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АННОТАЦИЯ
Обоснование. Одним из важнейших последствий изменения уровня эстрогенов в пери- и постменопаузе является 
развитие оксидативного стресса, который играет одну из ключевых ролей в патогенезе возраст-ассоциированных 
заболеваний. На сегодняшний день активно обсуждается влияние менопаузальной гормональной терапии и тера-
пии фитоэстрогенами на антиоксидантный гомеостаз. Имеются противоречивые данные, свидетельствующие о том, 
что эстроген может обладать как про-, так и антиоксидантными свойствами, что делает изучение этого вопроса осо-
бенно актуальным.
Цель. Изучить влияние менопаузальной гормональной терапии и фитоэстрогенов (изофлавонов сои и ресвератрола) 
на оксидантно-антиоксидантный профиль плазмы крови в пери- и постменопаузе.
Методы. В исследовании участвовали 92 пациентки с климактерическим синдромом, которых разделили на 4 груп-
пы: группа 1 — менопаузальная гормональная терапия (n=25), группа 2 — терапия изофлавонами сои (n=23), группа 
3 — терапия ресвератролом (n=24), группа контроля — без медикаментозной терапии (n=20). До начала лечения 
и через 3 мес. оценивали степень выраженности климактерического синдрома по шкалам-опросникам и анализиро-
вали антиоксидантный профиль плазмы крови методом кинетической люминол-активированной хемилюминесценции.
Результаты. В уменьшении степени выраженности климактерического синдрома наиболее эффективной оказалась 
менопаузальная гормональная терапия комбинированными препаратами эстрадиола и дидрогестерона, положитель-
ная динамика также прослеживалась в группе терапии ресвератролом. Терапия изофлавонами сои не оказала зна-
чимого влияния на течение климактерического синдрома. Как менопаузальная гормональная терапия, так и терапия 
изофлавонами сои не влияла на параметры антиоксидантного профиля. Ресвератрол оказывал благоприятное дей-
ствие на состояние системы тиоловых антиоксидантов, при этом была обнаружена корреляция между состоянием 
системы тиоловых антиоксидантов и степенью выраженности климактерических симптомов.
Заключение. Полученные данные имеют высокую практическую ценность и свидетельствуют о безопасности ме-
нопаузальной гормональной терапии и ресвератрола в отношении оксидантно-антиоксидантного гомеостаза крови, 
а также об их выраженной клинической эффективности. Требуется дальнейшее исследование для оценки более от-
далённых результатов.

Ключевые слова: климактерический синдром; менопауза; менопаузальная гормональная терапия; фитоэстрогены; 
оксидативный стресс; оксидантно-антиоксидантный профиль.
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ABSTRACT
BACKGROUND: One of the most significant consequences of altered estrogen levels during the peri- and postmenopausal 
periods is the development of oxidative stress, which plays a key role in the pathogenesis of age-associated diseases.  
At present, the effects of menopausal hormone therapy and phytoestrogen therapy on antioxidant homeostasis are actively 
discussed. Available data are inconsistent, indicating that estrogen may exert both pro-oxidant and antioxidant effects, which 
makes this issue particularly relevant.
AIM: To investigate the effects of menopausal hormone therapy and phytoestrogens (soy isoflavones and resveratrol) on the 
oxidant/antioxidant profile of blood plasma in peri- and postmenopausal women.
METHODS: The study included 92 patients with climacteric syndrome who were divided into four groups: group 1, menopausal 
hormone therapy (n = 25); group 2, soy isoflavone therapy (n = 23); group 3, resveratrol therapy (n = 24); and a control group, no 
drug therapy (n = 20). The severity of climacteric syndrome was assessed using questionnaire-based scales before treatment 
and after 3 months. The antioxidant profile of blood plasma was analyzed using kinetic luminol-enhanced chemiluminescence.
RESULTS: The most pronounced reduction in climacteric syndrome severity was observed with menopausal hormone therapy 
using estradiol and dydrogesterone combination therapy. A positive clinical trend was also noted in the resveratrol group. 
Soy isoflavone therapy did not have a significant effect on the course of climacteric syndrome. Neither menopausal hormone 
therapy nor soy isoflavone therapy influenced antioxidant profile parameters. Resveratrol exerted a favorable effect on the 
thiol antioxidant system, and a correlation was identified between the status of the thiol antioxidant system and the severity  
of climacteric symptoms.
CONCLUSION: The findings demonstrate high clinical relevance and indicate the safety of menopausal hormone therapy and 
resveratrol with respect to the oxidant/antioxidant homeostasis of the blood, as well as their pronounced clinical efficacy. 
Further studies are needed to evaluate long-term outcomes.

