
Климактерический синдром – мультифакторное заболевание, в 
формировании которого кроме уровня гипоэстрогении значи-
тельную роль играют наследственные и соматические заболе-
вания, а также факторы внешней среды.
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атогенетическим мето-
дом коррекции климак-
терических нарушений 
являются заместитель-

ная гормональная терапия, в ка-
честве реальной альтернативы ЗГТ 
изучаются возможности расти-
тельных фитогормонов и фитоэст-
рогенов.

В 2004 г. пересмотрены показа-
ния и противопоказания к приме-
нению заместительной гормоноте-
рапии (1).

К климактерическим расстройс-
твам, требующим коррекции от-
носят:

– климактерический синдром (ти-
пичный и атипичный);

– менопаузальный метаболичес-
кий синдром;

– урогенитальную атрофию;
– остеопороз, остеоартриты;
– сердечно-сосудистые заболевания;
– атрофию кожи;
– ментальные изменения.
Однако к применению ЗГТ имеют-

ся серьезные противопоказания. 
Ими являются:

– рак молочной железы в анамне-
зе, в настоящее время или подозре-
ние на него;

– эстроген-зависимые злокачес-
твенные опухоли (например, рак 
эндометрия или подозрение на эту 
патологию);

– кровотечения из половых путей 
неясной этиологии;

– не леченая гиперплазия эндо-
метрия;

– венозная тромбоэмболия в 
анамнезе или в настоящее время 
(тромбоз глубоких вен, легочная 
эмболия);

– артериальная тромбоэмболи-
ческая болезнь в настоящее время 
(стенокардия, инфаркт миокарда);

– не компенсированная артери-
альная гипертензия (относитель-
ное противопоказание);

– заболевания печени в острой 
стадии или в стадии обострения;

– аллергия к активным веществам 
или к любому из наполнителей пре-
парата;

– кожная порфирия (абсолютное 
противопоказание).

Достаточно часто встречаются со-
стояния, при которых необходимо 
сделать выбор между заместитель-
ной гормонотерапией или альтер-
нативными методами лечения. К 
ним относятся:

– миома матки;
– эндометриоз;
– сочетание этих патологий;

– тромбоз и венозная эмболия;
– семейная гипертриглицеридемия;
– желчнокаменная болезнь;
– эпилепсия;
– имеющиеся факторы риска рака 

молочной железы.
К альтернативным методам лече-

ния относят:
1) СЭРМ – селективные эстроген-

рецепторные модуляторы (ралок-
сифен, тамоксифен, нолвадекс);

2) натуральные продукты: фитоэс-
трогены и фитогормоны;

3) бисфосфонаты;
4) СИОЗС – селективные ингибито-

ры обратного захвата серотонина;
5) тканевая инженерия.
Все виды альтернативной тера-

пии климактерических нарушений 
должны тем или иным способом 
воздействовать на органы-мишени 
и связываться с ЭР (ЭРα и ЭРβ) (2).

Стероидные рецепторы играют 
ключевую роль в действии как эс-
трогенов, так и антиэстрогенов и 
являются основными факторами 
транскрипции.

Взаимодействие молекулы сте-
роида с рецепторами находится 
под контролем ко-репрессоров и 
ко-активаторов. Взаимодействие 
комплекса лиганд-рецептора со 
специфическим ко-активатором 
происходит в том случае, если ли-
ганд является агонистом ЭР. Если 
лиганд является антагонистом ЭР, 
то взаимодействие с ко-активато-
ром не происходит.

В активации транскрипции 
принимают участие особые 
структуры рецепторов, назван-
ные функциональными акти-
ваторами транскрипции (AF). 
Наиболее изучены AFI и AFII. Эс-

Климактерий – естественный период в 
жизни женщины, однако высокая частота 

и тяжесть симптомов дефицита половых 
гормонов значительно снижают качество 

жизни и превращают этот период в 
своеобразную болезнь.

Возможности фитотерапии 
в лечении климактерических 
расстройств
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Назначение препарата климадинон в комплексном лечении 
женщин с артериальной гипертензией в постменопаузальном 
периоде способствует нормализации суточного профиля арте-
риального давления и повышает эффективный контроль АД 
на 24%, приводит к более выраженному повышению переноси-
мости физической нагрузки по сравнению с традиционной ан-
тигипертензивной терапией.

