
Бесспорным преимуществом обладает Утрожестан за счет воз-
можной формы влагалищного применения, что гарантирует 
быструю абсорбцию препарата, первичное прохождение лекар-
ственного средства через матку и эндометрий, сниженную кон-
центрацию в общем кровотоке, отсутствие общего системного 
воздействия.
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Повышение комплаентности и безопасности 
заместительной гормонотерапии 
у больных с преждевременной 
недостаточностью яичников

конца 60-х годов про-
шлого века под терми-
ном преждевременная 

недостаточность яичников (ПНЯ) 
подразумевается нефизиологиче-
ское прекращение менструаций у 
женщин в возрасте до 40 лет (4). 
Частота встречаемости данной 
патологии колеблется от 1 до 3% 
в женской популяции, составляя 
4-18% в структуре вторичных аме-
норей (1, 4, 5).

Представленность у женщин ПНЯ 
для каждой декады до возраста 40 
лет снижается в среднем в 10 раз. 
Так, у тридцатилетних женщин с 
нормальным кариотипом ее часто-
та составляет 1:1000, у 20-летних  – 
1:10 000 и у девочек с дисгенезией 
гонад и первичной аменореей – 

1:100 000. Однако формирование 
ПНЯ варьирует в зависимости от эт-
нической принадлежности: у жен-
щин азиатского происхождения 
риск ее развития ниже, у афроа-
мериканок он выше в сравнении с 
женщинами белой расы (6).

Установлено, что с момента рож-
дения и до 50 лет число примор-
диальных фолликулов у женщин 
постепенно снижается с 1-2 млн до 
10 тыс. за счет процесса атрезии на 
стадии малых антральных фоллику-
лов. Время прекращения функцио-
нирования яичников может зави-
сеть как от величины яичникового 
пула, так и от скорости атрезии. 
Время наступления менопаузы у 
женщин – наследственный при-
знак. Количество родов и факторы 
внешней среды, такие как питание, 
социально-экономический ста-
тус, также оказывают влияние на 
возраст наступления менопаузы. 
Вредные привычки, в особенности 
курение, могут приблизить ее на-
ступление.

Согласно современным воззрени-
ям, преждевременная недостаточ-
ность яичников может развиваться 
вследствие снижения фолликуляр-
ного пула, нарушения фоллику-
логенеза или ускорения процесса 
апоптоза и атрезии фолликулов.

Точная природа преждевремен-
ной недостаточности яичников не-
ясна. Это состояние описывается 
как «многофакторный синдром», 
в развитии которого могут прини-
мать участие генетические, аутоим-
мунные, инфекционно-токсические, 
психогенные факторы внешней 
среды, а также дефекты в структу-
рах гонадотропинов (7, 8).

Клинические проявления ПНЯ 
варьируют в широких пределах. 
У большинства пациенток забо-
левание начинается с нарушений 
менструального цикла в основном 
по типу олиго-спаниоаменореи, 
которые достаточно быстро пере-
ходят в стойкую аменорею. В про-
шлом у этой категории больных на 
фоне нормально развитых вторич-
ных половых признаков с менархе 
отмечался регулярный ритм мен-
струаций, и до дебюта заболевания 
у них была сохранена генеративная 
функция. 

Дефицит половых гормонов в воз-
расте до 40 лет способствует фор-
мированию не только целой гаммы 
вазомоторных и эмоционально ве-
гетативных проявлений, но также 
является ведущим фактором риска 
развития сердечно-сосудистой па-
тологии и снижения минеральной 
плотности костной ткани. В связи с 
тем, что все представленные выше 
метаболические нарушения сохра-
няются, по крайней мере, на про-
тяжении 7-10 лет, предшествующих 
возрасту физиологической мено-
паузы, пациенток с ПНЯ следует 
выделять в особую группу риска, 
требующую постоянного диспан-
серного наблюдения и обязатель-

С

Т Е М А  Н О М Е Р А :  З А М Е С Т И Т Е Л Ь Н А Я  Г О Р М О Н О Т Е Р А П И Я

Л.А. МАРЧЕНКО, 
Л.Б. БУТАРЕВА, 

Г.И. ТАБЕЕВА 

Менопауза, датируемая по последнему 
маточному кровотечению, в среднем 

наступает в 50,7 лет (1). Этот возраст 
остается неизменным в течение последних 
столетий в отличие от возраста менархе, 

который снизился в первой половине ХХ века. 
Возраст менопаузы у каждой конкретной 

женщины определяется генетическими 
факторами (1, 2) и факторами 

окружающей среды (2, 3).