Keywords: climacteric syndrome; menopause; menopausal hormone therapy; phytoestrogens; oxidative stress; oxidant/
antioxidant profile.
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摘要摘要
论证。论证。围绝经期与绝经后女性雌激素水平变化的重要后果之一是氧化应激的发展，而氧化应

激在年龄相关性疾病的发病机制中发挥关键作用。目前，关于更年期激素治疗及植物雌激素

治疗对抗氧化稳态的影响仍存在广泛讨论。已有相互矛盾的数据表明，雌激素可能同时具有

促氧化和抗氧化作用，因此该问题的研究尤具现实意义。

目的。目的。探讨更年期激素治疗及植物雌激素（大豆异黄酮和白藜芦醇）对围绝经期与绝经后女

性血浆氧化–抗氧化状态的影响。

方法。方法。共纳入92例更年期综合征患者，分为四组：第1组为更年期激素治疗组（n=25）， 第

2组为大豆异黄酮治疗组（n=23）， 第3组为白藜芦醇治疗组（n=24）， 对照组为未接受

药物治疗者（n=20）。于治疗前及治疗3个月后，采用问卷量表评估更年期综合征的严重程

度，并通过鲁米诺激活动力学化学发光法分析血浆抗氧化谱。

结果。结果。在降低更年期综合征严重程度方面，更年期激素治疗联合应用雌二醇与地屈孕酮显示

出最显著的疗效，白藜芦醇治疗组亦呈现积极改善趋势。而大豆异黄酮治疗对更年期综合征

的病程未产生显著影响。无论是更年期激素治疗还是大豆异黄酮治疗，均未影响血浆抗氧化

谱的参数。白藜芦醇对硫醇类抗氧化系统具有有利作用，并发现硫醇抗氧化系统状态与更年

期症状严重程度之间存在相关性。

结论。结论。研究结果具有较高的实践价值，表明更年期激素治疗及白藜芦醇在血液氧化–抗氧化

稳态方面具有良好的安全性，并具有明确的临床疗效。仍需进一步研究以评估其远期效果。

关键词：关键词：更年期综合征；绝经；更年期激素治疗；植物雌激素；氧化应激；氧化–抗氧化状

态。
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ОБОСНОВАНИЕ
Пери- и постменопауза — важнейшие этапы в жизни 

женщины, ассоциированные с угасанием функции яич-
ников и снижением уровня эстрогенов. Вследствие уве-
личения средней продолжительности жизни женщины 
проводят от 30 до 40% в постменопаузальном перио-
де, а климактерические симптомы наблюдаются у 75% 
женщин [1]. Из-за нарушения процессов адаптации 
организма к новому гормональному фону этот период 
зачастую сопровождается комплексом симптомов, су-
щественно снижающих качество жизни. Эти изменения 
затрагивают широкий спектр метаболических и физио-
логических процессов. Одним из важнейших послед-
ствий изменения уровня эстрогенов является развитие 
оксидативного стресса — дисбаланса между продукци-
ей активных форм кислорода и способностью организма 
нейтрализовать их посредством системы антиоксидант-
ной защиты [2]. Данное состояние играет ключевую роль 
в патогенезе возраст-ассоциированных заболеваний, 
таких как сердечно-сосудистые патологии, остеопороз 
и нейродегенеративные нарушения, что делает изучение 
оксидативного стресса в пери- и постменопаузе особен-
но актуальным.