традиол является агонистом AFI 
и AFII, что способствует запуску 
транскрипции, в основном под 
действием AFII. Антиэстрогены 
(тамоксифен) полностью блоки-
рует AFII, не затрагивая AFI. При 
этом транскрипции ядерной ДНК 
не происходит, а проявляются 
антиэстрогенные действия (кро-
ме эндометрия, где AFI обладает 
достаточной силой для запуска 
транскрипции), и тамоксифен 
проявляет эстрогенные дейс-
твия (2).

Функциональные различия AFI 
и AFII объясняют тканевую спе-
цифичность действия антиэстро-
генов. Эти особенности влияния 
эстрогенов и антиэстрогенов на 
органы – мишени легли в основу 
создания современных селектив-
ных эстроген-рецепторных мо-
дуляторов. Возможности прояв-
ления эстрогенной активности в 
ЦНС, костной ткани, урогениталь-
ном тракте, сердечно-сосудис-
той системе и антиэстрогенного 
действия в молочной железе и эн-
дометрии – необходимое требо-
вание к альтернативной терапии 
климактерических расстройств.

В настоящее время достаточно 
большое количество исследований 
стремятся определить реальность 
тканеспецифичности ряда расти-
тельных препаратов (фитогормо-
нов и фитоэстрогенов) и доказать 
их свойства.

Альтернативные методы коррек-
ции климактерических нарушений 
(alternation – чередование, сме-
на) – это методы терапии климак-
терических нарушений, обладаю-
щие сходным с гормонотерапией 
механизмом действия, но не вы-
зывающие отрицательных побоч-
ных влияний (пролиферативную 
активность в миометрии и эндо-
метрии, молочной железе, повы-

шения тромбогенного потенциала 
крови) (3).

Свойствами альтернативы замес-
тительной гормонотерапии об-
ладают лекарственные вещества 
(неэстрогены), связывающиеся с 
эстрогенными рецепторами изби-
рательно. Их выделили в группу 
СЭРМ (3).

СЭРМ (селективные эстроген-ре-
цепторные модуляторы) – новый 
класс фармакологических средств, 
которые в отличие от чистых аго-
нистов и антагонистов эстрогенов, 
обладают смешанным и селектив-
ным принципами действия, завися-
щими от пораженной ткани.

Фармакологическая задача СЭРМ (3):
– проявление свойств агонистов 

эстрогенов в ЦНС, костной ткани, 
урогенитальном тракте, сердечно-
сосудистой системе, печени;

– проявление свойств антагонис-
тов эстрогенов в молочной железе 
и эндометрии.

Классические примеры – препара-
ты, обладающие антиэстрогенным 
действием на молочную железу: та-
моксифен (I поколение трифенилэ-
тиленов), ралоксифен (II поколение 
тензотиадинов).

Идеальный СЭРМ должен обла-
дать (5):

– положительным влиянием на 
ЦНС, сердечно-сосудистую систе-
му, урогенитальный тракт, костную 
ткань;

– отсутствием эстрогенного эф-
фекта на молочную железу и эндо-
метрий.

Однако создание идеального 
СЭРМ – проблема будущего. В на-
стоящее время большие надежды 
возлагаются на фитогормоны, био-
логические свойства которых поз-
воляют рассматривать их как фито-
СЭРМ.

Фитогормоны – лекарственные 
растения (цимицифуга рацемоза, 

рапонтицин, мальброзия), не обла-
дающие эстрогенным действием, 
но оказывающие положительное 
влияние на симптомы климактери-
ческого синдрома 

Фитоэстрогены – вещества 
растительного происхождения, 
функционально близкие к 17β-
эстрадиолу, либо вызывающие 
эстрогенные эффекты, что позво-
ляет им связываться с эстрогенны-
ми рецепторами, но в 100-1000 раз 
слабее. К ним относятся изофлаво-
ны (наиболее изученные), лигнаны 
и куместаны.