№ 3 май 2008



11

ного назначения заместительной 
гормональной терапии (ЗГТ).

Чем раньше наступает менопауза, 
тем она вызывает более выражен-
ный стресс. В случаях, когда доче-
ри достигают менопаузу одновре-
менно или раньше своих матерей, 
индуцирует в их сознании чувство 
несправедливости и смущения. Ис-
следования показывают, что стресс, 
обусловленный осознанием своего 
отличия от сверстниц – это важ-
нейший психологический фактор, 
превалирующий над всеми осталь-
ными психологическими и соци-
альными проблемами менопаузы, 
которые не зависят от семейного 
положения, образования и количе-
ства детей. 

Оценка гормонального статуса 
пациенток с ПНЯ свидетельствует 
о достоверном повышении содер-
жания ФСГ и ЛГ до уровня более 
40 МЕ/л и снижении содержания 
эстрадиола менее 80 пмоль/л, что 
значительно ниже показателей, ха-
рактерных для ранней фолликуляр-
ной фазы у женщин с регулярным 
менструальным циклом. Согласно 
данным Г.В. Тагиевой, у больных 
с ПНЯ на фоне закономерных для 
данной патологии соотношений 
ФСГ, ЛГ и эстрадиола отмечено ан-
дрогендефицитное состояние (сни-
жение уровня тестостерона до 0,8 ± 
0,1 пмоль/л) (9).

Несмотря на то, что ПНЯ это не-
обратимое состояние, у некоторых 
женщин могут наблюдаться перио-
ды рецидивов и ремиссии, обозна-
чаемые как «флюктуации функций 
яичников», в связи с чем по данным 
Cоnway 2007 частота наступления 
беременности при ПНЯ в его кли-
нике составляет 1-5% (1).

Таким образом, под термином 
«преждевременная недостаточ-
ность яичников» (ПНЯ) или «пре-
ждевременное выключение функ-
ции яичников» (ПВФЯ) подразуме-
вают симптомокоплекс, форми-
рующийся у женщин в возрасте 
моложе 40 лет и включающий в 
себя вторичную аменорею, призна-
ки выраженного эстрогендефицита 
и вторичного бесплодия на фоне в 
среднем десятикратного повыше-
ния уровней гонадотропинов (ФСГ, 
ЛГ) (7, 11, 12,13).

В работе Н.В. Александровой (14), 
оценивающей овариальный резерв 
у больных с ПНЯ, было показано, 
что для этой категории пациенток 
также характерно снижение ниже 
чувствительности метода концен-
трации антимюллерова гормона, 
а также уменьшение в 1,7 и 7,5 раз 
содержания ингибинов А и В со-
ответственно. Между показателя-
ми ФСГ и ингибина В установлена 
отрицательная (R =-0,4), а между 
уровнями эстрадиола и ингибина 
А – положительная (R = 0,31) кор-
реляционная зависимость. Наря-
ду с гипоэстрогенией у больных 
с ПНЯ формируется стойкое ан-
дрогендефицитное состояние, что 
проявляется снижением МПТК по 
данным ДЭРА в 73,3% случаев, при 
этом остеопороз диагностируется в 
20,0%, остеопения в – 53,3%. Вовле-
чение в патологический процесс 
наравне с яичниками надпочеч-
ников (относительное снижение 
уровня дегидроэпиандростерона 
сульфата до 4,74 ± 0,4 нмоль\л) и 
щитовидной железы (у 25,6% паци-
енток уровень ТТГ – 7,4 ±1,1 мМЕ\л) 
указывает на развитие при ПНЯ по-
лигландулярного синдрома. При 
синдроме полигландулярной недо-
статочности (СПН) обнаруживаются 
сочетания первичного поражения 
нескольких периферических эн-
докринных желез. Наиболее ча-
стыми вариантами СПН являются 
аутоиммунный полигландулярный 
синдром (АПС), в основе которого, 
лежат аутоиммунные процессы, т.е. 
срыв толерантности по отношению 
к собственным тканям, белкам, 
ферментам, приводящие, как пра-
вило, к развитию недостаточности 
эндокринных желез.