Многочисленные исследования подтверждают, 
что в этом периоде наблюдается значительное усиление 
оксидативного стресса [2–4]. Так, уровень малонового 
диальдегида (маркёра перекисного окисления липидов, 
уровень которого коррелирует с интенсивностью окси-
дативного повреждения клеточных мембран) у женщин 
в постменопаузе выше, чем у женщин репродуктивного 
возраста, а концентрация 8-гидроксидезоксигуанозина 
(индикатора окислительной модификации ДНК) возрас-
тает пропорционально длительности эстрогенного дефи-
цита. В перименопаузе оксидативный стресс носит менее 
выраженный, но прогрессирующий характер, что связы-
вают с постепенным снижением и колебанием уровня 
эстрогена. Кроме того, усиление оксидативного стрес-
са в период менопаузального перехода ассоциировано  
с повышенным риском эндотелиальной дисфункции, 
ускорения процессов старения и снижения когнитивных 
функций [5, 6].

Эти данные подчёркивают необходимость разра-
ботки персонализированных стратегий, направленных 
на коррекцию антиоксидантного статуса в пери- и пост-
менопаузальном периодах. В данный момент активно 
обсуждается возможность влияния на антиоксидантный 
гомеостаз путём коррекции гипоэстрогении с помощью 
менопаузальной гормональной терапии (МГТ) и терапии 
фитоэстрогенами.

Цель исследования. Изучить влияние МГТ и фито-
эстрогенов (изофлавонов сои и ресвератрола) на окси-
дантно-антиоксидантный профиль плазмы крови в пери- 
и постменопаузе.

МЕТОДЫ

Дизайн исследования
Проспективное наблюдательное исследование.

Условия проведения исследования
Исследование проводилось с октября 2023 по октябрь 

2025 г. на базе клинико-диагностического отделения уни-
верситетской клиники МНОИ МГУ им. М.В. Ломоносова 
(Москва). Все стадии исследования соответствуют зако-
нодательству Российской Федерации, международным 
этическим нормам и нормативным документам, а также 
одобрены локальным этическим комитетом МНОИ МГУ 
им. М.В. Ломоносова (протокол № 08/23 от 16.10.2023). 
От всех пациенток, ставших участниками исследования, 
получено информированное согласие.

Критерии соответствия (отбора)

Описание критериев соответствия
В исследовании участвовали женщины от 40 до 60 лет 

с естественной менопаузой, отсутствием менструаций 
в течение 0–3 лет. Критерии невключения: хирургическая 
менопауза, приём гормональной терапии до включения 
в исследование, онкологические заболевания в анамнезе, 
патология эндометрия, маточные кровотечения неясного 
генеза, эндокринные, аутоиммунные, соматические забо-
левания в стадии субкомпенсации и декомпенсации, по-
чечная и печёночная недостаточность, индивидуальная 
непереносимость компонентов препаратов.

Подбор участников группы
Всего в исследование были включены 92 пациентки, 

которых распределили в 4 группы в зависимости от сте-
пени тяжести климактерических симптомов: группа 1 
(n=25)  — МГТ (эстрадиол 1 мг + дидрогестерон 10 мг 
в циклическом режиме или эстрадиол 1 мг + дидроге-
стерон 5 мг в непрерывном режиме), группа 2 (n=23) — 
терапия изофлавонами сои в дозировке 50 мг, группа 3 
(n=24) — терапия ресвератролом (400 мг), группа кон-
троля (n=20) — без медикаментозной терапии. Во всех 
группах терапию климактерического синдрома до начала 
исследования ни одна из пациенток не получала.

