
Уральский медицинский журнал / Ural Medical Journal. 2023;22(5) 131132 Уральский медицинский журнал / Ural Medical Journal. 2023;22(5)

АКУШЕРСТВО И ГИНЕКОЛОГИЯ / OBSTETRICS AND GYNECOLOGY

Уральский медицинский журнал. 2023;22(5):132-140.
Ural Medical Journal. 2023;22(5):132-140.

Обзор литературы
УДК [616.008:612.662.9]-08
http://doi.org/10.52420/2071-5943-2023-22-5-132-140

Новые перспективы применения мелатонина при менопаузальном 
метаболическом синдроме

Марина Валерьевна Данилова1*, Елена Николаевна Усольцева2

Южно-Уральский государственный медицинский университет, Челябинск, Россия
* danilova-mv@bk.ru

Аннотация
Введение. Метаболический синдром представляет собой комплекс нарушений, включающих абдоми-

нальное ожирение, нарушение толерантности к глюкозе, дислипидемию и артериальную гипертензию. 
Антиоксидантные и противовоспалительные свойства гормона эпифиза мелатонина имеют большое зна-
чение для сохранения гомеостаза организма. Потенциально мелатонин может быть безопасным и эффек-
тивным средством в комплексном лечении женщин с менопаузальным метаболическим синдромом. Цель 
работы – определить перспективы применения гормона эпифиза мелатонина в комплексном лечении 
менопаузального метаболического синдрома на основании анализа научных публикаций. Материал и ме-
тоды. В обзор включены данные исследований о влиянии мелатонина (МТ) на компоненты метаболиче-
ского синдрома у женщин в пери- и постменопаузе. Поиск источников проведен за период 2016–2023 гг. 
в международных базах данных Medline, Scopus, Web of Science и российской научной электронной библи-
отеке eLibrary по поисковым словам и словосочетаниям: melatonin, menopause, perimenopause, metabolic 
syndrome, obesity, insulin resistance, dyslipidemia, arterial hypertension, мелатонин, менопауза, перименопа-
уза, метаболический синдром, ожирение, инсулинорезистентность, дислипидемия, артериальная гипер-
тензия. Результаты и обсуждение. Проведенный анализ литературных данных показал ряд преимуществ 
влияния препаратов экзогенного МТ на отдельные компоненты метаболического синдрома, но некоторые 
результаты были противоречивыми. Обнаружены научные доказательства влияния МТ на антропоме-
трические показатели, маркеры гомеостаза глюкозы, гемодинамические показатели и признаки воспали-
тельного ответа организма, а также разнонаправленного влияния на липидный профиль. Заключение. 
Учитывая многофункциональность и безопасность препаратов экзогенного МТ, следует рассмотреть воз-
можность его применения в комплексной терапии менопаузального метаболического синдрома. 
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Abstract
Introduction Metabolic syndrome is a complex of disorders including abdominal obesity, impaired glucose 

tolerance, dyslipidemia, and arterial hypertension. Antioxidant and anti-inflammatory properties of the pineal 
hormone melatonin are of great importance for preserving body homeostasis, and potentially melatonin can be 
a a safe and effective agent in the complex treatment of menopausal women with metabolic syndrome. The aim 
of the study is to determine the prospects of using the epiphysis hormone melatonin in the complex treatment 
of menopausal metabolic syndrome based on the analysis of scientific publications. Material and methods The 
review includes data from studies on the effect of melatonin (MT) on the components of metabolic syndrome in 
peri- and postmenopausal women. Sources were searched for the period 2016–2023 in the international databases 
Medline, Scopus, Web of Science and the Russian scientific electronic library eLibrary by search words and phras-
es: melatonin, menopause, perimenopause, metabolic syndrome, obesity, insulin resistance, dyslipidemia, arterial 
hypertension. Results and Discussion The analysis of the literature data showed a number of advantages of the 
effect of exogenous MT preparations on individual components of metabolic syndrome, but some results were 
contradictory. Scientific evidence of MT influence on anthropometric indices, markers of glucose homeostasis, he-
modynamic parameters and signs of body's inflammatory response, as well as multidirectional effects on lipid 
profile was found. Conclusion Given the multifunctionality and safety of exogenous MT preparations, its use in the 
complex therapy of menopausal metabolic syndrome should be considered.

