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АКТУАЛЬНОСТЬ ПРОБЛЕМЫ
Преждевременная менопауза (ПМ) опреде-

ляется как прекращение функции яичников 
до 40 лет [1, 2]. Это состояние характеризует-
ся аменореей, повышенными уровнями го-
надотропных гормонов и недостаточностью 
эстрогенов. В зависимости от этиологических 
причин ПМ делится на спонтанную и индуци-
рованную. Индуцированная ПМ может быть 
результатом медицинских вмешательств, та-
ких как химиотерапия или хирургические ма-
нипуляции, например, двусторонняя оофор-
эктомия [3]. 

ПМ возникает примерно у 1% женщин в воз-
расте до 40 лет. Это состояние наблюдается в 
10–28% первичной и 4–18% вторичной амено-
реи [4, 5]. Однако ПМ не является редким забо-
леванием [6]. На данный момент единственная 
этиологическая причина ПМ не найдена [6–8], 
однако существует ряд причин, которые, как 
считается, могут приводить к данной патологии.

Генетические расстройства. Примерами ге-
нетических нарушений являются хромосом-
ные аномалии (ХА). Дисгенезия яичников –
основная причина ПМ, она наблюдается в 30% 
случаев [7]. Среди аномалий половых хромо-
сом наиболее распространена 45X0 (синдром 
Тернера). По данным статистики, ХА наблюда-
ются в 10–20% случаев [7].

Аутоиммунные заболевания. Аутоиммунные 
заболевания наблюдаются в 30–60% случаев 
[7, 8]. Аутоиммунными причинами прежде-
временной менопаузы могут быть болезни 
щитовидной железы, гиперпаратиреодизм 
и болезнь Аддисона. Биопсия яичников при 
этой патологии показывает инфильтрацию 
ооцитов плазменными клетками и лимфоци-
тами [7]. По данным многочисленных исследо-
ваний, женщины с аутоиммунной этиологией 
ПМ имеют повышенный риск недостаточнос-
ти надпочечников, гипотиреоидизма, сахар-
ного диабета, миастении, ревматоидного ар-
трита и системной красной волчанки [9, 10].

Инфекции. Эпидемический паротит часто 
ассоциирован с ПМ. Наиболее сильные эф-
фекты наблюдаются в фетальный и пубер-
татный периоды, когда даже субклиническая 
инфекция может реализоваться недостаточ-
ностью яичников [11].

Туберкулез малого таза также может 
вызвать недостаточность яичников и на-
блюдается в 3% случаев [12]. Однако важно 
отметить, что при туберкулезе малого таза 
пациентки в первую очередь страдают от вну-
триматочных синехий с деструкцией эндоме-
трия, и намного реже эта патология реализу-
ется недостаточностью яичников. 

Курение. Развитию ПМ может способство-
вать курение. Существует дозозависимый 
эффект между интенсивностью курения 
и  возрастом менопаузы [7, 13], который, 
по-видимому, объясняется наличием поли-
циклического углеводорода в сигаретном 
дыме [14].

Ятрогенная. Радиация и химиотерапия 
также могут вызывать ПМ, однако этот эф-
фект может быть оборотным [7]. Высокие 
дозы радиации (4500–5000 рад) часто ассо-
циируются с прекращением функции яични-
ков, в то время как при дозе менее 500 рад 
в 50% случаев возможно наступление бере-
менности в течение года или двух [6, 7]. Нет 
никаких доказательств, что низкие дозы ра-
диации, ультрафиолет или микроволновое 
излучение, использующиеся в домашних 
условиях, могут вызвать преждевременное 
угасание функции яичников [15]. Химиоте-
рапевтические агенты влияют на возникно-
вение ПМ посредством алкализирующих ве-
ществ. В свою очередь, поражение яичников 
во время противораковой терапии зависит 
от возраста пациентки на момент лечения и 
его вида. Женщины до 40 лет имеют меньший 
риск прекращения функции яичников, чем 
пациентки старшего возраста [16].

Хирургия. Одним из важнейших вопросов 
ПМ являются хирургические вмешательства, 
поскольку после проведения гистерэктомии 
без придатков недостаточность яичников 
наблюдается в 15–50% случаев [7]. Это про-
исходит вследствие нарушения в системе 
кровообращения яичников и потери важных 
эндокринных функций, связанных с маткой 
[6]. Также на сегодняшний день все более ак-
туальным вопросом становится проведение 
билатеральной оофорэктомии для предот-
вращения рака наряду с общеклиническими 
показаниями, таким как рак яичников, матки, 
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фаллопиевых труб, тяжелый эндометриоз, тубо-овариаль-
ные абсцессы, тяжелый предменструальный синдром. 