Целевые показатели исследования
Для оценки эффективности лечения климактерическо-

го синдрома использовали шкалу Грина и индекс Куппер-
мана в модификации Е.В. Уваровой. Анкеты-опросники 
заполняли в начале исследования, а также через 3 мес.

Регистрацию антиоксидантного профиля проводили 
с помощью метода люминол-активированной хемилю-
минесценции (ХЛ). Оценивали следующие показатели 
хемилюминограммы (рис. 1): латентный период (τlat), 
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начальный уровень стационарного свечения (I0), уровень 
конечного стационарного свечения (I), прирост ста-
ционарного свечения (∆I=I0–I). Латентный период (τlat) 
определяли как временной промежуток от момента до-
бавления плазмы до пересечения касательной к восхо-
дящей части кривой ХЛ с временной осью. Подавление 
ХЛ в этом случае обусловлено прежде всего мочевой 
кислотой, поэтому этот параметр отражает состояние 
уратной ёмкости плазмы крови. Прирост стационарного 
свечения (∆I) обусловлен прооксидантной активностью 
альбумина за счёт окисления единственной тиоло-
вой группы. Косвенно этот параметр отражает степень 
окисления тиоловой группы альбумина, фактически — 
состояние системы глутатиона: чем ниже абсолютный 
прирост свечения ΔI, тем в большей степени окислена 
тиоловая группа.

Методы измерения целевых показателей
В работе исследовали плазму периферической 

крови, забранной из кубитальной вены в вакутейне-
ры с гепарином (концентрация гепарина 5 ЕД/мл).  
Регистрацию антиоксидантного профиля проводи-
ли с помощью метода люминол-активированной ХЛ 
на хемилюминометре Lum-1200 (ООО «ДИСофт»,  
Москва). В качестве генератора свободных радикалов 
использовали 2’-азо-бис(2-амидинопропан)дигидро
хлорид (АБАП), в качестве активатора ХЛ — люминол 
(5-амино-1,2,3,4-тетрагидро-1,4-фталазиндион,гидразид 
3-аминофталевой кислоты) [7]. Для эксперимента в про-
бирку объёмом 2 мл помещали 40,0 мкл 1 мМ люминола и  
1 мл 60 мМ раствора АБАП. Далее смесь встряхивали 
в течение 2 мин, добавляли 938 мкл фосфатного буфер-
ного раствора (100 мМ KH2PO4, pH 7,4), предварительно 
нагретого до 37 °C. Смесь АБАП, люминола и фосфат-
ного буферного раствора помещали в хемилюминометр 

при температуре 37 °C, регистрируя сигнал в течение  
10–15 мин до достижения стационарного уровня свече-
ния. После достижения плато ХЛ в пробирки добавляли 
по 10 мкл плазмы крови, предварительно разведённой 
в 10 раз фосфатным буферным раствором. После до-
бавления плазмы крови происходило резкое снижение 
уровня ХЛ из-за нейтрализации свободных радикалов 
антиоксидантами плазмы крови. После расходования 
антиоксидантов плазмы происходило постепенное на-
растание ХЛ до нового стационарного уровня.

Оценку параметров оксидантно-антиоксидантного 
профиля плазмы крови проводили до начала лечения, 
а также через 3 мес. Результаты сравнивали в четырёх 
группах. Длительность наблюдения составила 3 мес.

Статистические процедуры
Размер выборки предварительно не рассчитывали.
Статистическую обработку данных выполняли с по-

мощью программы JASP (версия 0.95.3, Нидерланды). 
Для описания количественных показателей использова-
ли медиану (25-й и 75-й процентили). Нормальность рас-
пределения проверяли с помощью теста Шапиро–Уилка. 
В случае нормального распределения для оценки раз-
личий между двумя зависимыми выборками применяли 
параметрический t-критерий Стьюдента. В случае распре-
деления, отличного от нормального, для оценки различий 
между двумя независимыми выборками использовали 
непараметрический критерий Манна–Уитни, между зави-
симыми выборками — критерий Вилкоксона. Для сравне-
ния показателей между несколькими группами проводили 
однофакторный дисперсионный анализ с использованием 
t-критерия Уэлча в случае ненормального распределения. 
Для корреляционного анализа использовали коэффици-
ент корреляции Спирмена. Критический уровень значи-
мости в исследовании принимали при р <0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Характеристика выборки
Формирование выборки представлено на рис. 2. В ис-

