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Использование�растительных�дофаминомиметиков��
у�подростков�и�молодых�женщин�с�нарушенным�

менструальным�циклом
Снижение потенциала здоровья, наблюдаемое в современной популяции подростков и молодежи, отражается 
на функциональном состоянии репродуктивной системы. Качественно неполноценное питание, значительные 
психологические и умственные нагрузки создают фон для развития гипоталамо-гипофизарной дисфункции, нарушения 
метаболизма стероидных гормонов, процесса овуляции и функции желтого тела. Расстройства менструального цикла 
являются частой проблемой подросткового и раннего репродуктивного возраста. Распространенность дисменореи 
в этой возрастной категории достигает 60-90%, нарушения длительности менструального цикла персистируют 
от 3 до 5 лет у 10-15% подростков, высока также частота меноррагии (10-20%), ациклических кровотечений 
и олигоменореи. Среди причин этих расстройств у подростков и молодых женщин рассматривают гиперандрогенизм, 
стрессовое воздействие, потерю массы тела, расстройства пищевого поведения, преждевременную недостаточность 
яичников и другие функциональные и органические заболевания и состояния. Несмотря на высокую 
распространенность нарушений менструального цикла, всего 6-15% подростков обращаются к врачу, а среди молодых 
женщин обращаемость увеличивается только за счет присоединения проблемы бесплодия. Между тем нарушения 
менструального цикла несут в себе риск последующих репродуктивных расстройств, поэтому их необходимо лечить.

Терапия нарушений менструального цик-
ла у молодых пациенток представляет не-
простую задачу. Незрелость эндокринной 
регуляции и механизмов обратной связи 
требует бережного, щадящего вмешатель-
ства, в связи с чем применение гормональ-
ной терапии ограничивается, и в отсутствие 
сформировавшихся хронических наруше-
ний или эндокринопатий рекомендуется 
регулирующая негормональная терапия.

В гинекологической практике много лет 
используются негормональные лекарствен-
ные препараты, созданные на основе Vitex 
agnus castus (витекс священный, или прут-
няк) и оказывающие дофаминергическое 
действие благодаря стимуляции в лакто-
трофных клетках гипофиза D2-до-
фаминовых рецепторов. Современные пре-
параты, содержащие Vitex agnus castus, 
Мастодинон и Циклодинон применяются 
при функциональной гиперпролактине-
мии, масталгии, нарушениях менструаль-
ного цикла, предменструальном синдроме, 
дисменорее. Препарат Циклодинон устра-
няет избыточную секрецию пролактина, 
нормализует уровень половых гормонов, 
корректирует овуляторные расстройства, 
устраняет или смягчает выраженность ма-
сталгии и других болевых симптомов. 
Целью настоящего исследования стало изу-
чение клинической эффективности расти-
тельного лекарственного препарата 
Циклодинон в лечении подростков и моло-
дых женщин с функциональными наруше-
ниями менструального цикла.

Материал�и�методы�исследования
В исследование были включены 80 под-

ростков и молодых женщин, соответствую-
щие следующим критериям: возраст 
от 16 до 26 лет; нарушения менструального 
цикла –  аменорея (отсутствие менструаций 
в течение 3 мес при предшествующем регу-
лярном ритме менструаций), олиго мено-
рея (увеличение продолжительности цикла 
>37 дней), полименорея (межмен-
струальные интервалы <24 дней), меж менст-
руаль ные кровотечения/кровомазанье; нор-
могонадотропный статус; уровень про лак-
тина >250 мМЕ/л; продолжительность теку-
щего эпизода нарушений мен стр у ального 
цикла не более 6 мес; информированное со-
гласие на участие в исследо вании.

