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В
ысоко вариабельная и непредсказуемая природа эн-
докринных изменений во время репродуктивного
старения женщин, особенно в период перехода к ме-

нопаузе, когда ряд соответствующих клинических симпто-
мов свидетельствует о приближении к менопаузе и прино-
сит неприятные беспокойства женщине, привлекает инте-
ресы как клиницистов, так и исследователей.

Переход к менопаузе у большинства пациенток ассоции-
руется с изменениями в продолжительности менструаль-
ного цикла (МЦ), длина которого может варьировать от 14
до 55 дней [1–4], а за несколько лет до этого в позднем ре-
продуктивном периоде отмечается некоторое уменьшение
длины цикла, составляя примерно 25–26 дней вместо
обычных 28–29 дней [1, 5–7]. Наряду с этими особенно-
стями наблюдаются и изменения в длительности менструа-
ций. В то же время от 15 до 25% женщин не замечают каких-
либо изменений в МЦ вплоть до последней менструации
[8–10].

Средний возраст наступления менопаузы, изученный на
основании публикаций из 26 стран мира, включая Россию,
составляет 49,24 года (SD±1,73) [11]. Согласно другим ис-
точникам медиана возраста финального менструального
периода (ФМП) соответствует 51,4 года [12, 13]. Хотя хро-
нологический возраст женщины и используется как инди-
катор менопаузального перехода (МП), следует отметить,
что как маркер он колеблется в широком диапазоне (42–
58 лет), обладает низкой чувствительностью и не рекомен-
дуется для этих целей [13].

Среди пациенток в возрастной категории от 15 до 70 лет
отмечено, что максимальное число женщин с патологиче-
скими маточными кровотечениями наблюдается в возраст-
ной группе от 41 года до 50 лет, а основные симптомы
представлены мено- и метроррагией, олиго- и полимено-
реей [14]. В патоморфологической характеристике эндо-
метрия изученных состояний ведущую позицию занимала
гиперплазия эндометрия (64,8%), а эндометрий пролифе-
ративной и секреторной фазы встречался практически с
одинаковой долей (40,8 и 38,9%) [14].

Высокая изменчивость МЦ во время МП фактически ста-
вит вопрос о том, является ли это результатом физиологи-
ческих или же патологических процессов, протекающих в

организме женщины на данном этапе жизни. При анализе
373 работ, отраженных в поисковых системах Pumed и eLi-
brary по разделу «menstrual cycle, menopausal transition»,
было выбрано 36 работ, имеющих статистически значи-
мые отличия в представленных результатах (р<0,001) и вы-
сокий индекс международного цитирования.

Цель исследования – систематизация и представление
наиболее значимых факторов и механизмов в отображе-
нии клинических и гормональных особенностей МЦ во
время естественного перехода к менопаузе.

Терминология менструального перехода
МП, согласно разработанному в 2001 г. рабочей группой

по изучению этапов старения репродуктивной системы
женщин (Stages of Reproductive Aging Workshop – STRAW)
комплексу критериев функционирования репродуктивной
системы, начинается с изменений в продолжительности
МЦ и монотропного увеличения уровня фолликулостиму-
лирующего гормона (ФСГ); не ассоциируется с повыше-
нием лютеинизирующего гормона (ЛГ) и заканчивается
последней самостоятельной менструацией – ФМП, класси-
чески определяемым только спустя 12 мес аменореи [13].
Перименопауза начинается с момента МП и заканчивается
спустя 1 год после ФМП. Периоду МП предшествует репро-
дуктивный период, который подразделяют на 3 стадии:
ранний (-5 стадия); средний (-4 стадия) и поздний (-3 ста-
дия). В течение МП выделяют 2 стадии: ранний (-2 стадия) и
поздний (-1 стадия) [13]. В обновленной системе STRAW+10
(2011 г.) -3 стадия делится на -3b и -3а [15]. Стадия -3b ха-
рактеризуется регулярным МЦ и нормальным уровнем ФСГ
в ранней фолликулярной фазе, этап -3а – укороченной
длиной цикла (однако не отвечает критериям -2 стадии) и
повышенным уровнем ФСГ в ранней фолликулярной фазе.
Уточненные критерии -2 стадии определяют вступление в
ранний МП как начало вариабельных по длине МЦ, раз-
ница в длине которых составляет 7 дней и более с после-
дующим сохранением этой разницы хотя бы 1 раз от мо-
мента начала вариабельности в течение 10 циклов. К вспо-
могательным критериям относят повышенные и изменчи-
вые уровни ФСГ, низкие уровни антимюллерова гормона
(АМГ) и ингибина В (Инг В), а также низкое количество
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антральных фолликулов [15]. Вступление в поздний МП 
(-1 стадия) начинается после наблюдения по крайней мере
одного эпизода аменореи продолжительностью 60 дней и
более. К вспомогательным критериям относят повышен-
ный уровень ФСГ>25 IU/L, низкие уровни АМГ и Инг В и не-
большое количество антральных фолликулов [15].

