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Аннотация
В женской популяции сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) являются главной причиной смертности, причем в течение последних
десятилетий наблюдается рост распространенности инфаркта миокарда среди женщин в отличие от мужской популяции, где данный
показатель снижается. Безусловно, механизмы развития ССЗ у разных полов имеют много общего, но нельзя игнорировать отличия,
связанные с фундаментальными генетическими детерминантами старения, разными характеристиками метаболизма и принципиально
иными типами гормонального статуса. Было установлено, что реализация действия половых гормонов относится к основным факторам,
отвечающим за защиту от ССЗ у женщин в пременопаузе. Увеличение частоты ССЗ и недостаточность назначения менопаузальной гор-
мональной терапии (МГТ) у женщин в пострепродуктивном периоде могут быть частично связаны между собой.
Цель. Анализ данных, представленных в современных научных исследованиях, по теме назначения МГТ для профилактики ССЗ в по-
стрепродуктивном периоде. 
Материалы и методы. Аналитический обзор отечественных и зарубежных публикаций по теме, в том числе с использованием баз
данных PubMed, Elseviewer, Cochrane Library, eLibrary.
Выводы. Несмотря на то что к проблеме профилактики и лечения ССЗ приковано пристальное внимание мирового здравоохранения,
причина смертности от ССЗ по-прежнему занимает 1-е место в мире. У женщин в климактерическом периоде одним из ведущих звеньев
патогенеза кардиологических нарушений является гипоэстрогения. С целью повышения приверженности пациенток в пери- и постме-
нопаузе к проведению ранних диагностических мероприятий врачам общей практики необходимо уделять должное внимание направ-
лению таких женщин к акушеру-гинекологу для своевременной коррекции дефицита эстрогенов. Необходимо дальнейшее изучение
этого вопроса с целью выявления ранних диагностических предикторов ССЗ.
Ключевые слова: климактерический синдром, менопауза, перименопауза, постменопауза, сердечно-сосудистые заболевания, мено-
паузальная гормональная терапия.
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Abstract
Cardiovascular disorders (CVD) in female population are the main cause of mortality, and an increase in the prevalence of myocardial infarction
among women is observed in the recent decades, in contrast to the male population showing a decrease in this indicator. Certainly, the mecha-
nisms underlying CVD in people of different sexes have much in common, however, one cannot ignore the differences associated with fundamen-
tal genetic determinants of ageing, different characteristics of metabolism and fundamentally different types of hormonal status. It has been found
that realization of activity of sex hormones is among major factors ensuring protection against cardiovascular disorders in premenopausal
women. The increase in the rate of cardiovascular disorders and the lack of menopausal hormone therapy (MHT) prescription to women in their
post-reproductive stage may be partially correlated.
Aim. To analyze the data provided by advanced scientific research focused on prescription of menopausal hormone therapy (MHT) aimed at pre-
venting cardiovascular disorders in the post-reproductive period. 
Methods. Analytical review of domestic and foreign papers on the topic, including using PubMed, Elseviewer, Cochrane library, Elibrary databases.
Conclusions. Despite the fact that the issue of prevention and treatment of cardiovascular disorders attracts particular attention of global
healthcare, CVDs still rank first in the world as the cause of deaths. In menopausal women, hypoestrogenism is among major pathogenetic links
of cardiac abnormalities. To increase adherence of peri- and postmenopausal women to early diagnosis, general practitioners should give due con-



Введение
Долгие годы сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ)

занимают 1-е место среди причин смертности как в на-
шей стране, так и за рубежом [1, 2]. На территории РФ
реализуется немалое число программ здравоохранения
по снижению распространенности ССЗ. Достигнуты
определенные успехи, однако ситуация продолжает
оставаться хуже, чем в других странах: ССЗ занимают в
структуре причин смертности в нашей стране большую
долю (55,7%), чем в среднем по Европе (46%), в частно-
сти 29,4% всех смертей в России приходится на ишеми-
ческую болезнь сердца [3]. 

