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Аннотация
Преждевременная недостаточность яичников (ПНЯ) – симптомокомплекс, характеризующийся ранним истощением овариального 

резерва и развитием аменореи у женщин в возрасте до 40 лет, а также повышением уровня гонадотропных гормонов и снижением 
концентрации эстрадиола. ПНЯ, несомненно, является не только патофизиологической проблемой, но и оказывает существенное 
влияние на психоэмоциональное состояние женщин, а также снижает качество жизни пациенток. В последние годы возрастает 
интерес к изучению роли психогенного фактора в качестве пускового механизма ПНЯ и его влияния на течение болезни в целом. 

Ключевые слова: преждевременная недостаточность яичников, преждевременная яичниковая недостаточность, психические 
расстройства.

Abstract
Premature ovarian insufficiency (POI) is a group of symptoms caused by precocious depletion of follicular pool resulting in amenorrhea, 

increased levels of gonadotropins and decreased levels of estrogen in women before the age of 40. Being a pathophysiological problem, 
POI undoubtedly has a large impact on patients’ psychological well-being and reduces their quality of life. Lately, a great interest to 
understanding the role of psychological stress and mental disorders as a POI trigger, as well as their impact at the disease course has 
been evidently seen. 
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Введение
Распространенность преждевременной недостаточности 

яичников (ПНЯ) в общей популяции женщин составляет 3.7% 
[1, 2]. По данным исследований, у женщин старше 30 лет ПНЯ 
встречается в 100 раз чаще, чем у женщин моложе 20 лет [3]. 
Ранняя яичниковая недостаточность чаще встречается среди 
афроамериканок (1.4%) и женщин, принадлежащих к ис-
панской этнической группе (1.4%), и в наименьшей степени 
распространена среди женщин азиатской группы (0.5%) [4]. 
Спорадическое развитие идиопатической ПНЯ наблюдается 
в 81–87.3% случаев, семейная агрегация – в 12.7–19% [5].

Преждевременное истощение овариального резерва явля-
ется предиктором женского бесплодия, а также угрожающей 
социально-демографической проблемой. Частота встреча-
емости бесплодия в браках в России составляет 16% с тен-
денцией к дальнейшему росту; женское бесплодие – 45% [6]. 
Дополнительный вклад также вносит современная тенденция 
к изменению репродуктивного поведения в сторону позднего 
деторождения и материнства [7]. Согласно исследованиям, 
полученным Федеральной службой государственной стати-

стики, демографическая ситуация в Российской Федерации 
характеризуется сниженной рождаемостью и повышени-
ем естественной убыли населения. Распространенность 
психических расстройств, в первую очередь относящихся 
к тревожно-депрессивному спектру, у пациенток с ПНЯ, по 
мнению исследователей, составляет 67% [8]. Сопутствующая 
психическая патология неблагоприятно влияет на качество 
жизни пациенток [9–11]. Не исключено, что дальнейшее 
ухудшение психического благополучия женщин с ПНЯ впо-
следствии может потребовать госпитализации в стационар 
и оформления больничного листа нетрудоспособности. По 
сведениям Федеральной службы государственной статисти-
ки, в 2020 г. число случаев временной нетрудоспособности 
в связи с психическими заболеваниями и расстройствами 
поведения составило 87 512 случаев (1 936 623 дня времен-
ной нетрудоспособности в год). Психические расстройства 
являются тяжелым бременем не только для самих пациентов, 
но и для общества в целом вследствие прямых и косвенных 
экономических затрат на здравоохранение, социальное обес-
печение и потери производительности [12]. Вышеуказан-
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ные аспекты определяют необходимость более детального 
изучения подходов к диагностике и лечению пациенток, 
страдающих ПНЯ и сопутствующей психической патологией. 

