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летворительные  отдаленные результаты 
получены у 95,1% пациентов. 

Итак, с учетом сложности и трудоем-
кости лечения больных с хроническим 
остеомиелитом следует направлять на 
радикальное лечение в специализиро-
ванные лечебные учреждения, распола-
гающие достаточным опытом лечения. 
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Summary
Distant results and effectiveness of complex treatment 

of chronic osteomyelitis were studied in the long term of 5 
years. Reduction of the purulent process, absence of pain, 
recovery of the limb function, absence of destruction foci 
and sequestrums on roentgenograms was considered as 
good treatment results. Analysis of the long term treatment 
results showed the advantages of complex patient treatment 
in specialized hospital departments.
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По образному высказыванию Weeldon, 
«в то время как мужчины до глубокой 
старости владеют своей гормональной 
и репродуктивной функцией, женщины 
всего лишь временно ее арендуют» [14]. 
Старение репродуктивной системы яв-
ляется пролонгированным во времени 
процессом, на раннем этапе которого 
происходят угасание фертильности, а в 
дальнейшем и полное выключение гор-
мональной функции яичников. Менопа-
зуальный переход – это отрезок времени 
от 40–45 лет до последней менструации 
(менопаузы), и его продолжительность 
составляет в среднем около 10 лет. 

При преждевременной менопаузе, в 
отличие от своевременной, происходит 
чрезвычайно ранний запуск каскада био-
химических и молекулярно-биологичес-
ких процессов старения не только репро-
дуктивной, но и многих сопряженных с 
ней систем в организме женщины. Тер-
мином «преждевременная менопауза» 
или «преждевременная недостаточность 
функции яичников (ПНЯ)» обозначен 
симптомокомплекс, характеризующийся 

вторичной гипергонадотропной амено-
реей, симптомами гипоэстрогении и бес-
плодием у женщин моложе 40 лет.

Как преждевременное, так и своевре-
менное выключение функции яичников 
сопровождается развитием экстрогенде-
фицитных симптомов (приливы жара, 
повышенная потливость, депрессия, 
слабость, лабильность АД и пульса, 
расстройства дыхания и т.д.) [7]. До не-
давнего времени полагали, что прили-
вы не наносят существенного ущерба 
здоровью женщины, а только снижают 
качество ее жизни. Однако при исполь-
зовании со временных нейровизуализа-
ционных методик было показано, что 
на фоне прилива, особенно в переход-
ном возрасте, частые эпизоды ишемии 
вносят вклад в дегенеративные процес-
сы в определенных участках головного 
мозга, что особенно следует учитывать 
у женщин с неблагоприятной наследст-
венностью (болезнь Альцгеймера) [5]. 
Помимо различных вазомоторных про-
явлений климактерических расстройств, 
у 16–30% женщин отмечаются эмоцио-
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нально поведенческие нарушения, сре-
ди которых наименее изучены так на-
зываемые «панические расстройства» 
или «панические атаки», относящиеся 
к классу «тревожных расстройств». Для 
этих состояний характерна полисистем-
ность – сердцебиение, «нехватка возду-
ха», «замирание» и боли в сердце. Одна-
ко наиболее мучительны аффективные 
проявления, навязчивый страх смерти, 
который в тяжелых случаях приводит к 
социальной дезадаптации.

При своевременном выключении 
функции яичников климактерические 
расстройства наблюдаются у 70–80% 
больных, при этом у каждой второй-
 третьей отмечаются тяжелые проявления 
климактерия. На фоне преждевремен-
ного прекращения менструаций ранние 
симптомы дефицита женских половых 
гормонов в виде вазомоторных и эмо-
циональных вегетативных проявлений 
имеют место только у каждой второй 
больной. Незначительные клинические 
проявления нарушенного гормонально-
го гомеостаза можно объяснить тем, что 
у этих пациенток, в отличие от женщин 
в периоде физиологической менопаузы, 
еще не произошло возрастного старения 
важнейших структур гипоталамической 
и лимбической систем.