В исследование не включались женщины 
при наличии следующих критериев: стойкие 
(хронические) нарушения менструального 
цикла длительностью >6 мес; гипогонадо-
тропная и гипергонадотропная аменорея; 
уровень пролактина <250 мМЕ/л; эндокри-
нопатии (синдром поликистозных яични-
ков, синдром гиперпролактинемии и др.); 
хронические соматические, нервные и п си-
хи ческие заболевания; нарушения мен-
струального цикла в результате структурной 
патологии матки (миома матки, аденомиоз, 
гиперплазия и полип эндометрия); заболева-
ния молочной железы, требующие хирурги-
ческого лечения; применение гормональной 

терапии в течение 3 мес до начала исследова-
ния; отказ от участия в исследовании.

На этапе скрининга проводилось ком-
плексное клинико-лабораторное обследо-
вание больных, включавшее изучение анам-
нестических данных, характеристик мен-
струального цикла, общий физикальный 
осмотр, осмотр молочных желез, гинеколо-
гическое исследование, проводилось обще-
клиническое лабораторное обследование, 
ультразвуковое исследование (УЗИ) орга-
нов малого таза и молочных желез, исследо-
вание уровней половых и стероидных гор-
монов. По показаниям лабораторно-ин-
струментальное обследование расширялось 
в зависимости от выявленных отклонений.

После первичного скрининга проводи-
лась рандомизация методом случайных чи-
сел в 2 группы. Пациентки основной груп-
пы получали Циклодинон таблетки еже-
дневно 1 р/сут. Пациентки группы сравне-
ния получали мультивитаминный комплекс 
(МВК) ежедневно 1 р/сут. Лечение про-
водилось в течение 6 мес. Сексуально ак-
тивные женщины во время проведения ис-
следования применяли барьерную контра-
цепцию.

На промежуточном этапе (через 3 мес те-
рапии) и при ее окончании оценивались 
следующие клинические параметры: про-
должительность менструального цикла, ча-
стота и продолжительность аномальных 
кровяных выделений, интенсивность боли 
в молочных железах. Клинические характе-
ристики менструального цикла оценивали 
на основании анализа менструальных ка-
лендарей, которые участницы вели само-
стоятельно на протяжении всего периода 
исследования. Выраженность масталгии 
оценивали по визуально-аналоговой шкале 
(ВАШ), градуированной от 0 до 10 баллов. 
Характер расстройства овуляции устанавли-
вали при динамическом проведении УЗИ 
органов малого таза, а также на основании 
оценки уровня прогестерона. Также опреде-
ляли содержание пролактина в плазме кро-
ви 3 раза с интервалом в неделю на этапе 
скрининга и в завершение терапии. 
Вегетативный статус анализировали при по-
мощи вопросника для выявления призна-
ков вегетативных изменений (А.М. Вейн, 
1998), состоящего из 2-х частей, которые 
заполняет пациент (1-я часть) и врач 
(2-я часть).

Результаты опроса и осмотра интерпре-
тировались как «норма», «вегетативная ла-
бильность» или «синдром вегетативной дис-
функции» в зависимости от количества наб-
ранных баллов. Оценка качества сна прово-
дилась на основании анкеты балльной 
оценки субъективных характеристик сна. 
Снижение числа баллов согласно этому 
опроснику интерпретируется как признак 
расстройств сна.

Статистическую обработку результатов 
исследования проводили на персональном 
компьютере с помощью пакета стандартных 
программ Microsoft Exel, Biostat, Statistica 6.0 

for Windows. Для каждого показателя, изме-
ряемого по количественной шкале, опреде-
лялись среднее значение (М), стандартная 
ошибка (m) и отклонение (σ), интервал ва-
риации (минимум и максимум). Для каче-
ственных параметров частоту выявления 
определяли показателем, выраженным 
в процентах (%). Сравнительный анализ по-
казателей эффективности (количественные 
переменные) проводился путем сравнения 
средних величин в основной и контрольной 
группах с применением U-критерия 
Манна–Уитни, критерия Вилкоксона 
(н епараметрическая статистика) или 
t-критерия Стьюдента (при нормальном 
распределении). Сравнение качественных 
параметров осуществлялось методом χ2. 
Достоверными различия между группами 
больных принимались при уровне значимо-
сти 0,05.