следование были включены 92 пациентки с естественной 
менопаузой и отсутствием менструаций в течение 0–3 лет 
(STRAW +1a, +1b, +1c). Средний возраст пациенток на мо-
мент включения в исследование — 51,0±3,3 года. Сред-
ний возраст наступления менопаузы — 49,8±2,1 года, 
что сопоставимо со средними популяционными значени-
ями. Средняя длительность постменопаузы на момент на-
значения терапии составила 14,4±10,2 мес. Начало приё
ма менопаузальной терапии у 53% пациенток пришлось 
на 1-й год постменопаузы.

Основные результаты исследования
В табл. 1 представлены данные сравнительной ха-

рактеристики суммарных баллов по шкалам-опросникам, 

Рис. 1. Хемилюминограмма в системе АБАП + люминол + плазма кро-
ви: τlat — латентный период; I0 — начальный уровень стационарного 
свечения; I — уровень стационарного свечения после добавления 
плазмы; ∆I=I–I0

 — прирост стационарного свечения.
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оценивающие тяжесть климактерических симптомов 
в динамике.

В группе пациенток, принимавших МГТ, отмечалось 
более раннее наступление менопаузы — 49 лет (48,0; 
51,0). В группе 2 возраст наступления менопаузы соста-
вил 52 года (49,0; 53,0), в группе 3 — 50 лет (48,0; 51,0), 
в группе контроля — 51 год (49,0; 52,0). Исходные баллы 
по шкалам-опросникам значимо не различались между 
группами пациенток, получавших терапию (шкала Грина: 
p=0,735; шкала Куппермана–Уваровой: p=0,803). Дина-
мика снижения баллов (улучшение самочувствия паци-
енток) в группе 1 оказалась наиболее выраженной: суммы 
баллов по шкале Грина и индексу Куппермана–Уваро-
вой через 3 мес. снизились на 53 и 52% соответственно  
(p <0,001). В группе 3 через 3 мес. также отмечалось 
значимое клиническое улучшение: снижение суммы бал-
лов по шкале Грина на 36% (p=0,014). В группе 2 к концу 
наблюдения (через 3 мес.) не было отмечено значимых 
изменений по данным шкал-опросников (шкала Грина: 
p=0,299; шкала Куппермана–Уваровой: p=0,772). В группе 
контроля через 3 мес. также не было отмечено значимых 
клинических изменений (шкала Грина: p=0,323; шкала 
Куппермана–Уваровой: p=0,056).

В табл. 2 представлены параметры антиоксидантного 
профиля плазмы крови пациенток в динамике. Типичные 
хемилюминограммы на фоне разных терапевтических ли-
ний представлены на рис. 3.

Латентный период (τlat) значимо не изменился во всех 
группах, в том числе и в группе контроля (p=0,206). Его 
исходные значения также не различались между груп-
пами (p=0,468).

Исходные значения I и ∆I не различались между груп-
пами (p=0,400). На фоне приёма ресвератрола ∆I увели-
чился на 14% (p=0,004), в то время как МГТ и изофлавоны 
сои значимо не повлияли на этот показатель (p=0,945 
и p=0,964 соответственно).

