po wprowadzeniu produktéw do obrotu byly prze-
waznie uznane za niewielkie (gléwnie bole stawow
lub dolegliwosci zotadkowo-jelitowe), a czesto$é
ich wystepowania nie odbiegala znaczaco od pla-
cebo (24). W innym przegladzie 16 badan obser-
wowane dzialania niepozadane nie rdéznity sie od
placebo czy terapii hormonalnej. Obejmowaty one
m.in. rozlegte bole w klatce piersiowej, infekcje,
krwawienie i plamienie z pochwy, béle mig$ni oraz
niestrawno$¢ (25). Metaanaliza badan klinicznych
z 2011 roku nie wskazala na hepatotoksycznosé
wyciagow z C. racemosa (26), jakkolwiek w innych
doniesieniach odnotowano 42 przypadki hepato-
toksycznosci, z jednym wymagajacym przeszczepu
watroby. Te fakty wiaze si¢ z uzyciem produktow
gtéwnie pochodzenia azjatyckiego, prawdopodobnie
ze wzgledow ekonomicznych zawierajacych inne
gatunki z rodzaju Cimicifuga (8, 24, 27).

W trakcie szeroko zakrojonych badan fitochemicz-
nych nie wykazano obecnoSci w surowcu toksycz-
nych metabolitéw. Jednak stosowanie produktéw z C.
racemosa nie moze by¢ dluzsze niz 6 miesigcy (8).
Wskazuje si¢ na konieczno$¢ konsultacji lekarskiej
w grupie pacjentek z przewlektymi chorobami, takimi
jak: nadci$nienie, choroby nerek i watroby (6). Duze
dawki przetwordw z pluskwicy moga by¢ przyczyna
zawrotow gtowy, zaburza¢ widzenie oraz powodowac
nudnosci.

Pomimo ze stosowanie produktéw z C. racemosa
budzi obawy zwiazane z potencjalnymi interakcjami
z lekami syntetycznymi, zadne nie byly zweryfikowane
w badaniach na zwierzetach i ludziach, z wyjatkiem
wykazania nasilenia antyproliferacyjnego dziatania
tamoksyfenu. Badania w warunkach in vitro wskazu-
ja na mozliwos$¢ interakcji wyciagéw z C. racemosa
w terapii faczonej z docetakselem lub cisplatyna.
W pojedynczym raporcie sygnalizowano odrzucenie
przeszczepu nerki u pacjentki stosujacej obok cyklo-
sporyny suplement diety zawierajacy wyciag z korzenia
i ktaczy pluskwicy oraz z nasion lucerny. Dlatego nie
rekomenduje si¢ wlaczania produktow z C. racemosa
u pacjentéw bedacych w trakcie terapii przeciwnowo-
tworowej, terapii lekami immunosupresyjnymi, a takze
lekami hormonalnymi (4, 28).

Produkty roslinne z Cimicifuga racemosa
dostepne na rynku farmaceutycznym
i produktow ziotowych

Produkty zawierajace przetwory z kiacza pluskwicy
groniastej uznane sa przez EMA za produkty roSlinne
0 ugruntowanym zastosowaniu w stalych postaciach
do podawania doustnego. Sa to ekstrakty suche z kla-
cza pluskwicy groniastej otrzymane z uzyciem jako
rozpuszczalnika:

a) etanolu 58% (V/V) w stosunku DER 5-10:1,

b) etanolu 60% (V/V) w stosunku DER 4.5-8.5:1 lub

¢) propan-2-olu 40% (V/V) w stosunku DER 6-11:1
stosowane w dawkach, w zaleznosci od rodzaju eks-
traktu, odpowiednio:

— pojedyncza dawka 2,8 mg, 2 razy dziennie,

dzienna dawka 5,6 mg,

— pojedyncza dawka 6,5 mg 1 raz dziennie, dzien-

na dawka 6,5 mg,

— pojedyncza dawka 2,5 lub 5,0 mg, 1 lub 2 razy

dziennie, dzienna dawka 5,0 mg.

Nie jest dopuszczalne stosowanie w celach tera-
peutycznych bezposrednio jako substancji czynnej
ro§linnej surowca wysuszonego i rozdrobnionego (4).

