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Wirksamkeit und Sicherheit von Traubensilberkerze
(Cimicifuga racemosa, Cimifemin®) bei Menopause-
beschwerden: Therapiebeobachtung unter
Praxisbedingungen

M. Schmidt!, W. Polasek?, R. Kdufeler?

In einer Therapiebeobachtung mit 502 Patientinnen mit klimakterischen Beschwerden wurde der Effekt der Einnahme eines Extraktes aus dem
Wurzelstock von Cimicifuga racemosa untersucht (Priifpraparat: Cimifemin®). Die Ergebnisse der Therapiebeobachtung bestétigen die aus kontrollierten
klinischen Studien bekannten Effekte. Die von Frauen in der Menopause héaufig genannten Symptome Hitzewallungen und SchweifSausbriiche wur-
den durch die Medikation in Zahl und Schweregrad besonders effizient reduziert. Bei 73,8 % der Patientinnen ergab sich ein positiver Eindruck des
Therapiekonzeptes und 69,8 % fiihrten die Therapie nach Studienende fort. Die Vertraglichkeit wurde generell als sehr gut bezeichnet.

Schliisselworter: Therapiebeobachtung, Menopause, Traubensilberkerze, Cimicifuga racemosa, Cimifemin®

Efficacy and Safety of Black Cohosh (Cimicifuga racemosa, Cimifemin®) in Menopause Discomfort: Surveillance Study in Practical Terms. In an
uncontrolled surveillance study the effects of an extract from the rhizome of Cimicifuga racemosa were observed in 502 patients with climacteric
complaints (test preparation: Cimifemin®). The results of this surveillance study confirm the effects known from controlled clinical trials. The medica-
tion was especially effective in the reduction of hot flushes and profuse sweating, symptoms that are frequently observed by women in the meno-
pause. About 73.8 % of the patients were satisfied with the therapeutic concept, and 69.8 % continued the therapy after conclusion of the study. The
tolerability was generally stated as being very good. ] Menopause 2005; 12 (1): 27-32.

Key words: surveillance study, menopause, black cohosh, Cimicifuga racemosa, Cimifemin®

Z ubereitungen aus der Arzneipflanze Traubensilberkerze
[Actaea racemosa L. syn. Cimicifuga racemosa (L.)
Nutt., Ranunculaceae] werden zur Behandlung klimakte-
rischer Beschwerden eingesetzt. Die Wirksamkeit ist in ei-
ner Reihe kontrollierter und unkontrollierter klinischer
Studien belegt und in Ubersichtsarbeiten und Monogra-
phien dargestellt [1-4]. Klinisch gut dokumentiert sind da-
bei insbesondere die Effekte eines wdlrig-isopropano-
lischen Extraktes auf typische Menopausenbeschwer-
den wie Hitzewallungen, Schweilausbrtiche, Stimmungs-
schwankungen oder Schlafstorungen.

Ziel dieser Therapiebeobachtung war die Dokumentation
der Behandlung von Menopausenbeschwerden mit einem
Cimicifuga-Extraktpraparat unter den Bedingungen der
arztlichen Alltagspraxis.

Patientinnen und Methoden

Im Zeitraum von Januar 2003 bis Februar 2004 wurden im
Rahmen einer Therapiebeobachtung in Allgemein- und
Facharztpraxen in der Schweiz die Effekte von Trauben-
silberkerze im Einsatz gegen Menopausenbeschwerden
dokumentiert. Die Therapiebeobachtung wurde als multi-
zentrische, offene, prospektive Untersuchung mit deskrip-
tiver Auswertung durchgefiihrt. Die vorgesehene Beob-
achtungsdauer betrug 3 Monate. Bei dem untersuchten
Praparat handelt es sich um eine Extraktzubereitung in
Tablettenform (Vertrieb in der Schweiz unter dem Namen
Cimifemin®, Max Zeller Sohne AG; Herstellung und Ver-
trieb in Deutschland unter dem Namen Remifemin®,
Schaper & Briimmer) mit einem 40 %igen isopropano-
lisch-wafrigen Extrakt aus dem Wurzelstock von Cimici-
fuga racemosa (DEV 0,78-1,14:1). Pro Tag wurden gemal}
Fachinformation zwei Tabletten eingenommen. Die Ein-
schatzung der Auspragung klimakterischer Symptome er-
folgte auf einer visuellen Analogskala (VAS) von 10 cm

Lange, auf der die Intensitdt zwischen ,nicht vorhanden”
bis ,sehr stark ausgepragt” eingetragen wurde.