Была обнаружена отрицательная корреляция между 
исходными суммами баллов по шкалам-опросникам 
и приростом стационарного свечения (∆I) до начала те-
рапии: баллы по шкале Грина — ∆I до начала терапии 
(коэффициент Спирмена −0,387; p=0,013), баллы по шка-
ле Куппермана–Уваровой — ∆I до начала терапии (ко-
эффициент Спирмена −0,411; p=0,008). Корреляции 
между суммами баллов по шкалам-опросникам и дли-
тельностью латентного периода (τlat) выявлено не было 
(шкала Грина: коэффициент Спирмена −0,167; p=0,553; 

Пациентки в пери- и постменопаузе,
посетившие амбулаторный приём 
с октября 2023 по октябрь 2024 г.

(n=830)

Проверены на соответствие 
критериям отбора (n=735)

НЕ ПРОВЕРЯЛИ НА СООТВЕТСТВИЕ КРИТЕРИЯМ 
ОТБОРА (n=95):

– не получено приглашения к участию (n=50); 
– отказ от участия (n=45)

НЕ ВКЛЮЧЕНЫ (n=604):
– не соответствовали критериям отбора (n=520); 

– соответствовали критериям отбора, но не включены 
(n=84)

Общее количество включённых 
в исследование (n=131)

ВЫБЫЛИ ИЗ-ПОД НАБЛЮДЕНИЯ (n=39):
– неявка на повторные приёмы (n=15); 

– возобновление менструации за период наблюдения
(n=11); 

– самостоятельное прекращение пациенткой приёма
назначенной терапии (n=13)Общее количество завершивших 

исследование (n=92)

Рис. 2. Формирование выборки пациентов.

Таблица 1. Сравнительная характеристика суммарных баллов тяжести климактерических симптомов по шкалам-опросникам, Ме (25%; 75%)

Шкала

Группа 1 (n=25) Группа 2 (n=23) Группа 3 (n=24) Группа контроля (n=20)

до лечения через 3 мес.  
после лечения до лечения через 3 мес. 

после лечения до лечения через 3 мес. 
после лечения до лечения через 3 мес.  

после лечения

Грина 19,0  
(15,0; 24,0)*

9,0  
(7,0; 14,8)**

25,0  
(12,0; 33,5)

15,0  
(9,0; 18,0)*

22,0  
(11,3; 26,3)

14,0  
(8,5; 16,5)**

13,0  
(9,3; 15,0)

10,0  
(9,0; 13,0)

Куппермана–
Уваровой

29,0  
(21,0; 34,0)

14,0  
(9,8; 24,8)**

31,0  
(22,0; 36,0)

23,0  
(17,0; 35,8)

26,0  
(21,0; 33,3)

23,0  
(15,0; 24,0)

21,0  
(19,0; 26,5)

20,0  
(15,0; 22,0)

Примечание. * Статистически значимые различия по сравнению с контрольной группой (p <0,05; критерий Манна–Уитни); ** статистически значимые 
различия в одной группе по сравнению с исходными данными (p <0,05; критерий Вилкоксона).
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шкала Куппермана–Уваровой: коэффициент Спирмена 
0,51; p=0,592).

Нежелательные реакции на приём препаратов не за-
регистрированы.

ОБСУЖДЕНИЕ
Так как оксидативный стресс является одним из важ-

нейших последствий гипоэстрогении в пери- и пост-
менопаузе, мы выдвинули гипотезу о том, что степень 
выраженности климактерических симптомов может 
зависеть от состояния оксидантно-антиоксидантного 
баланса. Обнаруженная в нашем исследовании отрица-
тельная корреляция между исходными суммами баллов 
по шкалам-опросникам и приростом стационарного све-
чения (∆I) до начала терапии может свидетельствовать 
о взаимосвязи между степенью выраженности климак-
терических симптомов и состоянием системы тиоловых 
антиоксидантов. Таким образом, показано, что чем выше 
уровень окисленности альбумина, тем более выражены 
климактерические симптомы.

