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SUMMARY

A menopause usually affects women about 50 years old. The
main reason for the formation of menopause is the lack of es-
trogen in the blood. An estrogen, in addition to the direct effect
on the women menstrual cycle, is responsible for causing sever
bone disease. It is the lack of estrogen is essential to the onset of
menopausal women with osteoporosis. From several years, an
hormone replace therapy are used an estrogen and/or progester-
one to prevent certain diseases. Unfortunately, prolonged use of
hormones adversely affects the health of women. Those hormones
cause cancer including breast, endometrium, ovaries, blood clots
and other serious diseases. Therefore of interest or researchers is
to find a safe for the health of the medicinal product.
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Wstep

Stosowane od wiekow rosliny lecznicze znalazty
zastosowanie w réznych dziedzinach medycyny. Ziota
wykorzystywane sa zarowno w profilaktyce, jak réw-
niez w leczeniu licznych choréb. Sg one sktadnikami
lekéw roslinnych i suplementoéw diety. Najwigkszy
wzrost stosowania r6znego rodzaju produktoéw medy-
cyny tradycyjnej w krajach rozwinigtych zanotowano
w Stanach Zjednoczonych. Prowadzone od lat bada-
nia rynku farmaceutycznego wskazuja, ze gtéwnymi
odbiorcami tego typu preparatdw sg kobiety (1). 80%
kobiet w wieku 45-60 lat stosuje roslinne produkty
lecznicze sprzedawane bez recepty w zwalczaniu
symptoméw menopauzy (2). Inicjatywa Zdrowia
Kobiet (WHI) donosi réwniez, ze stosowanie tra-
dycyjnych preparatéw wypiera z rynku hormonalna
terapi¢ zastepcza (1). Przykladem krajow, w ktorych
medycyna alternatywna stosowana jest przez 22%

kobiet sa kraje pdétnocno-zachodniego Pacyfiku, w
ktorych od lat roSlinne produkty wykorzystywane
sa w walce z objawami menopauzy (3). Dlatego tez,
w niniejszym opracowaniu, przedstawione zostana
roSliny, ktére wykorzystuje si¢ w leczeniu choréb
kobiecych, a w szczeg6lnosci tagodzenia objawdow
menopauzy.

Do tej grupy roslin zaliczy¢ mozna: soje¢ (Glycine
Willd), pluskwice groniasta (Cimicifuga racemosa),
ostropest plamisty (Silybum marianum), niepokalanek
pospolity (Vitex agnus-castus L.), chmiel zwyczaj-
ny (Humulus lupulus), koniczyne takowa (Trifolium
pratense L.), serdecznik pospolity (Leonurus cardia-
ca L.), wiesiolek dwuletni (Oenothera biennis L.), jak
rowniez roSliny charakterystyczne dla wschodnich i
plemiennych tradycji ludowych tj. masha hari (Justicia
pectoralis var. stenophylla).

Menopauza

Menopauza jest naturalnym nastepstwem zani-
kania pecherzykéw jajnikowych oraz syntezy es-
trogendéw. Pierwsze objawy menopauzy dotykaja
kobiety po 50. roku zycia. Na zachodzie §rednio
kobiety w wieku 53 lat przestaja miesiaczkowac
(4), a na przyktad na Kostaryce — $rednio w 50,6
roku (5). Poczatkowym symptomem menopauzy
jest zmniejszenie aktywnoSci jajnikéw, co skutkuje
nieregularna miesiaczka, w konsekwencji prowadzac
do jej ustania. Nastepstwem tego stanu jest ustanie
zdolnoSci rozrodczych kobiety (5). Do wezesnych ob-
jawow menopauzy zaliczyé mozna réwniez wybuchy
goraca, suchos$¢ pochwy, nadmierna potliwos¢ (6, 7).
Objawy ze strony uktadu moczowo-plciowego sa dosé
powszechne, cierpi na nie okoto 60-80% kobiet, a
czas trwania i ich nasilanie moze by¢ dtugotrwate (7).
Dane statystyczne z Meksyku moéwia, ze 31-50%
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postmenopauzalnych kobiet ma objawy uderzenia
goraca i nocnego pocenia si¢ (8).

Zaprzestanie miesiaczkowania skutkuje obnizeniem
stezenia progesteronu we krwi. Jedynym Zrédtem
progesteronu w organizmie, uzyskanym na drodze
aromatyzacji andostrenoidu, jest estron. Niestety, za-
warto$¢ estronu we krwi jest zbyt niska, by skutecznie
zahamowac uwalnianie hormonoéw glikoproteinowych
(gonadotropin) przez przysadke mézgowa. Do nich
zalicza si¢ hormon folikulotropowy (FSH) oraz hor-
mon luteinizujacy (LH). Wysokie stezenie tych dwoch
hormonéw we krwi charakteryzuje poczatkowy okres
postmenopauzalny. Z okresem tym wiaza si¢ dwie
gtéwne choroby — osteoporoza oraz zanikanie dru-
gorzedowych cech ptciowych (4).

Jedna z czestszych dolegliwosci postmenopauzal-
nych kobiet jest bol pochwy, czesto wywolywany przez
wzrastajaca czestotliwos$¢ infekcji. Infekcje sa wyni-
kiem zmniejszajacego si¢ zakwaszenia Srodowiska
spowodowanego przez brak estrogenu, w konsekwen-
cji przyczyniajac sie do spadku aktywnoSci seksualnej
kobiet (9).

Naczynioruchowe wyrzuty goraca u kobiet z meno-
pauza lub po owariektomii sa wywotywane przez niski
poziom estrogenu. Brak estrogenu zaburza mechanizm
utraty ciepla poprzez podwyzszenie perfuzji obwodo-
wej oraz obnizenie temperatury ciata. Bezposrednio
przed wybuchem goraca przewodnictwo cieplne skory
wzrasta, przeplyw krwi oraz czestotliwo$¢ uderzen
serca przyspiesza, zwigksza si¢ réwniez poziom LH
w surowicy, co w konsekwencji zwigksza potliwos¢.
Po uptywie 3-6 minut po wyrzucie goraca obserwuje
si¢ podwyzszone stezenie epinefryny (10).

Objawy te, jak rowniez ich czestotliwosc, zalezne sa
od §rodowiska (miejsca zamieszkania), stanu zdrowia
oraz uwarunkowania kulturowego w Swiatopogladzie
zdrowia kobiety. Liczne badania prowadzone nad
kobietami z menopauza pochodzacymi z Ameryki
Facinskiej, w szczegdlnosci z Meksyku, sugeruja ze
charakteryzuja si¢ one bardziej pozytywnym nastawie-
niem psychicznym niz kobiety w USA czy w Europie.
Kobiety z plemienia Majow (n="78) z Jukatanu, pomi-
mo wysokiego poziomu hormonéw folikutropowego
oraz luteinizujacego we krwi poréwnywalnego z Ame-
rykankami, nie mialy zaburzen naczynioruchowych po-
wiazanych ze zmianami hormonalnymi. Inne badania
(n=107) nad plemiennymi mieszkankami Jukatanu
nie wykazaly symptomatologicznego zwiazku z me-
nopauza w przeciwiefnstwie do zaprzestania miesiacz-
kowania. W obydwu przypadkach podanych wyzej, u
latynoskich pacjentek zaobserwowano nizsze ryzyko
ztaman kosci niz u Amerykanek, ktore nie chorowaty
na osteoporoze. Pierwsze opublikowane badania nad

menopauza przeprowadzone na Gwatemalkach z
plemion zamieszkujacych Quiché, Tzutujili oraz na
Majach siegaja 2003 roku. Eksperyment wykazal, ze
Gwatemalki, podobnie jak Meksykanki, wykazuja
bardziej pozytywne nastawienie do pojawiajacej sie
u nich menopauzy. W przeciwiefistwie do kobiet z
plemienia Majoéw z Meksyku, gwatemalskie kobiety
doswiadczaly takich samych objawéw menopauzy, co
Amerykanki, tj. wyrzuty goraca, nocne pocenie si¢,
zty humor oraz nieregularne miesiaczki, jak rowniez
mialy problemy z osteoporoza w okresie postmeno-
pauzalnym (8).

Medycyna konwencjonalna stosuje w takich przy-
padkach hormonalng terapi¢ zastepcza (HRT), w
ktérej wykorzystuje sie estrogen lub/i progesteron
(5, 8, 11). Estrogen jako HRT stosowany jest od
ponad 30 lat, natomiast polaczenie go z progeste-
ronem od ponad 20 lat. Z wieloletnich badan nad
HRT wynika, Ze terapia ta zmniejsza SmiertelnoS¢
spowodowana przez choroby sercowo-naczyniowe o
ok. 35%, zmniejsza ryzyko wystapienia osteoporozy
o ok. 50% oraz zmniejsza wystepowanie innych
symptoméw menopauzy. Mniejsze badania pokazuja
réwniez, Ze ma ona wplyw na zmniejszenie utraty
pamieci, chorobe Alzheimera, utrate zebdw i raka
jelita grubego (12). Estrogen reguluje ekspresje
gendw poprzez wigzanie wewnatrzkomorkowych
receptorow estrogenowych (ER), ktére odpowia-
daja za wzrost, réznicowanie oraz funkcjonowanie
wielu komorek. Kiedy estrogen wigzany jest przez
ER, nastepuje dimeryzacja receptora poprzez przy-
laczenie do receptora estrogenozaleznego w DNA
czasteczki estrogenu, w konsekwencji czego powstaje
kompleks ER-ERE. Kompleks ten odpowiada za
modulacje transkrypcji regulowanych przez estrogen
genow, tj. receptora progesteronowego (PR) i pre-
seneliny-2 (pS2) oraz pobudza wzrost i roznicowanie
komorek. Réznice pomigdzy dwoma typami ERo i
ERp to podziat komérek i specyfikacje ligandéw. W
Srodkowej fazie ciazy receptor ERa jest najbardziej
rozpowszechniony w komdrkach macicy ptodu, w duzo
mniejszym stopniu wystepuje w komoérkach jajnikow,
jader, skorze i jelitach. Natomiast ERf mRNA wy-
stepuje w najwigkszej ilosci w komoérkach ptodu w
jajnikach, jadrach, nadnerczach i §ledzionie (13).