Результаты�и�их�обсуждение
Обследование не выявило серьезных от-

клонений здоровья у подростков и молодых 
женщин, включенных в исследование. 
Транзиторные подъемы артериального дав-
ления наблюдались у 6 (7,5%) пациенток. 
У 7 (8,75%) пациенток было зафиксировано 
диффузное увеличение щитовидной железы 
при отсутствии признаков нарушения 
функции.

Нарушения менструального цикла носи-
ли гипоменструальный характер у 56 (70%) 
пациенток, из которых у 49 (61,25%) наблю-
далась олигоменорея и у 7 (8,75%) –  амено-
рея. Жалобы на частые менструации (поли-
менорея) предъявляли 4 (5%) пациентки, 
у 20 (25%) ритм менструаций был сохранен, 
но при этом наблюдались межменструаль-
ные (2, или 10%) либо предменструальные 
(18, или 90%) кровяные выделения. Также 
межменструальное кровомазанье было от-
мечено у 13 (26,53%) и предменструальное 
кровомазанье у 9 (18,37%) пациенток с оли-
гоменореей.

При первичном скрининге УЗИ и дина-
мическое определение уровня прогестеро-
на позволили выявить признаки овуляции 
у 6 (7,5%) пациенток, среди которых 
у 1 наблюдалась олигоменорея и у 5 –  ре-
гулярный менструальный цикл с предмен-
струальным кровомазаньем. У 8 (10%) 
женщин были обнаружены ретенцион-
ные кисты яичника. Персистенция фол-
ликула наблюдалась у 9 (11,25%) жен-
щин, из них 4 имели регулярный ритм 
менструаций, 4 –  нарушения цикла 
по типу полименореи, 1 –  по типу оли-
гоменореи. У остальных пациенток при 
УЗИ были выявлены мелкокистозные 
изменения яичников (МКЯ).

При опросе и осмотре симптомы нару-
шений состояния молочных желез были 
об на ружены у 48 (60%) пациенток: мастал-
гия п еред менструальным кровотечением 
в 39 (48,75%) наблюдениях и галакто-
рея в 16 (20%) наблюдениях. Цикличес-
кая м асталгия встречалась у всех женщин 

с регулярным менструальным цик-
лом и полименореей, а также у 15 (30,6%) 
пациенток с нарушениями цикла по типу 
олигоменореи. Галакто рея, напротив, 
была выявлена при осмотре только 
у б ольных с олигоменореей/аменореей: 
в 5 (71,43%) наблюдениях при аменорее, 
в 11 (22,45%) наблюдениях при олигоме-
норее, сочетаясь с циклической мастал-
гией у 7 (14,29%) пациенток. Выра женность 
масталгии по ВАШ составила в среднем 
5,22±1,6 балла.

Средний уровень пролактина составил 
579,6 мМЕ/л, транзиторное повышение 
уровня пролактина с его спонтанной норма-
лизацией в течение 2 недель отмечалось 
у 28 (35%), стойкая истинная гипер-
пролакти немия – ГПРЛ (максимальный 
уровень пролактина 922 мМЕ/л) –  
у 11 (13,75%), макропролактинемия (ма-
кроПРЛ) –  21 (26,25%). У 10 (12,5%) жен-
щин повышения пролактина выявлено 
не было. Взаимосвязи между клиническими 
характеристиками и особенностями секре-
ции пролактина нам установить не удалось.

Существенных отличий, которые мог-
ли бы повлиять на исход терапии, между 
пациентками 2-х групп обнаружено не было.

После окончания лечебного цикла, со-
ставившего 6 мес ежедневного приема 
Циклодинона или МВК, мы проанализи-
ровали динамику клинических характери-
стик менструального цикла в процессе те-
рапии.