Большой интерес ученых вызы-
вает Cimicifuga racemosa (CR), или 
клопогон кистевидный, использу-
ющийся в США для лечения при-
ливов в течение более чем 100 
лет и официально относившийся 
к лекарствам с 1820 по 1926 г. по 
U. S. Pharmacopeia. Химическими 
компонентами корней и корневищ 
CR являются ряд трипертеноидов, 
производные коричной кислоты 
(циннамовой) и эфиры инозидино-
вой и фукниновой кислот (4, 7).

В ряде работ утверждается его 
эстрогеноподобное действие, 
что подтверждается снижением 
уровня ЛГ (4, 5, 6), а более поз-
дние исследования говорят и о 
его антиэстрогенной активности. 
Предполагаемый механизм дейс-
твия CR сравним с таковым низко-
дозированных конъюгированных 
эстрогенов. Связываясь с эстроге-
новыми рецепторами в лимбико-
ретикулярном комплексе, препа-
рат нормализует синтез и обмен 
катехоламинов мозга, серотонина, 
дофамина, норадреналина, повы-
шает уровень β-эндорфина, уве-
личивает уровень нейротензина, 
нормализует активность центра 
терморегуляции. Предполагают, 
что введение фитоэстрогенов сни-
жает уровень ЛГ и ТТГ, роль кото-
рых в развитии прилива жара счи-
тается доказанной (7).

Возможный механизм действия 
CR чрезвычайно интересен и под-
тверждает вероятность селектив-
ной эстрогенорецепторной актив-
ности. Однако многие аспекты его 
биологического влияния изучены 
только в эксперименте или на спе-
цифических клеточных линиях. 
Некоторые из них аналогичны 
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изофлавонам, другие являются уни-
кальными и свойственными только 
для CR [4, 6].

Биологическими свойствами фи-
тогормонов являются (4, 5, 8, 9, 10):

– образование рецепторных гомо- 
и гетеродимеров с возникновением 
разных транскрипционных факто-
ров, включая замедление транс-
крипции;

– синтез и высвобождение в пече-
ни ПССГ;

– низкое связывание с ПССГ (1/4 
от Е2 ПССГ);

– повышение связывания на фоне 
фито-СЭРМ эндогенных эстрогенов 
(экзогенных) и возможное умень-
шение влияния последних на орга-
ны-мишени.

– антиоксидантное, подобное эст-
рогенам, действие;

– антиандрогенное и антикорти-
костероидное действие;

– замедление секреции тиреоид-
ного гормона → снижение актив-
ности пероксидазы → торможение 
синтеза тироксина;

– снижение тирозинкиназной 
активности, приводящей к сни-
жению уровня пролиферации, 
вызванной гормоном роста (ан-
тиканцерогенное действие на мо-
лочную железу?);

– модуляция активности фермен-
тных систем (17β-гидроксистероид-
дегидрогеназы и ароматазы) – про-
филактика рака молочной железы?

Климадинон – высокодозирован-
ный лекарственный препарат из 
корневища цимицифуги рацемозы 
с изучаемым фито-СЭРМ действием 
(содержит в одной таблетке: суточ-
ная доза – 40 мг экстракта CR).

Эффективность CR изучается с 
1982 г. Проведено 11 клинических 
исследований, 6 из которых двой-
ные слепые плацебо-контроли-
руемые. В одном из них изучено 
влияние климадинона на симпто-
мы климактерического синдрома, 
вагинальной атрофии, костный ме-
таболизм (4, 5, 8, 9, 10). Сравнение 
проводили с конъюгированными 
эстрогенами (0,625 мг) (КЭЭ) и пла-
цебо. В исследовании принимали 
участие 62 женщины. Длитель-
ность его составила 12 недель. 

Установлено, что КЭЭ и CRBNO 
1055 купировали приливы оди-
наково, однако КЭЭ увеличивали 

толщину эндометрия. Это позво-
лило полагать, что CR обладает 
свойствами фито-СЭРМ и лечение 
климадиноном можно проводить 
без дополнительного назначения 
гестагенов. При приеме CR появ-
лялись признаки пролиферации 
вагинального эпителия, нормали-
зация рН (в сравнении с плацебо), 
аналогичные КЭЭ. Однако влияние 
CR на симптомы вагинальной ат-
рофии и пролиферацию вагиналь-
ного эпителия требуют дальней-
шего изучения. Нивелирование 
психовегетативных проявлений 
КС (депрессии, эмоциональной 
лабильности, нарушений сна) про-
исходит за счет влияния на супра-
гипоталамические и лимбические 
системы. 