Die von der VAS abgelesenen Werte wurden fir die Be-
rechnung in Punktwerte tibertragen: Die Strecke von 1 cm
Lange auf der VAS entspricht dabei einem Punktwert. Fir
die Beurteilung des Symptomverlaufes wurden im Rahmen
dieser Untersuchung die Punktwerte wie folgt klassifiziert:
e Punktwerte von 1-3: leichte Auspragung

e Punktwerte von 4-6: moderate Auspragung

e Punktwerte von 7-9: schwere Auspragung

Neben der Bewertung der Einzelsymptome wurde ein mo-
difizierter Kupperman-Index [5] herangezogen, angepalit
an die Beschrankungen der Auswertung einer nicht-inter-
ventionellen Therapiebeobachtung. In die Berechnung
gingen die aus den VAS-Skalen ermittelten Punktwerte fur
die funf Hauptsymptome Hitzewallungen (Multiplikation
mit dem Faktor 4), Schweifausbriche, Schlafstorungen
und Nervositdt/Reizbarkeit (jeweils Faktor 2), sowie Ver-
stimmungen (Faktor 1) ein. Die mit dem entsprechenden
Faktor multiplizierten Punktwerte der Einzelsymptome
wurden addiert und durch 11 (Summe der Faktoren) divi-
diert. Fur die weiteren, im Kupperman-Index gewichteten
Symptome, wie z. B. Gelenk- oder Kopfschmerzen, Palpi-
tationen oder Benommenheit, lagen nur fir einen Teil der
Patientinnen Daten vor. Diese Befunde konnten daher
nicht in die Berechnung des modifizierten Kupperman-In-
dex eingehen.

Nicht alle Symptome kamen gleichermalien bei allen Pa-
tientinnen vor. Da die Studie unter Praxisbedingungen ab-
lief, fehlen in einigen Fallen Angaben zu abgefragten Para-
metern. Ein Ubertrag fehlender Werte fand nicht statt. Fiir
die Auswertung der Einzelparameter wurden nur Patien-
tenbogen mit den jeweiligen Daten(paaren) herangezo-
gen. Entsprechend kann fur die Einzelanalysen die Zahl
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der Patientinnen von der Gesamtzahl der Patientinnen ab-
weichen.

Statistische Signifikanzwerte wurden mittels T-Test errech-
net. Als statistische Software kam SPSS v11.5 zum Einsatz.

Ergebnisse

Patientenkollektiv

Ausgewertet wurden die Behandlungsdaten von 502 Pa-
tientinnen mit klimakterischen Beschwerden (Tab. 1). In
6 Fallen konnte die Einnahme von Cimicifuga-Extrakt
nicht sicher verifiziert werden. Die Daten dieser Patien-
tinnen wurden von der Bewertung der Wirksamkeit ausge-

schlossen, wie auch diejenigen mit Zusatzmedikation
(Abb. 1).

Tabelle 1: Demographische Daten (Werte + Standardabweichung)

Insgesamt 79 % der Patientinnen hatten keine Monatsblu-
tungen mehr. Bei der Mehrzahl der Falle (66 %) wurde die
Dauer der Wechseljahrbeschwerden mit bis zu 2 Jahren
angegeben, bei 34 % handelte es sich um einen entspre-
chend langeren Verlauf (Abb. 2).

47,5 % hatten zuvor keine Therapie erhalten, wahrend
52,5 % die vorherige Einnahme von Arzneimitteln anga-
ben: Insgesamt 40 % hatten eine Hormonersatztherapie,
1 % hatte bereits zuvor ein Cimicifuga-Praparat erhalten,
die restlichen 11,5 % andere Medikamente.

Behandlungsdauer

Angestrebt war eine Behandlungsdauer von 3 Monaten.
Dies wurde in dieser Untersuchung grotenteils auch ein-
gehalten. 46,2 % erschienen nach genau 3 Monaten zur
Folgeuntersuchung, nur 12,8 % erschienen friiher (zumeist
nach zwei Monaten), 41,0 % zu einem spdteren Zeitpunkt
(Uberwiegend nach 4 Monaten). Die Medikation wurde