Stosowanie HRT przynosi wyrazna ulge naczynio-
ruchowa, zapobiega atrofii pochwy, zapobiega utracie
gestosci kosci (BMD) zmniejszajac ryzyko ztaman,
w tym klinicznych ztaman kregéw i koSci udowe;.
Kobietom, ktérym nie usunigto macicy, podaje si¢
najczedciej kombinacje estrogenu i progesteronu, w
celu zapobiezenia rozrostowi blony §luzowej macicy
i rakowi endometrium (5). Wedtug badan Inicjatywy
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Zdrowia Kobiet (WHI) u pacjentek przyjmujacych
estrogen i progesteron dluzej niz piec lat, zwicksza
sie ryzyko wystapienia raka: sutka, endometrium,
jajnikow, zakrzepicy, czy choréb pecherzyka zotcio-
wego (5, 9, 14). Mozna réwniez znaleZ¢ informacje,
ze hormonalna terapia zastgpcza powoduje chorobe
niedokrwienna serca i udar mozgu u starszych kobiet.
Jedynie krétkie stosowanie HRT jest w miar¢ bez-
pieczne (7). Narodowy Amerykanski Instytut Zdro-
wia zakazal nawet prowadzenia badan klinicznych
stosujacych HRT u zdrowych postmenopauzalnych
kobiet, ze wzgledu na powazne powiklania, ktore
wywoluje jej stosowanie (rak piersi, choroby uktadu
krazenia, ztamania szyjki koSci udowej, rak jelita gru-
bego) (11). Wyniki badan dotyczacych syntetycznych
hormonoéw zefiskich prowadzonych na zlecenie WHI
moéwig, Ze przyjmowanie przez kobiety syntetycznego
estrogenu i progesteronu ma duzo bardziej szkodliwy
wplyw niz stosowane w badaniach placebo. Dane kli-
niczne wskazuja na zwiekszenie prawdopodobienstwa
wystapienia chordb uktadu krazenia (29%), czy raka
sutka (26%) (8).

Wiele kobiet ze wzgledu na liczne powazne scho-
rzenia, ktére sa wynikiem stosowania hormonalnej
terapii zastepczej, rezygnuje z niej na rzecz Srodkow
na bazie surowcéw roslinnych. Potwierdzaja to liczne
doniesienia naukowe, m.in. latynoski zamieszkujace
USA mozna zaliczy¢ do grupy etnicznej, ktora nie
korzysta z tradycyjnej terapii hormonalnej. W jed-
nym z przeprowadzonych eksperymentéw jedynie 5
nieoperowanych peri- i postmenopauzalnych kobiet
stosowato HRT w grupie 130-osobowej sktadajacej
si¢ z Meksykanek oraz Amerykanek (8). Z badan
przeprowadzonych w USA wynika, ze 29% kobiet w
okresie menopauzy przyjmuje HRT, 16% HRT oraz
suplementy diety, 32% jedynie suplementy diety,
a 13% nie stosuje zadnych §rodkéw leczniczych.
Rynek roslinnych srodkéw leczniczych w 2002 roku
w USA wart byt 13,7 mld dolaréw. Natomiast ze
szwedzkich badan wynika, ze jedynie ok. 4% kobiet
w okresie menopauzy stosuje roslinne produkty
lecznicze (15).

Mozna réwniez znalez¢ wzmianki w literaturze na-
ukowej, ze 65-80% kobiet zamieszkujacych nieuprze-
mystowione kraje, stosuje tradycyjna lub alternatywna
medycyne jako cze$¢ podstawowej, codziennej walki
o zdrowie. Swiatowa Organizacja Zdrowia (WHO)
i Pan-Amerykanska Organizacja Zdrowia (PAHO)
rozpoczely globalna inicjatywe, ktorej celem jest
zapewnienie bezpieczenstwa stosowania medycyny
tradycyjnej, jak réwniez zwigkszenie jej dostepnosci,
zachecajac tym samym do jej stosowania na podstawie
potwierdzajacych ich skuteczno$¢ wynikéw licznych

badan klinicznych (8). Do roslin, ktére rekomendo-
wane sg w zwalczaniu symptomow menopauzy naleza:
Caulophyllum thalictroides, pluskwica groniasta, olej z
wiesiotka, niepokalanek pospolity i lukrecja (12).

Medycyna alternatywna stosuje w terapii surowce ro-
§linne, ktore dzigki zawartym w nich zwiazkom z grupy
fitoestrogendw, zastepuja estrogen. Co prawda terapia
ta jest slabsza w poréwnaniu do konwencjonalnych
preparatéw, jednakze nie zwicksza prawdopodobien-
stwa wystgpienia raka piersi czy endometrium (16). Po
raz pierwszy aktywno$¢ estrogenowa fitoestrogendw
zaobserwowano w 1926 roku. Ze wzgledu na obecnos¢
w ich strukturze pierScienia fenylowego, wykazuja
one powinowactwo do receptoréw estrogenowych, w
szczegdlnosci ERP. Ich aktywnos¢ jest jednak od 100
do 10 000 razy nizsza niz estrogenow (12).

Fitoestrogeny wytwarzane sa przez wiele dziko
rosnacych roSlin. Badania z potowy XX wieku wska-
zuja, ze fitoestrogeny, w szczegdlnosci izoflawony,
maja korzystny wpltyw na bezptodno$¢ zwierzat go-
spodarskich i gepardéw zyjacych w niewoli. Od tego
czasu poznano ponad 300 roslin, ktére wykazuja
dziatanie estrogenne u zwierzat, dlatego naukowcy
zaczeli prowadzi¢ poszukiwania, majace na celu
identyfikacje tych zwiazkéw w spozywanych zaréwno
przez ludzi, jak i zwierzeta produktach spozywczych.
Fitoestrogeny obecne sag w owocach i warzywach,
jednak najbardziej rozpowszechnione sa w roslinach
stragczkowych (17).

Do grupy zwiazkow, ktére maja dziatanie estrogen-
ne zaliczy¢ mozna izoflawony (jest ich ponad 1000),
kumestany (kumestrol), lignany oraz dihydroksychal-
kony. Do grupy wykazujacej najwyzsza aktywno$¢ za-
licza si¢ izoflawony (biochanina A, genisteina, daidze-
ina, formononetyna), zwigzki charakterystyczne dla soi
oraz koniczyny czerwonej (18). Oprocz izoflawonoéw
za aktywno$¢ estrogenowa moga réwniez odpowia-
da¢ takie flawonoidy, jak kwercetyna, kemferol czy
kumestrol, ktore sa aktywnymi zwiazkami obecnymi
w licznych nasionach i kietkach roslin straczkowych.
Natomiast siemi¢ Iniane bogate jest w lignany, tj.
sekoizolarycirezynol i matairezynol (17).

W tabeli 1 przedstawione zostaly typowe roSliny
wykorzystywane w zwalczaniu symptoméw meno-
pauzy. Zawiera ona rowniez informacje dotyczace
pojawiajacych sie skutkéw ubocznych oraz interakcji
z innymi lekami.

Postmenopauzalna osteoporoza

Osteoporoza u kobiet postmenopauzalnych jest
najczestszym powodem wystgpienia metabolicznych
choréb kosci, takich jak szybkie zmniejszenie zmine-
ralizowania tkanek kostnych, zakt6cenie ich struktury
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Tabela 1. Zestawienie tradycyjnie stosowanych surowcéw roslinnych stosowanych w zwalczaniu symptoméw menopauzy (wg 15).

