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Введение 
По данным Росстата на территории России частота 

расстройств менструации с начала текущего столетия 
возросла на 68,4%, а женского бесплодия на 76,4%. В 
2007–2019 гг. этот показатель держался на уровне 1,2–
1,3 тыс. случаев на 100 тыс. женщин, однако к 2024 г. он 
достиг 1,7 тыс. – это максимальное значение за весь пе-
риод наблюдений. В абсолютных цифрах это означает, 
что в 2024 г. около 1,2 млн женщин старше 18 лет стра-
дали от нарушений менструального цикла. Обращает 
внимание, что с 2021 г. показатель начал быстро расти, 
а в 2023–2024 гг. произошел заметный скачок – до 1,6 
и 1,7 тыс. случаев на 100 тыс. женщин соответственно [1]. 
Неоспоримо, что ведущий вклад вносит такой феномен, 
как эколого-репродуктивный диссонанс – термин, вве-
денный академиком РАН В.Н. Серовым еще в 1990-е 
годы, актуальность которого со временем была объ-

ективно подтверждена [2]. Феномен представляет со-
бой значимые различия между образом жизни совре-
менной женщины, современной социальной средой и 
программой, в соответствии с которой функционирует 
репродуктивная система на протяжении сотен тысяче-
летий, и которая рассчитана на раннее и многократное 
деторождение в пределах относительно короткого пе-
риода фертильности. Современные девушки и жен-
щины испытывают значительную функциональную на-
грузку на гипоталамо-гипофизарно-яичниковую ось не 
только в течение репродуктивного периода, но уже на-
чиная с пубертата. Это постепенно истощает физиоло-
гические возможности, разбалансирует гормональную 
регуляцию циклических процессов в репродуктивной 
системе и приводит к глобальному росту числа гинеко-
логических заболеваний, включая различные наруше-
ния менструального цикла. 
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Регуляция менструальной функции 
Нормальный овуляторный менструальный цикл – ре-

зультат взаимодействия пяти функциональных иерар-
хических уровней регуляции женской репродуктивной 
системы. Точно скоординированные взаимодействия 
всех пяти уровней и органов-мишеней обеспечивают 
регулярность менструальных циклов и овуляций [3].  
Первый и наиболее высокий уровень регуляции ре-

продуктивной системы – экстрагипоталамические 
структуры головного мозга. К ним относят, например, 
гиппокамп, принадлежащий к одной из наиболее ста-
рых систем мозга – лимбической, чем обусловливается 
его значительная многофункциональность; собственно 
лимбическая система, которая считается центром по 
возникновению и обработке эмоций, она запускает ве-
гетативные и соматические реакции; миндалевидное 
тело, которое играет ключевую роль в формировании 
эмоций, функционировании памяти, принятии реше-
ний и в эмоциональных реакциях; ретикулярная фор-
мация, которая оценивает практически все нервные 
сигналы, посылаемые в большой мозг по сенсорным 
путям, прежде чем позволить им активировать кору для 
их обработки; ствол мозга [4].  
Таким образом, экстрагипоталамические структуры 

воспринимают импульсы внешней среды (звуковые, 
эмоциональные, стрессовые, световые и т.д.), а также 
внутренних рецепторов и передают их в секреторные 
ядра гипоталамуса с помощью нейротрансмиттеров. 
Спектр физиологически активных веществ, способных 
регулировать секрецию гипоталамических нейрогор-
монов, достаточно широк. К ним относятся: классиче-
ские нейромедиаторы адренергической и холинергиче-
ской природы (ацетилхолин, катехоломины, серото-
нин, гистамин, дофамин), ряд аминокислот (гамма-
аминомасляная кислота – ГАМК), а также вещества с 
морфиноподобным действием, способные связываться 
с опиоидными рецепторами мозга (эндорфины, энке-
фалины, динорфины). Адекватность восприятия цент-
ральной нервной системой (ЦНС) различных воздей-
ствий зависит от характера внешних раздражителей 
(силы, частоты, длительности их действия), а также от 
исходного состояния ЦНС, влияющего на ее устойчи-
вость к стрессовым нагрузкам [5, 6]. 
Вторым уровнем регуляции является гипоталамус – 

высший нейроэндокринный орган, в котором происхо-
дит интеграция вегетативной нервной и эндокринной 
систем, и уже под воздействием этой единой нейроэн-
докринной системы происходит регуляция всех физио-
логических функций организма. 
В гипоталамусе синтезируются: тиреотропин-рили-

зинг-гормон, кортикотропин-рилизинг-гормон (КРГ), 
гонадотропин-рилизнг-гормон (ГнРГ), соматотропин-
рилизинг-гормон, пролактинстимулирующий гормон, 
соматостатин, дофамин. Из вентро- и дорсомедиальных 
аркуатных ядер они поступают в срединное возвыше-
ние гипоталамуса, а оттуда в переднюю долю гипофиза, 
оказывая стимулирующее или тормозящее действие на 
синтез и секрецию тропных гормонов гипофиза [7]. 