Parameter Mittelwert Median Bereich  jeweils Uber den vollen Zeitraum zwischen den beiden Vi-
siten eingenommen.
Alter (Jahre) 56+7 55 40-84
Korpergewicht (kg) 66£11,7 64 43-116
KrpergroBe (cm) 16417 164 126-183  Rijckgang der Symptomatik unter Behandlung
BMI 24,341 23,6 16,7-43,1  Alle Symptome verbesserten sich unter Einnahme des
Cimicifuga-Extrakt-Praparates (Abb. 3). Die grofte Gesamt-
reduktion zeigte sich fur Hitzewallungen mit durchschnitt-
- lich 2,7 Punktwerten (Abnahme um 44 %), gefolgt von
Dokumentationsbégen Schweiausbriichen mit 2,3 Punktwerten (Abnahme um
(gesamt) 42 %). Fir die Patientinnen sind dies die Leitsymptome mit
n=502 einem besonders negativen Einfluf auf die Lebensqualitat.
In Abbildung 3 sind die Durchschnittswerte der Punktwert-
| verbesserungen dargestellt, mithin also gemittelte Werte,
die keine Aussage Uber den Anteil von Patientinnen mit
Auswertbare Bogen Einnahme von Cimifemin Verbesserungen bzw. Verschlechterungen gestatten. Fir
0= 496 nicht gesichert eine nahere Betrachtung der Symptomentwicklung wurde
n=6 daher der Effekt von Cimicifuga-Extrakt in Abhdngigkeit
| von individuellen Symptomentwicklungen betrachtet. Fir
die Beurteilung des Symptomverlaufs wurden im Rahmen
| dieser Untersuchung die Punktwerte der Differenzen vor
: o und nach Behandlung wie folgt klassifiziert:
Verwendbar fiir ‘Wegen Zusatzmedikation e Riickgang um 6-10 Punkte: ,wesentlich gebessert”
Wirksamkeitsanalyse nicht in Wirksamkeitsanalyse e Riickgang um 1-5 Punkte: ,gebessert”
n=478 eingegangen: n = 18 e + 0 Punkte: ,unverandert”
e Zunahme um 1-5 Punkte: ,verschlechtert”
Abbildung 1: Patientenkollektiv und Auswertung e Zunahme um 6-10 Punkte: ,wesentlich verschlechtert”
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Abbildung 2: Dauer der Beschwerden vor Therapie mit Cimicifuga-
Extrakt
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Abbildung 3: Riickgang der Symptomatik nach Behandlung mit Cimici-
fuga-Extrakt (Durchschnittswerte)



Bei insgesamt 77,5 % der Patientinnen wurde eine Verbes-
serung der Hitzewallungsbeschwerden und bei 71,6 %
eine Verbesserung bei Schweillausbriichen gefunden
(Tab. 2). Das Symptom Schlafstérungen spricht mit 64,5 %
auf die Therapie an, wahrend sich Verstimmungen um
60,6 % und Nervositidt um 56,6 % verbessern.

Modifizierter Kupperman-index
Die Berechnung des modifizierten Kupperman-Index ergab
einen Durchschnittswert von 5,1 £ 1,8 vor Therapie und

Tabelle 2: Verianderung der Einzelsymptome nach Therapie mit Cimici-
fuga-Extrakt gegentiber Ausgangswert (Prozentsatz Patientinnen mit der
jeweiligen Angabe)

von 2,9 £ 2,0 nach Therapie. Diese Auswertung bestatigt
eine Besserung uber die gesamte abgefragte Sympto-
matik.

Hitzewallungen

Hitzewallungen sind eines der auffalligsten Symptome von
Wechseljahrbeschwerden. Entsprechend haufig wurde
dieses Symptom angegeben. Im Durchschnitt traten Hitze-
wallungen in der untersuchten Patientinnengruppe 5,8 x/
Tag auf. Das Maximum lag bei einer Patientin bei 60
Hitzewallungen/Tag, aber immerhin 8 Patientinnen gaben
20 solcher Episoden/Tag an (Abb. 4).

Hinsichtlich der Intensitdt lagen die Hitzewallungen vor
Behandlung mit einem VAS-Punktwert von durchschnitt-
lich 6,1 an der Spitze der von den Patientinnen gefiihlten