Nazwa rosliny

Sktadniki aktywne
i sposéb dziatania

Mozliwe skutki uboczne
i interakcje

Pluskwica groniasta
(Cimicifuga racemosa)

glikozydy triterpenowe, roslina standaryzo-
wana jest na zawarto$¢ 27-deoksyacteiny
poczatkowo sgdzono, ze roélina dziata bez-
posrednio na poziom estrogendéw

obecne badania méwig o odmiennym me-
chanizmie jej dziatania

problemy z przewodem pokarmowym, niedo-
cisnienie tetnicze, bole gtowy, zawroty gtowy,
nudnosci, reakcje alergiczne

moze reagowaé ze $rodkami na nadcisnie-
nie

Dziurawiec zwyczajny
(Hypericum perforatum)

hiperycyna i hiperforyna

tagodzenie depresji, prawdopodobnie ak-
tywnosé tej rosliny polega na spowalnianiu
wychwytu zwrotnego serotoniny, norepine-
fryny i dopaminy

najczesciej sg to problemy z przewodem po-
karmowym, reakcje alergiczne, zmeczenie
i niepokoj

w niektérych przypadkach wystgpita mania
oraz podostra toksyczna neuropatia

mozliwe wystgpienie nadwrazliwosci na $wia-
tto u osdb z jasng karnacjg skory

interakcje z inhibitorami wychwytu zwrotnego
serotoniny, doustnymi srodkami antykoncep-
cyjnymi, cyklosporynami, warfaryna, lekami
przeciwdrgawkowymi, digoksyna, teofiling,
inhibitorami proteazy HIV

Koniczyna tgkowa
(Trifolium pratense)

prawdopodobnie izoflawony
substancje o dziataniu estrogennym tago-
dzace klimakterium

tkliwos$¢ piersi, zmiany w cyklu menstruacyj-
nym, wzrost masy ciata

prawdopodobnie moga wystapi¢ interakcje
z antykoagulantami i hormonami

Pieprz metystynowy, kava kava
(Piper methysticum)

kawapyron dziatajagcy poprzez receptory A
kwasu y-aminomastowego zakonczen ner-
wowych

stymulacja hormonu folikulotropowego
wykazuje dziatanie przeciwlekowe

problemy zotadkowe, niepokdj, rozszerzone
Zrenice, reakcje alergiczne skoéry, zapalenie
skory, zapalenie watroby

nasilenie wptywu $rodkéw na uktad nerwowy,
tj. alkohol, benzodiazepiny, barbiturany

Arcydziegiel chinski
(Angelica sinensis)

prawdopodobnie wykazuje aktywnos$¢ estro-
genna

krwawienia, nadwrazliwo$¢ na $wiatto
interakcje z antykoagulantami

topian wigkszy
(Arctium lappa)

prawdopodobnie wykazuje aktywnos$¢ estro-
genng

potencjalne interakcje z lekami przeciwcukrzy-
cowymi

Lukrecja gtadka
(Glycyrrhiza glabra)

zawiera izoflawony i kwas glicyretynowy
zawarty B-sitosterol prawdopodobnie wyka-
zuje aktywnos$¢ estrogenng

niekorzystny wptyw, zgodny z dziataniem ad-
renokortykotropowym

Serdecznik pospolity
(Leonorus cardiaca)

zawiera alkaloid leonuryne, ktéra stymuluje
aktywno$¢ macicy

interakcje z glikozydami nasercowymi, lekami
przeciwnadcisnieniowymi

Pochrzyn skrzydlaty (Dioscorea
barbasco/Discorea willosa)

glikozydy steroidowe, saponiny diosgeniny
mechanizm dziatania nieznany

brak poznanych skutkéw ubocznych i interak-
Cji z innymi lekami

Olej z wiesiotka
(Oenothera biennis)

bogaty w kwas y-linolowy powstaty pod-
czas cze$ciowej przemiany do prostaglan-
dyny E1

problemy z uktadem pokarmowym, béle glowy
prawdopodobne interakcje z lekami przeciw-
zapalnymi, kortykosteroidami, B-blokerami,
lekami przeciwpsychotycznymi, antykoagu-
lantami, lekami przeciwpadaczkowymi

Zen-szen
(Panax ginseng)

ginsenozydy (saponiny triterpenowe) podej-
rzewane sg o dziatanie estrogenne

bezsennos$é, biegunka, krwawienie z pochwy,
boéle piersi, nabrzmiate piersi, wzrost libido,
epizody maniakalne, prawdopodobnie od-
powiada za wywotanie syndromu Stevensa-
-Johnsona

interakcje z monoaminowymi oksydazami,
inhibitorami, tj. fenelzyna, zwieksza efekt lekow
hipoglikemizujacych

Len zwyczajny
(Linum usitatissimum)

podejrzewa sie efekt estrogenowy, antyestro-
genny i steroidowy

brak skutkéw ubocznych
moze mie¢ negatywny wptyw na wchtanianie
innych lekéw

Pelargonia
(Pelargonium graveolens)

podejrzewa sie efekt estrogenny

brak danych

Szalwia lekarska
(Salvia officinalis)

zapobiega usuwaniu wody

potencjalne interakcje z lekami przeciwnadci-
$nieniowymi i przeciwcukrzycowymi
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beleczkowatej oraz zmiany ich wlasnosci krystalicz-
nych. W ich wyniku nast¢puje brak zmineralizowania
koSci gabczastej, kosci bioder, kregdw i kosci dystalnej
przedramienia (19).

Za powstanie u kobiet osteoporozy odpowiedzialny
jest estrogen (14). Niskie stezenie estrogenu przyczy-
nia si¢ do ostabienia uktadu kostnego, tj. zaburzenia
rownowagi pomiedzy resorpcja kosci, a ich formowa-
niem, zmieniajac kierunek réwnowagi w strone zwiek-
szonej resorpcji kosci. W organizmie znajduja si¢ dwa
receptory estrogenowe (E,) ERo oraz ERP. Za efekt
przeciwosteoporozowy odpowiada ERo. Receptor E,
posredniczy w regulowaniu przez estrogen czynnika
wzrostu insuliny (IGF-I), transformujacego czynnik
wzrostu B-1 i osteoprotegeryny (OPG) (14). OPG,
rozpuszczalny receptor nalezacy do rodziny czynnika
martwicy nowotworu, regulowany jest wtasnie przez
receptor E,. Gléwna funkcja OPG jest wigzanie,
a tym samym inaktywacja czynnika réznicowania
osteoklastow. Tak wigc receptor E, chroni organizm
przed wystapieniem i rozwojem osteoporozy na skutek
owariektomii (20).

U postmenopauzalnych kobiet 17B-estradiol oraz
sprzgzony estrogen wykazuja pozadany efekt antyoste-
oporozowy. Z wczesniejszych wzmianek wynika, ze
stosowanie zastepczej terapii hormonalnej przyczynia
sie do zmniejszenia gestosci kosci. Z badan wynika, ze
stosowanie pluskwicy groniastej ma ochronny wptyw
na koSci, jednak nie jest poznany dokladny mechanizm
tego procesu (9).

Ponizej opisane zostaly dwa surowce zielarskie:
pluskwica groniasta i soja, tradycyjnie wykorzystywane
w menopauzie na calym Swiecie.

Pluskwica groniasta
(Cimicifuga racemosa L.)

Pluskwica groniasta (ryc. 1) zwana jest réwniez w
Polsce $wiecznica groniasta. RoS$lina ta pochodzi z
Ameryki Potnocnej. Po raz pierwszy zastosowali ja
jako surowiec leczniczy pdétnocnoamerykanscy In-
dianie dwa wieki temu (10, 21, 22). Rdzenni Ame-
rykanie stosowali te rosling w leczeniu reumatyzmu,
epilepsji, niestrawnoSci, dolegliwosSciach watroby,
bolesnych miesigczkach i bélach porodowych (10, 23).
W medycynie niekonwencjonalnej w fagodzeniu bolow
miesigczkowych, boléw porodowych, uderzen gora-
ca, drazliwoSci, wahaniu nastroju czy zaburzeniach
snu wywotanych przez menopauze, stosuje si¢ jej
korzenie oraz klacza (22). Europejczycy poznali te
rosling dopiero w XVII wieku (10). Z powodzeniem
wykorzystywana jest od ponad 40 lat w r6znego ro-
dzaju ziotowych produktach leczniczych stosowanych
w zastepczej terapii hormonalnej (22). W 2005 roku

sprzedaz produktéw zawierajacych w swym sktadzie
pluskwice groniasta osiagneta w USA warto$¢ 9,7 min
dolaréw. W USA stosowana jest od lat 50. XX wieku,
a produkty z jej udziatem od 2001 roku sa rekomen-
dowane przez American College of Obstetricians and
Gynecologists w leczeniu objawéw naczynioruchowych
wywotanych przez menopauze (1). P6lnocnoamery-
kanskie Towarzystwo Menopauzy (NAMS) rekomen-
duje stosowanie preparatow z pluskwica groniasta
przez kobiety, u ktérych wystepuja tagodne objawy
menopauzy (24).

Za dziatanie farmakologiczne tej rosliny odpowia-
daja liczne cykloartenolowe glikozydy triterpenowe,
akteina, 27-deoksyakteina, cimicifugozyd, kwasy orga-
niczne (kwas ferulowy, kwas izoferulowy, kwas kawo-
wy), estry kwasu cynamonowego, alkaloidy (cytyzyna,
metylocytyzyna), taniny, a przede wszystkim izoflawo-
ny (formononetyna). Substancja (wokot ktdrej tocza
sie spory nad jej obecnoscig w pluskwicy), ktora wigze
receptory estrogenowe, to formononetyna (1, 22, 23)
(ryc. 2). Uwaza sie, ze za mozliwo$¢ wykorzystania tej
rosliny w zwalczaniu objawdéw menopauzy odpowiada-
ja glikozydy triterpenowe. Wyciag z pluskwicy hamuje
indukowany estradiolem wzrost komérek MCF-7,

Ryc. 1. Pluskwica groniasta.
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Cimicifugozyd

Akteina

Ryc. 2. Przyktady budowy chemicznej gtéwnych zwiazkéw
wystepujacych w pluskwicy groniaste;j.

jak réwniez wykazuje inne wlasciwosci antyestrogenne
(16, 25, 26). Badania in vitro na komorkach raka sut-
ka MCF-7 potwierdzily jego aktywnos$¢ (25, 27). Co
prawda mechanizm dziatania jest jeszcze nieznany,
ale podejrzewa sie, ze za te wlasciwos$¢ odpowiadaja
zwiazki, ktére wykazuja zdolno$¢ wiazania recepto-
réw estrogenowych (ER). Dziatanie przeciwrakowe
pluskwicy musi by¢ zwiazane z jeszcze nie pozna-
nymi receptorami ER lub mechanizm jej dziatania
nie zalezy od nich (26). Z drugiej strony, wyciag z
pluskwicy hamuje wzrost estrogenowego receptora
T47D (25). W przeciwiefistwie do estrogenu plu-
skwica nie stymuluje pojawienia si¢ nowotworow
sutka dimetylobenzantraceno-zaleznych u szczuréw
po owariektomii (26).

