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С увеличением продолжительности жизни особое ме-

дико-социальное значение приобретают аспекты, опреде-

ляющие качество жизни женщин старшей возрастной 

группы. Менопаузальный возраст, как правило, является 

возрастом наибольшей социальной активности женщи-

ны, накопившей определенный жизненный и творческий 

опыт, который она с пользой может отдавать обществу. 

Но именно в этом периоде в женском организме проис-

ходят изменения, отрицательно влияющие на качество 

жизни. Главным фактором является дефицит половых 

гормонов, что приводит к возникновению различных па-

тологических изменений. Наиболее известным ранним 

проявлением климактерических расстройств является 

климактерический синдром — симптомокомплекс, ха-

рактеризующийся сочетанием нейропсихических, вегета-

тивно-сосудистых, нейроэндокринных нарушений, резко 

снижающих качество жизни и являющихся предикторами 

множества более поздних нарушений, в том числе сердеч-

но-сосудистых и обменно-метаболических [1]. Климакте-

рический синдром (КС) наблюдается у 40—80% женщин 

(E. Velde, van Leu Sden, 1994). Самым частым симптомом 

КС являются «приливы жара», отмечающиеся, по данным 

разных авторов, у 50—85% женщин [4, 7, 9] и сохраняю-

щиеся от 3 мес до 15 и более лет.

КС является классическим показанием к проведению 

традиционной гормональной терапии (ГТ) с использова-

нием натуральных эстрогенов или их аналогов. Однако 

существуют противопоказания и ограничения к примене-

нию ГТ из-за риска развития у части больных патологии 

эндометрия, молочных желез, неблагоприятного влияния 

на тромбогенный потенциал крови. Большое значение в 

этих случаях приобретают альтернативные методы кор-
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С целью оценки эффективности и безопасности длительного приема препарата, созданного на основе экстракта лекар-
ственного растения Cimicifuga racemosa (CR) — климадинона — для лечения климактерического синдрома (КС), обсле-
дованы 35 женщин в возрасте от 45 до 60 лет в периоде пери- и ранней постменопаузы с КС средней степени тяжести 
(1-я группа). 2-ю группу составили 35 женщин того же возраста с КС средней степени тяжести, получавшие плацебо. 
Комплексное клинико-лабораторное обследование пациенток включало оценку симптомов КС, результатов гормо-
нального обследования, исследования биохимического и липидного профиля, УЗИ органов малого таза, результатов 
пайпель-биопсии эндометрия, маммографии, определения уровней основных нейротрансмиттеров в плазме и моче. 
Установлено, что терапия препаратом, содержащим экстракт CR, достоверно эффективнее приема плацебо. Выявлены 
дополнительные положительные изменения липидного спектра крови и отсутствие гепатотоксичности.
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To evaluate the efficiency and safety of long-term use of climadinone based on an extract of the medicinal plant Cimicifuga rac-
emosa (CR) for the treatment of climacteric syndrome (CS), 35 peri- and early postmenopausal women aged 45 to 60 years with 
moderate CS (Group 1) were examined. Group 2 consisted of 35 women of the same age with moderate CS who received pla-
cebo. Comprehensive clinical and laboratory examination of the patients involved evaluation of the symptoms of CS, assessment 
of the results of hormonal examination, biochemical and lipid profile studies, small pelvic ultrasonography, Pipelle endometrial 
biopsy, mammography, and determination of the levels of major plasma and urinary neutrotransmitters. Therapy with the drug 
containing a CR extract was ascertained to be significantly more effective than placebo. Additional positive lipid spectrum 
changes and no hepatotoxicity were found.

Key words: climacteric syndrome, neurotransmitters, climadinone.



87РОССИЙСКИЙ ВЕСТНИК АКУШЕРА-ГИНЕКОЛОГА 6, 2013

рекции КС, к которым относят применение фитогормо-

нов (рапонтицин, мальброзия) и Сimicifuga racemosa (CR), 

обладающей эстрогенноподобными эффектами.