Keywords: melatonin, metabolic syndrome, women, menopausal transition, menopause, perimenopause, obe-
sity, insulin resistance
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ВВЕДЕНИЕ
Хронологическое старение у женщин связано 

с угасанием репродуктивной функции. Гормо-
нальные изменения, которые начинаются при 
менопаузальном переходе и постепенном пре-
кращении выработки гормонов, затрагивают 
многие биологические системы. Появляются из-
менения обмена веществ, сердечно-сосудистой, 
центральной нервной и мочеполовой систем, 
возникают сексуальная дисфункция, кожная 
атрофия, потеря костной массы [1–4]. Во время 
постменопаузы гормональный дефицит влияет 
на контроль аппетита, веса и пищеварения [5]. 

Старение также связано со снижением секре-
ции гормона эпифиза мелатонина (МТ). Было 
установлено, что женщины в постменопаузе име-
ют более низкие концентрации МТ в сыворотке 
крови, чем женщины в перименопаузе [6, 7]. В 
настоящее время предложено новое донозоло-
гическое состояние – синдром перименопаузаль-
ного дефицита мелатонина, который является 
симптомокомплексом, обусловленным снижени-
ем уровня секреции МТ и клинически характери-
зующимся доминированием жалоб на нарушение 
сна, болевыми ощущениями в теле, наличием де-

прессии, тревоги (страхов) и соматических сим-
птомов [8, 9]. 

Гормон эпифиза МТ осуществляет смену фи-
зиологических процессов в организме и иници-
ирует восстановительные процессы в органах 
и тканях человека, обладая выраженным анти-
оксидантным эффектом [10–12]. Ограниченное 
воздействие света в дневное время, повышенная 
освещенность ночью, работа в ночное время мо-
гут приводить к нарушению циркадных ритмов, 
снижению выработки МТ и неблагоприятным 
последствиям для здоровья [13–15].

Исследования показали, что назначение МТ у 
женщин в возрасте от 40 до 60 лет улучшает ка-
чество сна и купирует нейро-вегетативные рас-
стройства [16–18].

Возможные связи между дефицитом МТ и мета-
болическим синдромом (МС) были выявлены в по-
следние десятилетия. Исследования на животных 
моделях показали многообещающие результаты в 
отношении потенциальной роли МТ в профилактике 
и лечении ожирения [14]. Однако результаты клини-
ческих исследований в отношении эффективности 
применения МТ при ожирении и МС носят противо-
речивый характер и требуют дальнейшего изучения.
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Менопаузальный переход представляет со-
бой период повышенного риска формирования 
МС, объединяющего абдоминальное ожирение, 
гипергликемию, дислипидемию и повышенное 
артериальное давление (АД), которые связаны 
с резистентностью к инсулину [19, 20]. По дан-
ным систематического обзора, проведенного в 
2018 г., совокупная распространенность МС сре-
ди женщин в постменопаузе составила 37,2 % и 
варьировала от 13,6 % до 46,0 % в зависимости 
от используемых диагностических критериев. 
При этом общая вероятность диагноза МС в 3,5 
раза выше у женщин в постменопаузе, по срав-
нению с женщинами в менопаузальном переходе 
[21]. Результаты метаанализа показали, что хи-
рургическая менопауза повышает риск МС в 1,5 
раза по сравнению с женщинами с естественной 
менопаузой [22].

Учитывая определенные преимущества и хо-
роший профиль безопасности, возникает вопрос 
о возможности применения гормона эпифиза МТ 
в качестве лекарственного средства в комплекс-
ном лечении женщин с менопаузальным МС. 

Цель исследования – определить перспек-
тивы применения гормона эпифиза мелатонина 
в комплексном лечении менопаузального мета-
болического синдрома на основании анализа на-
учных публикаций.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В обзор включены данные исследований о 

влиянии мелатонина (МТ) на компоненты мета-
болического синдрома у женщин в пери- и пост-
менопаузе. Поиск источников проведен за пери-
од 2016–2023 гг. в международных базах данных 
Medline, Scopus, Web of Science и российской на-
учной электронной библиотеке eLibrary по по-
исковым словам и словосочетаниям: melatonin, 
menopause, perimenopause, metabolic syndrome, 
obesity, insulin resistance, dyslipidemia, arterial hy-
pertension, мелатонин, менопауза, перименопау-
за, метаболический синдром, ожирение, инсули-
норезистентность, дислипидемия, артериальная 
гипертензия. Всего было проанализировано 78 
источников. В обзор включены 27 исследований, 
в которых единственным вмешательством было 
пероральное введение экзогенного МТ или ком-
бинация МТ с другими препаратами.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Влияние МТ на ожирение
Иммуно-метаболические изменения, проис-