Наравне с ожирением, артериальной гипертензией,
курением и другими известными факторами риска кар-
диоваскулярной патологии мужской пол традиционно
рассматривается в качестве значимого немодифици-
руемого фактора риска развития большинства ССЗ, а
женский пол, наоборот, считается негласным фактором
защиты и профилактики сердечных заболеваний [2].
При этом именно реализация действия половых гормо-
нов относится к основным факторам, отвечающим за
защиту от ССЗ у женщин, и актуальна лишь в репродук-
тивном периоде. Распространенность ССЗ у женщин в
менопаузе и постменопаузальном периоде существенно
выше, чем в репродуктивном периоде, причем в тече-
ние последних десятилетий наблюдается рост распро-
страненности инфаркта миокарда среди женщин в от-
личие от мужской популяции, где данный показатель
снижается. Безусловно, механизмы развития ССЗ у раз-
ных полов имеют много общего, но нельзя игнориро-
вать отличия, связанные с фундаментальными генети-
ческими детерминантами старения, разными характе-
ристиками метаболизма и принципиально иными ти-
пами гормонального статуса. Рассматривая же половые
различия в частоте ССЗ, абсолютное число случаев
смерти от кардиологической патологии у женщин ока-
зывается значительно выше, чем у мужчин. Согласно
статистическим данным, в европейских странах 52%
смертельных исходов среди женщин обусловлены ССЗ,
по сравнению с 42% у мужчин [4]. 

В России на начало 2022 г. проживали около 36,7 млн
женщин старше 45 лет [34]. Средний возраст наступления
менопаузы у женщин в России составляет от 49 лет до 51
года (абсолютное большинство женщин проходит этот
период в возрасте 45–55 лет) [35]. Средняя продолжи-
тельность жизни женщин в 2021 г. составила 73,8 лет, а в
2050 г. достигнет значения 79,8 лет [36]. Это означает,
что одну треть своей жизни женщина проводит в мено-
паузе. Оценка демографических данных дает ясное ука-
зание на то, что кардинальное улучшение системы ком-
плексного оказания медико-санитарной помощи – фун-
дамент всей деятельности по повышению качества и
продолжительности жизни женщин на территории Рос-

сийской Федерации. Известно, что увеличение частоты
ССЗ связано с возрастной недостаточностью функции
яичников у женщин в пострепродуктивном периоде 
[3, 4],  в связи с этим не вызывает сомнений актуаль-
ность профилактики сердечно-сосудистых событий у
данной категории пациенток.

Прекращение гормональной активности яичников
ввиду истощения фолликулярного аппарата и, как
следствие, формирование состояния персистирующей
гипоэстрогении – основная причина наступления ме-
нопаузы. Менопауза – важный этап в жизни женщин,
приводящий ко многим физическим и социальным из-
менениям. В период менопаузального перехода в орга-
низме женщины угасает репродуктивная и гормональ-
ная функция яичников. Эстрогены регулируют реак-
тивность сосудов, артериальное давление (АД), функ-
цию эндотелия и ремоделирование сердца [37–41].
Значение ОХС эндокринного статуса, свойственное пе-
риоду менопаузы, ассоциировано с негативным влия-
нием на многие общеизвестные факторы риска ССЗ, та-
кие как накопление и перераспределение жировой тка-
ни, снижение толерантности к глюкозе, нарушение ли-
пидного обмена, повышение АД и симпатического то-
нуса, развитие эндотелиальной дисфункции и воспале-
ния в сосудистой стенке, что может повлечь повышение
риска атеросклеротических поражений [7].

Менопаузальная гормональная терапия (МГТ) сего-
дня является обоснованным способом купирования со-
стояния гипоэстрогении и нежелательных симптомов
климакса [8]. В частности, вазо- и кардиопротективные
свойства эндогенных эстрогенов делают их примени-
мыми с точки зрения профилактики развития ССЗ у
женщин в периоде перименопаузального перехода и
постменопаузе. В литературе имеются данные о способ-
ности МГТ улучшить профиль кардиоваскулярного
риска благодаря своему положительному влиянию на
сосудистую функцию, показатели липидного профиля
и метаболизм глюкозы, способствуя также снижению
частоты возникновения новых случаев сахарного диа-
бета [9, 10]. 

Цель исследования – рассмотреть роль МГТ в под-
держании кардиоваскулярного здоровья женщин в пе-
риоде пери- и ранней постменопаузы.