Согласно рекомендациям Европейского общества по 
репродукции человека и эмбриологии (European Society of 
Human Reproduction and Embryology (ESHRE)) [13], диаг-
ноз ПНЯ выставляется при наличии олиго- или аменореи 
в течение не менее четырех месяцев, повышении уровня 
фолликулостимулирующего гормона выше 25 МЕ/л в плазме 
крови дважды с интервалом в четыре недели. Клинически 
данное расстройство проявляется генитоуринарным мено-
паузальным синдромом, диспареунией и снижением либидо, 
а также вазомоторными расстройствами в виде «приливов» 
и повышенным потоотделением в ночное время. Прежде
временная менопауза ассоциирована с повышенным риском 
развития сердечно-сосудистых заболеваний [14, 15], сахар-
ного диабета второго типа [16], снижения плотности кост-
ной ткани [14], нарушения липидного профиля и развития 
метаболического синдрома [15]. ПНЯ является мультифак-
ториальным заболеванием, к основным причинам развития 
симптомокомплекса относят генетические, аутоиммунные, 
ятрогенные и метаболические механизмы, однако, несмотря 
на достижения современных методов диагностики, в струк-
туре заболевания превалирует идиопатическая форма.

Психические расстройства  
как фактор развития преждевременной 
недостаточности яичников
Психогенный фактор, сопряженный со стрессовыми собы-

тиями, является одним из ключевых в развитии множества 
расстройств, в том числе сердечно-сосудистых и нейроде-
генеративных заболеваний [18, 19]. Известно, что хрониче-
ские психоэмоциональные нагрузки наряду с депрессивной 
симптоматикой вызывают изменения в гипоталамо-гипофи-
зарно-надпочечниковой оси. В ответ на стрессовый стимул 
в паравентрикулярном ядре гипоталамуса секретируется 
кортикотропин-рилизинг-гормон, который, достигнув гипо-
физа, стимулирует высвобождение адренокортикотропного 
гормона (АКТГ). АКТГ, в свою очередь, вызывает секрецию 
кортизола в коре надпочечников. Кортизол способен подав-
лять активность гипоталамо-гипофизарно-яичниковой оси 
вследствие воздействия на глюкокортикоидные рецепторы 
гипофиза и гипоталамуса. Отсутствие адекватного уровня 
гонадотропинов приводит к снижению продукции эстра-
диола и формированию незрелых фолликулов [20]. Эта вза-
имосвязь была также изучена на животных: на мышиной 
модели была показана возможность влияния стрессового 
фактора (акусто-оптико-электрическая стимуляция) на 
развитие ПНЯ у мышей [21]. Имеются данные о том, что 
психологический стресс наряду с тревожными и депрессив-
ными расстройствами [22, 23] ответственен за накопление 
активных форм кислорода и снижение активности анти-
оксидантных белковых систем (супероксидной дисмутазы, 
каталазы, глутатионпероксидазы и пр.), что в совокупно-
сти приводит к оксидативному стрессу в тканях яичника, 
нарушению фолликулогенеза и апоптозу фолликулярных 
ооцитов [20, 24]. В исследовании J. Sun и соавт. женщины 
сообщали о длительной подверженности стрессу в связи с по-
вышенными нагрузками на работе и проблемами в семейной 
жизни, а также о нарушениях сна с трудностями засыпания 
и частыми пробуждениями в период перед установлением 
диагноза ПНЯ [25]. В исследовании A.A. Allshouse и соавт. 
проводили анкетирование женщин с ПНЯ, по результатам 

которого у 43% респондентов в катамнезе наблюдался де-
прессивный эпизод; при этом у 26% женщин депрессивная 
симптоматика предшествовала установлению диагноза на 
более чем пять лет [26]. 

Психические расстройства, обусловленные 
преждевременной недостаточностью 
яичников
Яичниковая недостаточность приводит к снижению син-

теза половых гормонов. Эстроген играет ключевую роль 
в широком спектре нейромедиаторных процессов головного 
мозга, взаимодействуя главным образом с серотониновой, 
дофаминовой и глутаматной нейротрансмиттерными си-
стемами [27, 28]. Эстроген модулирует нейронную диф-
ференцировку, нейровоспаление, обладает нейропротек-
тивным эффектом и улучшает нейропластичность клеток 
головного мозга [29]. В головном мозге эстрогеновые ре-
цепторы обнаруживаются в областях, отвечающих за за-
поминание и память: в префронтальной коре, гиппокампе, 
амигдале, задней поясной извилине [30]. Таким образом, 
дефицит эстрогена, обусловленный ПНЯ, может приводить 
к формированию когнитивной недостаточности. Дефицит 
эстрогена замедляет метаболические процессы в головном 
мозге вследствие снижения выработки нейротрофического 
фактора мозга (brain-derived neurotrophic factor – BDNF) 
и экспрессии протеинкиназы С, что повышает риск раз-
вития нейродегенеративных расстройств в будущем [31]. 
По итогам лонгитудинального исследования выяснилось, 
что у женщин с ПНЯ степень выраженности снижения ког-
нитивных функций коррелирует с уровнем эстрогена [32]. 
Результаты исследования R. Bove и соавт., проводившегося 
среди группы женщин с хирургически обусловленной мено-
паузой, определили взаимосвязь между ранним возрастом 
наступления менопаузы и повышенным риском развития 
болезни Альцгеймера [33]. 