Отмечено особое влияние CR на 
улучшение качества сна (раннее за-
сыпание, уменьшение частоты ноч-
ных пробуждений). 

Несколько исследований пос-
вящены изучению влияния CR на 
костный метаболизм (3, 4, 5, 10). 
При приеме CR увеличивалось 
плазменное содержание костно-
специфической щелочной фос-
фатазы (индикатора активности 
остеобластов). При приеме КЭЭ 
снижался уровень плазменного 
содержания С-терминальных тело-
пептидов, продуктов метаболизма 
костно-специфического коллагена 
la1 (показатель снижения актив-
ности остеокластов). Соотношение 
костно-специфической щелочной 
фосфатазы и С-терминальных те-
лопептидов значительно выше 
при лечении КЭЭ и CR, чем в груп-
пе плацебо.

Таким образом, CR оказывает 
костно-протективное воздейс-
твие посредством повышения ак-
тивности остеобластов. Действие 
CR у женщин в постменопаузе на 
симптомы КС, костный метаболизм 
сопоставимо с действием 0,625 
мг КЭЭ при длительном приеме. 
Полагают, что CR содержит соеди-
нения, обладающие активностью 
фито-СЭРМ на ЦНС, костный мета-
болизм и эпителий влагалища, но 
не обладает эстрогеноподобным 
влиянием на эндометрий и молоч-
ную железу.

Напротив, изофлавоны подобно 
эстрадиолу в эксперименте на кры-

сах вызывают рост VEGF (vascular 
endotelial growth factor), IGF-I (ин-
сулин-подобный фактор роста) и 
HbEGF (heparin binding epidermal 
growth factor). Jonhson E.B. et al. (11) 

описали случаи рака эндометрия у 
женщины после длительного при-
ема больших доз фитоэстрогенов 
(сои (гинистеина)).

В эксперименте на крысах пос-
ле овариэктомии применение CR 
не повысило уровень VEGF, IGF-I и 
HbEGF; вес матки не увеличивал-
ся, пролиферации эндометрия не 
отмечалось. Длительное примене-
ние CR у женщин в отличие от КЭЭ 
не привело к увеличению толщины 
эндометрия (4, 11). 

Климактерический синдром – 
мультифакторное заболевание, в 
формировании которого кроме 
уровня гипоэстрогении значитель-
ную роль играют наследственные и 
соматические заболевания, а также 
факторы внешней среды.

Гипоэстрогения очень быстро 
приводит к дезорганизации фун-
кции лимбико-ретикулярного 
комплекса (снижению активности 
ДА-структур, усилению активности 
НА-структур, нарушению актив-
ности СТ-структур и ОП-структур), 
что вызывает ряд симптомов, свя-
занных с нарушением функции 
гипоталамуса (приливы, гипергид-
роз, сердцебиение, ожирение, ги-
пертензия) и лимбической систе-
мы (эмоциональная лабильность, 
тревожность, депрессия, бессон-
ница, головные боли, снижение 
когнитивных функций) (4). 

В 2002 г. проведено двойное 
слепое плацебоконтролируемое 
исследование (CR, 0,625 мг КЭЭ и 
плацебо) симптомов климактери-
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Альтернативные методы кор-
рекции климактерических нарушений 

(alternation – чередование, смена) – это 
методы терапии климактерических наруше-

ний, обладающие сходным с гормонотерапией 
механизмом действия, но не вызывающие 
отрицательных побочных влияний (проли-

феративную активность в миометрии и эн-
дометрии, молочной железе, повышения 

тромбогенного потенциала крови).
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ческого синдрома. Изучены часто-
та приливов, тяжесть депрессии, 
нарушения сна. Оценку проводили 
по Менопаузальной рейтинговой 
шкале симптомов.

По результатам исследования 
сделан вывод, что эффективность 
CR сравнима с 0,625 мг КЭЭ и зна-
чительно отличалась от плацебо. 
Подчеркнуто особое влияние на 
качество сна (4).