ходящие в период менопаузального перехода, 
приводят к перераспределению жировой ткани 
и абдоминальному ожирению, главному компо-
ненту МС [23–26]. Метаанализ, проведенный в 
2015 г., не обнаружил доказательств влияния МТ 
на массу тела [27]. Однако в более поздних иссле-
дованиях были получены новые данные. Резуль-
таты двойного слепого плацебо контролируемо-
го исследования, проведенного в Дании среди 
женщин в постменопаузе с остеопенией, пока-

зали, что один год лечения МТ снижал жировую 
массу, увеличивал мышечную массу (по данным 
рентгеновской абсорбциометрии) и приводил к 
увеличению адипонектина [28]. В другом иссле-
довании с использованием 3 мг МТ утром и 5 мг 
МТ перед сном в течение года значения индек-
са массы тела (ИМТ) в группе МТ были ниже по 
сравнению с группой женщин, получавших пла-
цебо [17]. Еще одно плацебо-контролируемое ис-
следование изучало влияние МТ на компоненты 
МС. Прием 6 мг МТ перед сном в течение 12 не-
дель приводил к улучшению большинства мета-
болических показателей, в том числе снижению 
окружности талии, систолического АД (САД), ди-
астолического АД (ДАД), концентрации лептина 
и повышению уровня ЛПВП, но изменений ИМТ 
не наблюдалось [29]. 

Установлено, что циркадные ритмы и об-
мен веществ тесно связаны, и что время приема 
пищи играет роль в синхронизации перифери-
ческих циркадных ритмов у человека [30]. Из-
вестно, что люди, работающие в ночные смены, 
испытывают хроническое нарушение циркадных 
ритмов, которое может проявляться снижением 
выработки МТ, нарушением обмена веществ [31, 
32]. Исследование, проведенное среди работаю-
щих в ночную смену женщин с избыточным ве-
сом, показало уменьшение смещения циркадных 
ритмов приблизительно на 20 % после введе-
ния экзогенного МТ. Прием МТ участниками ис-
следования со значительным нарушением цир-
кадных ритмов в ранних хронотипах уменьшал 
массу тела, ИМТ, окружность талии и бедер без 
каких-либо изменений в потреблении калорий 
или уровне физической активности [33].

Ожирение при МС ассоциировано с вялоте-
кущим воспалением в белой жировой ткани, 
что в последствие может привести к инсулино-
резистентности, нарушению толерантности к 
глюкозе и сахарному диабету [34]. Адипонектин 
является полипептидом, который модулирует 
ряд метаболических процессов, в том числе ре-
гуляцию уровня глюкозы и окисление жирных 
кислот в жировой ткани. Уменьшение его син-
теза приводит к повышению уровня TNF-α и IL-
6, снижению уровня противовоспалительных 
цитокинов, IL-10 и антагониста рецептора IL-1, 
что вызывает резистентность к инсулину [35]. 
Реализуется порочный круг, который в значи-
тельной степени приводит к дополнительному 
увеличению веса. Повышение уровня циркули-
рующего С-реактивного белка (СРБ) и других 
воспалительных биомаркеров также поддержи-
вает возникновение воспаления при ожирении 
[34]. Метаанализ, включающий шесть рандо-
мизированных контролируемых исследований 
(РКИ), показал эффективность введения МТ для 
снижения СРБ и уровня IL-6 у пациентов с МС и 
связанными с ним расстройствами [36].

Влияние МТ на углеводный обмен
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Установлено, что циркадные ритмы и обмен 
веществ тесно связаны, и что время приема пищи 
играет роль в синхронизации периферических 
циркадных ритмов у человека [30]. Известно, что 
люди, работающие в ночные смены, испытывают 
хроническое нарушение циркадных ритмов, ко-
торое может проявляться снижением выработки 
МТ, нарушением обмена веществ [31, 32]. Иссле-
дование, проведенное среди работающих в ноч-
ную смену женщин с избыточным весом, пока-
зало уменьшение смещения циркадных ритмов 
приблизительно на 20 % после введения экзоген-
ного МТ. Прием МТ участниками исследования со 
значительным нарушением циркадных ритмов 
в ранних хронотипах уменьшал массу тела, ИМТ, 
окружность талии и бедер без каких-либо изме-
нений в потреблении калорий или уровне физи-
ческой активности [33].