Необходимо понимать, что хотя билатеральная оофорэк-
томия и преждевременное угасание функции яичников 
похожи в своих отдаленных последствиях, эти состояния 
существенно отличаются по динамике снижения концен-
трации гормонов. Если при преждевременном угасании 
функции яичников проходит постепенное снижение кон-
центраций, то после хирургической менопаузы наблюда-
ется их резкое снижение, что в свою очередь очень часто 
реализуется тяжелыми менопаузальными симптомами. 
Кроме того, следует помнить, что даже при преждевре-
менном угасании функции яичников, так же, как и при 
природной менопаузе, в яичниках продолжается продук-
ция тестостерона и андростендиола, а андрогены, в свою 
очередь, преобразуются в эстрогены в периферических 
тканях [17]. При проведении билатеральной оофорэктомии 
эти процессы отсутствуют. Кроме того, существуют данные, 
что хотя гистерэктомия далеко не всегда подразумевает 
удаление яичников, данная операция ассоциирована с бо-
лее ранней менопаузой. Средний возраст менопаузы для 
женщин, перенесших гистерэктомию, составил 45,4 ± 4,0 
лет, что значительно ниже среднего возраста 49,5 ± 4,04 
лет у женщин без гистерэктомии в анамнезе (p = 0,001) [18]. 

Исторически сложилось так, что молодые женщины, 
подвергшиеся двусторонней оофорэктомии, и женщины 
с преждевременной недостаточностью яичников (ПНЯ) 
лечились аналогично пациенткам, переживающим ме-
нопаузальный переход в возрасте 50 лет. Однако ПМ не 
эквивалентна естественной менопаузе, имеющей место в 
среднем возрасте 51 год. Уровни стероидных гормонов – 
эстрадиола (Е2), тестостерона и прогестерона различны 
при естественной и хирургической менопаузе. При двусто-
ронней оофорэктомии уровни гормонов ниже, а снижение 
резкое, а не постепенное. Данные в таблице показывают, 
что в постменопаузальном яичнике сохраняется опреде-
ленная функциональность для секреции Е2 [17]. Фактиче-
ское эндокринное действие на яичники в постменопаузе 
может быть связано с его продукцией андрогенов с после-
дующей экстрагонадальной трансформацией.

Частота и интенсивность симптомов менопаузы также 
различаются среди женщин с преждевременным угаса-
нием функции яичников и хирургической менопаузой. 
Несколько исследований показывают высокую интенсив-
ность симптомов у женщин, претерпевших хирургическую 
менопаузу, что потребовало лечения с помощью менопа-
узальной гормональной терапии (МГТ) [19, 20]. У женщин, 
подвергшихся оофорэктомии, среднее снижение уровня 
тестостерона в сыворотке крови составляет 50%, а сред-
нее снижение концентрации Е2 – 80% [21]. 

В свою очередь резкое снижение уровня Е2 связано с 
более частыми и серьезными симптомами. К ним отно-
сятся приливы, которые встречаются в 75%  случаев [7, 
22] и имеют тенденцию быть более серьезными, чем при 
естественной менопаузе [23], сексуальная дисфункция 
[24], депрессия [25, 26], мигрени [27], атрофические изме-
нения влагалища, уменьшающие вагинальную секрецию, 
диспареуния. Примерно в 10–20% случаев наблюдаются 
снижение либидо [7, 24] и кардиоваскулярные симптомы 
[28]. По данным исследований, сильные приливы наблю-
дались примерно у 90% женщин, подвергшихся гистер-
эктомии, по сравнению с 50% женщин с естественной 
менопаузой [24]. Кроме перечисленных выше симптомов, 
ПМ вне зависимости от причин связана с ранним началом 
остеопороза и ишемической болезнью сердца (ИБС) [27, 
29, 30]. Недавние результаты показывают, что у женщин с 
двусторонней оофорэктомией в анамнезе чаще наблюда-
ется субклинический атеросклероз по сравнению с жен-
щинами сравнимого возраста с естественной менопаузой 
[31]. В одном из исследований сообщалось, что пациентки 
после двусторонней оофорэктомии по сравнению с жен-
щинами с естественной менопаузой имели повышенный 
риск суицидальной депрессии (относительный риск (ОР) 
2,4) [25]. Тем не менее, женщины с более ранней менопау-
зой имеют сниженный риск развития рака молочной же-
лезы (РМЖ) [32].