В настоящее время существует концепция о едином 
либерине, который является стимулирующим гормо-
ном для лютеинизирующего гормона (ЛГ) и фоллику-
лостимулирующего гормона (ФСГ) и называется гона-
долиберином, или люлиберином. Выделить и синтези-
ровать фолликулостимулирующий рилизинг-гормон 
до настоящего времени не удалось. В связи с этим при-
нят один термин для гонадотропных либеринов – «го-
надотропин-рилизинг-гормон». Он поступает в кровь в 
пульсирующем цирхоральном режиме: 1 пульсация за 
60–90 мин. В зависимости от частоты и амплитуды 
этих пульсаций меняется концентрация ЛГ и ФСГ. Каж-
дый секреторный импульс ГнРГ не позднее, чем через 
2–5 мин сопровождается подъемом уровня ЛГ в крови. 
Однако увеличение частоты пульсаций ГнРГ будет при-
водить к подавлению ЛГ и ФСГ. Таким образом, ГнРГ яв-
ляется и либерином, и статином для двух гонадотропных 
гормонов. В течение менструального цикла частота вы-
бросов изменяется от 1 импульса в 60 мин в периовуля-
торном периоде, до 1 импульса в 120 мин во второй фазе 
цикла, с небольшими индивидуальными вариациями 
[8]. Это обеспечивает сначала выделение ФСГ, а затем 
подготавливает овуляторный выброс ЛГ. Тем не менее на 
абсолютное соотношение этих гормонов в различные 
дни менструального цикла также влияют и гонадальные 
гормоны, вырабатываемые яичниками в ответ на их сти-
муляцию ЛГ и ФСГ. Все вместе это и будет определять 
механизм менструального цикла [9, 10]. 
Для пролактина либерином является тиреотропин-

рилизинг-гормон, статином – пролактин ингибирую-
щий фактор – дофамин. Однако ГнРГ имеет некоторое 
влияние и на пролактин [9]. Связь между надгипотала-
мическими структурами, гипоталамусом и гонадаль-
ными гормонами осуществляется также через нейро-
трансмиттеры: норадреналин, серотонин, дофамин, эн-
догенные опиоидные пептиды – ЭОП (эндорфины, эн-
кефалины) [11]. 
Определенную роль в модуляции пульсации гонадо-

либерина играет и эстрадиол, рецепторы к которому 
были обнаружены в дофаминергических нейронах ар-
куатного ядра гипоталамуса [6, 11]. 
Третьим уровнем регуляции является гипофиз. Гипо-

физ состоит из двух долей – большей передней и мень-
шей задней доли. В задней доле освобождаются в кро-
воток гормоны, синтезированные в гипоталамусе, – ва-
зопрессин и окситоцин. В передней доле гипофиза – 
аденогипофизе выделяют 6 типов клеток, которые син-
тезируют тропные гормоны гипофиза.  

1. Гонадотрофы – синтезируются гонадотропные гор-
моны: ФСГ и ЛГ.  

2. Тиреотрофы – синтезирует тиреотропный гормон.  
3. Кортикотрофы – синтезируют адренокортикотроп-

ный гормон (кортикотропин).  
4. Соматотрофы – синтезируются гормон роста или 

соматотропный гормон.  
5. Лактотрофы – синтезируют пролактин.  
6. Хромофобные клетки. Эти клетки не считаются 

гормонально активными. Предполагают, что хромо-
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фобные клетки могут синтезировать фактор роста яич-
ников и гормон, стимулирующий синтез надпочечни-
ковых андрогенов, и проопиомеланокортин. 
В фолликулярной фазе под влиянием ФСГ совместно 

с различными факторами роста происходит стимуля-
ция роста и развития одного или нескольких примор-
диальных фолликулов, а также дифференцировка и 
пролиферация клеток гранулезы. ФСГ также потенци-
рует активность 17-(3)-гидроксистероидной дегидроге-
назы и ароматазы, которые необходимы для образова-
ния эстрадиола в клетках гранулезы, и таким образом 
стимулирует процессы роста и развития первичных 
фолликулов, выработку эстрогенов клетками фоллику-
лярного эпителия. 
ЛГ является основным регулятором синтеза стерои-

дов в яичниках. Он стимулирует синтез тестостерона в 
текаклетках и фолликулах, из которого под влиянием 
ФСГ в гранулезных клетках фолликула образуется 
эстрадиол. Под влиянием ЛГ в яичниках увеличивается 
количество холестерина, необходимого для синтеза 
гормонов, а в желтом теле под влиянием ЛГ усили-
ваются процессы стероидогенеза на участке конверсии 
холестерина в прегнанолон. Пиковый выброс ЛГ про-
исходит при высокой концентрации эстрадиола в крови 
и вызывает овуляцию и образование желтого тела, син-
тез и секрецию прогестерона. 
Регуляция секреции ФСГ и ЛГ осуществляется путем 