Ожирение при МС ассоциировано с вялоте-
кущим воспалением в белой жировой ткани, что 
в последствие может привести к инсулинорези-
стентности, нарушению толерантности к глюко-
зе и сахарному диабету [34]. Адипонектин явля-
ется полипептидом, который модулирует ряд ме-
таболических процессов, в том числе регуляцию 
уровня глюкозы и окисление жирных кислот в 
жировой ткани. Уменьшение его синтеза приво-
дит к повышению уровня TNF-α и IL-6, сниже-
нию уровня противовоспалительных цитокинов,                                                                         
IL-10 и антагониста рецептора IL-1, что вызыва-
ет резистентность к инсулину [35]. Реализуется 
порочный круг, который в значительной степени 
приводит к дополнительному увеличению веса. 
Повышение уровня циркулирующего С-реак-
тивного белка (СРБ) и других воспалительных 
биомаркеров также поддерживает возникнове-
ние воспаления при ожирении [34]. Метаанализ, 
включающий шесть рандомизированных кон-
тролируемых исследований (РКИ), показал эф-
фективность введения МТ для снижения СРБ и 
уровня IL-6 у пациентов с МС и связанными с ним 
расстройствами [36].
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Опубликовано три мета-анализа, в которых 
изучалось влияние ежедневного приема МТ на 
показатели углеводного обмена. Систематиче-
ский обзор и мета-анализ 11 рандомизированных 
плацебо контролируемых исследований показал, 
что лечение МТ не оказывало существенного 
влияния на уровень глюкозы в плазме натощак, 
но чувствительность к инсулину и ИМТ имели 
тенденцию к улучшению [37]. В другом обзоре, 
включавшем восемь РКИ, установлено, что вве-
дение МТ значительно снижало уровни инсулина 
и индекс резистентности к инсулину (HOMA-IR) 
и увеличивало индекс количественной оценки 
чувствительности к инсулину (QUICKI) [38]. Ме-
та-анализ, изучавший влияние МТ на показате-
ли углеводного обмена при диабете, выявил, что 
применение МТ снижает уровень глюкозы крови 
натощак, гликированный гемоглобин и рези-
стентность к инсулину по сравнению с плацебо 
[39]. В двойном слепом РКИ, опубликованном в 
2020 г., было показано, что МТ улучшал действие 
метформина на несколько компонентов МС, та-
ких как липидный профиль и ИМТ, снижал рези-
стентность к инсулину и гиперинсулинемию по 
сравнению с применением одного метформина 
[40]. Таким образом, выявлены доказательства 
влияния МТ на антропометрические показатели 
и маркеры гомеостаза глюкозы, но данный во-
прос требует дальнейшего изучения.

Влияние МТ на артериальное давление
Ряд исследований продемонстрировали по-

ложительное влияние МТ на антиоксидантную 
защиту, липидный профиль и снижение арте-
риального давления у пациентов с МС [41–45]. 
Установлено, что снижение суточной амплитуды 
MT и кортизола было связано с метаболическими 
нарушениями, повышением АД, регуляции кон-
центрации глюкозы и липидов плазмы, грелина 
(синтезируется в основном эндокринными клет-
ками желудочно-кишечного тракта) и гормонов, 
секретируемых адипоцитами, таких как лептин 
и адипонектин [46]. Экспериментально также 
установлено противовоспалительное действие 
МТ, которое связано с ингибированием циклоок-
сигеназы-2, увеличением продукции оксида азо-
та и уменьшением сопротивления артериально-
го кровотока, что защищает эндотелий сосудов 
от повреждения и вазоконстрикции [47–49].

МТ оказывает выраженное антиоксидантное 
действие при сердечно-сосудистых заболева-
ниях, но данные о его влиянии на АД противо-
речивы. Два мета-анализа продемонстрировали 
снижение САД и ДАД у пациентов с метаболиче-
скими нарушениями на фоне приема МТ [50, 51]. 
Другой мета-анализ, включавший семь РКИ, не 
выявил значительного влияния МТ по сравне-
нию с плацебо на ночное АД. Однако МТ с контро-
лируемым высвобождением значительно снижал 
ночное артериальное давление, тогда как МТ с 
быстрым высвобождением не имел такого эф-

фекта [52]. Результаты еще одного мета-анализа 
подтвердили общее положительное влияние МТ 
на регуляцию АД. При этом стратификация ис-
следований, включенных в мета-анализ, по типу 
пациентов показала, что пациенты с психотиче-
скими расстройствами были более подвержены 
антигипертензивному действию МТ, чем пациен-
ты с метаболическими нарушениями. Известно, 
что первые обычно принимают нейролептики, 
которые могут снижать уровень циркулирующе-
го МТ [53]. 