Среди 7 пациенток с исходной аменореей 
спонтанные менструации в течение 3 пер-
вых месяцев терапии появились у 5 боль-
ных: 3 –  в группе «Циклодинон», 2 –  в груп-
пе контроля. У 2 пациенток группы контро-
ля длительность отсутствия менструаций 
достигла 6 мес, и они досрочно завершили 
исследование. Средний межменструальный 
интервал в группе Циклодинона составил 
90,14 дня, в группе контроля –  54,5 дня. 
Ввиду малого числа наблюдений интерпре-
тировать эти данные сложно.

У пациенток с исходной олигоменореей 
величина межменструальных интервалов 
в группах существенно не различалась и со-
ставила в основной группе 44,34±5,92 дня, 
а в группе контроля –  46,02±9,17 дня 
(рис. 1).

В результате терапии у больных, прини-
мавших МВК, продолжительность цикла 
сократилась на 4 дня, составив в итоге 
42,51±2,21 дня. У пациенток, принимавших 
Циклодинон, продолжительность менстру-
ального цикла сократилась на 13 дней, со-
ставив в итоге 31,79±2,86 дня (р<0,001). 
Межгрупповые отличия по средней дли-
тельности заключительного оцениваемого 
менструального цикла были достоверны 
(р<0,001).

Вместе с коррекцией длительности мен-
струального цикла у больных с олигомено-
реей и метроррагиями наблюдалось исчез-
новение эпизодов межменструального 
и предменструального кровомазанья 
(рис. 2). Однако у пациенток с регулярными 
менструациями Циклодинон оказывал по-
ложительное влияние на контроль аномаль-
ных кровяных выделений только в полови-
не случаев. При полименорее Циклодинон 
был неэффективен, хотя малое число на-
блюдений не позволяет делать выводы в от-
ношении Циклодинона, как и в отношении 
МВК, при использовании которого наблю-
далось удлинение межменструальных про-
межутков у пациенток с полименореей. 
У больных с метроррагиями применение 
МВК имело положительный эффект 
по контролю цикла у больных с регулярным 

Тематичний номер • Березень 2016 р.



45

www.health-ua.com
ГІНЕКОЛОГІЯ

ОГЛЯД

ритмом менструаций, и этот эффект был 
сравним с таковым при использовании 
Циклодинона.

В заключительном цикле исследования 
овариальная функция характеризовалась 
следующими показателями. Ановуляция 
с МКЯ сохранилась у 4 (10%) пациенток, 
принимавших Циклодинон (3 из них с ис-
ходной аменореей). Эти данные отражают 
статистически значимое улучшение по 
сравнению с исходным статусом (р<0,001). 
В группе контроля данный тип ановулятор-
ных нарушений сохранился у 13 (32,5%) 
больных, что недостоверно меньше 
по сравнению с исходными данными 
в группе, но достоверно больше по сравне-
нию с группой Циклодинона (р<0,001). 
Персистенция фолликула в заключитель-
ном цикле терапии была обнаружена у 
8 (20%) пациенток основной и 10 (25%) –  
контрольной группы. Ретенционные кисты 
яичников были выявлены в группе контро-
ля в 3 (7,5%) случаях, все они были пред-
ставлены фолликулярными кистами. Таким 
образом, ановуляторные нарушения сохра-
нились у 12 (30%) женщин против исход-
ных 34 (85%), принимавших Циклодинон 
(р<0,001), и у 26 (65%) пациенток против 
исходных 33 (82,5%), принимавших МВК 
(р>0,05), межгрупповые отличия по часто-
те ановуляции были достоверны (р<0,05).