Согласно современным представ-
лениям, ПНЯ следует относить к 
органоспецифическим аутоиммун-
ным заболеваниям. К наиболее рас-
пространенным сочетаниям ПНЯ и 
аутоиммунной патологии относят-
ся поражения желез внутренней 
секреции, а также различные за-
болевания неэндокринного генеза; 
среди них следует особо выделить 
болезнь Аддисона, аутоиммунный 
тиреоидит, гипопаратиреоз, сахар-
ный диабет, системную красную 
волчанку, ревматоидный артрит, ви-

тилиго, миастению, пернициозную 
анемию, гломерулонефрит (15).

Известно, что снижение секреции 
андрогенов надпочечников у боль-
ных с ПНЯ является еще одним не-
посредственным доказательством 
справедливости нашего суждения 
об аутоиммунном генезе ПНЯ, т.к. 
при любом аутопроцессе в конеч-
ном итоге развивается сочетанная 
недостаточность эндокринных 
желез. Со временем этот процесс 
охватывает не только яичник, но и 
надпочечник.

В патогенез почти 30% случаев 
ПНЯ вовлечены аутоиммунные 
механизмы (1, 16). Согласно ре-
зультатам ранее проведенного в 
нашем Центре исследования (14), 
«большими» диагностическими 
критериями, подтверждающими 
аутоиммунный генез преждевре-
менной недостаточности яичников, 
следует считать сочетание первич-
ного гипогонадизма (уровень ФСГ ≥ 
40 МЕ/л, эстрадиола ≤ 80пмоль/л), 
уменьшение объема яичника – до 2 
см3 и менее, присутствие аутоанти-
тел к антигенам яичников в диагно-
стически значимых титрах. Диагноз 
аутоиммунной формы ПНЯ носит 
вероятностный характер, при от-
сутствии одной из этих составляю-
щих. Согласно работе Г.В. Тагиевой 
(9), аутоиммунные антиовариаль-
ные антитела у женщин с ПНЯ были 
выявлены в 25,5% случаев, таким 
образом, в 74,5% случаев истин-
ную причину развития ПНЯ автору 
выявить не удалось. На основании 
анализа последних крупных обзо-
ров литературы, опубликованных в 
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Обнаружена антиальдостеро-
новая активность Утрожестана, прояв-

ляющаяся в увеличении диуреза и экскреции 
натрия с мочой, отмечена способность Утро-

жестана осуществлять контроль за уровнем 
андрогенов, которая проявляется в умеренном 
антиандрогенном действии. Несомненно, по-

ложительным свойством Утрожестана явля-
ется отсутствие влияния на систему свер-

тывания крови и массу тела.

в акушерстве и гинекологии



2007 году, Goswani D., Conway G.S., 
(1) подчеркивают, что в большин-
стве случае причины развития ПНЯ 
остаются неизвестными или крайне 
спорными.

В настоящее время для профи-
лактики и лечения патологических 
состояний, обусловленных сниже-
нием эстрогенной насыщаемости 
организма, используются следую-
щие виды натуральных эстрогенов: 
конъюгированный эстроген (per os) 
в дозе 0,625 мг/сутки, эстрадиола ва-
лерат – 2 мг/сутки, 17ß-эстрадиол – 
2 мг/сутки в виде пероральных пре-
паратов или парентеральных форм. 
Обладая системным влиянием, 
вышеперечисленные препараты 
демонстрирует высокую эффектив-
ность в коррекции ранних, средне-
временных и поздних обменных 
нарушений, обусловленных эстро-
генным дефицитом (17).

Для профилактики остеопороза 
и сердечно-сосудистой патологии 
ЗГТ в любом возрасте должна про-
водиться не менее 5 лет в непре-
рывном режиме (18).

Проводя заместительную гормо-
нотерапию, следует не забывать об 
основных принципах ее назначе-
ния с учетом того, что наши паци-
ентки находятся в репродуктивном 
периоде. Необходимо использова-
ние натуральных эстрогенов в ми-
нимально возможных дозировках, 
в то же время обеспечивающих 
поддержание их концентрации в 
плазме крови на уровне ранней 
фолликулярной фазы менструаль-
ного цикла. В основном избирается 
циклический режим назначения 
(сочетание эстрогена и гестагена), 
при этом надо стремиться обеспе-

чить физиологическое соотноше-
ние эстрогенов (эстрадиол/эстрон) 
в плазме крови, характерного для 
данного возрастного периода жиз-
ни и не забывать об индивидуаль-
ном подборе препаратов для ми-
нимизации побочных эффектов ЗГТ 
(29). 