На сегодняшний день существует множество про-
тиворечивых данных относительно влияния эстрогена  
на оксидантно-антиоксидантный баланс. Было по-
казано, что эстроген может обладать как про-, так 

и антиоксидантными свойствами в зависимости от хими-
ческой структуры и концентрации. Так, например, приня-
то дифференцировать эндогенный и экзогенный эстроген. 
Под эндогенным эстрогеном подразумевается тот гормон, 
который вырабатывается непосредственно в организме 
женщины, а экзогенный — это гормон, поступающий 
в организм извне (в том числе в составе МГТ). Экзогенные 
эстрогены в сравнении с эндогенными формами обладают 
более выраженным генотоксическим и прооксидантным 
эффектом [8, 9]. Влияние эстрогена на оксидантно-анти-
оксидантный баланс также зависит от его концентрации. 
Показано, что в низких концентрациях эстроген оказы-
вает прооксидантное действие, способствуя чрезмерной 
продукции АФК и повреждению ДНК. В высоких же кон-
центрациях эстроген, наоборот, имеет антиоксидантный 
эффект [10].

Таким образом, можно предположить, что МГТ спо-
собна значимо повлиять на уровень оксидативного 
стресса у женщин в пери- и постменопаузе путем ней-
трализации АФК, стимуляции синтеза антиоксидантных 
ферментов, а также защиты клеточных мембран, ДНК 
и белков от окислительного повреждения. Имеются дан-
ные о том, что уровень антиоксидантной защиты значимо 
повышается на фоне коррекции гипоэстрогении эстро-
ген-содержащей гормональной терапией [11]. Результаты 
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Рис. 3. Типичные хемилюминограммы при исследовании антиоксидантного профиля плазмы крови пациенток: а — в группе 1 (на фоне приёма 
МГТ), в группе 2 (на фоне приема изофлавонов сои) и в контрольной группе; б — в группе 3 (на фоне приёма ресвератрола).

Таблица 2. Сравнительная характеристика параметров оксидантно-антиоксидантного профиля плазмы крови в динамике, Ме (25%; 75%)

Показатели

Группа 1 (n=25) Группа 2 (n=23) Группа 3 (n=24) Группа контроля (n=20)

до  
лечения

через 3 мес.  
после лечения

до  
лечения

через 3 мес.  
после лечения

до  
лечения

через 3 мес.  
после лечения

до  
лечения

через 3 мес.  
после лечения

∆I 1,6 (1,2; 1,9) 1,2 (0,9; 1,7) 1,0 (0,6; 1,4) 0,8 (0,5; 1,1) 2,1 (1,5; 3,7) 2,4 (1,8; 4,8)* 1,6 (1,2; 2,7) 1,5 (1,7; 3,1)

τlat 3,95 (3,4; 4,6) 4,6 (3,6; 5,0) 5,0 (4,6; 5,5) 4,1 (3,5; 4,5) 4,0 (3,8; 6,4) 4,8 (3,6; 4,7) 4,5 (4,0; 6,8) 5,0 (4,3; 5,9)

Примечание. ∆I — прирост стационарного свечения; τlat — латентный период; * статистически значимые различия в одной группе по сравнению  
с исходными данными (p <0,05; критерий Вилкоксона).
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других исследований показывают, что МГТ может оказы-
вать как антиоксидантный, так и прооксидантный эффект 
в зависимости от типа препарата, дозировки, сроков на-
чала терапии и индивидуальных особенностей пациент-
ки [12]. Так, в исследовании A. Ishikawa и соавт. [13] при-
ём конъюгированных лошадиных эстрогенов приводил 
к росту некоторых маркёров оксидативного стресса, тогда 
как трансдермальный эстрадиол — к их снижению. В на-
шем исследовании комбинированная МГТ, содержащая  
1 мг эстрадиола, не оказала значимого влияния на па-
раметры антиоксидантного профиля плазмы крови па-
циенток в пери- и постменопаузе, но при этом имелся 
клинический эффект в отношении выраженности кли-
мактерических симптомов. Таким образом, продемон-
стрирована клиническая эффективность и безопасность 
экзогенного эстрогена в отношении редокс-статуса.