МТ и липидный профиль
Изменение липидного гомеостаза, образова-

ния липидных метаболитов, секреции провос-
палительных цитокинов и дисбаланса проти-
вовоспалительных и воспалительных факторов 
являются возможными механизмами, участвую-
щими в возникновении ожирения и связанных с 
ним метаболических нарушениях [35]. Антиок-
сидантные вещества вместе с другими вмеша-
тельствами, такими как ограничение калорий, 
модификация образа жизни и медикаментоз-
ная терапия, могут быть полезны при лечении 
ожирения, дислипидемии и связанного с ними 
воспалительного ответа. В двух мета-анализах 
изучали влияние экзогенного МТ на липидный 
профиль. В одном из них выявлена связь меж-
ду приемом МТ и снижением уровня триглице-
ридов, уровней общего холестерина, в то время 
как не было выявлено значительного влияния 
на липопротеины низкой плотности (ЛПНП) и 
липопротеины высокой плотности (ЛПВП). При 
анализе подгрупп было обнаружено значитель-
ное снижение уровня триглицеридов при дозах 
МТ 8 мг и более и при длительности его приема 
более 8 недель [54]. Другой мета-анализ показал 
снижение уровня ЛПНП и триглицеридов и от-
сутствие существенного влияния МТ на уровень 
ЛПВП и антропометрические показатели [55]. 

Таким образом, прием препаратов МТ оказы-
вает значительное влияние на уровни триглице-
ридов и общего холестерина при более высоких 
дозах и длительном приеме. В противовес этим 
данным в РКИ, проведенном в Иране с участием 
240 женщин в возрасте 40–60 лет, обнаружено 
повышение уровня триглицеридов в группе па-
циентов, получающих 3 мг МТ, и отсутствие су-
щественной разницы в отношении уровня обще-
го холестерина, ЛПНП и ЛПВП [56]. 

Следует подчеркнуть, что необходимы даль-
нейшие исследования, чтобы определить влия-
ние МТ на гемодинамические показатели и ли-
пидный профиль женщин с менопаузальным МС.

Основные исследования, изучающие влияние 
экзогенного МТ на компоненты МС, представле-
ны в табл. 1.
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Таблица 1
Обзор рандомизированных клинических исследований о влиянии экзогенного мелатонина на 

компоненты метаболического синдрома

Изучаемая попу-
ляция Тип вмешательства Период вмеша-

тельства Результаты Страна, год публи-
кации, источник

Пациенты с МС, 
n = 70,  
ж / м: 24 / 46,  
средний возраст 
– (42,5 ± 9,8) лет 
в группе МТ и 
(42,6 ± 10,2) года в 
группе плацебо

МТ 6 мг или плацебо 12 недель Уменьшение ОТ 
(p = 0,036), САД 
(р = 0,020), ДАД 
(р = 0,014). Сниже-
ние уровня лептина 
(р = 0,041). Повыше-
ние уровня ЛПВП 
(р = 0,038) в группе МТ 
по сравнению с пла-
цебо. Не наблюдалось 
изменений ИМТ.

Иран, 2019 [29]

Пациенты с СД 2 
типа, n = 50,
ж / м: 34 / 16,  
средний возраст – 
52 года (30–60)

МТ 3 мг или плацебо 
ежедневно за 1 час 
до сна

8 недель Снижение средних 
уровней САД, ДАД, 
массы тела, ИМТ, ОТ 
(p < 0,05)

Иран, 2021 [57]

Пациенты с СД 2 
типа, n = 64,  
ж / м: 49 / 15
средний возраст 
– (52 ± 8) лет 
(36–59)

МТ 6 мг или плацебо 12 недель Снижение уровней 
HbA1c (Р = 0,0001), глю-
козы крови натощак 
(р < 0,001). Повышение 
уровня ЛПВП (р < 0,05). 
Не наблюдалось изме-
нений уровней ТГ, холе-
стерина и ЛПНП

Иран, 2017 [58]

Пациенты с 
НАЖБП n = 45,  
ж / м: 14 / 3, 
средний возраст – 
(44,00 ± 9,62) года 
в группе МТ и 
(37,71 ± 11,31) лет 
в группе плацебо