Материалы и методы
В исследовании приняли участие 64 женщины. Крите-

риями включения явились: возраст от 47 до 54 лет, уро-
вень фолликулостимулирующего гормона ≥25 мМЕ/мл,
отсутствие менструаций от 4 до 6 мес, отсутствие фол-
ликулов на ультразвуковом исследовании (УЗИ) и соот-
ветствие клиническому портрету женщин периода ме-
нопаузального перехода по шкале STRAW-10 (-2), ин-
формированное согласие. Средний возраст респонден-
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sideration to referral of such women to obstetricians-gynecologists for timely correction of estrogen deficiency. It is also necessary to further study
the issue in order to identify early diagnostic predictors of cardiovascular disorders.
Key words: menopausal syndrome, menopause, climacterium, cardiovascular disorders, MHT.
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ток составил 51 (0,3) год. Критериями исключения ста-
ли: наличие менструаций, несоответствие периоду ме-
нопаузального перехода по шкале STRAW-10 (-2), диаг-
ностированные или предполагаемые эстрогензависи-
мые злокачественные новообразования, диагностиро-
ванный или предполагаемый рак молочной железы,
рак молочной железы в анамнезе, тромбозы в анамне-
зе, острые или хронические заболевания печени в на-
стоящее время или в анамнезе, порфирия.

Пациентки были разделены на 2 группы: в основную
группу вошли 34 женщины, которым была назначена
МГТ (эстрадиол 1,0 мг + дидрогестерон 10 мг). В конт-
рольную группу были включены 30 пациенток, отка-
завшихся от какой-либо терапии климактерического
синдрома. 

Перед началом терапии все пациентки были обследо-
ваны в соответствии с клиническим протоколом
Минздрава России. Особое внимание было уделено сбо-
ру анамнеза и наличию жалоб и признаков, характер-
ных для сердечно-сосудистой патологии. Исходно груп-
пы женщин не различались по возрастным характери-
стикам, менопаузальному статусу и данным лаборатор-
ных и инструментальных показателей, а также гинеко-
логическому и соматическому анамнезу.

Для оценки влияния назначения МГТ на состояние
эндотелия сосудов и биохимические параметры были
проведены исследования: УЗИ сосудов шеи с оценкой
толщины комплекса интима–медиа (КИМ), липидный
профиль крови (общий холестерин, липопротеиды низ-
кой плотности – ЛПНП, липопротеиды высокой плот-
ности – ЛПВП, триглицериды), коагулограмма (про-
тромбиновое время, протромбин (по Квику), междуна-
родное нормализованное отношение, фибриноген, ак-
тивированное частичное тромбопластиновое время,
тромбиновое время). Анализируемые критерии оцени-
вались у всех пациенток до начала исследования, и в
последующем через 6, 9, 12, 18 мес. Общий срок наблю-
дения респонденток составил 1,5 года. 

Были применены следующие методы статистическо-
го анализа: 

• Программы Statistica 13.3 (разработчик – StatSoft.
Inc) и Microsoft Office Excel 2016 применяли для анали-
за полученных данных. Анализ и визуализацию данных
проводили с использованием среды для статистических
вычислений R версии 4.0.4. (R Foundation for Statistical
Computing, Вена, Австрия).

• Точный критерий Фишера применяли для анализа
переменных и симптомов, анализа симптомов менопау-
зы и соматических заболеваний. При р-значении <0,05
выявлены статистически значимые различия между
группами и проведено попарное сравнение групп.

Также нами был проведен аналитический обзор оте-
чественных и зарубежных публикаций по теме, в том
числе с использованием баз данных PubMed, Elseview-
er, Cochrane Library, eLibrary.

Результаты и обсуждение
К настоящему времени накоплены многочисленные

доказательства того, что терапия эстрогенами может

Распространенность ССЗ у исследуемых женщин.
Prevalence of cardiovascular disorders in the women assessed.