В исследовании The Women’s Health Initiative (WHI) срав-
нили базовые характеристики участниц исследования 
WHI E, в котором испытуемые получали только эстроген, 
и исследования WHI EP, в котором пациентки получали 
эстроген и прогестин, чтобы определить различия в двух 
когортах пациенток [33]. Стратификация рандомизации 
была вызвана наличием или отсутствием гистерэктомии 
в анамнезе. Вторая когорта отличалась по многим исход-
ным характеристикам. Однако, поскольку большинство 
исследований не оценивают статус гистерэктомии, трудно 
определить, отражают ли различия в исследовании WHI 
разницу в отношении общей популяции. Тем не менее, 
представленная информация помогает нам лучше понять 
различия между этими двумя группами, которые могут 
влиять на решения о лечении.

Женщины, перенесшие гистерэктомию с оофорэкто-
мией или без нее, подвергались более высокому риску 
сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) (инсульт, ин-
фаркт миокарда, обходной трансплантат коронарной 
артерии / чрезкожная транслюминальная коронарная 
ангиопластика); имели более высокое систолическое 
и диастолическое артериальное давление, при этом 
большее число пациенток лечилось от гипертонии; 
были более склонны к ожирению и менее активны. При-
мерно 75% женщин с интактной маткой и 50% женщин 
с гистерэктомией никогда не принимали МГТ, что сви-
детельствует о более высокой потребности в терапии у 
женщин с гистерэктомией. Общая продолжительность 
использования МГТ была выше у женщин без матки, у 
которых частота ССЗ в течение 10 лет составляла 27,3% 
(1444 из 10 739) по сравнению с 11,6% (514 из 16 608) у 
женщин с маткой [33].

Таблица. Уровни стероидных гормонов при естественной и хирургической 
менопаузе, пг/мл [17]

Репродуктивный 
возраст

Естественная 
менопауза

Хирургическая 
менопауза

Эстрадиол 150 10–15 10
Тестостерон 400 290 110
Прогестерон 12000–20000 < 100 < 100
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КЛИНИЧЕСКИЕ ПОСЛЕДСТВИЯ ПМ
Рассматривая последствия ПМ, их можно разделить на 

краткосрочные и долгосрочные. Краткосрочные послед-
ствия включают вазомоторные симптомы, такие как при-
ливы, ночная потливость, тахикардия и головные боли, 
увеличение веса, сухость влагалища и диспареуния, не-
отложность мочеиспускания, недержание мочи, психоло-
гические проблемы, в том числе раздражительность, за-
бывчивость, бессонница и плохая концентрация [6, 7, 34, 
35]. Долгосрочные последствия ПМ включают бесплодие, 
остеопороз и повышенный риск преждевременной смер-
ти, ССЗ и инсульта [6, 7, 34, 35]. Женщины с ПМ подвергают-
ся повышенному риску низкой плотности костной ткани, 
раннего начала остеопороза и переломов [36]. ПМ также 
связана с повышенным риском ИБС и стенокардии, при 
этом риск возрастает с более ранним возрастом менопа-
узы [6, 37], что также связано с увеличением смертности 
от ССЗ и общей смертности [38–40]. Важнейшим подхо-
дом в лечении ПМ является обнаружение ее причины и 
применение терапии на ее основании. Однако наиболее 
эффективным методом лечения для женщин с ПМ являет-
ся МГТ [41–43]. Существуют данные, свидетельствующие о 
том, что восстановление нормальных уровней эстрогена 
приводит к снижению риска развития ССЗ, остеопороза и, 
возможно, деменции [44–48]. Так, недавний Кокрановский 
обзор рандомизированных клинических исследований 
показал снижение риска ИБС (ОР 0,52, 95% доверитель-
ный интервал (ДИ) 0,29–0,96) среди пользовательниц МГТ, 
если терапия начиналась менее чем через 10 лет после 
начала менопаузы [71].

Последние данные, полученные Manson и соавт. [72], по-
зволили значительно расширить понимание долгосрочных 
рисков и преимуществ гормональной терапии. Получен-
ные результаты подтверждают отсутствие увеличения 
долгосрочной смертности от всех причин или специфи-
ческих причин у женщин, получавших гормональную 
терапию сроком до 5,6 лет (комбинированная эстроген-
прогестиновая терапия) или до 7,2 года (монотерапия 
эстрогенами). 

Для женщин с вазомоторными симптомами, ПМ или 
хирургической менопаузой гормональная терапия пред-
ставляется как безопасной, так и наиболее эффективной. 
Данные Manson и соавт. полностью поддерживают опубли-
кованное в 2017 г. заявление Североамериканского обще-
ства менопаузы (North American Menopause Society, NAMS) 
о положении гормональной терапии [73] и являются долго-
жданным дополнением к современным знаниям в отноше-
нии применения МГТ.