Из 70 наблюдаемых нами больных 
с ПНЯ только у 9 (12,8%) отмечались 
симптомы  атрофического вагинита, у 2 
(2,8%) – нарушение мочеиспускания по 
типу поллакиурии, в то время как в воз-
расте после 55 лет симптомы урогени-
тальной атрофии определялись у одной 
трети женщин, и они были отчетливо 
связаны с падением уровня эстрогенов 
ниже 50 пмоль/л [11]. У обследованных 
больных с ПНЯ уровень эстрадиола со-
ставлял в среднем 69,4±20,3 пмоль/л, что, 
возможно, и объясняет редкую представ-
ленность урогенитальных расстройств. 
В то же время длительное невосполнение 
дефицита эстрогенов, приводящее к пре-
кращению пролиферативных процессов 
во влагалище и уменьшению количества 
коллагена, частичной  элиминации лак-
тобацилл, а также к снижению кровото-
ка в стенке влагалища с последующим 
уменьшением транссудации, в конечном 
итоге ведут к формированию серьез-
ной патологии урогенитального тракта. 
У женщин в постменопаузе, согласно 

многочисленным данным литературы, 
при дефиците половых гормонов более 
10 лет частота развития атрофического 
вагинита достигает 73,7% [2]. Средняя 
продолжительность заболевания у боль-
ных обследованной группы составила 
4, 71±0,48 года. В генезе развития уро-
генитальных расстройств, безусловно, 
определенную роль играет абсолютное  
число эстрогеновых рецепторов в эпи-
телии и строме влагалищной стенки, 
при этом не выявлено корреляции меж-
ду возрастом и количеством рецепто-
ров [10]. Изменения в парауретральной 
соединительной ткани обусловлены не 
только низким уровнем эстрадиола, но 
и включением некого возрастного меха-
низма старения уротелия [13]. Пациентки 
с ПНЯ были моложе 40 лет и составляли 
относительно молодую группу, у них, 
по-видимому, еще не были задействова-
ны механизмы старения уротелия.

Исходя из значительного моделирую-
щего влияния половых гормонов на ме-
ханизмы развития представленных выше 
расстройств, можно сделать вывод о том, 
что в случае если они возникают впервые 
на фоне своевременного или преждевре-
менного угасания функции яичников, то 
экзогенно вводимые половые гормоны 
можно отнести к разряду патогенетичес-
ки обоснованной терапии. Снижая число 
и тяжесть приливов, ЗГТ по принципу 
«домино-эффекта» параллельно улуч-
шает состояние урогенитального трак-
та, психосоматическое состояние и осу-
ществляет дополнительный тонический 
ментальный эффект [9]. На основании 
позиции Международной ассоциации по 
менопаузе, изложенной в 2003 и 2004 гг., 
следует помнить, что «окно терапевти-
ческих возможностей» для ЗГТ откры-
вается в периоде менопаузального пе-
рехода и перименопаузы и закрывается 
в течение 5–10 лет постменопаузы, в то 
время как при ПНЯ оно остается «откры-
тым» около 20 лет.

Основные принципы и показания 
к назначению ЗГТ, разработанные на 
основании современных молекулярно-
биологических знаний и механизмов 
дейст вия как эстрогенов, так и гестаге-
нов, требуют назначения в этот пери-
од только «натуральных» эстрогенов 
и их аналогов в минимально эффек-
тивных дозах, соответствующих уров-
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ням эстрогенов в крови молодых 
женщин в ранней фазе пролиферации (60–
150 нг/мл). Защита эндометрия от ги-
перпластических процессов при ин-
тактной матке осуществляется путем 
назначения обязательной комбинации 
эстрогенов с прогестагенами. Женщи-
нам без матки показана монотерапия 
эстрогенами прерывистыми курсами 
или в непрерывном режиме. В случаях, 
когла показанием к операции является 
эндометриоз, необходима комбинация 
эстрогенов с прогестагенами или с анд-
рогенами или монотерапия прогестаге-
нами или андрогенами.