Наиболее изученной и получившей широкую извест-

ность при лечении климактерических расстройств в каче-

стве альтернативы заместительной гормональной терапии 

(ЗГТ). CR занимает 8-е место в Европе среди экстрактов 

лекарственных растений, назначаемых для лечения кли-

мактерического синдрома. Химическими компонентами 

корней и корневищ CR являются ряд трипертеноидов, 

производных коричной (циннамовой) кислоты, и эфиры 

инозидиновой и фукниновой кислот [10]. Механизм дей-

ствия CR до настоящего времени до конца не изучен. Не-

которые исследователи [11] полагают, что наиболее веро-

ятным механизмом действия цимицифуги на ЦНС и сим-

птомы КС является влияние на синтез гонадотропин-ри-

лизинг гормона, синтез и обмен основных нейротранс-

миттеров мозга (допамина, серотонина, адреналина, эн-

дорфинов), снижение выброса ТТГ и ЛГ, являющихся 

установленными триггерными механизмами возникнове-

ния приливов (В.Е. Балан, 1985).

Имеются данные, что механизм действия CR осу-

ществляется через допаминовые (D
2
) и серотониновые 

рецепторы в ЦНС, что может способствовать снижению 

частоты и интенсивности приливов, оказывать антиде-

прессивное действие и выраженное положительное влия-

ние на сон [6, 8].

Цель исследования — оценка эффективности и без-

опасности приема климадинона, созданного на основе 

экстракта цимицифуги рацемозы, в течение 12 мес для ле-

чения климактерического синдрома в сравнении с приме-

нением плацебо.

Материал и методы
В исследование включены 70 пациенток, страдавших 

симптомами КС средней степени тяжести, возраст кото-

рых составил 52,0±5,8 года, длительность постменопау-

зы — 3,0±1,3 года.

Все пациентки методом случайной выборки были 

разделены на две группы.

1-ю группу составили 35 женщин с КС средней степе-

ни тяжести, получавших экстракт СR сухой в дозе 20 мг 

2 раза в сутки (климадинон, таблетки, 20 мг) в течение 

12 мес.

Во 2-ю группу вошли 35 пациенток с КС средней сте-

пени тяжести, получавших плацебо.

Критерии включения в исследование:

— возраст пациенток от 45 до 60 лет в периоде пери- и 

ранней постменопаузы;

— наличие симптомов климактерического синдрома 

средней степени тяжести;

— информированное письменное согласие пациен-

ток;

— отсутствие самостоятельной менструации не менее 

одного года;

— наличие противопоказаний к классической ГТ ли-

бо при отказе женщины от приема ГТ.

Критерии исключения из исследования:

— наличие эстрогензависимых опухолей на момент 

включения в исследование;

— прием препаратов заместительной гормональной 

терапии в течение менее 3 мес до включения в исследова-

ние;

— наличие заболеваний желудочно-кишечного трак-

та и гепатобилиарного комплекса тяжелой степени;

— наличие заболеваний центральной нервной систе-

мы, психических заболеваний, ограничивающих компла-

ентность приема препаратов;

— непереносимость препарата;

— патология щитовидной железы.