МЕНЕДЖМЕНТ ПМ
Доказано, что MГT является наиболее эффективным ме-

тодом лечения нарушений, связанных с менопаузой, и по-
казана пациенткам с преждевременной и хирургической 
менопаузой [74]. Однако не менее важным является вопрос 
о ее компонентах. На сегодняшний день схемы MГT обычно 
включают эстрогены, а для женщин с интактной маткой – 
также и прогестагены для защиты эндометрия от гиперпла-
зии, спровоцированной эстрогенами. Однако био химия, 

метаболизм и воздействия различных синтетических про-
гестинов сильно отличаются от натурального прогестеро-
на и друг от друга [75]. 

Микронизированный прогестерон представляет собой 
гормон, структура которого полностью идентична струк-
туре эндогенного яичникового гормона, в связи с чем 
термин «биоидентичный» передает эту его особенность 
наиболее подходящим образом. Синтетические прогеста-
гены (или прогестины) имеют отличную от прогестерона 
химическую структуру, и хотя и имитируют некоторые его 
эффекты, могут оказывать различное действие на рецеп-
торы прогестерона [76]. Синтетические прогестины могут 
быть структурно схожими с прогестероном (например, ме-
дроксипрогестерона ацетат (МПА), дидрогестерон) или с 
тестостероном (например, левоноргестрел, дроспиренон) 
при различной эффективности и фармакокинетике. Физио-
логические эффекты конкретного прогестина зависят не 
только от этих свойств, но и от связывания с рецепторами. 
В дополнение к связыванию с рецепторами прогестерона 
эти соединения могут также иметь сродство к андроген-
ным, глюкокортикоидным и минералокортикоидным ре-
цепторам [77]. Хотя некоторые данные свидетельствуют о 
том, что MГT увеличивает риск РМЖ [78], этот риск может 
различаться в зависимости от типа используемого проге-
стина. Так, MГT с применением препарата, содержащего 
конъюгированные конские эстрогены (CEE) и MПA, ассо-
циировалась с повышенным риском РМЖ по сравнению с 
одними только CEE [79].

Согласно результатам исследования E3N [80], микрони-
зированный прогестерон в сочетании с эстрогеном в со-
ставе МГТ не был связан с увеличением частоты РМЖ в 
сравнении с синтетическими прогестинами (рис.). Новые 
данные свидетельствуют о том, что рецепторы прогестеро-
на действуют как модулятор связывания и транскрипции 
рецепторов эстрогена (ERα), блокируя эстроген-опосре-
дованную пролиферацию клеток. Отмечено, что наличие 
рецепторов прогестерона, положительных к ERα, при РМЖ 
связано с положительными клиническими исходами [81]. 
Прогестерон и синтетические прогестины также демон-
стрируют разнообразные эффекты в отношении липид-
ного профиля, факторов коагуляции, уровней глюкозы, 
инсулина и, следовательно, могут оказывать дифферен-
цированное влияние в отношении риска ССЗ, хотя дан-
ных для выводов на данный момент недостаточно [82].
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Рисунок. ОР инвазивного РМЖ в зависимости от типа прогестагена по 
сравнению с группой пациенток, никогда не получавших МГТ [80] 
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медрогестерон.



МЕНЕДЖМЕНТ КЛІМАКТЕРІЮ

WWW.REPRODUCT-ENDO.COM.UA / WWW.REPRODUCT-ENDO.COM   №3(41)/травень 2018
ISSN 2309-4117 51

Еще одним важнейшим вопросом МГТ остается риск раз-
вития инсульта. Как показали исследования, риск развития 
инсульта при гормональной терапии был самым высоким 
в младшей возрастной группе (51–55 лет) и уменьшался с 
возрастом. Для перорального и трансдермального эстро-
гена риск ишемического инсульта снижался с 1,63 (95% 
ДИ 1,32–2,01) и 1,06 (95% ДИ 0,70–1,60) в возрастной группе 
51–55 лет до 1,07 (95% ДИ 0,94–1,22) и 0,40 (95% ДИ 0,22–0,75) 
среди женщин 65–70 лет соответственно. Также в отно-
шении инсульта были выявлены протективные эффекты 
трансдермального эстрогена – ОР 0,82 (95% ДИ 0,69–0,98). 
Хотя исследование случай-контроль, основанное на базе 
данных общей практики Соединенного Королевства, не 
выявило протективного эффекта трансдермальных эстро-
генов, однако констатировало нейтральный эффект 0,95 
(95% ДИ 0,75–1,20) по сравнению с теми, кто не приме-
нял терапию [83], а по сравнению с пероральной МГТ для 
транс дермальной терапии был обнаружен защитный эф-
фект 0,74 (95% ДИ 0,58–0,95).