механизма обратной связи – отрицательной и положи-
тельной. Эстрадиол в начале менструального цикла 
стимулирует секрецию ФСГ, а в середине цикла тормо-
зит его секрецию и стимулирует секрецию ЛГ, который 
индуцирует овуляцию, образование желтого тела и вме-
сте с пролактином способствует секреции в гранулезо-
лютеиновых клетках прогестерона. По мере увеличе-
ния секреции прогестерона, последний тормозит ЛГ и, 
если не наступает беременность, желтое тело подверга-
ется регрессии и весь цикл повторяется вновь [7, 11]. 
Второй уровень регуляции репродуктивной системы – 

яичники. В них происходят процессы фолликулогенеза 
и стероидогенеза. Процесс фолликулогенеза происхо-
дит постоянно, начинается антенатально и заканчива-
ется в постменопаузе. Фолликулы от примордиального 
размером 2 мм растут до 10 мм под влиянием преиму-
щественно паракринных факторов, дальнейший фол-
ликулогенез осуществляется под влиянием ФСГ, когда 
фолликул проходит дальнейшие стадии своего разви-
тия – от преантрального и антрального до преовулятор-
ного, – который к 14-му дню достигает 18–20 мм в диа-
метре. Фолликулярная жидкость увеличивается сто-
кратно. В фолликулярной жидкости резко увеличива-
ется концентрация эстрадиола и ФСГ, накапливается 
ингибин В. Объем фолликула увеличивается парал-
лельно с истончением стенки фолликула, связанным с 
повышенной активностью протеолитических фермен-
тов и гиалуронидазы. Наблюдающееся в течение  
2–3 дней, предшествующих овуляции, значительное 
увеличение уровня эстрогенов обусловлено гибелью 
большого числа зрелых фолликулов с высвобождением 

фолликулярной жидкости. Высокие концентрации 
эстрогенов по механизму отрицательной обратной 
связи ингибируют секрецию ФСГ гипофизом. Овуля-
торный выброс ЛГ и в меньшей степени ФСГ связан с 
существованием механизма положительной обратной 
связи сверхвысоких концентраций эстрогенов и уровня 
ЛГ, а также с резким падением уровня эстрадиола в 
течение 24 ч, предшествующих овуляции. Таким обра-
зом, для овуляции необходима синхронизация двух 
процессов: высокий уровень эстрадиола и пиковый вы-
брос ЛГ. 
В организме женщины существует 3 основных эстро-

гена: эстрон, эстрадиол, эстриол. Эстрон и эстрадиол 
первично образуются в яичниках. Эстрон и эстрадиол 
отвечают за все эстрогенные эффекты. Эстриол не обла-
дает пролиферативным эффектом и малоактивен. Мак-
симальный уровень эстрогенов определяется перед ову-
ляцией. Второй их пик приходится на время фазы рас-
цвета желтого тела. Специфическая способность эстро-
генов состоит в стимуляции пролиферативных процес-
сов в эндометрии. Эстрогены через ингибин В подав-
ляют секрецию ФСГ и предопределяют овуляторный 
выброс ЛГ. Наряду с эстрогенами секретируются не-
большие количества прогестерона. Итак, после завер-
шения роста фолликула и созревательного деления 
яйцеклетки происходит овуляция, которая и завершает 
первую фазу менструального цикла. Механизм разру-
шения коллагенового слоя стенки фолликула – гормо-
нально-зависимый процесс, в основе которого лежит 
адекватность фолликулярной фазы. Предовуляторный 
выброс ЛГ стимулирует повышение концентрации про-
гестерона к моменту овуляции. Благодаря первому 
пику прогестерона повышается эластичность фоллику-
лярной стенки, таким образом ФСГ, ЛГ и прогестерон 
совместно стимулируют активность протеолитических 
ферментов. Под их влиянием, а также окситоцина и ре-
лаксина, происходит разрыв доминантного фолликула. 
В фолликулярной жидкости перед овуляцией опреде-
ляется значительное содержание ингибина – вещества, 
угнетающего секрецию ФСГ.  
Нейрогормональная регуляция менструального 

цикла схематически представлена на рис. 1. 
После овуляции отмечается резкое снижение уровня 

ЛГ и ФСГ в сыворотке крови. С 12-го дня второй фазы 
цикла отмечается 2–3-дневное повышение уровня ФСГ 
в крови, которое инициирует созревание нового фолли-
кула, тогда как концентрация ЛГ в течение всей второй 
фазы цикла имеет тенденцию к снижению. Полость со-
вулировавшего фолликула спадается, стенки его соби-
раются в складки, вследствие разрыва сосудов в момент 
овуляции в полость постовуляторного фолликула про-
исходит кровоизлияние и в центре будущего желтого 
тела появляется соединительнотканный рубец – 
стигма. Овуляторный выброс ЛГ и последующее за ним 
поддержание высокого уровня гормона в течение  
5–7 дней активирует процесс пролиферации и желези-
стого метаморфоза клеток гранулезы с образованием 
лютеиновых клеток, т.е. наступает лютеиновая фаза 
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(фаза желтого тела) овариального цикла. С этого мо-
мента желтое тело начинает продуцировать значитель-
ные количества прогестерона.  
Прогестерон временно инактивирует положитель-