Изучено влияние CR на сердечно-
сосудистую систему. До последних 
лет основные работы в этой об-
ласти касались изофлавонов (про-
изводных сои и красного клевера), 
длительное применение которых 
приводило к повышению уровня 
липопротеидов высокой и сниже-
нию содержания липопротеидов 
низкой. Wuttke W. и соавт. (2002) 
показано, что применение препа-
ратов цимицифуги в сочетании с 
гипохолестеринемической диетой 
нормализует обмен липидов к 6-
12-му месяцу терапии. Несомнен-
но, что применение цимицифуги 
имеет интересные перспективы в 
профилактике атеросклероза.

Назначение препарата климади-
нон в комплексном лечении жен-
щин с артериальной гипертензией 
в постменопаузальном периоде 
способствует нормализации су-
точного профиля артериального 
давления и повышает эффектив-
ный контроль АД на 24%, приводит 
к более выраженному повышению 
переносимости физической на-
грузки по сравнению с традици-
онной антигипертензивной тера-
пией.

CR содержит ряд активных ве-
ществ, о механизме действия ко-
торых еще далеко не все известно, 

эстрогеноподобное влияние ее на 
органы – мишени возможно осу-
ществляется паракринно. CR в отли-
чие от производных сои и красного 
клевера практически не связывает-
ся с ЭРα и ЭРβ.

Цимицифуга рацемоза обладает 
рядом преимуществ по сравнению 
с изофлавонами (1, 4, 5, 6a). В отли-
чие от последних она:

– эффективна при КС, но не обла-
дает утеротропным действием;

– не влияет на пролиферативные 
процессы в эндометрии, молочной 
железе;

– повышает пролиферацию ваги-
нального эпителия (слабее эстроге-
нов), но нужны локальные формы, 
которые, возможно, будут более 
эффективны;

– обладает костно-протективным 
действием за счет повышения ак-
тивности остеокластов (в отличие 
от изофлавонов).

Доказана возможность примене-
ния CR у женщин, оперированных 
по поводу рака молочной железы 
любой стадии, прошедших химио- 
или лучевую терапию, длительно 
получающих тамоксифен (6).

Избирательное влияние на ЦНС, 
костную ткань и отсутствие влияния 
на эндометрий и эпителий молоч-
ных желез позволяют отнести CR к 
новому классу препаратов – фито-
СЭРМ (4, 5, 6, 7).

Таким образом, показаниями к 
применению фитогормонов в кли-
мактерии являются:

– абсолютные противопоказания 
к гормонотерапии;

– климактерический синдром лег-
кой и средней степени тяжести;

– остеопения, остеопороз (в комп-
лексе лечения);

– add-back-терапия (при лечении 
агонистами ЛГ-РГ);

– сочетание относительных про-
тивопоказаний к гормонотерапии;

– предстоящее оперативное лече-
ние;

– период обследования;
– невозможность консультации вра-

чом-гинекологом;
– предпочтения пациентки и ком-

петентность врача;
– онкологические заболевания по-

ловых органов в анамнезе и в насто-
ящее время, рак молочной железы 
на любом этапе после операции;

Наиболее эффективно примене-
ние фитогормонов в период мено-
паузального перехода.

При применении климадинона в 
сочетании с препаратом гиперикум 
гелариум, ИОЗС, препаратами каль-
ция, бисфосфонатами, мастодино-
ном, циклодиноном (агнукастоном) 
эффективность лечения климакте-
рических нарушений значительно 
повышается.

Дальнейшие разработки фитоте-
рапии требуют серьезных иссле-
дований, как клинических (доза, 
длительность), так и сравнитель-
ных, плацебо – контролируемых, 
эпидемиологических. Проведение 
этих исследований позволит отве-
тить на вопрос, являются ли фито-
гормоны и фитоэстрогены полно-
ценной заменой ЗГТ.

Таким образом, выбор между 
фитоэстрогенами и гормоноте-
рапией индивидуален, требует 
тщательного оценки рисков гор-
монотерапии и учета пожеланий 
женщины, опыта врача, назнача-
ющего лечение, и продуманной 
программы здоровья женщин 
после 40 лет.
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