Методы оценки эффективности и безопасности. Оцен-

ка степени тяжести симптомов КС производилась с помо-

щью модифицированного менопаузального индекса 

(ММИ), рассчитанного на основе балльной оценки сим-

птомов КС. При 1-м, 2-м, 4-м визитах проводили забор 

крови для исследования уровней эстрадиола (Е
2
), лютеи-

низирующего гормона (ЛГ), фолликулостимулирующего 

гормона (ФСГ), пролактина (Prl) хемилюминесцентным 

методом. Уровни общего холестерина, липопротеидов 

высокой плотности (ЛПВП), липопротеидов низкой 

плотности (ЛПНП), триглицеридов, коэффициента ате-

рогенности (КА) оценивали при 1-м и 4-м визитах с по-

мощью спектрофотометрического метода. Исследование 

уровней креатинина, общего белка, глюкозы, общего би-

лирубина, прямого билирубина, мочевины, щелочной 

фосфатазы, аспартатаминотрансферазы (АСТ), аланин-

аминотрансферазы (АЛТ), γ-глутамилтранспептидазы 

(GGT) проводили при 1-м и 4-м визитах с помощью спек-

трофотометрического метода. Уровни основных нейро-

трансмиттеров в плазме и моче (серотонина, норадрена-

лина, дофамина) оценивали с помощью метода высоко-

эффективной жидкостной хроматографии при 1-м, 2-м и 

4-м визитах на базе лаборатории Государственного науч-

ного центра социальной и судебной психиатрии им. В.П. 

Сербского. Биопсию эндометрия выполняли по стандарт-

ной методике с применением вакуумного забора (аспира-

ционная биопсия эндометрия с помощью кюретки Pipelle) 

при первом визите и в конце исследования (4-й визит). 

Толщину эндометрия оценивали с применением УЗИ во 

время 1-го, 2-го, 4-го визитов. Толщина эндометрия более 

5 мм на фоне лечения рассматривалась как неблагопри-

ятный эффект препарата. Измерение роста, массы тела 

проводили при 1-м, 2-м, 3-м, 4-м визитах. Всех пациенток 

обследовали методом маммографии с изучением плотно-

сти молочной железы до включения в наблюдение (если 

подобное исследование проводили в течение 12 мес до мо-

мента включения в работу, его не повторяли) и через 

12 мес после терапии исследуемым препаратом. Все мам-

мограммы были оценены в соответствии с классификаци-

ей J. Wolfe (1976).

Результаты
Установлено достоверное уменьшение частоты и вы-

раженности симптомов КС у пациенток, принимавших 

экстракт СR (климадинон) в дозе 40 мг в сутки, по сравне-

нию с клиническими проявлениями КС у больных 2-й 

группы. О положительной динамике симптомов при при-

еме активного препарата свидетельствовало достоверное 

снижение значений ММИ через 3 и 6 мес приема экстрак-

та СR (p<0,05). Во 2-й группе женщин, принимавших пла-

цебо, через 3 мес терапии наблюдалось повышение значе-

ний ММИ (p>0,05), что нами расценено как отрицатель-

ная динамика симптомов КС. Этим пациенткам в после-

дующем назначался активный препарат.

К 12-му месяцу лечения климадиноном значения 

ММИ возвращались к исходному уровню у 74% (n=21) 

ОБМЕН ОПЫТОМ
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пациенток, только у 26% (n=8) пациенток эффективность 

терапии сохранялась в течение 12 мес.

Статистически достоверные различия значений 

ММИ в 1-й и 2-й группах пациенток установлены через 

3 мес терапии (табл. 1).
При построении таблиц сопряженности установлено, 

что наибольшее положительное влияние прием экстракта 

CR оказывал на проявления нейровегетативных симпто-

мов, которые в процессе 3-месячной терапии достоверно 

уменьшались по сравнению с таковыми у женщин 2-й 

группы. Наибольший эффект был достигнут в отношении 

«классических» эстрогендефицитных проявлений: «при-

ливов» — у 59% пациенток 1-й группы (у 42,9% больных, 

принимавших плацебо) и потливости — у 54% пациенток 

1-й группы (у 3,6% — 2-й группы).

Дополнительно эффективность экстракта CR про-

явилась в купировании головной боли — у 51,4% пациен-

ток 1-й группы (у 10,7% — 2-й группы), сердцебиений — у 

60% пациенток 1-й группы и у 21,4% пациенток, прини-

мавших плацебо, сонливости — у 83 и 14,3%, сухости ко-

жи — у 94 и 10,7%, нарушения сна — у 68 и 7,1%, отечно-

сти — у 40 и 3,6%, снижении АД — у 28,5 и 7,1% больных 

1-й и 2-й групп соответственно. В меньшей степени при-

ем препарата оказывал влияние на повышенную утомляе-

мость, снижение памяти и либидо, которые традиционно 

относят к андрогензависимым расстройствам. Практиче-

ски не менялась степень выраженности метаболических 

симптомов.