Кроме очевидного снижения рисков, связанных с разви-
тием инсультов, ряд исследований показал преимущества 
трансдермальной терапии эстрогенами при сексуальной 
дисфункции. Так, мета-анализ Nastri и соавт. [84] показал, что 
монотерапия эстрогенами или в сочетании с прогестагена-
ми связана с небольшим или умеренным улучшением сек-
суальной функции по сравнению с плацебо (особенно при 
наличии боли) при использовании у женщин с симптомами 
менопаузы или в ранней постменопаузе (5 лет после мено-
паузы), что также актуально для пациенток с ранней и хи-
рургической менопаузой [36]. Однако анализ не стратифи-
цировал используемые эстрогены по способу введения или 
составу. Высказано предположение, что трансдермальный 
эстрадиол (t-E2) может быть более эффективным для ле-
чения сексуальной дисфункции у женщин в менопаузе, 
чем пероральные эстрогены, из-за особенностей фарма-
кокинетики, что приводит к соотношению E2 к эстрону, 
приближенному к наблюдавшемуся до менопаузы [85], 
поскольку было показано, что концентрация в плазме сво-
бодного E2 при использовании t-E2 в 2 раза выше, чем при 
использовании пероральных препаратов [86].

Рандомизированное двойное слепое плацебо-конт-
ролируемое исследование Kronos Early Estrogen Prevention 
Study (KEEPS) предполагало оценку снижения прогресси-
рования атеросклероза при терапии эстрогенами в тече-
ние 36 месяцев после последнего менструального периода 
[87]. Участницы исследования заполняли опросник Female 
Sexual Function Inventory (FSFI) – инструмент, оценивающий 
ключевые аспекты сексуальной функции по 6 областям, 
включая желание, возбуждение, наличие смазки, оргазм, 
удовлетворенность и боль [88, 89]. Вкратце, каждый до-
мен имел диапазон оценки, который при умножении на 
домен-специфический фактор дает оценку отдельного до-
мена. Общая оценка шкалы FSFI равна сумме баллов по 6 
доменам, причем более высокие баллы отражают лучшую 
сексуальную функцию (диапазон общей оценки FSFI 0–36). 
Общий балл FSFI [89–91] менее 26,55 определялся как низ-
кая сексуальная функция (LSF). В KEEPS трансдермальный 
17β-эстрадиол (t-E2) непосредственно сопоставлялся с 

пероральным конъюгированным конским эстрогеном 
(o-CEE), чтобы определить, оказывают ли они эквивалент-
ное влияние на симптомы, связанные с менопаузой [92]. 
Дополнительное исследование KEEPS-sex изучало измене-
ния сексуальной функции с течением времени у женщин с 
недавно наступившей менопаузой, которые были рандо-
мизированы для приема o-CEE или t-E2 в течение 4 лет.

Одним из важнейших моментов вспомогательного иссле-
дования KEEPS является возможность сравнить эффекты 
лечения t-E2 и o-CEE в нескольких областях женской сексу-
альной функции, а также в отношении низкой сексуальной 
функции, что особенно актуально для пациенток с ранней 
и хирургической менопаузой. Симптомы, непосредствен-
но связанные с тканевыми эффектами эстрогенов, такие 
как наличие смазки и боль при проникновении, продемон-
стрировали прогрессирующее обострение со временем в 
группе без лечения и были смягчены при использовании 
t-E2 во всех временных точках. Более субъективные обла-
сти оценки, такие как желание, возбуждение, оргазм и сек-
суальное удовлетворение демонстрировали относительно 
устойчивое состояние с течением времени в группе без 
лечения и были улучшены только через 18 месяцев лече-
ния t-E2. Таким образом, влияние t-E2 на психологические 
аспекты сексуального ответа не зависит от его влияния на 
физиологические аспекты. Аналогичным образом, через 
36 месяцев наблюдалось общее улучшение сексуальной 
функции в группе, получавшей o-CEE, что, вероятно, об-
условлено значительным улучшением физических аспек-
тов сексуальной функции (смазка и боль), хотя и не связано 
с либидо. Степень улучшения, наблюдавшаяся при исполь-
зовании t-E2, может быть клинически значимой. По време-
ни t-E2, по-видимому, оказывает положительный эффект 
раньше, чем o-CEE (среднее значение составляет 2,1 балла 
за 18 месяцев, что соответствует 11,6% разницы в улучше-
нии оценки FSFI), и этот эффект длится дольше (в среднем 
на 1,8 балла лучше за 48 месяцев, разница в 10,3%). Эта 
эффективность может быть вызвана последовательно по-
вышенными уровнями E2, выявленными у участниц KEEPS, 
получавших t-E2, против плацебо и o-CEE [93]. Тем не ме-
нее, через 36 месяцев существенной разницы в улучшении 
между двумя группами не было. 