Stosowanie pluskwicy groniastej jest bezpieczne
podczas ciazy, jak i w trakcie karmienia piersia. Moz-
na ja przyjmowac nawet przez 6 miesiecy. W trakcie
wieloletnich badan nie wykryto Zadnych toksycznych
metabolitow tej roliny. Jednakze dlugotrwale jej
stosowanie, jak i spozywanie jej w duzych iloSciach,

moze by¢ niebezpieczne. Pacjentki z wysokim ciSnie-
niem krwi, dolegliwo$ciami nerek i watroby powinny
konsultowa¢ przyjmowanie produktéw leczniczych
zawierajacych w swym sktadzie pluskwice. Wysokie
dawki pluskwicy moga powodowac zawroty glowy,
zaburzenia widzenia, wymioty oraz problemy z kra-
zeniem. Nie wykryto réwniez zadnych niepokojacych
skutkoéw ubocznych stosowania pluskwicy przez pa-
cjentki ze zdiagnozowanym rakiem, przyjmujacych
inne leki o dziataniu zwalczajacym komorki nowo-
tworowe (np. tamoxifen) (21).

Zierau i wsp. (25) prowadzili badania na dwoch
wyciagach z C. racemosa; etanolowym i izopropano-
wym. W pierwszym etapie sprawdzona zostata aktyw-
no$¢ indukowanego estrogenu na system ekspresji
drozdzy. Ani ekstrakt etanolowy, ani izopropanowy
nie wykazywaly aktywnosci wobec receptora genu
B-galaktozydazy. W przypadku, gdy drozdze i wyciag
stymulowane byly estradiolem, aktywnos¢ genu repor-
terowego spadala w zaleznoSci od stezenia estradiolu.
Poza tym ani etanolowy, ani izopropanowy wyciag z
pluskwicy nie zmienil statystycznie aktywnoS$ci genu
reporterowego w komérkach MVLN, w poréwnaniu
do aktywnosSci podstawowego genu reporterowego.
Do testu tego wykorzystano komorki antyestrogenowe
MVLN inkubowane jednoczes$nie z estradiolem i eta-
nolowym, badz izopropanowym wyciagiem z pluskwicy.
Wykorzystujac ten model eksperymentu wykazano, ze
jedynie wyciag izopropanowy ograniczat aktywnos¢ lu-
cyferazy. Nastepnie, ze wzgledu na wysoka aktywnosc¢
ekspresji genéw indukowanych estrogenem, badano
wplyw wyciggdéw na proliferacje komdorek MCF-7.
Jezeli komo6rki MCF-7 traktowane byly jednoczes$nie
estradiolem (10® mol/l) oraz wzrastajacym st¢zeniem
wyciagu, zaobserwowano znamienna zalezno§¢ dawki
wyciagu na spowalnianie stymulacji proliferacji komoé-
rek MCF-7 wywotanej estradiolem (w dawkach 1-100
ng/ml wyciagu). Przeprowadzone badania wykazaty
potencjalna aktywno$¢ antyestrogenowa pluskwicy
groniastej na estrogenowe receptory o. Proliferacja
sktadnikéw wyciagu z Cimicifuga powinna by¢ dalej
badana pod katem aktywnosci wobec komoérek raka
sutka T47D lub MCEF-7, by efekt antyproliferacyjny
stat sie bardziej zrozumialy (25).

W 2003 roku Wutke i wsp. (9) prowadzili bada-
nia nad wplywem wyciagu z pluskwicy groniastej
BNO 1055 oraz sprzezonego estrogenu, na symp-
tomy menopauzy oraz na markery osteoporozy. Ba-
dania przeprowadzone zostaly na 3 grupach kobiet.
Pierwsza grupa (n=20) to kobiety przyjmujace wy-
ciag BNO 1055, druga grupa (n=22) — przyjmujaca
sprzezony estrogen (CE), a trzecia — placebo (n=20).
Kobiety przyjmowaly preparaty przez 12 tygodni.
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Pierwsza grupa przyjmowata wyciag BNO 1055 w
dawce 2x20 mg dziennie (kapsutka zawierata 58%
etanolowy wyciag), grupa druga — 2x0,3 mg (kapsutka
zawierata 75-85% estrogenu, 6-15% ekwiliny, do 4%
ekwileniny, 2-8% 17a-estradiolu, 170.-dihydroekwiliny,
170-dihydroekwileniny). Stosowanie CE miato zna-
mienny wplyw na ilo$§¢ komoérek powierzchniowych
pochwy w wymazie. Jednocze$nie w grupie stosujacej
wyciag BNO 1055 zaobserwowano lekka stymulacje
tych komorek, natomiast w grupie placebo liczba ko-
morek spadta. W trakcie prowadzonego eksperymentu
kobiety wypetnialy ankiete Menopause Rating Scale
(MRS). Stosowanie pluskwicy bylo réwnie skuteczne
w redukcji niedogodnosci zwiazanych z menopauza,
co stosowanie CE (1-3 pkt. MRS). W grupie przyjmu-
jacej CE zaobserwowano znamienng redukcje liczby
wybuchéw goraca w stosunku do placebo. W grupie
przyjmujacej pluskwice zauwazono rowniez réznice
w stosunku do placebo, jednakze réznica ta nie byla
statystycznie znamienna. W przypadku punktéw MRS
opisujacych psychiczne aspekty ,,odczuwania” meno-
pauzy, wptyw pluskwicy byt wyrazny (4-6 pkt. MRS),
a dziatanie CE mniej oczywiste. Natomiast w przy-
padku punktéw MRS dotyczacych atrofii (7-10 pkt.
MRS) stosowanie BNO 1055 statystycznie obnizyto
warto$¢ punktacji. W przypadku CE zaobserwowano
rowniez takie zjawisko, jednakze niestatystyczne.
W zestawieniu grupy przyjmujacej BNO 1055 i pla-
cebo, zauwazono pozytywny wplyw na czestotliwos¢
nocnego wstawania pomiedzy 8 a 12 tygodniem badan.
Analiza zawartoSci metabolitow degradacji koSci we
krwi pozwala poréwnac efekt dziatania pluskwicy
oraz CE. Peptyd Ctx (crosslaps), bedacy metabolitem
zawartego w koSciach lol-kolagenu, jest uwazany za
marker degradacji koSci. Po 12 tygodniach ekspe-
rymentu w grupie placebo zanotowano wzrost jego
steZenia, natomiast zaréwno w grupie BNO 1055,
jak 1 CE zanotowano obnizenie st¢zenia. Badanie
to potwierdza obnizenie aktywnoS$ci osteoklastow,
ktore odpowiedzialne sa za degradacje kosci. Marker
metabolitu formowania kosci (alkaliczna fosfataza),
po 12 tygodniach terapii pozostal bez zmian w grupie
placebo, natomiast zanotowano statystycznie istotny
jego wzrost w grupie BNO 1055 i spadek w grupie CE.
Tak wigc mozna powiedzied, ze Cimicifuga zwigksza
aktywnos¢ osteoblastéw budujacych kosci, a zmniejsza
aktywno$¢ osteoklastéw degradujacych je. Podsumo-
wujac, Cimicifuga jest selektywnym modulatorem
receptora estrogenowego (SERM). Dziatanie wyciagu
mozna wigc poréwnywac ze sprzezonym estrogenem
(CE). Poréwnujac jednak te dwie grupy postmenopau-
zalnych kobiet mozna stwierdzic¢, ze wyciag z pluskwicy
groniastej BNO 1055 nie wplywa na endometrium,

cho¢ w tagodny sposob oddziatuje na pochwe. Auto-
rzy podejrzewaja, ze za aktywno$¢ SERM pluskwicy
groniastej odpowiadaja zwiazki, ktére dzialaja na
podwzgdrze, mezolimbiczne regiony mozgu, kosci i
nabtonek pochwy, jednakze nie wykazuja estrogennej
aktywnosci wobec macicy (9).

Winterhoff i wsp. (10) prowadzili badania nad
wplywem pluskwicy na wyrzuty goraca u szczuréw po
owariektomii, ktérym 3 tygodnie przed rozpoczeciem
badan podawano diete wolna od fitoestrogenéw.
Dodatkowo badano poziom stresu u myszy, ktore
trzymano w powietrzu za ogon przez 6 minut. Z badan
wynika, Ze u szczuréw wyrzuty goraca byly rzadsze po
podaniu wyciggu BNO 1055, tak samo jak po zasto-
sowaniu zamiast estrogenu, antydopaminergicznego
leku welaripridu. Wyciagg BNO 1055 skutecznie i
efektywnie redukowat wyrzuty goraca. Dodatkowo
wyciag, podobnie jak leki antydepresyjne, redukowat
laczny czas unieruchomienia. Obydwie wtasciwoSci
pluskwicy daja mozliwo$¢ jej stosowania w zapobie-
ganiu symptoméw menopauzy (10).