МТ 6 мг или плацебо 
ежедневно за 1 час 
до сна

12 недель Значительное 
снижение массы 
тела (р = 0,043), 
ОТ (р = 0,027), САД 
(р = 0,039) и ДАД 
(р = 0,015), уровня 
лептина в сыворотке 
крови (р = 0,032)

Иран, 2020 [59]

Женщины в пост-
мено-паузе с осте-
опенией, n = 81,  
возраст – от 56 до 
73 лет

МТ 1 или 3 мг на ночь, 
или плацебо

12 месяцев Снижение жиро-
вой массы на 6,9 % 
(р = 0,02). Увеличение 
мышечной массы на 
5,2 % (р = 0,08). Увели-
чение адипонектина на 
21 % (р = 0,08). Суще-
ственных изменений 
ИМТ, лептина, инсули-
на не наблюдалось. 

Дания, 2016 [28]

Женщины, 
n = 240,  
средний возраст – 
(53,22 ± 4,21) года 
(40–60)

МТ 3 мг или плацебо 3 месяца Не было обнаружено 
существенной разницы 
между двумя группами 
уровней общего холе-
стерина (ДИ = 95 %, 
р = 0,097), ЛПНП 
(ДИ = 95 %, р = 0,152) 
и ЛПВП (ДИ = 95 %, 
р = 0,054). При приеме 
МТ обнаружено по-
вышение уровня ТГ 
(ДИ = 95 %, р = 0,034)

Иран, 2018 [56]
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мышечной массы на 
5,2 % (р = 0,08). Увели-
чение адипонектина на 
21 % (р = 0,08). Суще-
ственных изменений 
ИМТ, лептина, инсули-
на не наблюдалось. 

Дания, 2016 [28]

Женщины, 
n = 240,  
средний возраст – 
(53,22 ± 4,21) года 
(40–60)

МТ 3 мг или плацебо 3 месяца Не было обнаружено 
существенной разницы 
между двумя группами 
уровней общего холе-
стерина (ДИ = 95 %, 
р = 0,097), ЛПНП 
(ДИ = 95 %, р = 0,152) 
и ЛПВП (ДИ = 95 %, 
р = 0,054). При приеме 
МТ обнаружено по-
вышение уровня ТГ 
(ДИ = 95 %, р = 0,034)

Иран, 2018 [56]
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Женщины в пост-
менопаузе, n = 60,  
возраст – от 51 до 
64 лет

МТ 3 мг утром и 5 мг 
перед сном, или пла-
цебо

12 месяцев В группе МТ снижение 
индекса Купперма-
на с (29,1 ± 2,9) до 
(19,7 ± 3,1) баллов 
(р < 0,001) и ИМТ 
с (30,9 ± 2,9) до 
(28,1 ± 2,3) кг/м² 
(р < 0,05)

Польша, 2018 [17]

Примечание: МС – метаболический синдром, МТ – мелатонин, ОТ – окружность талии, ИМТ – индекс 
массы тела, НАЖБП – неалкогольная жировая болезнь печени, САД – систолическое артериальное давле-
ние, ДАД – диастолическое артериальное давление, HbA1c – гликированный гемоглобин, ЛПНП – липопро-
теины низкой плотности, ЛПВП – липопротеины высокой плотности, ТГ – триглицериды.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проведенный анализ публикаций показал ряд 

преимуществ влияния препаратов экзогенного 
мелатонина и его дозозависимый эффект на от-
дельные компоненты метаболического синдрома у 
женщин в пери- и постменопаузе. Факторы окружа-
ющей среды и явления социального десинхроноза 
оказывают заметное влияние на углеводный и ли-

пидный метаболизм организма женщины. Сочета-
ние хронобиологического эффекта мелатонина с 
его цитопротективными свойствами и доказанной 
безопасностью может стать перспективной страте-
гией в комплексном лечении менопаузального ме-
таболического синдрома, особенно при сочетании с 
синдромом перименопаузального дефицита мела-
тонина.
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Таблица 1
Обзор рандомизированных клинических исследований о влиянии экзогенного мелатонина на 

компоненты метаболического синдрома

Изучаемая попу-
ляция Тип вмешательства Период вмеша-

тельства Результаты Страна, год публи-
кации, источник

Пациенты с МС, 
n = 70,  
ж / м: 24 / 46,  
средний возраст 
– (42,5 ± 9,8) лет 
в группе МТ и 
(42,6 ± 10,2) года в 
группе плацебо

МТ 6 мг или плацебо 12 недель Уменьшение ОТ 
(p = 0,036), САД 
(р = 0,020), ДАД 
(р = 0,014). Сниже-
ние уровня лептина 
(р = 0,041). Повыше-
ние уровня ЛПВП 
(р = 0,038) в группе МТ 
по сравнению с пла-
цебо. Не наблюдалось 
изменений ИМТ.