Исследователи отмечали, что терапия эстрогенами ока-
зывает положительный эффект в отношении симптома-
тики, связанной с менопаузой, включая приливы, ночную 
потливость, учащенное сердцебиение, бессонницу, раз-
дражительность и атрофию влагалища [94–95], а поскольку 
наличие приливов ранее ассоциировалось с сексуальной 
дисфункцией [96–99], мы стремились выяснить, улучшает 
ли сексуальную функцию облегчение этих симптомов со 
временем. Таким образом, у женщин в постменопаузаль-
ном периоде применение t-E2 обеспечивало умеренные 
преимущества в отношении сексуальной функции, тогда 
как эффективность o-CEE, по-видимому, была меньше, чем 
у t-E2, особенно в подгруппе женщин с низкой сексуальной 
функцией.

В заявлении NAMS относительно гормональной терапии 
за 2017 г. указывается, что у молодых женщин с преждевре-
менным истощением яичников наблюдается повышенный 
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риск развития остеопороза, ИБС, сердечно-сосудистой 
патологии и депрессии [49]. Рядом исследований было по-
казано, что экзогенные эстрогены оказывают благотвор-
ное влияние на сердечно-сосудистый статус и плотность 
костной ткани, увеличивают уровни кардиопротективных 
липопротеинов высокой плотности и снижают общий 
уровень холестерина и липопротеинов низкой плотности 
[50]. Более того, чем выше продолжительность дефицита 
эстрогена, тем более серьезными являются последствия; 
поэтому раннее начало лечения обеспечивает более дол-
госрочные выгоды для здоровья женщин. МГТ следует 
использовать у молодых женщин с преждевременным 
истощением яичников, если нет противопоказаний, до воз-
раста менопаузы, а затем пересмотреть тактику ведения. 
На данный момент доступны различные препараты для 
проведения МГТ, которые можно вводить пероральным, 
трансдермальным или вагинальным путем [51]. Однако не-
давнее исследование показало наилучшие результаты в 
отношении ССЗ у женщин с преждевременным истощени-
ем яичников, которые получали t-E2 и вагинальный микро-
низированный прогестерон по сравнению с пероральным 
этинилэстрадиолом и норэтистероном [101].

Для женщин с маткой прогестаген следует добавлять в ка-
честве дополнения, чтобы избежать нежелательных эффек-
тов эстрогена на эндометрий. Режим может быть последо-
вательным или непрерывным. При этом последовательный 
прием имеет дополнительное преимущество при модели-
ровании менструального цикла и связан с более частым 
спонтанным возобновлением активности яичников, в то 
время как непрерывный режим может привести к прорыв-
ному кровотечению. Помимо МГТ, следует обсудить с паци-
енткой общие меры по предотвращению потери костной 
массы, такие как физическая активность, богатая кальцием 
диета, добавка витамина D, отказ от курения и алкоголя.

Женщины с ранней естественной менопаузой и первич-
ной овариальной недостаточностью испытывают более 
длительный период дефицита Е2 по сравнению с женщи-
нами, испытывающими нормальную менопаузу, с потен-
циальными эффектами во всех тканях. Для женщин, у ко-
торых яичники сохраняются во время гистерэктомии, риск 
нарушения функции яичников повышен вдвое [52], а у 20% 
или более из них могут развиваться признаки уменьшения 
овариального резерва в течение 1 года с уменьшенным со-
держанием антимюллерового гормона [53–55].

Женщины с первичной овариальной недостаточностью 
имеют более высокий риск смерти от ИБС, а также от всех 
причин по сравнению с теми, у кого наступила естествен-
ная менопауза [56], что может отражать процессы преж-
девременного старения организма. У них также существу-
ет более высокий риск развития рака пищеварительного 
тракта, но снижен риск смертности от РМЖ, рака матки и 
эндометрия [57–59]. 

Эффективный менеджмент должен включать соответст-
вующие дозы МГТ вместе с кальцием, витамином D, физи-
ческими упражнениями и скринингом для выявления ме-
дицинских проблем [60–62].

Хирургическое удаление яичников приводит к гораздо 
более резкой потере концентраций гормонов, чем естест-

венная менопауза, и включает потерю эстрогена, прогесте-
рона и тестостерона [63]. Вазомоторные симптомы, а также 
различные симптомы и заболевания, связанные с дефици-
том эстрогена, являются более частыми и более серьезными 
после оофорэктомии и могут оказывать значительное вли-
яние на качество жизни [64, 65], а потенциальные неблаго-
приятные эффекты на кардиоваскулярную систему, костную 
ткань, настроение, сексуальное здоровье и когнитивную 
функцию, наблюдавшиеся в исследованиях, могут быть ку-
пированы с помощью МГТ [66]. Если нет противопоказаний, 
МГТ показана женщинам, которые перенесли двусторон-
нюю оофорэктомию для снижения риска развития вульво-
вагинальной атрофии и диспареунии [67], остеопороза [68]; 
кроме того, есть данные наблюдений, предполагающие 
пользу в профилактике атеросклероза, ССЗ [69], снижении 
когнитивных способностей и деменции [70].