ный механизм обратной связи, и секреция гонадотро-
пинов контролируется только негативным влиянием 
эстрадиола. Это приводит к снижению уровня гонадо-
тропинов в середине фазы желтого тела до минималь-
ных значений. Прогестерон, синтезируемый клетками 
желтого тела, ингибирует рост и развитие новых фол-
ликулов, а также участвует в подготовке эндометрия к 
внедрению оплодотворенной яйцеклетки, снижает воз-
будимость миометрия, подавляет действие эстрогенов 
на эндометрий в секреторной фазе цикла, стимулирует 
развитие децидуальной ткани и рост альвеол в молоч-
ных железах. Если не произошло оплодотворение яйце-
клетки, желтое тело переходит в стадию обратного раз-
вития, что сопровождается менструацией.  
С точки зрения гормональной регуляции период ре-

гресса желтого тела характеризуется выраженным сни-
жением уровней прогестерона, эстрадиола и ингибина А. 
Падение уровня ингибина А устраняет его блокирую-
щий эффект на гипофиз и секрецию ФСГ. В то же время 
прогрессирующее снижение концентрации эстрадиола 
и прогестерона способствует быстрому повышению ча-
стоты секреции ГнРГ, и гипофиз освобождается от тор-
можения отрицательной обратной связи. Снижение 
уровней ингибина А и эстрадиола, а также возрастание 
частоты импульсов секреции ГнРГ обеспечивают пре-
обладание секреции ФСГ над ЛГ. В ответ на повышение 
уровня ФСГ окончательно формируется пул антраль-
ных фолликулов, из которых в дальнейшем будет вы-
бран доминантный фолликул.  
Первый уровень регуляции – матка. Эндометрий 

матки в каждом цикле проходит несколько фаз: 
• с 1-го по 4-й день – менструальная фаза; 
• с 4-го по 12-й день – пролиферативная (фоллику-

лярная) фаза; 
• с 13-го дня – секреторная фаза. 

Рост эндометрия стимулируется эстрогенами (функ-
циональный слой). С 13-го дня под влиянием прогесте-
рона наступает фаза секреции. Таким образом, две 
фазы яичникового цикла соответствуют двум фазам ма-
точного. Фаза созревания фолликула – фазе пролифе-
рации, фаза желтого тела – фазе секреции. Следова-
тельно, нормальный менструальный цикл – это двух-
фазный цикл. 
К первому уровню регуляции, кроме матки, как уже 

упоминалось, относят молочные железы, волосяные 
фолликулы, кожу, кости, адипоциты. Клетки этих тка-
ней содержат рецепторы к половым гормонам – цито-
золорецепторы. Они обладают строгой специфич-
ностью к эстрадиолу, прогестерону, тестостерону. К 
первому уровню репродуктивной системы также отно-
сится внутриклеточный медиатор циклическая адено-
зинмонофосфорная кислота (цАМФ), которая регули-
рует метаболизм в клетках ткани-мишени в соответ-
ствии с потребностью организма в ответ на воздействие 
гормонов. К первому уровню относят и межклеточные 
регуляторы – простагландины. Их действие реализу-
ется через цАМФ. 
Известно влияние надпочечников, щитовидной же-

лезы, эпифиза, печени на репродуктивную систему, по-
этому при появлении дисбаланса в функции любой же-
лезы внутренней секреции может произойти поломка в 
гормональной функции репродуктивной системы [11].  
На рис. 2 представлена схема регуляции женской ре-

продуктивной системы [12]. 

Рис. 2. Регуляция женской репродуктивной системы. 
Fig. 2. Regulation of female reproductive system.

Примечание. ТТГ – тиреотропный гормон,  
АКТГ – адренокортикотропный гормон, Прл – пролактин,  
Т4 – тироксин, АДГ – антидиуретический гормон, А – андрогены,  
Э – эстрогены, П – прогестерон, И – ингибин, Р – факторы роста; 
сплошные стрелки – прямые связи, пунктирные стрелки – обратные 
отрицательные связи.

Рис. 1. Нейрогормональная регуляция менструального цикла [9].  
Fig. 1. Neuroendocrine regulation of menstrual cycle [9].  
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Расстройства менструальной функции 
Итак, нормальный менструальный цикл, характери-

зуется следующими показателями: нормальная частота 
менструаций для лиц в возрасте 18–45 лет составляет 
24–38 дней; регулярными менструации считаются, ко-
гда разница между самым коротким и самым длинным 
циклом составляет до 9 дней у лиц в возрасте 18–25 лет 
или 42–45 лет, в то время как у лиц в возрасте 26–41 года 
эта разница должна быть до 7 дней; длительность нор-
мальной менструации составляет ≤ 8 дней; объем кро-
вопотери – до 80 мл [13].  
Нарушения менструального цикла представлены сле-