ЗГТ при преждевременной менопау-
зе имеет некоторые особенности. ПНЯ 
связана с повышенным риском разви-
тия остеопороза и ИБС, терапия должна 
быть ранней и продолжаться по край-
ней мере до среднего возраста  наступ-
ления менопаузы (51 год). Снижение 
минеральной плотности костной ткани, 
по данным ДЭРА (двухэнергетическая 
рент геновская абсорбциометрия), было 
выявлено у 51 (73,3%) пациентки, из 
них остеопороз – у 14 (20,0%), остеопе-
ния – у 37 (53,3%) [6]. Поскольку паци-
ентки с ПНЯ были в репродуктивном пе-
риоде, им предпочтителен циклический 
режим ЗГТ. Комбинированная терапия в 
циклическом режиме предполагает при-
менение двухфазных препаратов в пре-
рывистом циклическом (дивина, климо-
норм,  циклопрогинова) и непрерывном 
(индивина, фемостон 2/10) режимах и 
трехфазных  препаратов в непрерывном 
режиме (дивисек, трисеквенс). Подбор 
препарата ЗГТ должен быть индивидуа-
лизирован с учетом особенностей клини-
ческого течения ПНЯ и гормонального 
статуса пациенток.

В отличие от естественной менопау-
зы, при которой происходят  постепен-
ное растянутое во времени уменьшение 
эндогенного образования женских по-
ловых гормонов и развитие метаболи-
ческого  синдрома, вследствие которых 
формируется относительная  гиперанд-
рогения, при ПНЯ этот процесс  ускорен 
во времени, и у таких  пациенток раз-
вивается в основном  стойкое гипоан-
дрогенное состояние [3, 6], что требует 
более высоких доз гормонов. Соглас-
но полученным нами данным, средний 
уровень тестостерона у больных с ПНЯ 

составлял 0,97±0,1 нмоль/л, что в 2 раза 
ниже, чем у женщин репродуктивного 
возраста в группе контроля. Более чем 
у половины обследованных женщин 
уровень Т колебался от 0,2 до 0,9 и со-
ставил 0,55±0,3 нмоль/л. Известно, что 
важным фактором, влияющим на уро-
вень Т,  является ТЭСГ, который связы-
вает тес тостерон и понижает его свобод-
ную, биологически активную фракцию. 
В отличие от своевременной менопаузы, 
когда на фоне падения уровня эстрадио-
ла отмечаются закономерное снижение 
продукции ТЭСГ и в связи с этим по-
вышение уровня свободного Т [8], при 
ПНЯ средний уровень ТЭСГ не отли-
чался от такового у здоровых женщин 
и составлял 86,7±5,2 нмоль/л против 
72,8±11,8 нмоль/л в группе контроля.

Наряду с гипоэстрогенией дефицит 
андрогенов у женщин также может вли-
ять на состояние их здоровья  и качест-
во жизни. Клиническими симптомами 
гипоандрогенного состояния являются 
ухудшение общего самочувствия или 
дисфорическое настроение, постоянное, 
необоснованное чувство усталости, сек-
суальная дисфункция, а также вазомо-
торные  нарушения и сухость во влагали-
ще. Согласно точке зрения В.П.Сметник 
[4], при доминировании в клинической 
картине андрогендефицитного состоя-
ния при назначении ЗГТ предпочтение 
следует отдавать препаратам, в которых 
гестагенным компонентом  является 
медроксипрогестерон ацетат или произ-
водное 19-норстероидов со слабым анд-
рогенным эффектом – норгестрел, лево-
норгестрел. 