Менструальный цикл: основные
клинические характеристики

Традиционно МЦ описывается 4 основными характери-
стиками, базирующимися на исследованиях Hallberg и со-
авт. (1966 г.), Treloar и соавт. (1967 г.), Snowden и Christian
(1983 г.), Belsey и соавт. (1997 г.): 1) частота менструаций,
которые оцениваются как частые, если происходят меньше
чем через 24 дня; нормальные, если через 24–38 дней и
редкие – более 38 дней; 2) регулярность – изменения от
цикла к циклу за 12 мес, выражающиеся в днях; и трак-
туются как регулярные циклы, если изменения составляют
от ±2 до 20 дней, нерегулярные, если более 20 дней; 3) дли-
тельность менструации – длительные (более 8 дней), нор-
мальные (4,5–8 дней), короткие (менее 4,5 дня); 4) объем
кровопотери – обильные (более 80 мл), нормальные/уме-
ренные (5–80 мл), скудные (менее 5 мл) [16].

Изменение частоты и продолжительности циклов, а
также объема теряемой крови во время МП описываются
как: гипоменорея – кровотечение возникает с регулярными
интервалами, объем теряемой крови менее 20 мл; олигоме-
норея – кровотечение возникает с интервалом более 35
дней; мажущие выделения – межменструальное кровотече-
ние не требует гигиенической защиты; метроррагия – меж-
менструальное кровотечение требует гигиенической за-
щиты; меноррагия (гиперменорея) – кровотечение возни-
кает с регулярными интервалами, но оно чрезмерно обиль-
ное (более 80 мл); полименорея – кровотечение возникает с
интервалом менее 21 дня; менометроррагия – частое и
чрезмерное кровотечение с отсутствием цикличности [17].

Общепринятым инструментом в оценке менструаль-
ного статуса принято считать менструальный календарь.
Исследования по изучению МЦ свидетельствуют о том,
что за 9 лет до менопаузы наблюдается небольшая сред-
няя длительность цикла – 26,9 дня, которая начинает уве-
личиваться за 4 года до менопаузы и достигает 55 дней в
последние 2 года до менопаузы [1]. Однако оценка мен-
струального календаря является достаточно трудоемкой,
по сравнению с использованием специальных анкет для
определения менструального статуса. Так, опрос, прове-
денный среди женщин в возрасте 44–56 лет, позволил вы-
делить 6 вариантов изменчивости МЦ с целью предсказа-
ния наступления менопаузы: 1) последнему менструаль-
ному периоду на момент опроса предшествовало 90 дней
или более; 2) наличие одного или более эпизодов амено-
реи продолжительностью не менее 60 дней в течение пре-
дыдущего года; 3) разница в 19 дней или более между наи-
более длинными и короткими интервалами цикла в тече-
ние предшествовавшего года; 4) циклы слишком вариа-
бельные, чтобы сообщить об обычной длине цикла; 5) со-
общения о менее регулярных циклах, чем они были в воз-
расте 40 лет; 6) сообщения об изменениях в продолжи-
тельности или тяжести кровопотери в период менструа-
ции по сравнению с таковыми в возрасте 40 [18]. Среди
опрошенных женщин преобладал 6-й вариант – 78,5%; 3 и
5-й варианты изменчивости цикла наблюдались при-
мерно в одинаковой степени – 34,6 и 33,6%; у 1/5 (21,8%)
части был 2-й вариант и у 6,2% – 1-й вариант. Однако, не-
смотря на то что проявления 6-го варианта изменений
МЦ фигурировали наиболее часто, авторам не удалось по-
казать какой-либо его значимости для предсказания раз-
вития менопаузы, тогда как у 1-го варианта была самая вы-
сокая положительная прогностическая значимость для
предсказания наступления менопаузы как в течение 2, так
и в течение 4 последующих лет. У 2 и 4-го вариантов была
низкая положительная прогностическая значимость для
предсказания менопаузы в течение 2 лет, но хорошая по-
ложительная прогностическая значимость для установле-
ния менопаузы в течение 4 лет. Наибольший баланс между
чувствительностью (94%) и специфичностью (91%) для

предсказания установления менопаузы в течение 2 лет
был выявлен относительно 2-го варианта [18]. В то же
время имеются данные о низком соответствии стадий МП,
обнаруживаемых с помощью специального анкетирова-
ния или уровня ФСГ по отношению к стадиям МП, опреде-
ляемым по менструальному календарю [19].