При анализе полученных результатов гормонального 

исследования крови достоверных различий уровней ос-

новных гонадотропинов на фоне приема климадинона в 

сравнении с приемом плацебо не выявлено. Через 3 мес 

терапии уровень пролактина достоверно снизился 

(p<0,001) в 1-й группе (группа приема экстракта CR), что 

соответствовало возрастной норме.

В 1-й группе пациенток уровень эстрадиола через 

3—12 мес терапии не изменился, однако при его сравне-

нии с таковым во 2-й группе (прием плацебо) выявлены 

достоверные различия (р=0,01). Возможно, данные ре-

зультаты свидетельствуют о прогрессировании возраст-

ных изменений во 2-й группе пациенток.

Учитывая отсутствие влияния приема климадинона 

на уровни половых и гонадотропных гормонов, особый 

интерес представило изучение изменения уровней основ-

ных моноаминов.

Нами установлено достоверное повышение уровня 

серотонина в плазме крови в первые 3 мес приема экс-

тракта CR (р=0,01). Однако к 12-му месяцу терапии уро-

вень серотонина снизился, что совпало со снижением эф-

фективности лечения. Возможно, именно увеличение 

уровня серотонина при приеме экстракта цимицифуги 

рацимозы лежит в основе его эффективности при лечении 

КС (табл. 2).
Аналогичным образом менялись показатели серото-

нина в моче.

При сравнении динамики уровня серотонина в плаз-

ме крови у пациенток обеих групп выявлена достоверная 

разница через 3 мес терапии (табл. 3).
Достоверных изменений уровней серотонина в крови 

и моче на фоне приема плацебо не было выявлено 

(p>0,05).

В 1-й группе пациенток, принимавших экстракт CR, 

через 3 мес лечения выявлено достоверное снижение 

уровня дофамина в плазме крови (р=0,0001).

Динамика содержания дофамина в моче в обеих груп-

пах достоверно не отличалась.

При сравнении изменений уровней норадреналина в 

плазме крови и моче в 1-й и 2-й группах через 3 мес тера-

пии мы получили достоверные отличия (табл. 4, 5).
Данные современной литературы о влиянии приме-

нения климадинона на соотношение липидов весьма раз-

норечивы. При изучении динамики ЛПВП достоверных 

изменений не выявлено. Однако на фоне терапии экс-

трактом СR в течение 12 мес достоверно снизился уровень 

Таблица 1. Динамика значений ММИ в обследованных группах женщин

Период обследования
ММИ, баллы Число больных

p
1-я группа 2-я группа 1-я группа 2-я группа

1-й визит 41,82±5,8 39,82±4,2 35 35 0,10

Через 3 мес терапии 34,68±5,3 40,10±6,7 35 28 0,0007

Таблица 2. Динамика уровня серотонина в плазме крови у пациенток 1-й группы

Период обследования Уровень серотонина, нг/мл Число пациенток p
1-й визит 133,0±73,6 35 0,04

Через 3 мес терапии 178,8±120,1

Через 12 мес терапии 140,1±55,7 29 0,87

Таблица 3. Изменение уровня серотонина в плазме крови у пациенток обследованных групп

Период обследования
Уровень серотонина, нг/мм Число больных

1-я группа 2-я группа 1-я группа 2-я группа

1-й визит 133,0±73,66 131,35±81,29 35 35

Через 3 мес терапии 178,87±120,13 120,60±30,32* 35 28

Примечание. * — здесь и в табл. 4 и 5 различие показателей 1-й и 2-й групп достоверно (p<0,05).
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холестерина (р<0,05), ЛПНП (p<0,05), КА (p<0,05), что 

было расценено как дополнительный положительный эф-

фект терапии климадиноном у больных с КС.