дующими патологическими состояниями: олиго/аме-
норея, аномальные маточные кровотечения, обильные 
менструальные кровотечения, дисменорея. С клиниче-
ской точки зрения все нарушения менструального 
цикла следует стратифицировать на две большие 
группы: расстройства, связанные с менструальным ци-
клом, где функция яичников, как правило, не изме-
нена, а патогенетической основой служат нарушения 
ЦНС или заболевания органов-мишеней, и расстрой-
ства ритма менструаций, патогенетической основой ко-
торых, как правило, служат различные варианты яич-
никовой недостаточности или овариальной дисфунк-
ции [14, 15]. 
Согласно классификации HyPO-P FIGO 2022 г. [13], 

овуляторные нарушения подразделяют на 3 основных 
типа в зависимости от уровня поражения репродуктив-
ной оси: гипоталамический, гипофизарный и яичнико-
вый, – и отдельно выделяют 4-й тип – синдром полики-
стозных яичников (СПКЯ); рис. 3.  

После того как у пациентки диагностировано наруше-
ние овуляции, основным или первым уровнем класси-
фикации является отнесение его к нарушениям I, II или 
III типа в соответствии с его предполагаемым первич-
ным источником – гипоталамусом, гипофизом или 
яичниками. СПКЯ относится к категории IV типа, и для 
отнесения к этой категории следует использовать кри-
терии, предложенные Всемирной организацией здра-
воохранения.  
На втором уровне каждая анатомическая категория 

(типы I–III) стратифицируется по известному или 
предполагаемому механизму развития нарушения в со-
ответствии с аббревиатурой GAIN-FIT-PIE: GAIN – ге-
нетические, аутоиммунные, ятрогенные, новообразова-
ние; FIT – функциональные, инфекционные и воспали-
тельные, травмы и сосудистые; PIE – физиологические, 
идиопатические, эндокринные (Genetic, Autoimmune, 
Iatrogenic, Neoplasm; Functional, Infectious and Inflam-
matory, Trauma and Vascular; Physiological, Idiopathic, 
Endocrine); СПКЯ. Третий уровень позволяет выявить 
конкретную нозологическую единицу, вызывающую 
нарушение овуляции или способствующую ему [13]. 
Принято также классифицировать нарушения мен-

струальной функции в зависимости от уровня гона-
дотропных гормонов на гипергонадотропные, харак-
теризующиеся дефицитом овариальных гормонов 
вследствие генетических, хромосомных аутоиммун-
ных, ферментных нарушений; гипогонадотропные, 
чаще связанные с генетически обусловленными или 
приобретенными поражениями гипоталамуса и/или 
гипофиза, в результате чего уровни ЛГ или ФСГ сни-
жаются менее 3,0 МЕ/л; и нормогонадотропные, ко-
гда изменяется частота и амплитуда импульсов ЛГ, а 
также соотношения ФСГ и ЛГ в результате нарушения 
секреторного кода ГнРГ гипоталамуса. Содержание 
остальных тропных гормонов гипофиза соответствует 
нормальным показателям. Функциональное про-
исхождение нарушения менструального цикла уста-
навливается после исключения иных причин рас-
стройства овуляции и менструации, имеющих органи-
ческую природу [12]. Среди причин, вызывающих рас-
стройства ритма менструаций, наиболее часто фигу-
рируют три основные – психологический стресс, по-
теря массы тела и комбинация этих факторов с повы-
шенными физическими нагрузками. 

 
Вклад стрессового воздействия в генезе 
нарушений ритма менструаций  
В структуре гинекологической заболеваемости подро-

стков и молодых женщин большая доля принадлежит 
именно функциональным нарушениям, не имеющим 
отчетливого органического субстрата и возникающим в 
ответ на действие стрессовых факторов. Действительно, 
над половой системой современной женщины довлеет 
избыток отрицательных сигналов.  
Любой психологический, физический и/или метабо-

лический дистресс выражается избыточным выбросом 
тех или иных гипоталамических и гипофизарных гор-

Рис. 3. Классификация нарушений овуляции FIGO (2022 г.).  
Fig. 3. FIGO classification of ovulation disorders (2022).  

Тип I Hypothalamic 
Гипоталамические

Genetic (генетические) 
Autoimmune (аутоиммунные) 
Iatrogenic (ятрогенные) 
Neoplasm (новообразование) 
 
 
Functional (функциональные) 
Infectious/Inflammatory 
(инфекционные/ 
воспалительные) 
Trauma and Vascular 
(травма/сосудистые) 
 
 
Physiological 
(физиологические) 
Idiopathic (идиопатические) 
Endocrine (эндокринные

Тип II Pituitary 
Гипофизарные

Тип III Ovarian 
Овариальные

Тип IV  
PCOS 
СПКЯ

Диагностика и категоризация  
в соответствии с международными 
рекомендациями по вопросам СПКЯ
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монов, что нарушает нормальную деятельность гипота-
ламо-гипофизарно-яичниковой оси [16, 17].  
Как уже упоминалось выше при описании первого 