В заключение хотелось бы привести ключевые рекомен-
дации 2017 г. Американской ассоциации клинических эндо-
кринологов (American Association of clinical endocrinologists, 
AACE) и Американского эндокринологического колледжа 
(American college of endocrinology, ACE) [57, 100].

 Для женщин с ранней менопаузой и первичной овари-
альной недостаточностью существуют риски для здоро-
вья, которые могут включать постоянные вазомоторные 
симптомы, потерю костной массы, изменения настроения 
и повышенный риск ССЗ, деменции, инсульта, болезни Пар-
кинсона, офтальмологических расстройств и общей смерт-
ности. Результаты исследований WHI у пожилых женщин 
не распространяются на женщин с ранней менопаузой, а 
последние данные свидетельствуют о том, что такие паци-
ентки должны использовать МГТ как минимум до среднего 
возраста менопаузы. 

 Трансдермальные эстрогенные препараты имеют 
меньшую вероятность развития тромботического риска 
и, возможно, риска развития инсульта и ИБС по сравнению 
с пероральными эстрогенами.

 В случае необходимости применения прогестагенного 
компонента микронизированный прогестерон является 
более безопасной альтернативой.
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ПРИНЦИПЫ МЕНЕДЖМЕНТА ПРЕЖДЕВРЕМЕННОЙ И ХИРУРГИЧЕСКОЙ МЕНОПАУЗЫ У ЖЕНЩИН С ИСХОДНЫМИ НАРУШЕНИЯМИ РЕПРОДУКТИВНОГО ЗДОРОВЬЯ 
С.А. Шурпяк, к. мед. н., доцент кафедры акушерства, гинекологии и перинатологии ФПДО ЛНМУ им. Данила Галицкого 
Менопаузальная гормональная терапия остается наиболее эффективным методом лечения вазомоторных симптомов и генитоуринарного менопаузального синдрома и, как 
было показано, предотвращает потерю и разрушение костной ткани. Данное обстоятельство позволяет рассматривать менопаузальную гормональную терапию в качестве 
основного метода лечения преждевременной и хирургической менопаузы. 
Важно отметить, что несмотря на схожесть отдаленных последствий, билатеральная оофорэктомия и преждевременное угасание функции яичников существенно отличаются по 
динамике снижения концентрации гормонов. Риски менопаузальной гормональной терапии различаются в зависимости от типа, дозы, продолжительности использования, пути 
введения, сроков начала, а также использования эстрогенов и прогестинов. Лечение должно быть индивидуализировано путем выбора наиболее подходящего состава, дозы, 
пути введения и продолжительности применения гормональных препаратов, а также использования наилучших данных о максимизации преимуществ и сведения к минимуму 
возможных рисков с периодической переоценкой преимуществ и рисков продолжения или прекращения использования менопаузальной гормональной терапии.
Ключевые рекомендации от 2017 г. Американской ассоциации клинических эндокринологов и Американского эндокринологического колледжа таковы: для женщин с ранней 
менопаузой и первичной овариальной недостаточностью существуют риски для здоровья, которые могут включать постоянные вазомоторные симптомы, потерю костной 
массы, изменения настроения и повышенный риск сердечно-сосудистых заболеваний, деменции, инсульта, болезни Паркинсона, офтальмологических расстройств и общей 
смертности. Результаты исследований у пожилых женщин не распространяются на женщин с ранней менопаузой, а последние данные свидетельствуют о том, что такие 
пациентки должны использовать менопаузальную гормональную терапию как минимум до среднего возраста менопаузы. Трансдермальные эстрогенные препараты имеют 
меньшую вероятность развития тромботического риска и, возможно, риска развития инсульта и ишемической болезни сердца по сравнению с пероральными эстрогенами. В 
случае необходимости применения прогестагенного компонента более безопасной альтернативой является микронизированный прогестерон.
Ключевые слова: преждевременная менопауза, хирургическая менопауза, рак молочной железы, ССЗ, эстрогены, трансдермальные эстрогены, гормональная терапия, 
менопауза, прогестерон, сексуальная функция, инсульт.