Badania prowadzone przez Seidlova-Wuttke i wsp.
(11) dostarczyly interesujacych informacji odnosnie
wplywu soi i wyciggu BNO 1055 z pluskwicy groniastej
na kodci, tkanke thuszczowa oraz macicg u szczuréw.
Nie tylko tkanka kostna i macica zalezne sa od po-
ziomu estrogenu, ale rowniez ilo$¢ tkanki thuszczowe;.
W tkance tluszczowej czlowieka estrogen stymuluje
proliferacje preadiopocytéw. Badania nad ekstraktami
z pluskwicy groniastej wskazuja, Ze nie ma ona wpltywu
na macice, lecz spowalnia wydzielanie LH przez dzia-
fanie przysadki. Wyciag BNO 1055 wykazuje réwniez
efekt estrogenny na ekspresje genéw odpowiedzial-
nych za liczbe osteoblastow i osteoklastow.

Badania wykazaly, ze BNO 1055 ma wplyw na
tkanke ttuszczowa oraz zawartosc¢ lipocytowego hor-
monu leptyny w surowicy krwi szczuréw po owariek-
tomii. Trzymiesigczne szczury po owariektomii zostaty
podzielone na 4 grupy po 12 osobnikéw. Pierwsza
grupa przyjmowata pokarm wolny od fitoestrogenéw
wzbogacony o biatka z pomidoréw (grupa kontrolna),
druga — pokarm wolny od fitoestrogenéw wzbogacony
o estrogen (E,) (dzienna dawka wynosita 0,325-0,35
mg), trzecia — otrzymywala diet¢ wolna od estrogenéw
pochodzenia ro§linnego, wzbogacana jednak o wyciag
BNO 1055 w dawce 33 mg/dzief, natomiast czwar-
ta grupa — pokarm bez fitoestrogenéw wzbogacony
wyciagiem z soi w dawce 12,5 mg/dzien (wyciag ten
zawierat 0,6 mg genisteiny oraz 1,3 mg daidzeiny).
Podczas eksperymentu zauwazono, ze warto§¢ BMD
(mineralna gesto$¢ kosci) spadta w przeciggu 3 miesie-
cy eksperymentu o 50% u szczuréw po owariektomii.
Efektu tego nie obserwowano w grupie karmionej
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pozywieniem wzbogaconym przez E,. Natomiast
stosowanie BNO 1055 miato znamienny wplyw na
ochrong ko$ci w poréwnaniu z grupa kontrolng. Nie
zauwazono jednak statystycznego wptywu stosowania
soi na osteoporoze. Co za tym idzie, stezenie oste-
okalcyny w surowicy bylo znamiennie nizsze w grupie
wzbogacanej E, oraz BNO 1055 w stosunku do grupy
stosujacej soje. Dodatkowo, ilos¢ nagromadzonego
ttuszczu wzrosta znamiennie w grupie kontrolnej
szczuréw po uplywie 3 miesigcy po owariektomii,
natomiast w grupie E, zanotowano statystycznie
istotny spadek ilosci thuszczu w poréwnaniu do kon-
troli. Podobna reakcje zaobserwowano w grupie
Cimicifuga racemosa, a stosowanie soi nie wykazato
takiej zaleznoSci. Z badan wynika wigc, ze wzrost
tkanki ttuszczowej u szczuréw po owariektomii w
grupie kontrolnej i grupie przyjmujacej soje wptywa
znamiennie na wzrost ich masy ciala w stosunku
do szczurow przyjmujacych E, oraz wyciag z plu-
skwicy groniastej. Konsekwencja takiego stanu byta
zwiekszona zawarto$¢ leptyny w surowicy w grupie
placebo oraz soi w poréwnaniu do E, i BNO 1055
(gdzie réznica byla statystycznie istotna). Ekspresja
genéw IGF-1 i ERB w grupie E, byta odpowiednio
statystycznie wieksza i mniejsza. Takich whasciwo-
Sci nie wykazywata zadna inna grupa. Reasumujac,
zaréwno E,, jak i BNO 1055 wykazuja dziatanie
antyosteoporozowe na beleczkowata strukture kosci,
ale nie na trzon kregéw. Wykazuja roéwniez antylipo-
troficzny efekt, wpltywajac na zawartos¢ osteokalcyny
i leptyny w surowicy. Dodatkowo, wyciag z pluskwicy
groniastej wiaze cytozolowe receptory estrogenowe,
wywierajac w ten sposob wplyw na ich dzialanie
antyosteoporozowe (11).

Wyciagi z pluskwicy charakteryzuja sie dziataniem
serotoninergicznym oraz dopaminergicznym, co moze
wyjasniac skuteczne fagodzenie objawdw psychosoma-
tycznych wywolanych przez menopauze, tj. wyrzuty
goraca, tachykardia, czy niestabilno§¢ emocjonalna.
Podejrzewa sie, ze za wyrzuty goraca odpowiedzialny
jest nadmiernie aktywny generator impulséw GnRH.
U kobiet w okresie menopauzy niski poziom E, po-
woduje zwiekszenie aktywnoSci GnRH, ktory jest
stymulowany przez wydzielane neurotransmitery.
Stosowanie wyciagu BNO 1055 zmniejsza pocenie
si¢, pozwala na lepszy sen i polepsza jakos¢ ich zycia.
Hamujace dziatanie wyciagu BNO 1055 na zawarto$¢
LH u zwierzat po owariektomii sugeruje, ze dziata on
réowniez na przysadke lub/i podwzgorze. Ciekawe jest,
ze wyciag z pluskwicy spowalnia uwalnianie prolaktyny
z laktotroféw w obecnosci zwiazkoéw dopaminergicz-
nych, ktére wiaza sie z receptorami dopaminergiczny-
mi (D,). BNO 1055 dziata na podwzgérze redukujac

poziom LH, jednakze nie wptywa na poziom TSH.
Wyciagg BNO 1055 wykazuje rowniez aktywnos¢ prze-
ciwosteoporozowa u kobiet postmenopauzalnych
poprzez redukcje zawartoSci osteokalcyny w surowicy.
Mechanizm ochronnego dziatania wyciggu na kosci
nie jest znany. Zwiazki w nim zawarte lacza si¢ z re-
ceptorem weglowodoréw arylowych, ktéry odpowiada
za wspotdziatanie z o receptorem estrogenowym w
przypadku niedoboru estrogenu (28).

Cimicifuga wykazuje réwniez wplyw na hamowa-
nie powstawania raka sutka. Jest to istotny problem
z punktu widzenia stosowania hormonalne;j terapii
zastepczej, poniewaz dlugotrwate jej stosowanie pod-
wyzsza prawdopodobienstwo wystapienia nowotworu.
Wyciagi: etanolowy i izopropanolowy z pluskwicy gro-
niastej, hamuja rozwdj komoérek rakowych zarowno
estrogenozaleznych (MCF-7), jak i estrogenonieza-
leznych (MDA-MB231).

Cimicifuga moze byC stosowana zardwno przez
kobiety, jak i przez mezczyzn, regulujac proliferacje
hormonozaleznych LNCaP i hormononiezaleznych
DU 1451 PC3 komorek raka prostaty. Za hamowanie
rozwoju komorek rakowych przez izopropanolowy
wyciag opowiedzialna jest apoptoza. Jest ona induko-
wana przez rozpad cytokeratyny i aktywacje kaspazy.
Poprzez ekstrakcje ktaczy pluskwicy izopropanolem
mozna uzyskaé dwie rézne pod wzgledem chemicznym
i biochemicznym frakcje: frakcje glikozydéw triter-
penowych (TTG) oraz estréw polifenolowych kwasu
cynamonowego (CAE). Z badan wynika, Ze obydwie
frakcje znamiennie wplywaja na apoptoze komorek
rakowych, natomiast frakcja estrow polifenolowych
w wigkszym stopniu hamuje proliferacje komorek
MCF-7 (29). Ostatnie badania prowadzone na zwie-
rzetach i w warunkach in vitro sugeruja, ze pluskwica
nie zawiera substancji, ktéra wykazuje takie same
wlasciwosci, co estrogen lub antyestrogen, ale zawie-
ra w swym sktadzie czeSciowego agoniste receptora
serotoninowego (1).

Przeprowadzone badania in vivo i in vitro nad wy-
ciagami z pluskwicy potwierdzaja, ze substancje cha-
rakteryzujace si¢ aktywnoScig hormonalna zawarte sa
w warstwie lipofilowej. Prowadzono miedzy innymi
badania in vitro wptywu wyciagéw z pluskwicy na efekt
endokrynologiczny pacjentek z fizycznymi i psychicz-
nymi symptomami menopauzy. Wykazano, ze efekt
ten wynika z dziatania przysadki mézgowej. Natomiast
w innych badaniach wyciagi nie wykazuja wplywu na
jajniki u szczuréw, jednakze odpowiedzialne sg za
obnizanie temperatury ciala, a zawarta w nich ketami-
na poprawia jakos¢ snu. Efekty te sa neutralizowane
przez sulpiryd — antagoniste receptora dopaminowego
D,. Alkoholowy wyciag obniza poziom LH we krwi,
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ekspresje receptora estrogenowego oSrodkowego
uktadu nerwowego i kostnego, jak réwniez zapobiega
rozwojowi osteoporozy. Badania wskazuja, ze roslina
ta jest selektywnym modulatorem receptora estroge-
nowego (SERM) (22).