Эстроген также способен подавлять активность моно
аминовой оксидазы, ответственной за утилизацию нейро-
трансмиттеров [34]; схожим механизмом действия обладают 
некоторые группы антидепрессантов. В условиях резкого 
снижения уровня эстрогена существует вероятность разви-
тия тревожно-депрессивных расстройств. По данным кросс-
секционного исследования, ПНЯ повышает риск развития 
депрессивных и тревожных расстройств в течение жизни 
(отношение шансов – 3.33 и 4.89 соответственно) [35]. Со-
гласно данным, полученным в работе P.J. Schmidt и соавт., 
распространенность расстройств аффективного спектра, 
в частности большого депрессивного эпизода, среди женщин 
с ПНЯ значительно превосходит такие параметры у женщин 
общей популяции (67 и 24.9% соответственно) [8]. Было 
также обнаружено, что у 73.6% пациенток депрессивная 
симптоматика устанавливалась в период нарушения мен-
струального цикла, то есть в начальной стадии дисфункции 
яичников до непосредственного обращения к врачу [8].

Важной особенностью эстрогена является его способность 
модулировать чувствительность и количество дофаминовых 
D2-рецепторов [36], что наделяет его некоторым антипси-
хотическим эффектом. Адекватная концентрация эстрогена 
в плазме крови снижает риск экзацербации заболевания 
у женщин с шизофренией [37]. В отличие от мужчин, у жен-
щин наблюдается пик заболеваемости шизофренией в возра-
сте 45–54 лет в связи со вступлением в менопаузу и снижени-
ем модулирующего действия эстрогена на D2-рецепторы [38].  
Кроме того, у женщин с шизофренией выраженность пси-
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хотических симптомов непосредственно коррелирует с мен-
струальным циклом и уровнем половых гормонов [39], что 
было описано еще R. Krafft-Ebing в монографии Psychosis 
menstrualis [40]. 

Гормональный дисбаланс, возникающий в условиях яич-
никовой недостаточности, сопровождается снижением по-
лового влечения и возбуждения, затруднением достижения 
оргазма и диспареунией [41]. В отличие от женщин в физио-
логической менопаузе, у пациенток с ПНЯ реже развивается 
атрофический вагинит [41], что, по-видимому, объясняется 
сохранностью уротелия. Несмотря на это, многие пациентки 
с ПНЯ остаются не удовлетворены качеством своей половой 
жизни [42]. 

Преждевременная недостаточность 
яичников как психогенный фактор 
развития психических расстройств
В рамках обсуждения ПНЯ клиницистами часто упуска-