уровня регуляции репродуктивной системы, гипотала-
мус является тем аналитическим и регуляторным цент-
ром, который посредством ГнРГ определяет функцио-
нирование репродуктивной системы в зависимости от 
обстоятельств окружающей среды. Именно такое «ин-
формированное управление» защищает женский орга-
низм при развивающемся стрессе путем сохранения 
энергетических ресурсов, вызывая торможение биологи-
ческих процессов, в том числе репродуктивной функции, 
уступая энергию системам, обеспечивающим выживание 
в условиях стресса. Следует уточнить, что стресс – это не 
только нервное напряжение, а любые изменения усло-
вий, которые требуют адаптации [18]. Ганс Селье, кото-
рого считают «отцом биологического стресса», писал о 
причинах стресса: «Все приятное и неприятное, что уско-
ряет ритм жизни, может приводить к стрессу. Болезнен-
ный удар и страстный поцелуй в одинаковой мере могут 
быть его причиной». То есть с точки зрения теории 
стресса качество раздражителя, действующего на орга-
низм, не имеет значения – и неожиданная радость, и 
угрожающая жизни ситуация могут вызвать одинаковую 
ответную реакцию. Решающим фактором будет являться 
сила раздражителя, в результате чего может возникнуть 
потребность в адаптации. Выраженность стрессовой ре-
акции будет зависеть от интенсивности, длительности и 
частоты воздействия стрессорного фактора, а также от 
адаптационного потенциала самого организма, его при-
способительных возможностей. Считается, что социаль-
ное неблагополучие, перемены в образе жизни, инфор-
мационная перегрузка, общественные и межличностные 
конфликты, профессиональная перегрузка, тревож-
ность, депрессия, негативные установки или фрустрация 
задействуют те же стрессовые механизмы, что и угроза 
физическому выживанию. 
Какие же механизмы реализуются при стресс-инду-

цированном поражении гипоталамо-гипофизарно-яич-
никовой оси? Согласно современным представлениям, 
основной стресс-реализующей системой является сим-
пато-адреналовая, эффекторными гормонами которой 
являются катехоламины – норадреналин, адреналин, 
дофамин. Вторым компонентом этой системы является 
гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковая система, 
эффекторными гормонами которой являются глюко-
кортикоиды (преимущественно кортизол). Помимо 
этого, в регуляции секреции гонадолиберина участвуют 
еще несколько нейромедиаторов: серотонин, мелато-
нин, ГАМК, ЭОП и др. Снижение уровня таких нейро-
медиаторов, как серотонин и мелатонин, которое на-
блюдается, например, при депрессии, нарушении ре-
жима сон–бодрствование, приводит к повышению 
уровня дофамина, что ингибирует выброс гонадотропи-
нов. Повышенная активность дофаминергической си-
стемы в головном мозге связана с ограничением пита-
ния, потерей массы тела, гиперактивностью, искаже-
нием образа тела, обсессивно-компульсивным поведе-

нием и менструальной дисфункцией. Кортикотропин-
рилизинг-гормон снижает секрецию ГнРГ гипоталаму-
сом, а глюкокортикоиды ингибируют секрецию ЛГ ги-
пофизом, эстрадиола и прогестерона – яичниками, а 
также снижают чувствительность к половым стероидам 
тканей-мишеней. 
Помимо стресс-реализующей системы существует и 

стресс-лимитирующая система. Было бы логично пред-
положить, что за счет ограничения сверхвозбуждения 
стресс-реализующих систем она предотвращает чрез-
мерное повышение уровня гормонов стресса в орга-
низме и вероятность стрессорных повреждений орга-
нов и тканей, в том числе снимая блок с гипоталамо-ги-
пофизарно-яичниковой оси. Основными компонен-
тами центральной стресс-лимитирующей системы яв-
ляются ГАМК и ЭОП. И действительно, ГАМК стимули-
рует выброс ГнРГ. Однако при тревожных состояниях, 
хроническом стрессе уровень ГАМК снижен, что ниве-
лирует ее позитивный эффект на ГнРГ. ЭОП, в свою 
очередь, также подавляют ГнРГ, поскольку эволю-
ционно и в рамках концепции стресс-лимитирующей 
системы их избыток «указывает» гипоталамусу на не-
благоприятный период жизни для организма, а значит, 
на необходимость ограничить функцию репродуктив-
ной системы [8]. 
Все вышеперечисленные факторы приводят к сниже-

нию суммарной суточной секреции ЛГ и ФСГ (даже при 
нормативном содержании гонадотропинов в крови), что 
недостаточно для стимуляции роста и развития фолли-
кулов и последующей овуляции. Клинически мы увидим 
либо персистенцию фолликула (при запаздывании и от-
сутствии выброса ЛГ) или атрезию фолликула (если вы-
брос ЛГ все-таки случился, но был преждевременным). 
Длительное нарушение импульсной секреции ГнРГ при-
ведет к стойкому обеднению секреции ЛГ и ФСГ и хрони-
ческой ановуляции, сложно поддающейся терапии. Ре-
зультатом всего этого станет возникновение проявлений 
длительного дефицита эстрогенов. 