Najbardziej znanym produktem leczniczym roSlin-
nym z korzeni i klaczy C. racemosa jest Remifemin.
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Produkt na przestrzeni lat zmienial sktad i obecnie
zawiera wyciag otrzymany z surowca z uzyciem 40%
alkoholu izopropanolowego (ZE450), jakkolwiek
wezesniej zawierat wyciag otrzymany z uzyciem 60%
alkoholu etylowego (CR BNO1055) (2). Pojedyncza
tabletka zawiera 20 mg ekstraktu z korzeni i klaczy
jako réwnowarto$¢ 1 mg glikozydow triterpenowych
(w przeliczeniu na 27-deoksyakteing) (29).

Wsrdéd produktow ziotowych zawierajacych suro-
wiec lub przetwory z korzeni C. racemosa dominuja
suplementy diety. Ponadto jest on dostepny rowniez
jako herbata ziolowa. Stanowi to zagrozenie zdrowot-
ne dla konsumenta, ktory nie posiada podstawowej
wiedzy o warunkach wprowadzania na rynek tej ka-
tegorii Srodkow spozywcezych. Ze wzgledu na ztozony
sktad chemiczny oraz problem licznych przypadkéw
zafalszowania innymi gatunkami z rodzaju Cimifuga
oraz odnotowanych przypadkéw hepatotoksycznosci,
powinny by¢ rekomendowane jedynie produkty o cha-
rakterze produktu leczniczego roSlinnego z wystanda-
ryzowana zawartoS$cia w korzeniu zwiazkoéw czynnych.

Badania kliniczne

Ocena skuteczno$ci stosowania wyciagéw z ko-
rzenia i kiagcza pluskwicy groniastej byta przedmio-
tem licznych badan klinicznych (1, 2, 32-35). Jednak,
w przegladzie systematycznym z 2002 roku Borrelli
i Ernst (1) zwracali uwage na liczne btedy popetnione
na etapie projektowania oraz wykonania przeprowa-
dzonych badan klinicznych w latach 1985- 2002 (tab. 2).
Kanadys i wsp. w 2008 roku (16) dokonujgc szerokiego
przegladu badan klinicznych (lata 1982-2007), przed-
stawili ocene skutecznoSci i bezpieczenstwa stoso-
wania przetworéw z Actea jako pojedynczych oraz
w terapii taczonej z przetworami innych leczniczych
surowcdow roslinnych, np. zielem dziurawca, nasionami
Inu itd., réwniez wskazujac na rozbieznosci pomiedzy
publikowanymi w tym okresie wynikami. Szczegdlnie
wazne bylo wskazanie na mozliwo$¢ bezpiecznego
stosowania wyciagow z pluskwicy groniastej w pota-
czeniu z zielem dziurawca, ktore znane jest z licznych
interakcji z leczniczymi produktami syntetycznymi.
Terapia skojarzona z wykorzystaniem obydwu surow-
cow moze byc korzystna w leczeniu objawéw psychicz-
nych zwiazanych z okresem menopauzy, takich jak
obnizony nastrdj i stany depresyjne (16). Najnowsza
metaanaliza z 2021 roku (35) wskazuje na zasadnos$¢
stosowania wyciagéw izopropanolowych z korzenia
i klacza pluskwicy (iCR) zaréwno jako pojedynczych,
jak i w potaczeniu z wyciggami z ziela dziurawca.
Autorzy we wnioskach koficowych potwierdzaja, ze
doniesienia o skutecznoS$ci wyciagu znajduja opar-
cie w dowodach naukowych i odpowiadaja zasadom

evidence-based medicine. Jednoczesnie wyciag iCR
wykazuje wysoki profil bezpieczefistwa zaréwno jesli
chodzi o ogdlne dziatania niepozadane, jak i wpltyw
na narzady wrazliwe na estrogeny. Stanowi wiec sku-
teczna i bezpieczna forme terapii nichormonalnej dla
pacjentek zmagajacych si¢ z objawami naczynioru-
chowymi menopauzy, takze przy towarzyszacych im
zaburzeniach hormonalnych.