ется из виду стрессогенное влияние семантики диагноза на 
психическое благополучие пациенток. Тревожно-депрес-
сивная симптоматика может быть связана не только с пере-
живаниями о собственном соматическом состоянии, но и с 
проблемами в репродуктивной сфере у женщин, желающих 
завести ребенка. Возможность наступления спонтанной бе-
ременности у женщин с ПНЯ достаточно низкая и составляет 
около 5% [43] без обращения к вспомогательным технологи-
ям, стимулирующим активность яичников и повышающим 
шансы естественного зачатия [44]. Исследование K.L.M. Liao 
и соавт. показало, что среди пациенток с ПНЯ бо́льшая удов-
летворенность качеством жизни была у женщин, имевших 
партнера и успевших родить ребенка до истощения фолли-
кулярного резерва [10]. Невозможность самостоятельного 
зачатия часто воспринимается как жизненный кризис и по 
эмоциональной насыщенности сопоставима с тяжелыми 
травматическими событиями [45]. В период переживаний 
по поводу инфертильности женщины часто испытывают 
чувство шока, отрицания и злобы с присутствием идей само-
обвинения, малоценности [46]. Риск развития депрессивного 
расстройства у бесплодных женщин варьирует в пределах 
20–40%, что превышает показатели женщин репродуктивного 
возраста в общей популяции [47]. Тревожные расстройства 
также широко распространены среди женщин с бесплодием. 
Исследователи предполагают, что распространенность тре-
вожных расстройств среди женщин, использующих вспомо-
гательные репродуктивные технологии, составляет 23.2% [48].  
Согласно проведенному исследованию [11], женщины с пре-
ждевременной менопаузой также высказывали обеспокоен-
ность по поводу остеопороза (79%), повышения массы тела 
(73%), раннего старения (61%) и потери женственности (56%); 
интересно отметить, что страх преждевременной смерти 
был наиболее низким (12%). 

Лечение
В качестве лечения пациенткам с ПНЯ показана гормо-

нальная заместительная терапия (ГЗТ) на срок нормальной 
продолжительности репродуктивного периода – до 50 лет. 
Целью ГЗТ является поддержание нормального уровня 
эстрогена в плазме крови ради предотвращения развития 
последствий, связанных с гипоэстрогенией. Терапия ГЗТ 
у пациенток с ПНЯ несколько отличается от применения 
ГЗТ у женщин перименопаузального возраста. Молодым 
женщинам чаще требуется назначение эстрадиола в более 
высокой дозе, чем в старшей возрастной группе [49, 50]. 

В сочетании с терапией эстрогенами назначается прогестин 
для защиты эндометрия у женщин с интактной маткой [50]. 
ГЗТ достоверно уменьшает выраженность вазомоторных 
симптомов, а также улучшает функционирование мочеполо-
вого тракта. Имеются исследования, согласно которым ГЗТ 
положительно влияет на нарушения сна [51]. Добавление 
дигидроэпиандростерона к схеме лечения ГЗТ оказывает 
положительный эффект на сниженное либидо, тревожно-
депрессивные симптомы у женщин в период менопаузы [52]. 
Напротив, имеются исследования, в которых терапия ГЗТ 
больных ПНЯ с аугментацией физиологическими дозами 
андростерона не дали значимых результатов в субъективной 
оценке пациентками качества жизни [53].

Данные о влиянии ГЗТ на психопатологическую симпто-
матику противоречивы. Исследование C. Menezes и соавт. 
указывает, что распространенность депрессии среди боль-
ных ПНЯ, получающих ГЗТ, соответствует таковой среди 
женщин с нормально функционирующими яичниками [54]. 
В то же время из двойного слепого плацебо-контролируемого 
исследования [55] следует, что результаты превентивной 
ГЗТ менопаузальной депрессии у женщин с эутимическим 
аффективным фоном в течение года показали бо́льшую эф-
фективность в сравнении с таковыми в группе пациенток, 
получавших плацебо. Предположительно ГЗТ оказывает 
эффект лишь в тех случаях депрессий, когда они непосред-
ственно связаны с гипоэстрогенией. 

Исследования в  области применения психотропных 
средств в лечении психических расстройств у пациенток 
с ПНЯ ограничены. Согласно рандомизированному иссле-
дованию [56], ГЗТ в комбинации с антидепрессантом флу-
оксетином у женщин с постменопаузальной депрессией дала 
более обнадеживающие результаты (по итогам тестирования 
HAM-D) по сравнению с таковыми у пациенток, получав-
ших только ГЗТ. Большинство исследователей рекомендует 
назначение комбинированной ГЗТ и психотропных средств 
в лечении менопаузальных депрессий [57, 58]. 

Заключение
Психическая патология при преждевременной недостаточ-

ности яичников достаточно разнообразна. Стоит отметить, 
что в контексте ПНЯ наблюдаются усложнение психопато-
логической симптоматики ввиду травматичности диагноза 
и дополнительного влияния гипоэстрогении на психический 
статус больных, а также варьирование степени выраженности 
психопатологических феноменов в соответствии с возрастом 
пациенток. 
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