Количественное измерение менструальной кровопотери
в двух последовательных циклах среди женщин среднего
репродуктивного периода (31 и 26,5 мл), позднего репро-
дуктивного периода (37,4 и 33 мл), раннего МП (59,6 и 
61 мл) и позднего МП (48 и 25,6 мл) не выявило статистиче-
ски значимых различий между ними. В то же время наи-
больший диапазон значений кровопотери наблюдался в
группе позднего МП по сравнению с другими тремя груп-
пами. Объем менструальной кровопотери после овулятор-
ных циклов (ОЦ) статистически значимо не отличался
между группами. Около 40% женщин из группы позднего
МП имели ановуляторный МЦ, при этом объем кровопо-
тери (11,8 мл) был статистически значимо меньше, чем
после ОЦ (68,9 мл) [20].

Трансвагинальное ультразвуковое исследование считают
«золотым стандартом» для идентификации овуляторного
статуса. В то же время этот метод достаточно требователен
к ресурсам и не всегда практичен для эпидемиологических
исследований.

Наиболее часто для оценки овуляторного/ановулятор-
ного МЦ прибегают к гормональным исследованиям, на ос-
новании которых выявлено, что среди регулярно мен-
струирующих женщин в 3,7–23% случаев может наблю-
даться ановуляция [21].

Алгоритмы, используемые для идентификации ановуля-
ции, отличаются по исследуемым гормонам, применяемым
к ним пороговым значениям, фазам цикла, в связи с чем их
подразделяют на 3 категории, оценивающие: 1) уровень
прогестерона (Р) лютеиновой фазы; 2) отношение эстра-
диола (Е2) к прогестерону (Е2/Р) в течение 5 последователь-
ных дней во время перехода к лютеиновой фазе; 3) пик ЛГ в
середину цикла [21].

Самые короткие ОЦ отмечают у женщин позднего ре-
продуктивного возраста по сравнению с пациентками
среднего репродуктивного возраста и позднего МП [22].
Продолжительность лютеиновой фазы ОЦ статистически
значимо не отличается среди групп женщин -4, -3, -2 и 
-1 стадий по STRAW, тогда как продолжительность фолли-
кулярной фазы достоверно короче при -3 стадии (поздний
репродуктивный период) по сравнению с -4 стадией (сред-
ний репродуктивный период) – 12,9±2,8 и 15,8±3,5 дня со-
ответственно [22]. Примерно 30% ОЦ среди женщин -1 ста-
дии по STRAW имеют длину более 36 дней. В таких пролон-
гированных ОЦ выделяют латентную фазу (lag phase), пе-
риод которой находится между концом менструальной
фазы и началом 15-дневного интервала до овуляции (фол-
ликулярная фаза) [2, 22].

Наибольшее количество ановуляторных циклов (≈40%)
зарегистрировано во время позднего МП (-1 стадия) со
средней длиной цикла 80,1±55 дней [20, 22, 23]. Доля анову-
ляторных циклов среди женщин среднего репродуктив-
ного возраста составила 9%, раннего МП – 6% [20, 22].

Ключевые изменения в яичниках 
к периоду менопаузального перехода

Центральное место в патофизиологии МП принадлежит
снижению количества фолликулов в яичниках, которое в
свою очередь приводит к изменению механизмов обрат-
ной связи в яичниково-гипофизарной системе и в итоге –
модификации секреции гормонов [24–26].

Данные, основанные на гистологическом исследовании
ткани яичников, показали, что в 5 мес гестационного воз-
раста имеется несколько миллионов нерастущих фоллику-
лов. К 30 годам их популяция снижается примерно до 12%
от первоначального резерва, а к 40 годам – до 3%, в воз-
расте 50–51 года их пул почти истощен и составляет
меньше 1500 [27].

Среди клиницистов популярен термин «овариальный ре-
зерв», который по современным научным понятиям может
быть представленным двумя разными формами: 1) пред-
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установленный резерв примордиальных фолликулов; 
2) динамический резерв мелких антральных фолликулов.
И, как правило, с клинических позиций термин «овариаль-
ный резерв» обозначает именно динамический резерв мел-
ких антральных фолликулов [28].

Стандартным методом оценки овариального резерва яв-
ляется подсчет количества антральных фолликулов с помо-
щью ультразвукового исследования. Показано четкое сни-
жение количества антральных фолликулов в прогрессии от
-4 до -1 стадии старения репродуктивной системы по
STRAW [29]. В обновленной версии STRAW+10 количество
антральных фолликулов включено в качестве вспомога-
тельного критерия для этапов от -3 до -1 [15].