Иран, 2019 [29]

Пациенты с СД 2 
типа, n = 50,
ж / м: 34 / 16,  
средний возраст – 
52 года (30–60)

МТ 3 мг или плацебо 
ежедневно за 1 час 
до сна

8 недель Снижение средних 
уровней САД, ДАД, 
массы тела, ИМТ, ОТ 
(p < 0,05)

Иран, 2021 [57]

Пациенты с СД 2 
типа, n = 64,  
ж / м: 49 / 15
средний возраст 
– (52 ± 8) лет 
(36–59)

МТ 6 мг или плацебо 12 недель Снижение уровней 
HbA1c (Р = 0,0001), глю-
козы крови натощак 
(р < 0,001). Повышение 
уровня ЛПВП (р < 0,05). 
Не наблюдалось изме-
нений уровней ТГ, холе-
стерина и ЛПНП

Иран, 2017 [58]

Пациенты с 
НАЖБП n = 45,  
ж / м: 14 / 3, 
средний возраст – 
(44,00 ± 9,62) года 
в группе МТ и 
(37,71 ± 11,31) лет 
в группе плацебо

МТ 6 мг или плацебо 
ежедневно за 1 час 
до сна

12 недель Значительное 
снижение массы 
тела (р = 0,043), 
ОТ (р = 0,027), САД 
(р = 0,039) и ДАД 
(р = 0,015), уровня 
лептина в сыворотке 
крови (р = 0,032)

Иран, 2020 [59]

Женщины в пост-
мено-паузе с осте-
опенией, n = 81,  
возраст – от 56 до 
73 лет

МТ 1 или 3 мг на ночь, 
или плацебо

12 месяцев Снижение жиро-
вой массы на 6,9 % 
(р = 0,02). Увеличение 
мышечной массы на 
5,2 % (р = 0,08). Увели-
чение адипонектина на 
21 % (р = 0,08). Суще-
ственных изменений 
ИМТ, лептина, инсули-
на не наблюдалось. 

Дания, 2016 [28]

Женщины, 
n = 240,  
средний возраст – 
(53,22 ± 4,21) года 
(40–60)

МТ 3 мг или плацебо 3 месяца Не было обнаружено 
существенной разницы 
между двумя группами 
уровней общего холе-
стерина (ДИ = 95 %, 
р = 0,097), ЛПНП 
(ДИ = 95 %, р = 0,152) 
и ЛПВП (ДИ = 95 %, 
р = 0,054). При приеме 
МТ обнаружено по-
вышение уровня ТГ 
(ДИ = 95 %, р = 0,034)

Иран, 2018 [56]
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Женщины в пост-
менопаузе, n = 60,  
возраст – от 51 до 
64 лет

МТ 3 мг утром и 5 мг 
перед сном, или пла-
цебо

12 месяцев В группе МТ снижение 
индекса Купперма-
на с (29,1 ± 2,9) до 
(19,7 ± 3,1) баллов 
(р < 0,001) и ИМТ 
с (30,9 ± 2,9) до 
(28,1 ± 2,3) кг/м² 
(р < 0,05)

Польша, 2018 [17]

Примечание: МС – метаболический синдром, МТ – мелатонин, ОТ – окружность талии, ИМТ – индекс 
массы тела, НАЖБП – неалкогольная жировая болезнь печени, САД – систолическое артериальное давле-
ние, ДАД – диастолическое артериальное давление, HbA1c – гликированный гемоглобин, ЛПНП – липопро-
теины низкой плотности, ЛПВП – липопротеины высокой плотности, ТГ – триглицериды.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проведенный анализ публикаций показал ряд 

преимуществ влияния препаратов экзогенного 
мелатонина и его дозозависимый эффект на от-
дельные компоненты метаболического синдрома у 
женщин в пери- и постменопаузе. Факторы окружа-
ющей среды и явления социального десинхроноза 
оказывают заметное влияние на углеводный и ли-