9,3%

90,7%

■ Гипертоническая болезнь
■ Отсутствие ссЗ в анамнезе

Таблица 1. Результаты анализа общего холестерина по визитам в сравниваемых группах
Table 1. Total cholesterol testing results by visits in the compared groups

Визит Группа Значение ОХС, ммоль/л n p-value Метод сравнения

скрининг

Контрольная
6,2 (2,3) 23

1 χ2
5,1 (0,5) 7

Основная
6,1 (2,6) 28

4,9 (0,5) 6

Через 6 мес

Контрольная
6,4 (1,8) 23

1 χ2
5,2 (0,6) 7

Основная
6,2 (2,4) 28

4,9 (0,8) 6

Через 12 мес

Контрольная
6,4 (1,9) 25

0,0002 Точный критерий Фишера
5,2 (0,8) 5

Основная
6,0 (1,2) 12

4,7 (0,6) 22

Через 18 мес

Контрольная
6,4 (1,9) 25

0,0002 Точный критерий Фишера
5,2 (0,8) 5

Основная
6,0 (1,2) 12

4,7 (0,6) 22



иметь кардиопротективную эффективность у женщин
пострепродуктивного периода при условии, что МГТ
начата в период, не превышающий 10 лет от последней
самостоятельной менструации [11–13]. Также результа-
ты многоцентровых исследований показывают, что
максимальный положительный эффект от МГТ с пози-
ции профилактики ССЗ возможен при своевременном
старте (отсутствие менструации 6 мес и более при нали-
чии жалоб на персистирующие климактерические про-
явления) и продолжительности терапии не менее 
5 лет [14]. В то же время системная МГТ может причи-
нять вред, если она начата позже «окна возможностей»
(возраст более 60 лет, длительность постменопаузы бо-
лее 10 лет) независимо от возраста наступления мено-
паузы [11]. В нашем исследовании приняли участие
женщины в возрасте 47–54 лет, соответствующие пе-
риоду менопаузального перехода по шкале STRAW-10
(-2). При сборе анамнеза у респонденток было выявле-

но, что исследуемые женщины в большинстве случаев
имели сохранное кардиоваскулярное здоровье к мо-
менту прекращения менструаций, а установленные ССЗ
(гипертоническая болезнь) встречались лишь у 6 жен-
щин, что составило 9,3% от общего числа женщин (см.
рисунок).

Датское исследование DOPS, исследования KEEPS и
ELITE продемонстрировали, что МГТ, начатая у жен-
щин моложе 60 лет или в течение 10 лет после их по-
следней менструации, оказывает нейтральное или по-
ложительное влияние на здоровье сердечно-сосудистой
системы [15–17]. Кокрановский обзор рандомизирован-
ных клинических исследований по связи МГТ с профи-
лактикой ССЗ также показал общее снижение риска
ишемической болезни сердца и смертности от всех при-
чин у женщин, начавших МГТ в течение 10 лет после
менопаузы [18]. Эффективность раннего назначения
МГТ связана еще и с тем, что более молодые женщины,
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Таблица 2. Результаты анализа ЛПВП по визитам в сравниваемых группах
Table 2. HDL-C testing results by visits in the compared groups

Визит Группа Значение ЛПВП, ммоль/л n p-value Метод сравнения

скрининг

Контрольная
0,9 (0,5) 10

0,7782 χ2
1,4 (0,4) 20

Основная
0,8 (0,4) 8

1,2 (0,6) 26

Через 6 мес

Контрольная
1,0 (0,8) 16

0,0337 χ2
1,3 (0,7) 14

Основная
0,9 (0,3) 9

1,4 (0,5) 25

Через 12 мес

Контрольная
1,1 (0,3) 20

<0,0001 Точный критерий Фишера
1,4 (0,5) 10

Основная
1 (0,2) 6

1,6 (0,5) 28

Через 18 мес

Контрольная
1,1 (0,3) 20

<0,0001 Точный критерий Фишера
1,4 (0,5) 10

Основная
1 (0,2) 6

1,6 (0,5) 28

Таблица 3. Результаты анализа ЛПНП по визитам в сравниваемых группах
Table 3. LDL-C testing results by visits in the compared groups
Визит Группа Значение ЛПНП, ммоль/л n p-value Метод сравнения

скрининг

Контрольная
3,7 (1,8) 10

0,7782 χ2
2,2 (2,4) 20

Основная
3,9 (2,2) 9

2,3 (0,7) 25

Через 6 мес

Контрольная
3,9 (2,3) 10

0,0337 χ2
2,3 (0,7) 20

Основная
4,1 (1,8) 9

2,0 (1,2) 25

Через 12 мес

Контрольная
4,1 (2,5) 9

<0,0001 Точный критерий Фишера
2,0 (1,2) 21

Основная
3,8 (1,6) 10

1,9 (1,1) 24

Через 18 мес

Контрольная
4,1 (2,5) 9

<0,0001 Точный критерий Фишера
2,0 (1,2) 21

Основная
3,8 (1,6) 10

1,9 (1,1) 24
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как правило, имеют лучшее исходное сердечно-сосуди-
стое здоровье с более низким риском ССЗ [14, 19], что
подтверждают и полученные нами данные.