Другой терапевтической линей, способной повлиять 
на оксидантно-антиоксидантный баланс в пери- и пост-
менопаузе, является терапия фитоэстрогенами, кото-
рые, помимо слабого эстрогеноподобного действия, об-
ладают выраженными антиоксидантными свойствами 
за счёт активации Nrf2-сигнального пути [14]. Nrf2 — это 
транскрипционный фактор, который играет ключевую 
роль в клеточной защите от оксидативного стресса, ак-
тивируя гены, кодирующие антиоксидантные ферменты 
и увеличивая их экспрессию. Самой часто используемой 
на сегодняшний день группой фитоэстрогенов являются 
изофлавоны сои. В нашем исследовании эта группа пре-
паратов не оказала влияния ни на степень выраженности 
климактерических симптомов, ни на оксидантно-антиок-
сидантный баланс.

В последнее время всё больший интерес вызывает 
фитоэстроген из группы стильбенов ресвератрол, для ко-
торого доказана выраженная антиоксидантная, противо-
воспалительная, антиатеросклеротическая, противоопу-
холевая и иммуномодулирующая активность [15]. Помимо 
активации сигнального пути Nrf2, ресвератрол снижает 
выраженность оксидативного стресса за счёт индукции 
множества других сигнальных путей, в том числе акти-
вируя белки из семейства сиртуинов (SIRT). Стимулируя 
сиртуины, ресвератрол подавляет экспрессию транскрип-
ционного ядерного фактора NF-κВ, оказывает опосредо-
ванное действие на белки семейства FOXO, усиливая экс-
прессию антиоксидантных ферментов, тем самым снижая 
оксидативный стресс и защищая клетки от повреждения. 
Положительное влияние ресвератрола на оксидантно-
антиоксидантный баланс в пери- и постменопаузе под-
тверждается результатами нашего исследования: ресве-
ратрол продемонстрировал способность поддерживать 
антиоксидантный потенциал системы глутатиона, снижая 
количество окисленной фракции альбумина и увеличивая 
тем самым ∆I.

Отсутствие различий в исходных значениях латентного 
периода и его значимых изменений в динамике у всех 
пациенток, включённых в исследование (в том числе 

и в группе контроля), может свидетельствовать о стабиль-
ности уратной ёмкости плазмы крови в пери- и постмено-
паузальном периодах.

Ограничения исследования
Отсутствие динамики некоторых изученных параме-

тров антиоксидантного гомеостаза можно объяснить не-
большим размером выборки пациенток и недостаточной 
продолжительностью наблюдения. Требуется дальнейшее 
исследование для оценки более отдалённых результатов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В исследовании проведена комплексная оценка 

симптомов климактерического синдрома и оксидант-
но-антиоксидантного профиля плазмы крови пациенток 
в пери- и постменопаузе на фоне приёма МГТ и фито-
эстрогенов. В уменьшении степени выраженности кли-
мактерического синдрома МГТ комбинированными 
препаратами эстрадиола и дидрогестерона продемон-
стрировала наибольшую эффективность. В группе паци-
енток, получавших ресвератрол, также прослеживалась 
значимая положительная динамика. Терапия изофлаво-
нами сои не оказала значимого влияния на течение кли-
мактерического синдрома. Показано, что терапия МГТ 
и изофлавонами сои не повлияла на параметры антиок-
сидантного профиля, в то время как ресвератрол оказал 
благоприятное действие на состояние системы тиоло-
вых антиоксидантов. При этом обнаружена корреляция 
между степенью выраженности климактерических симп
томов и состоянием системы тиоловых антиоксидантов: 
чем выше уровень окисленности тиоловой группы аль-
бумина, тем более выражены климактерические симпто-
мы. Полученные данные имеют высокую практическую 
ценность и свидетельствуют о безопасности применения 
МГТ и ресвератрола в отношении оксидантно-антиокси-
дантного гомеостаза, а также об их выраженной клини-
ческой эффективности.
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