Галакторея сохранилась у 3 (7,5%) из 
10 пациенток, принимавших Циклодинон, 
и 4 (10%) из 6 пациенток, принимавших 
МВК. У всех 7 больных с сохранившейся 
галактореей отсутствовал ответ на терапию 
в виде нормализации ритма менструации. 
Полное исчезновение боли в молочных же-
лезах отметили 5 (12,5%) пациенток группы 
Циклодинона и 1 (2,5%) женщина груп-
пы контроля. Но при этом оценка выра-
женности боли по ВАШ демонстрировала 
у 14 (73,68%) из 19 пациенток, принимав-
ших Циклодинон, существенное ее облег-
чение и уход в зону «1-3» балла, что при ка-
чественной интерпретации ВАШ принято 
расценивать как отсутствие симптома.

При оценке выраженности масталгии 
(рис. 3) мы видели положительную динами-
ку в обеих группах, но более существенную 
в группе Циклодинона, на протяжении пер-
вых двух циклов наблюдения.

В дальнейшем выраженность масталгии 
в группе контроля незначительно нарастала, 
а в основной группе продолжила снижаться. 
В результате пациентки, принимавшие 
МВК, оценили болевые ощущения в молоч-
ной железе в исходе лечения на 4,55±1,8 бал-
ла (без достоверной разницы по сравнению 
с исходным показателем), а пациентки, при-
нимавшие Циклодинон, – 2,45±1,8 балла, 
что достоверно меньше как по сравнению 
с исходным показателем (р<0,001), так 
и с группой контроля (р<0,001).

В заключительном цикле лечения мы 
трехкратно определяли уровни пролактина 

и макропролактина в плазме крови иссле-
дуемых женщин и сравнивали их с исход-
ными показателями. Средний уровень про-
лактина снизился с 597,9±60,31 
до 482,2±34,2 мМЕ/л в основной группе 
(р<0,001) и с 574,5±46,2 до 522,2±48 мМЕ/л 
(р>0,05) в группе контроля. В группе кон-
троля доля пациенток с гиперпролактине-
мией сократилась с 15 до 10%, транзитор-
ное повышение уровня пролактина наблю-
далось в 6 (15%) случаях по сравнению 
с 13 (32,5%) исходными, частота встречае-
мости макропролактинемии не измени-
лась. В группе Циклодинона наблюдалась 
полная нормализация секреции пролакти-
на –  признаки стойкого, или транзиторно-
го повышения уровня пролактина, или ма-
кропролактинемии отсутствовали.

При анализе симптомов вегетативной 
дисфункции мы обнаружили сходное и не-
существенное повышение доли лиц с нор-
мальным вегетативным статусом в обеих 
группах (рис. 4). Отличия касались только 
доли пациенток с синдромом вегетативной 
дистонии: в группе Циклодинона этот по-
казатель уменьшился с 25 до 2,5% (р<0,001), 
а в группе контроля –  с 27,5 до 17,5%, с до-
стоверной межгрупповой разницей по ча-
стоте встречаемости СВД (р<0,001).

Оценивая нарушения сна в двух исследуе-
мых группах, мы выявили положительную 
динамику, коррелирующую со снижением 
частоты СВД в группе пациенток, прини-
мавших Циклодинон (табл.).

Субъективная оценка качества сна, 
в ыраженная в баллах, достоверно повыси-
лась у женщин, принимавших Циклодинон, 
в отличие от пациенток, принимавших МВК.

Результаты проведенного исследования 
помогли нам точнее очертить терапевтичес-
кие возможности Циклодинона у пациен-
ток с нарушенным менструальным циклом. 
Малое число наблюдений больных с аме-
нореей не позволяет делать выводы об эф-
фективности лечения у данного контин-
гента. Напротив, в отношении пациенток 
с олигоменореей нами были получены до-
стоверные результаты, свидетельствующие 
о положительной динамике продолжитель-
ности менструального цикла. У больных 
с олигоменореей Циклодинон также был 
эффективен в отношении кровомазанья, 
возникающего между или перед мен-
струальными кровотечениями. Способность 
Циклодинона контролировать аномальные 
кровяные выделения подтверждают иссле-
дования, проведенные среди женщин, ис-
пользующих внутриматочную гормональ-
ную контрацепцию. Но при истинных ано-
мальных маточных кровотечениях, в том 
числе при полименорее, эффективность 
Циклодинона сомнительна.