пидный метаболизм организма женщины. Сочета-
ние хронобиологического эффекта мелатонина с 
его цитопротективными свойствами и доказанной 
безопасностью может стать перспективной страте-
гией в комплексном лечении менопаузального ме-
таболического синдрома, особенно при сочетании с 
синдромом перименопаузального дефицита мела-
тонина.
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Курение 8 8,10 3 3,06 0,1
Частота встречаемости дефицита 25(ОН)D 32 32,60 38 38,70 0,09
Концентрация 25(ОН)D, нг/мл 36,0 [21,2;43,2] 34,8 [24,0;44,0] 0,24
Злоупотребление алкоголем 1 0,30 0 0,3
Индекс массы тела менее 20 кг/м2 3 3,03 1 1,02 0,3
Снижение клиренса креатинина и (или) СКФ 
ниже 65 мл/мин 6 6,10 0 – 0,01*

При сравнении частоты переломов определен-
ных локализаций между двумя группами исследу-
емых было выявлено, что среди женщин русской 
национальности переломы проксимального отдела 

бедра встречались чаще, чем среди женщин бурят-
ской национальности. По остальным локализациям 
достоверных различий выявлено не было (рис. 1). 

Рис. 1. Структура переломов у женщин с остеопорозом русской и бурятской национальностей (абс.)
Значения МПКТ в поясничном отделе позвоноч-

ника у представительниц бурятской национально-
сти с ОП показали более низкие значения по срав-

нению с русскими женщинами, однако не достигли 
статистической значимости (табл. 5).

Таблица 5
Показатели МПКТ у женщин с ОП русской и бурятской национальностей (Ме, [25;75])

Область измерения
МПКТ, г/см2

рРусские женщины с ОП, 
n = 50 (I группа)

Бурятские женщины с ОП, 
n = 48 (II группа)

Т-критерий в шейке бедра –1,8 [–2,7; –0,9] –1,8 [–2,4; –1,3] 0,81
Т-критерий в поясничном 
отделе позвоночника

–1,3 [–2,25; –0,6] –1,65 [–2,4; –1,05] 0,16

Корреляционный анализ у женщин с ОП русской 
национальности выявил: обратную связь между 
МПКТ в проксимальном отделе бедра и склонно-
стью к падениям (R = -0,31, p = 0,04); прямую кор-
реляционную связь между МПКТ в позвоночнике 
и семейным анамнезом перелома проксимального 
отдела бедра (R = 0,65, p = 0,02); обратную связь 
между МПКТ в позвоночнике и курением (R = -0,46, 
p = 0,02). В группе бурят с ОП корреляционной связи 
ни с одним из факторов риска не установлено. 

Проведенный анализ абсолютного 10-летнего 
риска переломов и риск развития перелома прок-
симального отдела бедра среди женщин с ОП обе-
их национальностей показал, что 10-летний риск 
развития перелома проксимального отдела бедра 
(HF) был достоверно выше среди женщин русской 
национальности (3,4 [1,5;5,3] против 1,6 [1,15;2,65], 
р = 0,002) (табл. 6). 

Таблица 6
10-летний риск основных остеопоротических переломов и 10-летний абсолютный риск перелома 

проксимального отдела бедра у женщин больных ОП русской и бурятской национальностей (Ме, [25;75])
Показатели Русские женщины с ОП, n = 50 Бурятские женщины с ОП, n = 48 р

MO 18 [15,0;22,0] 16,9 [14,0;18,2] 0,075
HF 3,4 [1,5;5,3] 1,6 [1,15;2,65] 0,002

Примечание: MO (major osteoporotic) – основные остеопоротические переломы, HF (hip fracture) – переломы 
проксимального отдела бедра.

Проведенный корреляционный анализ сре-
ди женщин с ОП выявил обратную корреляцион-
ную связь МО и дефицитом витамина D (r = 0,24, 
p = 0,014) и прямую корреляционную связь между 

МО и ранней менопаузой (r = 0,33, p = 0,017) и при-
надлежностью к белой расе (r = 0,015, p = 0,026). 
Также корреляционным анализом была установле-
на прямая связь между 10-летним риском перело-

Примечание: МС – метаболический синдром, МТ – мелатонин, ОТ – окружность талии, ИМТ – индекс массы 
тела, НАЖБП – неалкогольная жировая болезнь печени, САД – систолическое артериальное давление, ДАД – 
диастолическое артериальное давление, HbA1c – гликированный гемоглобин, ЛПНП – липопротеины низкой 
плотности, ЛПВП – липопротеины высокой плотности, ТГ – триглицериды.
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