При анализе колебаний показателей биохимических 

параметров в крови, уровней триглицеридов, мочевины, 

креатинина, прямого билирубина, щелочной фосфатазы, 

γ-глутаминтрансферазы отмечалась тенденция к их уве-

личению, не превышавшая референсных значений. Со-

держание общего белка, глюкозы, общего билирубина, 

АЛТ крови у пациенток, принимавших климадинон, не 

менялось на протяжении всего времени наблюдения. По-

лученные данные свидетельствуют о безопасности приме-

нения экстракта CR для печеночного метаболизма и от-

сутствии токсичности препарата при приеме в течение 

года.

Анализируя данные УЗИ в течение всего года приема 

экстракта CR, авторы выявили достоверное увеличение 

толщины эндометрия через 3 мес терапии (р<0,05), одна-

ко эти значения не выходили за пределы референсных. 

К концу 12-го месяца терапии климадиноном толщина 

эндометрия, по данным УЗИ, возвращалась к первона-

чальным значениям (р>0,05). При анализе данных УЗИ на 

фоне приема плацебо значимого изменения толщины эн-

дометрия выявлено не было.

Данные патоморфологического исследования свиде-

тельствовали об отсутствии отрицательного влияния при-

ема экстракта CR на эндометрий.

Всем больным проводилось маммографическое ис-

следование с определением плотности молочной железы 

по J. Wolfe (1976). В результате одного года наблюдения 

маммографическая плотность у пациенток 1-й группы в 

большинстве случаев не изменялась, либо отмечалось ее 

снижение, что совпадает с данными современной литера-

туры.

Обсуждение
Бесспорным является положительное влияние совре-

менной ГТ на различные аспекты климактерических рас-

стройств, в том числе и симптомы КС. Вместе с тем не 

менее 1/
3
 женщин имеют противопоказания или ограни-

чения к назначению классической ГТ. В последнее деся-

тилетие широкое распространение, особенно для лечения 

симптомов КС, получили растительные препараты. Одна-

ко между сторонниками ЗГТ и сторонниками альтерна-

тивной терапии продолжаются яростные споры. Сторон-

ники ЗГТ явно преуменьшают эффективность раститель-

ных препаратов и сравнивают их эффективность с плаце-

бо, а сторонники альтернативной терапии преувеличива-

ют возможные риски ЗГТ, что вносит неразбериху в умы 

как врачей так и их пациенток. В представленном плаце-

бо-контролируемом исследовании у пациенток с КС 

средней степени тяжести показано, что эффективность 

применения экстракта Cimicifuga racemosa достоверно 

превышает таковую плацебо. При этом уровни эстрадиола 

и основных гонадотропинов не менялись, а достоверное 

снижение уровня эстрадиола в группе принимавших пла-

цебо мы можем объяснить возрастными изменениями. По 

нашему мнению, эффективность терапии климадиноном 

больных с КС связана, в основном, с достоверным повы-

шением уровней серотонина и снижением содержания 

норадреналина как в крови, так и в моче. Изменения 

уровней этих нейротрансмиттеров могут раскрывать пато-

генетические аспекты проявлений КС. Указанные пара-

метры у пациенток в группе плацебо не менялись.