ПРИНЦИПИ МЕНЕДЖМЕНТУ ПЕРЕДЧАСНОЇ І ХІРУРГІЧНОЇ МЕНОПАУЗИ В ЖІНОК ІЗ ПОЧАТКОВИМИ ПОРУШЕННЯМИ РЕПРОДУКТИВНОГО ЗДОРОВ’Я
С.О. Шурпяк, к. мед. н., доцент кафедри акушерства, гінекології та перинатології ФПДО ЛНМУ ім. Данила Галицького
Менопаузальна гормональна терапія залишається найбільш ефективним методом лікування вазомоторних симптомів і генітоурінарного менопаузального синдрому та, як було 
показано, запобігає втраті і руйнуванню кісткової тканини. Дана обставина дозволяє розглядати менопаузальну гормональну терапію як основний метод лікування передчасної 
і хірургічної менопаузи.
Важливо відзначити, що незважаючи на схожість віддалених наслідків, білатеральна оофоректомія і передчасне згасання функції яєчників істотно відрізняються за динамікою 
зниження концентрації гормонів. Ризики менопаузальної гормональної терапії розрізняються залежно від типу, дози, тривалості використання, шляхів уведення, термінів 
початку, а також використання естрогенів і прогестинів. Лікування має бути індивідуалізоване шляхом вибору найбільш підходящого складу, дози, шляху введення і тривалості 
застосування гормональних препаратів, а також використання найкращих даних щодо максимізації переваг і мінімізації можливих ризиків з періодичною переоцінкою переваг 
і ризиків продовження або припинення використання менопаузальної гормональної терапії.
Ключові рекомендації від 2017 р. Американської асоціації клінічних ендокринологів та Американського ендокринологічного коледжу є такими: для жінок із ранньою 
менопаузою і первинною оваріальною недостатністю існують ризики для здоров’я, які можуть включати постійні вазомоторні симптоми, втрату кісткової маси, зміни настрою 
і підвищений ризик серцево-судинних захворювань, деменції, інсульту, хвороби Паркінсона, офтальмологічних розладів і загальної смертності. Результати досліджень у літніх 
жінок не поширюються на жінок із ранньою менопаузою, а останні дані свідчать про те, що такі пацієнтки повинні використовувати менопаузальну гормональну терапію 
щонайменше до середнього віку менопаузи. Трансдермальні естрогенні препарати мають меншу ймовірність розвитку тромботичного ризику і, можливо, ризику розвитку 
інсульту та ішемічної хвороби серця в порівнянні з пероральними естрогенами. В разі необхідності застосування прогестагенного компоненту безпечнішою альтернативою є 
мікронізований прогестерон.
Ключові слова: передчасна менопауза, хірургічна менопауза, рак молочної залози, ССЗ, естрогени, трансдермальні естрогени, гормональна терапія, менопауза, прогестерон, 
сексуальна функція, інсульт.

PRINCIPLES OF MANAGEMENT OF PREMATURE AND SURGICAL MENOPAUSE IN WOMEN WITH INITIAL REPRODUCTIVE HEALTH PROBLEMS
S.O. Shurpyak, PhD, associate professor at the Obstetrics, Gynaecology and Perinatology Department, Faculty of Postgraduate Education of Danylo Halytsky Lviv National Medical University
Menopausal hormone therapy remains the most effective treatment for vasomotor symptoms and genitourinary menopausal syndrome and has been shown to prevent bone loss and 
destruction. This circumstance makes it possible to consider menopausal hormone therapy as the main method for the treatment of premature and surgical menopause.
It is important to note that despite the similarity of the long-term consequences bilateral oophorectomy and premature fading in ovarian function differ significantly in the dynamics of 
the hormones concentration decrease. The risks of menopausal hormone therapy vary depending on the type, dose, duration of use, route of administration, timing of onset, and the use of 
estrogens and progestins. Treatment should be individualized by selecting the most appropriate formulation, dose, route of administration and duration of use, and also using the best data 
on maximizing benefits and minimizing possible risks with periodic reassessment of the benefits and risks of continuing or stopping the use of menopausal hormone therapy.
Key recommendations of American Association of clinical endocrinologists and the American college of endocrinology (2017) are: for women with early menopause and primary ovarian 
failure, there are health risks that can include persistent vasomotor symptoms, bone loss, mood changes and an increased risk of cardiovascular diseases, dementia, stroke, Parkinson’s 
disease, ophthalmic disorders and overall mortality. The results of studies in older women do not apply to women with early menopause, and recent evidence suggests that such patients 
should use menopausal hormone therapy at least until the middle age of menopause. Transdermal oestrogen preparations are less likely to develop thrombotic risk and, possibly, the risk of 
developing stroke and coronary heart disease compared to oral oestrogens. If a progestagenic component is required, a more safest alternative is micronized progesterone.
Keywords: premature menopause, surgical menopause, breast cancer, CVD, oestrogens, transdermal oestrogens, hormone therapy, menopause, progesterone, sexual function, stroke.