У наших пациенток с ПНЯ во время 
приема эстрадиола валерата и медрок-
сипрогестерона ацетата наблюдалась 
закономерная менструальноподобная 
реакция, ациклических кровянистых 
выделений не было. У 3 пациенток на-
ступила самостоятельная беременность, 
причем у одной из них, несмотря на уг-
розу прерывания беременности, она за-
вершилась в срок рождением здорового 
ребенка, у второй – замерла на сроке 
6–7 нед и, наконец, у третьей – на фоне 
нескольких самостоятельных менстру-
альных циклов беременность наступила 
после длительного приема ЗГТ. К насто-
ящему  моменту срок беременности у 
этой больной составил 19–20 нед.
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Через 12 месяцев лечения индекс Куп-
пермана снизился с 15,5±1,4 до 5,1±1,3 
балла (р<0,05). Показатели качества 
жизни по результатам анкеты MENQOL 
улучшились, что проявлялось снижени-
ем вазомоторных симптомов с 10,27±2,17 
до 2,1±0,3 балла, психологических симп-
томов – с 27,14±5,7 до 13,2±3,1 балла и 
сглаживанием нарушений в физической 
и сексуальной  (соответственно с 33,4±7,1 
до 14,2±2,7 балла, с 8,3±1,4 до 2,4±1,5 
балла) сферах. Полученные данные сви-
детельствовали об адекватном восполне-
нии недостающих половых гормонов и 
подтверждались гормональными иссле-
дованиями: уровень ЛГ снизился почти 
в 2 раза (с 90,8±5 до 51,15±11,4 МЕ/л), 
ФСГ – более чем в 2 раза (с 115,8±5,2 
до 47,4±9,8 МЕ/л). Одновременно  с 
падением гонадотропинов уровень Е2 
вырос в 2,2 раза (с 76,7±10,7 до 252,3±
±31,7 пмоль/л). На фоне терапии мы до-
бились также повышения  уровня тестос-
терона примерно на 20% (с 0,9±0,28 до 
1,1±0,3 нмоль/л; р<0,05) [1].

Поскольку больным с ПНЯ показа-
но проведение ЗГТ на протяжении 10 и 
более лет, назначение половых гормо-
нов должно быть дифференцированным. 
Больным с ПНЯ  в возрасте до 35 лет, у 
которых нет противопоказаний к ЗГТ и 
которые не страдают сопутствующей ау-
тоиммунной патологией, показан перо-
ральный путь введения препаратов. При 
наличии факторов риска в отношении 
системы гемостаза (хронический синд-
ром ДВС или семейная форма тромбофи-
лии), заболеваний желудочно-кишечного 
тракта, а также больным старше 38 лет 
показано назначение трансдермальных 
форм половых стероидов. По истечении 
10 лет непрерывного приема гормонов 
всех больных независимо от наличия 
или отсутствия факторов риска необхо-
димо переводить на трансдермальные 
формы ЗГТ.

Повышая качество жизни пациенток 
ЗГТ помогает сохранить их физичес-
кое и психическое здоровье. Женщины, 
получающие ЗГТ, должны находиться 
на диспансерном наблюдении. В свете 
совре менных медицинских приоритетов, 
ставящих во главу угла профилактику, а 
не лечение сформировавшихся на фоне 
дефицита половых гормонов болезней, 
гормональная терапия является реальной 

мерой сохранения женского здоровья от 
репродуктивного возраста до постмено-
паузы.
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TREATMENT OF WOMEN WITH TIMELY AND 
ANTICIPATORY MENOPAUSE

L.A. Marchenko, G.I. Tabeeva 

Summary
Evaluation of life quality in patients with premature 

ovarian insufficiency and hypoandrogenic condition 
after 12 months of hormonal replacement therapy was 
performed. The continuous therapy with estradiol valerate 
and medproxiprogesterone acetate increased the estradiol 
and testosterone levels, decreased the follicle-stimulating 
hormone and luteinizing hormone levels, normalized 
the Kupperman index and improved the life quality. 
Replacement hormonal therapy in females with premature 
ovarian insufficiency made it possible to maintain their 
physical and psychological health.
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