W 2003 roku Seidlovad-Wuttke i wsp. (20) prowadzili
badania majace na celu potwierdzenie aktywnosci
selektywnych modulatoréw receptoréw estrogeno-
wych zawartych w wyciagu z pluskwicy. Do badan
wykorzystali 50% etanolowy wyciag z Cimicifuga, a
nastepnie uzyskali ekstrakt BNO 1055 poprzez 48 h
perkolacje. Mozna odnalez¢ prace, ktore wskazuja, ze
BNO 1055 wypiera znakowany E, z cytozolu receptora
estrogenowego. Stwierdzono, ze niezidentyfikowane
dotychczas zwiazki wykazuja aktywnoS¢ estrogenna i
nie tylko wptywaja na dziatanie podwzgodrza czy przy-
sadki zmniejszajac stezenie LH w surowicy, ale takze
imituja w kosciach ostre i przewlekle dzialanie E,.
Zadna z zastosowanych dawek wyciagu z pluskwicy
nie miata statystycznie istotnego wpltywu na efekt
estrogenny macicy. Przewlekly i ostry efekt dziatania
E, na mas¢ macicy wynikat ze stymulacji genu IGF-I.
Tak wiec zwiazki obecne w wyciagu z pluskwicy, po-
przez dzialanie estrogenne, wywotane obnizeniem
wytwarzania LH przez przysadke, przyczyniaja si¢
do czeéciowego zapobiegania osteoporozie. Wyciag z
Cimicifuga racemosa dziata jak selektywny modulator
receptora estrogenowego. W pozadany sposob dziata
on na przysadke i podwzgodrze, jednakze wykazuje
niepozadany wptyw na macice (20).

Frei-Kleiner i wsp. (7) prowadzili badania z po-
dwojnie Slepa proba na 122 kobietach przez okres
12 tygodni. Jedna z grup przyjmowata kapsutki ze
standaryzowanym wyciagiem z pluskwicy groniastej
(6,5 mg suchego 60% wyciggu etanolowego), druga
grupa przyjmowala placebo (kapsulki nie zawiera-
jace Cimicifuga racemosa). Grupa pierwsza liczyta
81 kobiet, druga — 41. Do przeprowadzenia ekspe-
rymentu wybrano kobiety pomiedzy 45.-60. rokiem
Zycia, majace wiecej niz 3 wybuchy goraca dziennie,
posiadajace przynajmniej 1 zdrowy jajnik oraz te,
ktére przeszlty podstawowe badanie ginekologicz-
ne. Dodatkowo kobiety te nie przyjmowaty HRT,
o- i B-blokeréw oraz nie chorowaly na raka sutka
czy endometrium. Czestotliwos$¢ skutkéw ubocznych
zarOwno w grupie przyjmujacych wyciag z pluskwicy,
jak i placebo, byta poréwnywalna odpowiednio 17/83
(20%) 1 10/44 (23%). Indeks Kuppermana (KI) nie
wykazywat efektu proliferacji komoérek nablonkowych
pochwy. Nie zaobserwowano znamiennych réznic w
dziataniu wyciagu z pluskwicy i w grupie placebo. Jed-
nakze mozna wskazaé wyzszo$¢ pluskwicy nad placebo
w odniesieniu do objawéw menopauzy u pacjentek,

u ktorych indeks KI byt wigkszy lub réwny 20. Wyciag
z pluskwicy wykazywal réwniez statystycznie istotng
przewage MRS (Menopause Rating Scale) pomimo
prowadzenia badan na nielicznej grupie pacjentek.
Zanotowano takze spadek indeksu KI o 13 punktéw,
uznajac te réznice jako klinicznie istotna. Powyzsze
wyniki sugeruja, ze pacjentki, ktére w umiarkowany
sposob cierpia z powodu menopauzy, wykazuja lep-
sza odpowiedZ na leczenie niz kobiety, ktdre maja
fagodne objawy menopauzy. U kobiet w wieku oko-
lomenopauzalnym, ktére miesiaczkowaty w przeciagu
roku poprzedzajacego eksperyment, ale nie sa w
okresie postmenopauzalnym, przyjmujacych wyciag
z pluskwicy, zaobserwowano znamienna aktywnos$¢
wyciagu w stosunku do grupy placebo. Statystycznie
istotna zmiana jest wyrazona za pomoca indeksu KI.
Zastosowanie terapii estrogenowej w potaczeniu z
Cimicifuga racemosa wykazuje duza wigksza sku-
teczno$¢, niz stosowanie jedynie samej zastepczej
terapii hormonalnej. Wyniki badafn nad wyciggiem
z pluskwicy potwierdzaja zminimalizowanie sympto-
moéw menopauzy u perimenopauzalnych pacjentek, u
ktérych w dalszym ciagu estradiol powstaje na drodze
endogennej przemiany biochemicznej (7).

Bolle i wsp. (22) prowadzili badania na szczurach.
Do eksperymentu in vivo, ex vivo iin vitro wykorzystali
dostepny na rynku farmaceutycznym wyciag hydroalko-
holowy z C. racemosa; frakcje hydrofilowa i lipofilowa.
W pierwszej fazie badaf analizowano interakcje wycia-
gu z modelem receptora estrogenowego w komorkach
drozdzy. Nastepnie przez 21 dni wszystkie ekstrakty
podawano szczurom, badajac mase macicy oraz jej
wrazliwo§¢ za pomocg oznaczenia poziomu oksyto-
cyny. Na koncu wlasciwosci ekstraktu poréwnano z
efektem wywotanym przez podawanie 173-estradiolu
28-dniowym szczurom w badaniach in vitro. Badania
ex vivo wykazaly, ze macica grupy kontrolnej oraz
niedojrzatych szczuréw otrzymujacych pluskwice, sa
podobnie niewrazliwe na dziatanie zwiazkéw oksytocy-
nowych wykorzystywanych w eksperymencie. Receptor
oksytocyny jest regulowany przez estrogeny z macicy,
w mniejszym stopniu skorelowany jest z receptorami
17B-estradiolowym i prostaglandynowym F, , w szcze-
gblnosci w niedojrzalej macicy. Potwierdza to teorie,
ze estrogen zwieksza liczbe receptoréw prostaglandy-
nowych F, . Na podstawie badafi wysunigto hipote-
ze, ze u mlodych zwierzat niedojrzalych seksualnie,
17B-estradiol stymuluje synteze receptorow prosta-
glandynowych F, . Podawany 28-dniowym szczurom
w niskich stezeniach (500 nmol/l) 17B-estradiol wy-
kazywat statystycznie istotny wplyw na hamowanie
odpowiedzi receptorow na wszystkie zwiazki oksyto-
cynowe. Frakcja lipofilowa C. racemosa wykazywata
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podobne wtasciwosci inhibicyjne co 17B-estradiol, w
szczegOlnosci dla bradykininy.

Badania in vitro potwierdzily zastosowanie C. ra-
cemosa W zmniejszaniu bolesnosci miesiaczkowych.
Obecne w warstwie lipofilowej liczne zwiazki che-
miczne odpowiadaja za korzystny wplyw pluskwicy na
zmniejszanie dolegliwo$ci menopauzalnych, resorpcji
kosci, czy boléw miesiaczkowych, poprzez dziatanie
na receptory estrogenowe.

Liczne doniesienia naukowe wskazuja, ze pluskwica
groniasta moze by¢ stosowana zaréwno w leczeniu
kobiet w okresie menopauzy, jak réwniez mtodych
kobiet po usunieciu jajnikéw lub histeroktomii, a
takze u kobiet z zaburzeniami miesiaczkowania. Z wy-
jatkiem reakcji z tamoksyfenem, nie zaobserwowano
zadnych niepokojacych interakcji ze stosowanymi
lekami. Cimicifuga racemosa charakteryzuje si¢ niska
toksycznoScia, a co najwazniejsze wysoka tolerancja
przez organizm. Eksperymenty przeprowadzone przez
Bolle i wsp. (22) potwierdzily, ze lepszymi whasciwo-
Sciami charakteryzuje si¢ frakcja lipofilowa.

Badania Gaube i wsp. (23) zwracaja uwage na
nowe aspekty dzialania pluskwicy na komoérki raka
sutka MCF-7. Jej dziatanie moze by¢ efektem stresu
wywotanego przez niedotlenienie, zaburzenia syn-
tezy biatek i indukcje oksydoreduktazy. Regulacja
takich genéw, jak CYP1A1, IFNGR1, WARS i ERo,
moze przyczynia¢ si¢ do domniemanej aktywnosci
antynowotworowej pluskwicy. Jednak aktywno$¢ ge-
néw zaangazowanych w ochron¢ komoérek VEGE,
S100P, MALAT-1 i innych genéw odpowiedzialnych
za stres, rodzi wiele pytan. Nie zmienia to jednak
faktu, Ze nalezy nadal prowadzi¢ badania majace na
celu okreslenie bezpieczenstwa stosowania pluskwicy
jako HRT (23).

Praca Borrelli i wsp. (1) jest podsumowaniem do-
niesien naukowych dotyczacych pluskwicy do 2008 r.
Mozna w niej odnalez¢ podsumowanie badan klinicz-
nych. Badania wskazuja, Ze stosowanie pluskwicy przez
3, 6 lub 12 miesigcy nie zmienia parametréw krwi,
nabtonka piersi i pochwy, jak rowniez nie powoduje
krwawienia z pochwy. W dwoéch niekontrolowanych
badaniach klinicznych zaobserwowano krwawienie
odpowiednio u 59 kobiet: u 36 plamienie, u 8 stabe,
9 umiarkowane i 6 obfite krwawienie. Zauwazono
rowniez znamienny wzrost HDL i spadek LDL w su-
rowicy krwi. Nie zaobserwowano powaznych skutkéw
ubocznych ze strony uktadu pokarmowego, kostnego
i tkanek tacznych. Badania kliniczne trwajace przez
6 miesigcy, obejmujace 65 kobiet, nie wykazaty po-
jawienia si¢ raka sutka czy przerostu endometrium.
Kolejne 3 badania potwierdzity ochronny wptyw plu-
skwicy na endometrium. Wykazano wiec, ze stoso-

wanie pluskwicy znamiennie chroni przed rozwojem
raka sutka. Dodatkowo nawet dtugoterminowe jej
stosowanie (przez 1 rok) nie powoduje wystepowania
raka u kobiet. Ponadto ani mammografia, ani badania
fizyczne nie potwierdzily kancerogennego wplywu
Cimicifuga. Istniejg jednak obawy, ze pluskwica nie
moze by¢ stosowana u pacjentek ze zdiagnozowanymi
estrogenozaleznymi nowotworami (1).