В отличие от естественной мено-
паузы режим проведения ЗГТ при 
ПНЯ имеет некоторые особенности. 
Согласно точке зрения Beral V. (20), 
у женщин репродуктивного возрас-
та снижается общий риск развития 
рака молочной железы, в связи, с 
чем срок 5 лет непрерывного на-
значения ЗГТ может быть пролон-
гирован во времени, по крайней 
мере, до возраста естественной ме-
нопаузы. При этом, безусловно, не-
обходимо соблюдать все принципы 
и рекомендации, направленные на 
безопасное использование поло-
вых гормонов.

Следует помнить, что пожилой 
возраст женщины, особенно стар-
ше 60 лет, является одним из основ-
ных факторов риска развития рака 
молочной железы, когда приори-
тетными становятся локальные ме-
ханизмы, не зависящие от уровней 
циркулирующих гормонов (21). К 
факторам риска развития рака мо-
лочной железы относятся многие 
события репродуктивного и гине-
кологического анамнеза женщины, 
анализ которых позволяет рассчи-
тать риск развития рака молочной 
железы, согласно индексу Gail (22). 

Согласно точке зрения Fouinier 
и соавторов (2005), риск развития 
рака молочной железы зависит не 
только от режима использования 
ЗГТ, но и типа гестагена в составе 

комбинированной терапии: так 
на фоне синтетических гестагенов 
риск рака молочной железы соста-
вил 1,4, а на фоне микронизирован-
ного прогестерона – 0,9 (23).

В последние годы актуальной 
проблемой является изучение воз-
можных механизмов влияния ЗГТ 
на локальном уровне в молочной 
железе. Установлена зависимость 
между активностью метаболитов 
эстрогенов, их уровнями и разви-
тием опухолей в эстрогензависи-
мых тканях, к которым относятся 
молочные железы (24). Полагают, 
что наибольшее клиническое зна-
чение имеют 2- и 16-α гидроксиме-
таболиты, при этом соотношение 
их уровней является биомаркером 
риска развития опухолей в молоч-
ной железе.

Основываясь на теории Bradlow 
(25) и результатах, полученных в 
работе В.Н. Коноваловой (26), ком-
бинация трансдермальных эстро-
генов и микронизированного про-
гестерона (Утрожестан) не повы-
шает риск развития рака молочной 
железы в связи с тем, что в такой 
комбинации препараты не вмеши-
ваются в метаболизм эстрогенов в 
организме женщины.

Пациенткам с преобладанием 
процессов 16α-гидроксилирова-
ния предпочтительнее назначать 
трансдермальные препараты 
(Эстрожель). При наличии интакт-
ной матки в качестве гестагена 
лучше добавлять микронизиро-
ванный прогестерон (Утрожестан) 
(перорально или вагинально). В 
случае резкого повышения уровня 
16α-гидроксиэстрона и снижения 
показателей соотношения 2/16α 
менее 1 на фоне ЗГТ, персистен-
ции высокой маммографической 
плотности и нагрубании молочных 
желез целесообразен переход на 
трансдермальную ЗГТ в виде моно-
терапии эстрогенами или комбина-
ции с микронизированным проге-
стероном.

Согласно точке зрения некоторых 
ученых (27, 28), пациенткам с ПНЯ 
требуется более высокие дозы гор-
монов, поскольку в отличие от есте-
ственной менопаузы, при которой 
наблюдается постепенное растяну-
тое во времени уменьшение эндо-
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Гестагены могут ослаблять или усиливать некоторые эффек-
ты эстрадиола, например, в отношении сердечно-сосудистой 
и костной системы, а также обладают собственными биологи-
ческими эффектами, в частности, психотропным действием. 
Побочные эффекты и переносимость препарата для ЗГТ также 
в значительной степени определяются гестагенным компонен-
том. Однако для того, чтобы избежать многих побочных эффек-
тов, присущих синтетическим прогестинам, было предложено 
комбинировать Эстрожель с Утрожестаном, содержащим при-
родный микронизированный прогестерон.