Рис. 4. Схема действия нейротрансмиттеров и нейромедиаторов, 
участвующих в регуляции секреции гонадолиберина. 
Fig. 4. Scheme of the action of neurotransmitters and neuromodulators in-
volved in the gonadotropin-releasing hormone secretion regulation.
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На рис. 4 представлена схема действия нейротранс-
миттеров и нейромедиаторов, участвующих в регуля-
ции секреции гонадолиберина.  

 
Роль энергетического баланса в генезе 
нарушений ритма менструаций 
Нельзя обойти вниманием и роль различных вариан-

тов нарушения питания в генезе нарушений ритма мен-
струаций. Как ни странно, но даже спустя миллионы 
лет эволюции гипоталамус ориентируется на сигналы 
голода и насыщения для решения вопроса о безопасно-
сти сохранения половой функции для индивида. Здесь 
приоритетная роль отдана нейропептиду Y (НП-Y), вы-
зывающему сильное чувство голода и снижающему вы-
бросы ГнРГ, как, например, происходит при голодании, 
приверженности жестким диетам с резким дефицитом 
калорийности и несбалансированным составом. Ней-
роны НП-Y аркуатного ядра отключаются под дей-
ствием инсулина и лептина – главных гормонов насы-
щения. При ожирении одним из механизмов является 
резистентность гипоталамуса к инсулину и лептину, т.е. 
гипоталамус становится нечувствительным к насыще-
нию, продолжая принимать меры для сбережения 
энергии, снижая в том числе и выделение ГнРГ [10]. 
Сокращение объема жировой клетчатки приведет к 

снижению уровня лептина, что, в свою очередь, приве-
дет к нарушению секреции гонадолиберина вплоть до 
исчезновения овуляторного пика ЛГ за счет того, что 
гиполептинемия, увеличивая уровни НП-Y, может сти-
мулировать центральный выброс адренокортикотроп-
ного гормона и ЭОП, что приводит к усилению секре-
ции кортизола и к торможению секреции ЛГ и ФСГ. 
Также лептин ингибирует активность агути-родствен-
ного пептида (AgRP). Поэтому снижение уровня леп-
тина может приводить к повышению активности AgRP 
и, как следствие, к подавлению секреции ГнРГ. Сниже-
ние массы тела при похудении также сопровождается 
ростом секреции грелина, который регулирует энерге-
тический баланс при участии НП-Y и эндоканнаби-
ноид-системы. То есть при повышении грелина избира-
тельно активируется НП-Y, который, в свою очередь, 
препятствует секреции ГнРГ. 
Еще одним гормоном, оказывающим подавляющее 

действие на пульсацию ГнРГ, является адипонектин. 
Прямое действие адипонектина на гипофиз выража-
ется в ингибировании как базальной, так и ГнРГ-стиму-
лированной секреции ЛГ у грызунов в эксперименте. 
Клиническими проявлениями активации этих меха-

низмов будут ановуляция и аменорея, при лаборатор-
ных исследованиях мы увидим выраженное снижение 
ЛГ, нормальные или сниженные уровни ФСГ, гипоэ-
строгению, а также нередко легкую гиперкортизоле-
мию, снижение концентраций трийодтиронина, андро-
генов и пролактина [8, 19]. 
Не только фактический дефицит энергетических ре-

сурсов становится причиной нарушения ритма мен-
струаций, но и качественный состав пищи. Роль фолие-
вой кислоты для репродуктивного здоровья трудно пе-

реоценить. Она участвует в репарации и эпигенетиче-
ском управлении геномом, обновлении клеточных по-
пуляций костного мозга, иммунной системы, фетопла-
центарной системы. Фолаты являются функциональ-
ными партнерами эстрогенов, необходимыми для свое-
временного менархе и нормальной пролиферации эн-
дометрия. Витамин B6 поддерживает коммуникацию 
между тканями, в том числе и в ЦНС. Он участвует в об-
мене таких медиаторов, как ГАМК, катехоламины, се-
ротонин, простагландин, гистамин. Антиоксиданты 
(токоферола ацетат, ретинола ацетат, аскорбиновая 
кислота) вместе с коэнзимом Q10 и цинком, замыкаю-
щими антиоксидантную систему, необходимы для за-
щиты яичников от окислительного стресса, который 
возникает не только в момент овуляции, но и под воз-
действием различных факторов среды. Аскорбиновая 
кислота регулирует вместе с кальцием в гонадотрофах 
гипофиза специальный трансмембранный канал, опре-
деляя секрецию ЛГ и ФСГ. Дефицит любого из компо-
нентов антиоксидантной системы приводит к сниже-
нию фертильности, в том числе и за счет ановуляции. 
Железо – один из важнейших биокатализаторов в орга-
низме человека, необходимый для роста и выживания. 
Оно не только участвует в транспортировке, хранении и 
использовании кислорода, но и является кофактором 
ряда ферментов, участвует в развитии ооцитов, функ-
ции митохондрий и др. [10]. 
После восстановления массы тела уровень гонадот-

ропных гормонов крови нормализуется, но у рядя паци-
енток аменорея и гиперкортизолемия сохраняются, что 
обусловливается сохраненной доминантой боязни по-
правиться, а также несбалансированным питанием с 
уменьшенным количеством жиров, недостатком мик-
ронутриентов [8]. 