Newton i wsp. (3) prowadzili badania z zastoso-
waniem podwojnej Slepej proby. Pacjentki biorace
udzial w badaniach podzielono na 5 grup; pierwsza
przyjmowata pluskwice groniastg (160 mg/dobe), dru-
ga — preparat zlozony, zawierajacy w swym sktadzie
pluskwice groniasta, lucerne, niepokalanek pospolity,
arcydziegiel chifiski, Chamaelirium luteum, lukre-
cje gtadka, owies zwyczajny, granatowiec wtaSciwy,
eleuterokok kolczasty i bor (4 kapsutki/dobe), trze-
cia — preparat zlozony zawierajacy dodatkowo soje,
czwarta — preparat zawierajacy 0,625 mg octanu
medroksyprogesteronu oraz piata — placebo. Ko-
biety, ktore zostaly wybrane do badaf, przynajmnie;j
od 12 miesigcy od rozpoczecia eksperymentu nie
miesiagczkowaly; pacjentki po histeroktomii z jednym
jajnikiem, u ktorych poziom FSH byl wigkszy od
20 IU/ml réwniez zostaly zakwalifikowane do dal-
szych badan. Oproécz tego kryteriami kwalifikujacymi
do badan byly: poziom tyreotropiny (4,0-5,0 IU/ml),
negatywne wyniki mammografii na 2 lata przed eks-
perymentem oraz brak medycznych przeciwwskazan
na podstawie historii choréb oraz wyniki innych ba-
dan fizjologicznych i wydolnoSciowych. Dodatkowo
wybrano diete dostarczajaca izoflawony, a mianowi-
cie stosowano produkty sojowe, przynajmniej dwa
razy dziennie (np. szklank¢ mleka sojowego, czy
1/4 szklanki ziaren sojowych). Produkty te zawieraja
12-20 mg biatek sojowych. Pierwszym etapem badan
bylo sprawdzanie czestotliwosci i intensywnosci ob-
jawow naczynioruchowych oraz wybuchéw goraca.
Sprawdzano ich intensywno$¢ w okresie wstepnym
— w ciagu 2 tygodni, nastepnie w okresie 1, 3, 61 12
miesiecy trwajacego eksperymentu. Kobiety zapisy-
waly kazdy wybuch goraca, odnotowujac pore dnia,
czas trwania (w minutach), intensywnos¢ i wspotto-
warzyszace symptomy (tj. uczucie goraca, pocenie sie,
dreszcze, mazisto$¢, palpitacje, uczucie niepokoju).
Z badan wynika, ze u okoto 40% kobiet z grupy
przyjmujacej placebo nastapilo zmniejszenie o 60%
objawéw w porOéwnaniu z warto$ciami wyjsciowymi.
W grupie placebo u 80% badanych zaobserwowano
roznice (0 24%) w porOwnaniu z grupami przyjmu-
jacymi produkty ziotowe. Po 3 miesiacach badan
Srednia czestotliwo$¢ wystepowania objawéw wynosita
5 objawéw/dziefi. Réznica czestotliwosci objawdw
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pomiedzy grupa placebo, a grupa przyjmujaca ziota,
wynosita 1,6. Dla 80% kobiet stosujacych HRT i ziota
Srednia roznica czestotliwosci pojawiania si¢ objawow
wynosita 2,6 objawow/dzien, co jest 52% relatywna
roznicg pomiedzy wynikami (3).

Wiele przeprowadzonych eksperymentow wskazuje
na to, ze pluskwica moze by¢ w miare bezpiecznie
stosowana w hormonalnej terapii zastepcze;j.

Soja (Glycine max L.)

Soja (ryc. 3) bogata jest w zwiazki z grupy izoflawo-
néw, ktore odpowiedzialne sa za dziatanie fitoestro-
genne tej ro§liny (28). Zwiazki te strukturalnie bardzo
podobne sa do estrogenu, dlatego tez wigzane sa przez
receptory estrogenowe i dziataja jako antagonista es-
trogenowy. To przyczynia si¢ do ochronnego dziatania
tych zwigzkéw przed rozwojem raka sutka (30). Po-
dejrzewa sie, Ze mechanizm ten sklada sie z czterech
elementow. Po pierwsze spowolnienia topoizomerazy
DNA, po drugie — zahamowania angiogenezy, po trze-

Ryc. 3. Soja.

cie — indukcji réznicowania linii komoérek rakowych
i po czwarte — indukcji apoptozy (12). Do gléwnych
zwigzkéw biologicznie aktywnych soi naleza geniste-
ina, genistyna, daidzeina, daidzyna i biochanina (28)
(ryc. 4). Formowanie si¢ nowotworu jest negatywnie
skorelowane z ogdlna zawartoscia izoflawonow w die-
cie, a takze czeSciowo z zawartoscia genisteiny i daidze-
iny oraz z wydalanymi izoflawonami (30).

Izoflawony sojowe wystepuja gldwnie jako
B-glikozydy, acetylo-B-glikozydy i malonylo-B-
-glikozydy. Te sprzezone czasteczki izoflawonowe
nie wykazuja aktywnoSci estrogennej (18). Zwiazki
zawarte w diecie ludno$ci Chin, Japonii czy Singa-
puru, bogatej w produkty sojowe, przyczyniaja si¢ w
duzym stopniu do ochrony przed wystapieniem rdz-
nego rodzaju nowotworéw, m.in. raka sutka. Dzienne
spozycie izoflawonéw w ich diecie waha si¢ w zakresie
150-200 mg. Wystepowanie raka sutka wsrod kobiet
azjatyckich jest duzo rzadsze niz u kobiet z Zachodu.
Poprzez wplyw na gospodarke hormonalna, izoflawo-
ny oddzialywuja réwniez na dlugos¢ cyklu menstru-
acyjnego (30).

Badania epidemiologiczne przeprowadzone na
Japonkach i Chinkach zamieszkujacych Japonig, Ha-
waje oraz Singapur, wskazuja na nizsze ryzyko wy-
stapienia raka sutka spowodowane fitoestrogennym
dziataniem soi (31). Odkryto bardzo interesujaca
zalezno$¢ stosowania produktéw sojowych od ku-
linarnych przyzwyczajefi ludnoSci azjatyckiej. Ot6z
Japonki, za wzgledu na tradycyjne stosowanie duzej
iloSci produktéw roSlinnych w codziennej diecie, duzo
rzadziej choruja na raka sutka niz kobiety zamieszku-
jace srodkowa Europe czy Ameryke. Pierwsze poko-
lenie dzieci — cérek Japonek, ktére wyemigrowaly do
USA, sa w grupie o podwyzszonym ryzyku wystapienia
tego rodzaju nowotworu. Przyczyna wystapienia tak
drastycznych zmian jest zmiana sposobu odzywiania.
Dlatego tez problem ten stat si¢ podstawa do badan
nad sktadem chemicznym soi, a zjawisko to zostato
nazwane fenomenem japonskim. Dodatkowo zaczeto
prowadzi¢ badania nad zastosowaniem soi w walce z
objawami menopauzy. Kobiety cierpiace na choroby
estrogenozalezne, tj. osteoporoza czy miazdzyca tet-
nic, staly sie grupa, do ktérej adresowano stosowanie
preparatéw sojowych. Stosowanie zastepczej terapii
hormonalnej stymuluje endometrium, prowadzi do
jego przerostu, co moze przyczyni¢ si¢ do powstania
nowotworu. Stosowanie 150 mg dawki izoflawonow
dziennie przyczynia si¢ do wystapienia u 3,37% ko-
biet przerostu endometrium w poréwnaniu z grupa
kontrolna (28). Wplyw soi na zapobieganie rozwojowi
nowotworu jest jednak niejednoznaczny. Podejrzewa
sie, ze izoflawony obecne w soi moga mie¢ wplyw na
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Ryc. 4. Gléwne zwiagzki bioaktywne zawarte w soi.

ochrong przed wystapieniem raka sutka u kobiet przed
menopauza, wykazujac duzy wplyw na wytwarzanie
estrogenu. Jednak w trakcie menopauzy, ze wzgledu
na stabe oddziatywanie tych zwigzkéw na powstawa-
nie estrogenu, moga mie¢ wplyw prokancerogenny.
Dlatego w dalszym ciagu powinny by¢ prowadzone
badania nad wyjasnieniem tej zaleznosci (12).