Утрожестан – микронизированный прогестерон для перораль-
ного и вагинального применения (мягкие капсулы, содержащие 
100мг прогестерона в арахисовом масле). Препарат по химиче-
ской структуре идентичен прогестерону, продуцируемому яич-
никами. Микронизированная форма обеспечивает оптималь-
ную биодоступность прогестерона, которая зависит от размера 
частиц прогестерона в суспензии, характера масел, входящих в 
состав в качестве вспомогательных средств. Препарат высоко 
эффективен в целях предупреждения гиперплазии эндометрия, 
при этом фактически лишен негативных метаболических влия-
ний, что выгодно отличает его от всех лекарственных средств 
синтетического ряда.
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генного образования женских по-
ловых гормонов и в значительном 
проценте случаев формируется от-
носительная гиперандрогения, при 
ПНЯ этот процесс ускорен во вре-
мени и у 55,7% больных, согласно 
полученных нами данных, отмеча-
ется гипоандрогенное состояние, 
уровень тестостерона – 0,8 ± 0,1 
нмоль/л.

Согласно точке зрения L. Giotto и 
соавторов (29), которые с 1992 по 
2002 г. наблюдали 72 женщины с 
ПНЯ, получавших 10 лет ЗГТ, необхо-
димо дифференцировать подходы 
к назначению длительной гормо-
нотерапии с учетом противопока-
заний и возрастных критериев. Так 
пациентам до 35 лет при отсутствии 
генетических тромбофилий, эпизо-
дов венозной тромбоэмболии или 
ишемической кардиомиопатии, 
а также сопутствующей аутоим-
мунной патологии (ревматоидный 
артрит) следует рекомендовать па-
рентеральный прием препаратов. 
Через 10 лет их следует переводить 
на трансдермальные формы препа-
ратов. В возрасте после 38 лет и при 
наличии факторов риска целесоо-
бразно начинать гормонотерапию 
сразу с трансдермальных форм. На-
значение СЭРМ-терапии с их точки 
зрения не целесообразно, т.к. при 
ПНЯ мы имеем дело с молодым кон-
тингентом женщин, нуждающимся 
в восполнении дефицита половых 
гормонов натуральными эстрогена-
ми в связи с множественными про-
явлениями симптомов выключения 
функции яичников с превалирова-
нием вегето-сосудистых явлений. 

При пероральном применении 
эстрогенов наблюдается отрица-
тельное их влияние на печеночные 
факторы коагуляции, что отрица-
тельно сказывается на свертываю-
щей системе крови и повышает риск 
тромбоэмболических осложнений. 
Кроме того, пероральный прием 
эстрогенов приводит к увеличению 
триглицеридов, способствуя повы-
шению артериального давления. В 
связи с вышеизложенным, заслу-
живают особого внимания гормо-
нальные препараты, применяемые 
парентерально, которые практиче-
ски лишены недостатков оральных 
лекарственных средств, исполь-
зуемых для ЗГТ. Препарат Эстро-
жель является гидроалкогольным 
гелем, содержащим натуральный 
17β-эстрадиол. Эстрожель выпуска-
ется в тубах со шпателем-дозатором 
и во флаконах с дозирующим 
устройством. Одна доза Эстроже-
ля, выпускаемого в тубах, содержит 
1,5мг 17β-эстрадиола. Чрезкож-
ная аппликация 17β-эстрадиола – 
основного эндогенного эстрогена, 
одного из стероидов, который хо-
рошо проникает через кожу. При 
этом обеспечиваются физиологи-
чески стабильные концентрации 
Е2 и Е1 в плазме крови уже с 3 суток 
и держится на постоянном уров-
не, которые имеются у женщины в 
раннюю фолликулярную фазу мен-
струального цикла. Наименьшие 
колебания уровня Е2 наблюдаются 
в случае использования Эстрожеля 
в дозе 2,5г.

Суточная доза составляет 2,5г. 
Выбор места аппликации не влия-

ет на биодоступность (30) Аппли-
кацию 2,5г Эстрожеля рекоменду-
ется проводить на таких удобных 
и легкодоступных участках, как 
руки, плечи и предплечья. Гель на-
носят на обширные участки кожи 
обеих рук (плечи и предплечья 
от запястий до лопаток), при этом 
площадь нанесения препарата 
должна быть приравнена к площа-
ди двух ладоней.

С целью профилактики гиперпла-
стических процессов эндометрия 
женщинам с ПНЯ терапию эстро-
генами необходимо сочетать с ге-
стагенами предпочтительно в ци-
клическом режиме. При подборе 
наиболее подходящего режима ЗГТ 
крайне важно учитывать степень 
индивидуальной чувствительности 
к гестагенам. В связи с тем, что при 
ПНЯ предполагается долговремен-
ная программа ЗГТ – выбор геста-
генного компонента представляет 
наиболее трудную задачу.