При анализе динамики липидного профиля крови у
наших респонденток, было выявлено, что применение
МГТ позволило сохранить исходные показатели общего
холестерина в течение года у пациенток основной группы,
тогда как уровень его у пациенток, не принимавших гор-
мональную терапию, увеличился с 5,2 до 7,1 ммоль/л
(р=0,0002); табл. 1.

Полученные нами данные также подтверждают поло-
жительный эффект МГТ на липидный обмен. Примене-
ние комбинации эстрадиол 1,0 мг + дидрогестерон 10 мг
позволило сохранить уровень фракций холестерина в
пределах референсных значений (р<0,0001). В частности,
удалось достигнуть снижения ЛПНП и триглицеридов, а
также увеличения уровня ЛПВП. Анализ изменений ли-
пидного профиля у пациенток контрольной группы про-
демонстрировал увеличение ЛПНП и триглицеридов, а
также уменьшение ЛПВП группы уже в течение первых
полутора лет гипоэстрогенного состояния (табл. 2, 3).

Несмотря на то что гипоэстрогенное состояние для
женщины в пери- и постменопаузе физиологично, оно
ассоциировано с нарушением стероидного метаболизма
и изменением соотношения «защитных» и проатероген-
ных холестериновых фракций. По данным исследова-
ния EUROASPIRE, у женщин в постменопаузе в среднем
на 25% снижается уровень антиатерогенных липопро-
теидов – ЛПВП. Вместе с этим происходит увеличение
концентрации проатерогенных фракций: ЛПНП и ли-
попротеина (а) – ЛП(а) [20]. Результаты многочислен-
ных исследований говорят о том, что повышенный уро-
вень ЛПНП и ЛП(а) является наиболее распространен-
ным ранним фактором риска манифестации ишемиче-
ской болезни сердца, инфаркта миокарда и сердечной
недостаточности [21, 22]. Также в литературе накопле-
на база доказательств значимого кардиопротективного
эффекта МГТ, в частности для комбинированных пре-
паратов. Показано, что применение комбинированной
пероральной терапии эстрадиолом и дидрогестероном
на протяжении 24 мес сопровождается значимым по-
вышением уровня ЛПВП (+7%; 95% доверительный ин-
тервал – ДИ 1–14, p<0,05), снижением уровня ЛПНП 
(-11,8%; 95% ДИ 6,3–19, p<0,05) и ЛП(а) [23, 24]. 

На сегодня доказано, что дефицит эстрогенов являет-
ся причинным фактором развития эндотелиальной
дисфункции и хронического воспаления в сосудистой
стенке у женщин в постменопаузе [25, 26]. Изменения в
сосудах прежде всего связаны с нарушением метабо-
лизма липидов и отложением на внутренней поверхно-
сти артериальных стенок атеросклеротических бляшек,
основную часть которых выполняет холестерол. Поэто-
му при обнаружении дислипидемии у пациентки ра-
циональным является применение УЗИ брахиоцефаль-
ных артерий (дуплексное сканирование артерий) для
оценки структурно-функционального состояния эндо-
телия по величинам толщины КИМ сонных артерий
[27]. При проведении УЗИ сосудов шеи, толщина КИМ

у наших пациенток была не менее 1,0 мм на протяже-
нии всего периода наблюдения, что соответствует нор-
мальному значению, а значит, патологических измене-
ний сосудов не обнаружено как исходно, так и по ис-
течении 18 мес в обеих группах. Такая однородность
данных по группам связана с коротким сроком наблю-
дения для данного параметра. Также в литературе при-
водятся многочисленные данные о способности МГТ
профилактировать атерогенез в сосудистой стенке за
счет эстрогенного компонента. Так, в исследовании
ELITЕ установлено достоверное замедление утолщения
КИМ стенки сонной артерии у женщин в ранней по-
стменопаузе, получавших 17β-эстрадиол (на 0,0078 мм
в год; р=0,008), по сравнению с плацебо (на 0,0044 мм
в год; р>0,05) [28]. Что интересно, у женщин, находя-
щихся в постменопаузе более 10 лет, различий в дина-
мике толщины КИМ на фоне МГТ и без нее выявлено
не было (0,0088 и 0,0100 мм в год соответственно;
р=0,29). Такие выводы авторов подтверждают золотой
стандарт тактики назначения МГТ «окно возможно-
стей», согласно которой при длительности менопаузы
более 10 лет МГТ не обладает протективным действием
и не оказывает существенного влияния на показатели
здоровья пациентки, а, наоборот, может быть ассоции-
рована с высоким риском осложнений – тромбоэмбо-
лических, онкологических и других [29–31].