 
Принципы терапии 
Знание патогенетических механизмов формирования 

нарушений ритма менструаций позволяет акушеру-ги-
некологу выбрать таргетную терапию, направленную 
на запуск собственных механизмов регуляции менстру-
ального цикла, избежав до некоторой степени шаблон-
ного подхода к восстановлению менструального цикла 
с помощью комбинированных гормональных контра-
цептивов (КГК). Синтез собственных гонадотропных и 
овариальных гормонов не должен подавляться. На-
значение КГК не устранит причин заболевания и не 
остановит его прогрессирования. Алгоритм лечебных 
подходов к таким пациенткам может включать следую-
щие ступени: устранение способствующих факторов; 
предупреждение возможных пусковых механизмов; ба-
зовая адаптогенная терапия. Основные способы реали-
зации этих ступеней будут заключаться в модификации 
образа жизни, компенсации функции эндокринной си-
стемы, лечении хронических воспалительных заболева-
ний, восстановлении вагинальной и кишечной микро-
биоты, приеме препаратов нейрометаболического дей-
ствия, витаминов группы В, использовании физиотера-
пии и др. Однако все эти меры были бы неполными, 
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если не устранять основные триггерные факторы, а 
именно исключить голодания, частую смену климата 
и/или часовых поясов, гиперинсоляцию, работу в ноч-
ные смены, командировки на дальние расстояния со 
сменой часовых поясов. Как упоминалось выше, не все-
гда устранение одной причины приводит к восстанов-
лению нормального ритма менструаций. Необходима 
кропотливая работа по восстановлению разобщенной 
внутренней и внешней среды женщины, что в конеч-
ном итоге станет защитой для ГнРГ-сети.  
Особый интерес представляет изучение эффективно-

сти комплексной фитотерапии, каждый компонент ко-
торой обладает определенным терапевтическим потен-
циалом в регуляции разных уровней репродуктивной 
системы. В этом контексте особое внимание уделяется 
веществам, способным корректировать психоэмоцио-
нальные нарушения, не являясь при этом представите-
лями класса антидепрессантов или нейролептиков. Из-
вестно, например, что 5-гидрокситриптофан (5-НТР), 
источником которого является в том числе гриффония 
простолистная, способствует нормализации уровня се-
ротонина, что особенно важно при стресс-индуциро-
ванных нарушениях менструального цикла. Помимо 
этого, активно используются такие фитокомпоненты, 
как хорошо изученный витекс священный, эффектив-
ность которого подтверждена в 17 рандомизированных 
контролируемых исследованиях. Он способствует нор-
мализации уровня пролактина, что приводит к регуля-
ции менструального цикла и уменьшению выраженно-
сти клинических проявлений предменструального син-
дрома. Клевер луговой – содержит фитоэстрогены, а 
высокое содержание магния в нем оказывает положи-
тельное влияние на психоэмоциональное состояние па-
циенток. Добавление D,L-фенилаланина и железа  
обосновано их ролью в нормализации психоэмоцио-
нального состояния и восполнении физиологических 
потерь железа соответственно. Фенилаланин, являясь 
незаменимой аминокислотой, участвует в биохимиче-
ских процессах головного мозга, способствуя улучше-
нию настроения и снижению болевой чувствительности 
В современной медицинской практике уже активно 

используются подобные комплексные средства, на-

пример Мабелль Цикл, эффективность которого в 
коррекции стресс-зависимых расстройств менстру-
ального цикла была показана в открытом независи-
мом неинтервенционном проспективном исследова-
нии «МОНАРХ» («MONARCH»), 2025 г., когда за 3 мес 
применения удалось достичь восстановления менстру-
ального цикла в 62,5% случаев [15]. 

 
Заключение 
Таким образом, нарушения ритма менструаций яв-

ляются многофакторной проблемой, решение которой 
также требует многогранного подхода. Это позволит 
сформировать персонализированную траекторию веде-
ния каждой пациентки, включающую диагностику, 
прогнозирование, профилактику и лечение, что благо-
приятным образом отразится на сохранении репродук-
тивного потенциала современной женщины. Эффек-
тивным решением представляется патогенетически об-
основанное использование фитокомплекса, воздей-
ствующего одновременно на гормональные, психоэмо-
циональные и соматические проявления. Примером та-
кого комплекса является мультитаргетный негормо-
нальный комплекс Мабелль Цикл, эффективность и 
безопасность которого была установлена в независи-
мом исследовании. Существенным преимуществом, 
способствующим высокой приверженности пациенток 
к назначениям врача, является удобство применения 
комплекса – один раз в сутки, с любого дня, независимо 
от фазы цикла. 
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