Основой улучшения характеристик мен-
струального цикла у больных с олигомено-
реей, применяющих Циклодинон, является 
восстановление овариальной функции. 

У женщин, получавших Циклодинон, 
д осто верно чаще в исходе лечения наблю-
дался овуляторный цикл.

Галакторею, по-видимому, не следует рас-
сматривать как самостоятельный повод 
для назначения Циклодинона и средство 
оценки его эффективности. Исчезновение 
выделений из молочных желез в нашем ис-
следовании четко коррелировало с улучше-
нием характеристик менструальной функ-
ции, как и сохранение галактореи –  с отсут-
ствием улучшений.

В отличие от галактореи, масталгия может 
служить независимым показанием к назна-
чению Циклодинона, так как эффект тера-
пии в данном случае очевиден, сравним с эф-
фектом нестероидных противовоспалитель-
ных средств и не связан с особенностями 
менструального цикла. Признаки улучшения 
могут появляться уже в течение первого ме-
сяца терапии, но становятся значимыми, 
так же как и сокращение продолжительности 
межменструального промежутка начиная 
с 3-го менструального цикла. Дальнейшее 
применение Циклодинона позволяет допол-
нительно уменьшить выраженность мастал-
гии, что обосновывает целесообразность бо-
лее длительного, до 6 мес, применения пре-
парата. Наши результаты согласуются с дан-
ными других исследований, подтверждающих 
эффективность препаратов витекса священ-
ного в терапии масталгии.

Отмеченные положительные измене-
ния могут быть обусловлены различными 
механизмами действия Циклодинона, но 
о сновным из них, несомненно, является 

нормализация секреции пролактина. По ре-
зультатам нашего исследования, примене-
ние Циклодинона в течение 6 мес устраняло 
избыточную секрецию пролактина, тран-
зиторные повышения уровня гормона 
и макроПРЛ. Ни в одном наб людении мы 
не зарегистрировали истинного подавле-
ния секреции пролактина с умень шением 
уровня гормона близко к нижней границе 
нормы, то есть эффект Циклодинона сле-
дует рассматривать как нормализующий 
аномальную секрецию пролактина функ-
ционального происхождения, в отличие 
от эффекта синтетических дофаминомиме-
тиков, применяемых для подавления из-
быточной секреции пролактина у больных 
с синдромом ГПРЛ.

Выводы
Таким образом, Циклодинон является эф-

фективным средством лечения функ-
циональных расстройств менструального 
цикла, предположительно связанных с ГПРЛ. 
Достаточным основанием для его назначения, 
после исключения синдрома ГПРЛ, других 
эндокринопатий и структурных нарушений 
репродуктивных органов как причин имею-
щихся жалоб, следует считать нарушения рит-
ма менструаций по типу олигоменореи, в том 
числе в сопровождении метроррагий, а также 
циклическую масталгию, вне зависимости 
от характера менструального цикла.

Статья печатается в сокращении.
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Таблица. Балльная оценка качества сна до и после лечения (M±SD)

Группа Циклодинона 
(n=19)

Группа контроля 
(n=22)

Достоверность 
 отличий

До лечения 16,74±11,18 14,75±8,30 p=0,1211

После лечения 22,21±12,02 15,16±11,21 p=0,0012

Достоверность отличий p=0,0119 p=0,1310
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Рис. 1. Динамика продолжительности  
менструального цикла у пациенток  

с олигоменореей (дни)

Рис. 2. Контроль менструального цикла  
у пациенток с аномальными кровотечениями  

или кровяными выделениями (число пациенток)
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Рис. 3. Динамика выраженности масталгии  
(оценка по ВАШ)

Рис. 4. Вегетативная дисфункция  
у пациенток группы исследования и контроля 

до и после лечения (число пациенток)
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