Wiele badan klinicznych produktu leczniczego
Remifemin wykazato, ze zmniejsza on objawy naczy-
nioruchowe i wahania nastroju wystepujace w okresie
menopauzy (1, 2, 32-34). Monitoring po wprowa-
dzeniu produktu do obrotu dostarczyt pozytywnych
danych o ograniczeniu wystepowania uderzen goraca
i nadmiernej potliwosci. Kobiety byly leczone z uzy-
ciem dawki 40 kropli Remifemin 2 razy dziennie
(rownowazno$¢ 40 mg wysuszonego korzenia plu-
skwicy) przez 6-8 tygodni. U ponad 80% badanych
zaobserwowano poprawe jakoSci Zycia i zmniejszenie
nasilenia objawow neurowegetatywnych. Preparat byt
takze dobrze tolerowany — zaledwie 7% z badanych
kobiet zglosito tagodne i przejSciowe dziatania nie-
pozadane, czesto dotyczace dolegliwosci zotadkowo-
-jelitowych (34).

Leczenie objawéw menopauzy z zastosowaniem
estrogendw jest przeciwwskazane u kobiet z nowotwo-
rem piersi ze wzgledu na zwigkszone ryzyko nawrotu
choroby. W dwumiesiecznym badaniu z uzyciem wy-
ciagu z korzenia i klacza pluskwicy groniastej u pa-
cjentek po przebytym raku piersi nie zaobserwowano
zmian w poziomie hormonéw FSH i LH. W wyniku
tego badania nie odnotowano szkodliwosci zastoso-
wanej terapii, co sugeruje, ze Remifemin moze by¢
alternatywa dla leczenia uderzen gorgca w tej grupie
pacjentek (33). Jednoczes$nie wykazano, ze stosowa-
nie wyciagdw z surowca moze niwelowac uderzenia
goraca i potliwos¢ zwiazane ze stosowaniem leku
tamoksyfenu (34).

Oceny bezpieczenstwa stosowania i efektywnosci
terapeutycznej réznych kategorii produktéw z korze-
niami C. racemosa i ich przetworami podjeli si¢ Beer
i Neff (36). Uznali oni, ze skuteczno$¢ i bezpieczen-
stwo zostaly wyraznie wykazane dla izopropanolowego
ekstraktu z korzenia i klacza Cimicifuga racemosa
(iCR) i ekstraktu etanolowego (BNO 1055) w leczeniu
naturalnych dolegliwosci klimakteryjnych. Stwierdzili,
ze w wielu badaniach klinicznych z udziatem ponad
11 000 pacjentéw ekstrakt iCR charakteryzuje sie nie
tylko dobrym profilem bezpieczefistwa, ale rowniez
spojnymi dowodami potwierdzajacymi skutecznosc.
Podobnie ekstrakt BNO 1055 w kilku badaniach
klinicznych z udziatem ponad 500 pacjentéw ujawnit
dobry profil bezpieczenstwa i spdjne dowody badan
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klinicznych. Oba wyciagi sa zgodne z monografiami
EMA.

Whioski

Pomimo wielu opublikowanych zréznicowanych
metodologicznie prac eksperymentalnych i badan
w modelach in vivo i in vitro oraz badan klinicznych
mechanizm dziatania wyciagéw z Cimicifuga racemosa
w leczeniu menopauzy pozostaje nie w petni wyjasnio-
ny. Mozna przypuszczaé, ze obserwowane dzialanie
lecznicze jest rezultatem oddziatywan synergistycz-
nych calego bardzo bogatego i ztozonego kompleksu
metabolitéw wtornych o okreSlonych strukturach
chemicznych i bardzo zréznicowanej aktywnosci far-
makologiczne;.

Pomimo licznych badan wskazujacych na korzystne
efekty stosowania wyciagu z C. racemosa w fagodzeniu
objawdéw menopauzy opublikowane wyniki czesto sa
sprzeczne i brak jest jednoznacznego potwierdzenia
jego skutecznosci terapeutycznej. Przyczyna moga by¢
czesto zZle zaplanowane i przeprowadzone badania
kliniczne. Niezmiernie waznym staje si¢ fakt, ze wy-
nik ostatniej metaanalizy przemawia za stosowaniem
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