Hitze-  Schweif- Verstim-  Schlaf- Nervo- Belastung. Durch die Behandlung mit dem Cimicifuga-
wallungen ausbriiche mungen stérungen sitit Praparat wurden Hitzewallungen besonders effizient redu-
ziert (Abb. 3). Die Differenz zwischen der Symptomaus-
Wesentlich besser 16,4 % 11,2 % 6,3 % 9,6 % 5,8 % ~ o
Besser 611%  604% 543% 549% 50.8% pragung vor und nach Behandlung war statistisch hoch
signifikant (p < 0,0001).
Summe
gebessert 775% 716% 606% 64,5% 566 % o ) )
Unverind 1550 201%  312% 262% 3559 Auffallig waren auch die Veranderungen des Schwere-
nverandert 7 o oS o 3 grades der Hitzewallungen (Abb. 5). Der Anteil der als
Schlechter 68% 77% 78% 89% 75% . L ;
. besonders schwerwiegend klassifizierten Hitzewallungs-
Wesentlich : o, o,
schlechter 02%  06% 04% 04% 04%  Symptomegingvonanfangs 51,9 % auf 16,3 % nach Thera-
Summe pie zurtick. Umgekehrt nahm unter Therapie der Anteil der
verschlechtert 7,0 % 8,3 % 82% 93% 79% leichten Formen von urspriinglich 16,2 % auf 59,9 % zu.
% %
701 s B vor Behandlung [ Nach Behandlung 70 - B vor Behandlung [ Nach Behandlung
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Abbildung 4: Anzahl von Hitzewallungen vor und nach Therapie mit
Cimicifuga-Extrakt

Abbildung 6: Anzahl von Schweifausbriichen vor und nach Therapie
mit Cimicifuga-Extrakt
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Abbildung 5: Verdnderungen des Schweregrades von Hitzewallungen
unter Therapie mit Cimicifuga-Extrakt

Abbildung 7: Veranderungen des Schweregrades von Schweillausbriichen
unter Therapie mit Cimicifuga-Extrakt
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Tabelle 3: Verschiebungen des Schweregrades von zentralnervosen
klimakterischen Symptomen unter Therapie mit Cimicifuga

Verstimmungen Schlafstorungen Nervositit

vor Beh./nach Beh.  vor Beh./nach Beh.  vor Beh./nach Beh.
Leicht 50,7 %/75,0 % 35,0 %/ 66,1 % 50,0 %/ 74,6 %
Moderat 28,0 %/19,9 % 29,1 %/21,4 % 26,2 %/19,5 %
Schwer 21,3 %/5,1 % 35,9 %/12,5 % 23,8 %/ 5,9 %
SchweiBausbriiche

Gleichfalls prominent ist die Angabe von Schweillausbru-
chen als Teilsymptom der Menopausenbeschwerden. Der
Durchschnitt lag bei 4,9 Episoden/Tag (Abb. 6). Hinsicht-
lich der Intensitat lagen Schweiausbriiche mit durch-
schnittlich 5,5 Punktwerten an zweiter Stelle nach Hitze-
wallungen (6,1 Punktwerte). Unter Therapie mit dem
Cimicifuga-Extrakt war eine beeindruckende und statistisch
hochsignifikante Verminderung der Symptomauspragung
festzustellen (p < 0,0001) (Abb. 3).

Auch hier zeigten sich auffillige Verschiebungen des Schwe-
regrades der Schweifausbriiche (Abb. 7). Der Anteil der als
besonders schwerwiegend klassifizierten SchweifSausbriiche
ging von anfangs 44,0 % auf 14,0 % nach der Therapie zu-
riick. Umgekehrt nahm unter der Therapie der Anteil der
leichten Formen von urspriinglich 23,7 % auf 62,3 % zu.

Andere Symptome

Die Verminderung der Symptomatik fiir Verstimmungen,
Schlafstérungen und Nervositat ist in Abbildung 3 darge-
stellt. Die Schweregrade dieser Symptome verbesserten
sich unter Therapie analog wie bei Hitzewallungen und
Schweifausbriichen (Tab. 3). Die Differenz war in allen
Fallen statistisch signifikant (p < 0,0001).

In 20 % der Falle wurden tiber die in Tabelle 3 aufgefiihr-
ten Symptome hinaus mindestens ein weiteres Symptom
genannt. Die hdufigsten Angaben waren trockene Vagina
(n = 8), Herzklopfen (n = 7) und Depression (n = 4). Fiir
diese Symptome zeigte sich eine durchschnittliche Verbes-
serung von 2,3 Punktwerten.

Vertraglichkeit und globale Einschétzung der Wirksamkeit
Die Akzeptanz phytotherapeutischer Behandlungen ist
diesen Untersuchungsergebnissen zufolge bei Frauen im
Klimakterium besonders ausgepragt. Insgesamt 95 % der
Frauen hatten explizit die Angabe einer Bevorzugung
eines pflanzlichen Arzneimittels gemacht.