Обязательное включение геста-
генного компонента в состав пре-
паратов для ЗГТ у женщин с интакт-
ной маткой обусловлено его за-
щитным влиянием на эндометрий 
путем уменьшения количества 
эстрогеновых и прогестероновых 
рецепторов, подавления мито-
за, секреторной и децидуальной 
трансформации эндометрия. Про-
гестерон и синтетические проге-
стины стимулируют синтез белков, 
связывающих инсулиноподобные 
факторы роста (ИФР), способствуют 
связыванию ИФР-1, что ведет к по-
давлению пролиферативного и ми-
тотического влияния эстрогенов на 
эндометрий.

Гестагены могут ослаблять или 
усиливать некоторые эффекты 
эстрадиола, например, в отноше-
нии сердечно-сосудистой и кост-
ной системы, а также обладают 
собственными биологическими 
эффектами, в частности, психотроп-
ным действием. Побочные эффекты 
и переносимость препарата для 
ЗГТ также в значительной степени 
определяются гестагенным компо-
нентом. Однако для того, чтобы из-
бежать многих побочных эффектов, 
присущих синтетическим прогести-
нам, было предложено комбини-
ровать Эстрожель с Утрожестаном, 
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содержащим природный микрони-
зированный прогестерон.

Утрожестан – микронизирован-
ный прогестерон для перорального 
и вагинального применения (мяг-
кие капсулы, содержащие 100мг 
прогестерона в арахисовом масле). 
Препарат по химической структуре 
идентичен прогестерону, проду-
цируемому яичниками. Микрони-
зированная форма обеспечивает 
оптимальную биодоступность про-
гестерона, которая зависит от раз-
мера частиц прогестерона в суспен-
зии, характера масел, входящих в 
состав в качестве вспомогательных 
средств. Препарат высоко эффек-
тивен в целях предупреждения ги-
перплазии эндометрия, при этом 
фактически лишен негативных ме-
таболических влияний, что выгодно 
отличает его от всех лекарственных 
средств синтетического ряда.

При пероральном применении 
Утрожестана повышаются уровни 
метаболитов прогестерона в плаз-
ме крови, преимущественно пре-
гнандиола, прегнанолона, прегнан-

диола, 20-α-дигидропрогестерона 
и 17-ОН прогестерона. При иссле-
довании уровня прогестерона в 
эндометрии через 12 часов после 
приема препарата отмечено зна-
чительное его повышение. Обнару-
жена антиальдостероновая актив-
ность Утрожестана, проявляющаяся 
в увеличении диуреза и экскреции 
натрия с мочой, отмечена способ-
ность Утрожестана осуществлять 
контроль за уровнем андрогенов, 
которая проявляется в умеренном 
антиандрогенном действии. Несо-
мненно, положительным свойством 
Утрожестана является отсутствие 
влияния на систему свертывания 
крови и массу тела.

Бесспорным преимуществом 
обладает Утрожестан за счет воз-
можной формы влагалищного при-
менения, что гарантирует быструю 
абсорбцию препарата, первичное 
прохождение лекарственного сред-
ства через матку и эндометрий, 
сниженную концентрацию в общем 
кровотоке, отсутствие общего си-
стемного воздействия.

При ПНЯ назначают комбинацию 
Эстрожель – Утрожестан в цикли-
ческом режиме. Начинать лечение 
следует с одной дозы Эстрожеля 
ежедневно – 2,5 г геля по дозатору, 
содержащей 1,5мг 17 β-эстрадиола, 
с постепенным повышением дозы 
до 2 доз (3мг 17 β-эстрадиола). Пре-
парат наносят тонким слоем на чи-
стую кожу живота, поясничной об-
ласти, плеч и предплечий. Площадь 
нанесения не влияет на биодоступ-
ность Эстрожеля, если она не мень-
ше площади двух ладоней. Обычно 
с 16-25 день менструального цикла 
добавляется Утрожестан по 1 кап-
суле 3 раза вдень интравагинально, 
перорально или комбинированно. 

Благодаря достижениям совре-
менной фармакологии, появление 
новых форм препаратов с раз-
личными режимами и путями вве-
дения способствует повышению 
комплаентности и безопасности за-
местительной гормонотерапии для 
столь редкой и сложной категории 
больных с преждевременной недо-
статочности яичников.
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