Z badan prowadzonych na biatych i afroamerykan-
skich kobietach w poréwnaniu do kobiet rasy zottej
wynika, ze istnieja réznice ptynu zaaspirowanego z
brodawki gruczotu piersiowego (NAF). Rdznice te
polegaja na mniejszej objetosci, jaSniejszym zabar-
wieniu i nizszym poziomie GCDFP-15, glikoproteiny
wydzielanej przez komorki nabtonka apokryfowego, u
Japonek i Chinek. Natomiast u Amerykanek poziom
GCDFP-15 w NAF byt wyzszy. Za zmiany te prawdo-
podobnie odpowiedzialne sa izoflawony sojowe (31).
Wiadomo, Ze genisteina przyczynia si¢ do rozrostu
macicy poprzez stabg stymulacje E, (11). Badania epi-
demiologiczne wykazaly, ze minimalna dzienna dawka
wolnych izoflawondéw (40 mg) w diecie bogatej w soje
wplywa korzystnie na organizm. Zaréwno stosowanie
wyciagow z soi, jak i z koniczyny czerwonej, wykazuje

zdolno$¢ uzupetniania braku estrogenu w organizmie,
w wyniku wysokiego powinowactwa do ERp (18).
Cassidy i wsp. (30) przeprowadzali badania na
6 zdrowych kobietach w wieku 21-29 lat, ktére nie
byly wegetariankami. Badania prowadzone byly przez
9 miesiecy, w trakcie ktérych przez okres 2 cykli
menstruacyjnych kobiety przyjmowaly diete zawie-
rajacg produkty sojowe, w odstepach 1-4 miesiecy.
Produkty te wprowadzane byly do diety w pierwszym
dniu cyklu miesiaczkowego. Przez pierwszy miesiac
eksperymentu kobiety nie przyjmowaly produktéw
zawierajacych soje — byt to miesiac kontrolny. Na-
stepnie do pozywienia dodawano 60 g/dzien biatek
sojowych, zawierajacych 45 mg izoflawondéw. U czeSci
kobiet po zastosowaniu diety sojowej musialy uplynaé
3 cykle miesiaczkowe, by czas trwania menstruacji byt
taki sam jak przed badaniem. Wyniki eksperymentu
sugeruja, ze zdolno§¢ agonistyczno-antagonistyczna
estrogendw sojowych odpowiedzialna jest za zmiany
hormonalne podczas cyklu miesigczkowego. Dwa
podstawowe izoflawony — daidzeina i genisteina maja
na to zjawisko duzy wptyw. Acron F, biatko sojowe
pozbawione izoflawonéw, nie wykazuje wpltywu na
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sktad gonadotropin w surowicy, dlugo$¢ fazy foliku-
larnej, czy dlugos$¢ cyklu miesiaczkowego. Przeciwne
dziatanie mozna zaobserwowac w przypadku spozycia
miso (sfermentowane biatko sojowe), ktore bogate jest
w sprzezone izoflawony. Podczas badan zaobserwowa-
no skrécenie fazy folikularnej (zmiana statystycznie
istotna) oraz brak zmiany fazy lutealnej w przypadku
spozycia biatek sojowych. Jedna z przyczyn zaleznosci
dhugosci cyklu miesigczkowego i ryzyka wystapie-
nia raka sutka moze by¢ krétszy cykl miesiaczkowy,
ktoéry prowadzi do zwigkszenia czasu oddziatywania
estrogenu na organizm. Co wigcej, poniewaz wskaz-
nik mitotyczny komorek sutka w fazie lutealnej jest
prawie czterokrotnie wiekszy niz w fazie folikularnej,
u kobiet z krétkim cyklem miesigczkowym wystepuje
wyzsze prawdopodobiefistwo wystapienia raka sutka.
Cykl miesiaczkowy kobiet z Zachodu jest krotszy
niz u kobiet z Japonii czy Chin. Prawdopodobnie za
te rozbiezno$ci odpowiadaja réznice w gospodarce
hormonalnej oraz cykl miesiaczkowy, na ktéry moga
mie¢ wplyw niesteroidowe zwiazki estrogenne zawarte
w soi (30).

Potter i wsp. (32) prowadzili badania przez 24 tygo-
dnie na 66 kobietach z hipercholesterolemia w okresie
menopauzy, ktore nie przyjmowaly HRT na 6 miesiecy
przed badaniem, lekow zmieniajacych poziom lipi-
doéw, nie przyjmowaly rowniez lekOw na osteoporoze,
metabolizm wapnia, u ktérych ostatnia menstruacja
wystapita minimum 12 miesiecy przed rozpoczeciem
badan. Podczas eksperymentu kobiety nie mogly przyj-
mowac zadnych suplementéw zawierajacych witaminy
oraz sktadniki mineralne. Pacjentkom sporzadzono
odpowiednig diete, a nastepnie podzielono na 3 grupy.
Kobiety w pierwszej grupie przyjmowaty 40 g dziennie
biatek sojowych zawierajacych izoflawony, drugiej
— bialka zawierajace podwyzszona zawarto$¢ izofla-
wonow, w trzeciej natomiast kazeine i odttuszczone
mleko. Do preparatéw sojowych dodawano fosforan
wapnia w stezeniu poréwnywalnym z zawartoscig tej
substancji w kazeinie. Podczas eksperymentu mierzo-
no wplyw stezenia izoflawonéw na ilo$¢ lipidow we
krwi, jednojadrzaste komorki receptora LDL. mRNA
oraz gesto$¢ kosci.

Wyniki badan nie wykazaly zmian zawartosci ogol-
nego cholesterolu we krwi w zaleznoSci od przyjmowa-
nego stezenia izoflawonéw. Zawartos¢ HDL we krwi
w pierwszej grupie kobiet obnizyla si¢ w 6 tygodniu,
a w grupie drugiej — w 18 tygodniu. Stosunek chole-
sterolu og6lnego do HDL poprawil si¢ w stosunku do
ryzyka wystapienia choréb ze strony uktadu sercowo-
-naczyniowego w obydwu grupach przyjmujacych soje
w 18 i 24 tygodniu. Receptor LDL mRNA spowodo-
wal znamienny spadek iloSci LDL w 24 tygodniu w

grupach przyjmujacych soje w poréwnaniu do grupy
kontrolnej. Mineralizacja odcinka ledzwiowego zna-
miennie wzrosta w 24 tygodniu stosowania preparatu
o zwiekszonej zawartosci izoflawonow.

Reasumujac, badania wskazuja na ochronne dzia-
lanie bialek sojowych przed wystapieniem choréb
uktadu sercowo-naczyniowego poprzez zmiane profilu
lipidowego krwi. Izoflawony moga réwniez dziatac
ochronnie na mineralizacje koSci (32).

Beck i wsp. (18) prowadzili badania nad poréw-
naniem aktywnoS$ci stosowanych w hormonalnej
terapii zastepczej czystych zwiazkow oraz dostepnych
handlowo w postaci preparatdéw roslinnych wyciagéw
z soi, koniczyny czerwonej oraz pluskwicy gronia-
stej. W badaniach wykorzystano czyste zwiazki che-
miczne: formononetyne, biochaning A, genisteine,
daidzeine, oraz preparaty: z koniczyny czerwonej
(8 produktow), soi (4 produkty), pluskwicy groniaste;
(1 produkt), syntetyczny (1 produkt), mieszanina
wyciagow z soi i pluskwicy (1 produkt). Zwiazki che-
miczne, z wyjatkiem formononetyny oraz daidzeiny,
wykazywaly aktywnos$¢ wobec ERP. Formononetyna
wykazywata wyzsza, daidzeina nizsza aktywnoS$¢ w
tedcie aktywnosci estrogenowej ERP wobec drozdzy
(YES - yeast estrogen screen). Dodatkowo w bada-
niach sprawdzono aktywnoS$¢ wszystkich preparatéw
na receptory ERo, ER, receptor androgenowy
oraz progesteronowy. Preparaty zawierajace w swym
sktadzie pluskwice groniasta nie oddziatlywaly na
Zzaden z wymienionych receptoréw steroidowych w
badaniach in vitro, natomiast z piSmiennictwa wyni-
ka, ze w badaniach klinicznych in vivo preparaty te
wigzaly receptory. Prawdopodobnie za wywotywanie
efektu estrogennego tego wyciagu w badaniach in
vivo odpowiada proces metabolizowania triterpenéw
w organizmie. Co wazne, preparaty sojowe wykorzy-
stane w badaniach, wykazywatly nizsze powinowactwo
do receptora androgenowego i progesteronowego niz
preparaty zawierajace koniczyne czerwona. Z badan
wynika, ze izoflawony z analizowanych produktow
leczniczych mozna uznaé za preparaty wykazujace
staba aktywno$¢ estrogenna, progesterogenna i an-
drogenna (18).

Z badan in vitro wynika réwniez, Ze genisteina w
stezeniu nizszym niz 10 wmol/l stymuluje proliferacje
receptorow estrogenozaleznych komorek raka sutka,
natomiast stezenie wyzsze niz 10 wmol/l powoduje
efekt antyproliferacyjny. To wtasnie dwufazowy efekt
dziatania genisteiny moze zwigkszy¢ jej zastosowanie
w medycynie. Niski poziom genisteiny wykazuje efekt
estrogenny, wysoki — hamuje aktywnos¢ przekaznikow
odpowiedzialnych za proces transdukcji w komoérkach.
Natomiast w obecnosci estradiolu genisteina stymulu-
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je antagonistyczny efekt estradiolu na komorki raka
sutka konkurujac z receptorami wigzacymi estrogen.
Tak wigc z badan wynika, ze dziatanie izoflawondow
na raka sutka zalezne jest od ich stezenia (26).

Stosowanie preparatOw oraz zywnosci zawierajacej
soje¢ jest bezpieczne. Odnotowano jedynie, po 5-letnim
stosowaniu soi, 6 przypadkow przerostu endometrium
(podawano 1,8 g/dobe wyciagu, co odpowiadalo za-
wartosci izoflawonéw 150 mg/dobe). Dane te pocho-
dza z eksperymentu Unfer i wsp. z 2004 1. (24).
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