Umgekehrt ergab sich bei 73,8 % der Patientinnen ein
positiver Eindruck des Therapiekonzeptes und 69,8 % fiihr-
ten die Therapie nach Studienende fort. Die Vertraglichkeit
wurde generell als sehr gut bezeichnet. Im Verlauf dieser
Untersuchung wurden keine Nebenwirkungen gemeldet.

Diskussion

Traubensilberkerze (Actaea racemosa, syn. Cimicifuga
racemosa) zéhlt zu den besterforschten Arzneipflanzen.
Die Wirksamkeit und Anwendungssicherheit bei gyniko-
logischen Leiden, insbesondere bei klimakterischen Be-
schwerden, ist in einer Vielzahl von Fallberichten, Thera-
piebeobachtungen und kontrollierten klinischen Studien
belegt und in Ubersichtsarbeiten dokumentiert [1-4, 6].

Im Rahmen der vorliegenden Untersuchung wurde die
Behandlung von Menopausenbeschwerden bei 502 Pati-
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entinnen dokumentiert. Ziel war die Bewertung von Wirk-
samkeit und Vertraglichkeit eines isopropanolisch-walri-
gen Cimicifuga-Extraktes (Cimifemin® bzw. Remifemin®).
Die Ergebnisse stehen im Einklang mit Beobachtungen aus
kontrollierten klinischen Studien, die speziell mit diesem
Extrakt durchgefihrt wurden [7-9]. In den Studien war der
Effekt auf die Gesamtsymptomatik bei Menopausenbe-
schwerden, und insbesondere die Hitzewallungen, inner-
halb von 4 Wochen deutlich zu spiiren und steigerte sich
noch im Verlauf der weiteren Therapie. Die Wahl der Stu-
diendauer von drei Monaten sollte daher in der vorliegen-
den Untersuchung eine reprasentative Darstellung der Ef-
fekte des Priifpraparates gestatten.

Tatsachlich zeigte sich im Verlauf der dreimonatigen The-
rapiebeobachtung eine deutliche Reduktion der Punkt-
werte fur Hitzewallungen, SchweifSausbriiche, Schlafsto-
rungen, Nervositat und Verstimmungen. Insbesondere die
von den Patientinnen als sehr belastend empfundenen Hit-
zewallungen und Schweillausbriiche wurden in dieser
Untersuchung unter Therapie mit Cimicifuga-Extrakt deut-
lich verbessert. Die Reduktion dieser Symptome geht mit
einer erheblichen Steigerung der Lebensqualitdt einher.

Die gute Vertraglichkeit und die hohe Anwendungssicher-
heit machen Zubereitungen aus Traubensilberkerze zu
einer interessanten Alternative in der medikamentosen
Therapie von Menopausenbeschwerden [1]. Nebenwir-
kungen scheinen unter Cimicifuga-Therapie generell sehr
selten aufzutreten. Die Mehrzahl der beobachteten uner-
wiinschten Ereignisse betrafen milde gastrointestinale oder
unspezifische Beschwerden [8, 10]. Diese gute Vertrag-
lichkeit und Anwendungssicherheit wurden auch in der
vorliegenden Therapiebeobachtung bestatigt. Es wurden
keine Nebenwirkungen gemeldet und die Therapie wurde
generell als sehr gut vertraglich eingestuft. Nahezu 70 %
der Patientinnen fiihrten die Therapie nach Beendigung
der Therapiebeobachtung fort.

Zur Anwendungssicherheit tragt zweifellos auch das Feh-
len einer estrogenen Wirkkomponente von Traubensilber-
kerzenextrakten bei [1, 8, 11, 12]. Cimicifuga kann auch
bei Frauen angewandt werden, bei denen eine Hormoner-
satztherapie aus medizinischen Grinden kontraindiziert
ist. Diese Einsatzmoglichkeit geht nicht nur aus tierexperi-
mentellen Versuchen und In-vitro-Untersuchungen hervor
[12-14], sondern auch aus der konkreten Anwendung bei
entsprechenden Patientinnen [15, 16]. Trotz widerspriich-
licher Ergebnisse [17] deutet sich auch die Anwendbarkeit
zur Behandlung von Hitzewallungen als typische Neben-
wirkung der Karzinombehandlung mit Tamoxifen an [16,
18].

Mit dem in dieser Studie gepriiften Cimicifuga-Extrakt
steht dem Arzt somit eine wirksame und sehr gut vertragli-
che medikamentdse Alternative zur Gabe von Hormon-
praparaten in der Therapie menopausaler Beschwerden
zur Verfigung.
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