Существует патогенетическое обоснование возмож-

ности влияния уровней нейротрансмиттеров на проявле-

ния КС. В настоящее время рассматривают три теории 

патогенеза возникновения «приливов» при климактери-

ческом синдроме: теория вегетативных нарушений, аб-

стинентная и гормонально-нейротрансмиттерная. Эти 

подходы отображают многообразие социальных, психо-

логических и эндокринных факторов, вносящих свой 

вклад в появление «приливов». «Приливы» рассматрива-

ются как проявление своеобразной «абстиненции» эстро-

генчувствительных нейрональных систем, находившихся 

долгое время в условиях высокого содержания половых 

гормонов, и нарушения их адаптации к новым условиям 

дефицита эстрогенов. Гипоталамус обеспечивает функци-

онирование сложнейшего взаимодействия между нерв-

ной и эндокринной системами. Эта область мозга реаги-

рует на нейрональные сигналы от других систем организ-

ма (длительность светового дня, обонятельные рецепто-

ры, стресс, температура), а также на многочисленные 

гормональные и другие стимулы, переносимые с кровью 

(стероидные гормоны, кортикостероиды, ангиотензин, 

инсулин, концентрация глюкозы). В медиальной преоп-

тической области гипоталамуса содержится терморегуля-

торное ядро, активирующее механизмы поддержания 

температуры тела в нормальном диапазоне, называемом 

«терморегуляторной зоной» (R. Casper, S. Gen, 1985). У 

женщин с «приливами» может иметь место сужение гра-

ниц терморегуляторной зоны по сравнению с женщина-

ми, не страдающими приливами [5]. Сужение терморегу-

ляторной зоны может быть обусловлено избытком синте-

за норадреналина и недостатком серотонина в головном 

Таблица 4. Динамика содержания норадреналина в плазме крови у пациенток обследованных групп

Период обследования
Уровень норадреналина, нг/мл Число больных

1-я группа 2-я группа 1-я группа 2-я группа

1-й визит 0,71±0,21 0,72±0,28 35 35

Через 3 мес терапии 0,63±0,14 0,70±0,24* 35 28

Таблица 5. Динамика содержания норадреналина в моче у пациенток обследованных групп

Период обследования
Содержание норадреналина, нг/мл Число больных

1-я группа 2-я группа 1-я группа 2-я группа

1-й визит 27,07±12,59 31,04±12,14 35 35

Через 3 мес терапии 20,48±8,93 29,96±20,04* 35 28

ОБМЕН ОПЫТОМ
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мозге. Норадреналин считается основным нейротранс-

миттером, ответственным за сужение терморегуляторной 

зоны гипоталамуса [2]. Во время «приливов» отмечается 

корреляция резкого подъема уровней метаболитов нор-

адреналина с повышением температуры тела и теплоотда-

чи (R. Freedman и соавт., 1995). Полагают, что синтез и 

секреция норадреналина в терморегуляторном ядре гипо-

таламуса полностью ингибируются эндорфинами и кате-

хол-эстрогенами (B. Schurz и соавт., 1988). Очевидно, при 

недостатке последних развивается нарушение терморегу-

ляции. Серотонин — еще один вероятный нейротранс-

миттер, участвующий в механизме «приливов». Снижение 

уровней серотонина происходит параллельно со сниже-

нием уровней эстрогенов у женщин в периоде менопаузы, 

у пациенток с хирургической аменореей и после перене-

сенной овариэктомии (G. Gonzales, C. Carrillo, 1993). Вы-

сказано предположение, что определенные типы рецеп-

торов серотонина имеют отношение к нарушениям тер-

морегуляции при «приливах» [3]. Таким образом, полу-

ченные нами данные подтверждают нейротрансмиттер-

ную теорию возникновения «приливов» и, по-видимому, 

объясняют механизм действия экстракта CR на симптомы 

КС.

Выводы
1. Установлено достоверное уменьшение частоты и 

выраженности симптомов климактерического синдрома у 

пациенток, принимавших экстракт Cimicifuga racemosa 

(климадинона) в течение 6 мес, к 12-му месяцу лечения 

значения ММИ возвращались к исходному уровню.

2. На фоне лечения пациенток с климактерическим 

синдромом климадиноном выявлены дополнительные 

положительные изменения липидного спектра крови и 

отсутствие гепатотоксичности препарата.

3. Через 3 мес лечения климадиноном выявлено уве-

личение уровня серотонина (p<0,05), снижение содержа-

ния норадреналина в крови и моче (p<0,05), что может 

раскрывать патогенетические аспекты проявлений кли-

мактерического синдрома.
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