При анализе данных лабораторных исследований па-
циенток было выявлено, что в обеих группах показате-
ли коагулограммы остались неизменны в течение 
18 мес. Стоит отметить, что в настоящее время доказа-
ны преимущества 17β-эстрадиола перед другими суще-
ствующими эстрогенными компонентами МГТ. Это ка-
сается и его профиля безопасности в первую очередь в
отношении коагуляционного потенциала. Не менее ва-
жен с точки зрения безопасности и другой компонент
МГТ – гестаген. В крупных рандомизированных иссле-
дованиях показано, что производные прегнана (дидро-
гестерон) не влияют на риск развития венозных тром-
боэмболических осложнений (ВТЭО) (относительный
риск – ОР 0,7, 95% ДИ 0,3–1,9; и ОР 0,9, 95% ДИ 0,4–2,3
соответственно), что делает их применение более
оправданным с позиции безопасности по сравнению с
производными непрегнанового ряда (дроспиренон),
для которых показано 4-кратное повышение риска раз-
вития ВТЭО (ОР 3,9, 95% ДИ 1,5–10,0) [32, 33]. Профиль
безопасности комбинации 17β-эстрадиола и дидроге-
стерона подтвержден ведущими профильными обще-
ствами РФ. Согласно Российским критериям МГТ, при
использовании комбинации перорального эстрадиола с
дидрогестероном риск ВТЭО не увеличивался ни при
циклическом, ни при монофазном комбинированном
режимах МГТ вне зависимости от дозы эстрадиола. Вне
зависимости от ИМТ назначение комбинации перо-
рального эстрадиола с дидрогестероном не было связа-
но с увеличением риска ВТЭО.  Сам дидрогестерон по
механизму действия крайне схож с эндогенным проге-
стероном. Некоторые отличия в их химическом строе-
нии обеспечивают более высокую биодоступность дид-
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рогестерона и его селективность к прогестероновым ре-
цепторам, что снижает проявление эстрогенных, анд-
рогенных и минералокортикоидных свойств, характер-
ных для прогестерона. Основной рабочий метаболит
дидрогестерона, 20-дигидродидрогестерон, имеет силь-
ное антипролиферативное действие на эндометрий, что
делает возможным его применение в комбинации с 17β-
эстрадиолом. В свою очередь, дидрогестерон не оказы-
вает влияния на всасывание и распределение 17β-эстра-
диола и его метаболитов [23].

Выводы
Таким образом, начало приема МГТ в перименопаузе

и ранней постменопаузе продемонстрировало благо-
приятное влияние на кардиоваскулярное здоровье
участниц исследования. Комбинация эстрадиол 1,0 мг +
дидрогестерон 10 мг, которая неоднократно упоминает-
ся в литературе в качестве одной из самых рациональ-

ных для профилактики ССЗ, позволила нам улучшить
показатели липидного профиля крови. В течение пер-
вых полутора лет приема МГТ у пациенток выявлена
нормализация уровня общего холестерина, повышение
содержания антиатерогенных липопротеидов высокой
плотности (ЛПВП), а также снижение ЛПНП до нор-
мальных значений. Говоря о состоянии сосудистой стен-
ки, прием МГТ с дидрогестероном позволил сохранить
толщину КИМ сосудов неизменным на протяжении все-
го периода наблюдения. По данным литературы, макси-
мальный положительный эффект от МГТ наступает при
продолжительности приема не менее 5 лет. Срок прове-
дения нашего исследования составил 18 мес, в связи с
этим необходимо его продление и дальнейшее наблюде-
ние за состоянием здоровья пациенток.
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