Гормональные особенности 
в зависимости от фаз 
менструального цикла

Детальное изучение гормонального профиля на протя-
жении 9 лет до момента наступления менопаузы у одних и
тех же женщин, имевших на момент исследования возраст
45–47 лет и регулярный МЦ продолжительностью 26–35
дней, было проведено шведскими исследователями [30].
Для объективизации функции яичников авторы использо-
вали классификацию B.Landgren и E.Diczfalusy [31], осно-
ванную на уровнях Е2 и Р в периферической крови в фолли-
кулярную и лютеиновую фазы нормального овуляторного
МЦ. Лютеиновая фаза характеризовалась повышением
уровня Р по крайней мере до 16 нмоль/л в последние 4 дня
цикла. На основании этой классификации было выделено 4
типа активности яичников.

1. Тип A: отсутствие овариальной активности; низкие
уровни Е2 и Р.

2. Тип В: пролонгированная фолликулярная фаза без лю-
теиновой активности (Е2>100 пмоль/л; Р<5 нмоль/л).

3. Тип С: нормальная фолликулярная активность, сопро-
вождаемая лютеиновой недостаточностью (Р>5 и 
P<16 нмоль/л).

4. Тип D: нормальная овариальная активность.
Несмотря на то что все включенные в исследование жен-

щины (100%) имели нормальный МЦ типа D, за период рав-
ный 21–30 циклам до начала менопаузы у 25% женщин на-
блюдался МЦ типа В, а за 1–10 циклов до начала менопаузы
уже у 62%, и, соответственно, тип D – только у 38%. Средняя
длительность циклов типа D достоверно отличалась от
типа В, составив 30 и 52 дня соответственно [30].

Изучение уровней гормонов в двух последовательных
циклах у женщин среднего репродуктивного возраста 
(-4 стадия), позднего репродуктивного возраста (-3 стадия),
раннего МП (-2 стадия) и позднего МП (-1 стадия), со-
гласно классификации STRAW, выявило следующие особен-
ности [2, 20, 22]:

1. Во время менструальной фазы ОЦ – Е2 увеличивался от
стадии к стадии и был статистически значимо выше у жен-
щин позднего МП (-1 стадия) по сравнению с ранним МП 
(-2 стадия). ФСГ был выше у женщин -3, -2 и -1 стадий по
сравнению с -4 стадией. Инг А был выше в группе позднего
МП (-1 стадия) по сравнению со средним репродуктивным
возрастом (-4 стадия) и поздним (-3 стадия). Инг В и АМГ
постепенно снижались от стадии (-4) к стадии (-1) и
значимо отличались во всех группах, кроме групп позднего
репродуктивного возраста и раннего МП для Инг B и для
АМГ – между группами раннего и позднего МП.

2. Во время фолликулярной фазы ОЦ – Е2 был подобным
во всех 4 группах (-4, -3, -2 и -1 стадии по STRAW); ФСГ
значимо увеличивался с различиями во всех группах, за ис-
ключением группы раннего и позднего МП; ЛГ был выше у
женщин позднего МП по сравнению как со средним, так и с
поздним репродуктивным периодом; Инг B и АМГ посте-
пенно снижались во всех четырех группах со статистиче-
ски значимыми различиями между ними, но не между груп-
пами среднего и позднего репродуктивного возраста, и
раннего и позднего МП для Инг B, и не между группами
раннего и позднего МП для АМГ.

3. Во время лютеиновой фазы ОЦ – P снижался посте-
пенно от стадии -4 к стадии -1 репродуктивного старения
и при парном сравнении групп был статистически

значимо ниже у женщин позднего МП, чем у пациенток
среднего репродуктивного возраста (21,4±19 и 29,6±
20,5 нмоль/л соответственно). Е2 был значимо ниже в
группе позднего репродуктивного возраста по сравнению
как с ранним, так и поздним МП; ЛГ был выше в группах
раннего и позднего МП, чем в позднем репродуктивном
возрасте. ФСГ был ниже у женщин среднего репродуктив-
ного возраста, чем у лиц позднего репродуктивного воз-
раста, раннего МП и позднего МП, и статистически
значимо выше в группе раннего МП по сравнению с груп-
пой позднего репродуктивного возраста. АМГ прогрес-
сивно снижался во всех группах и имел статистически
значимые различия между ними.

4. Во время латентной фазы (lag phase) пролонгирован-
ных ОЦ средние значения Е2 и Инг А были ниже, а средние
ФСГ и ЛГ были выше по сравнению со значениями во время
менструальной фазы ОЦ нормальной длины (Е2: 230±250 и
344±241 пмоль/л; Инг А 12,8±10 и 40,6±35 пг/мл; ФСГ
46,8±32 и 11,7±7,5 МЕ/л; ЛГ 24,5±18 и 9,3±7,2 МЕ/л соответ-
ственно).

Таким образом, в прогрессии от -4 до -1 стадий STRAW
наблюдаются увеличенные уровни ФСГ, ЛГ и Е2 и умень-
шенный уровень Р в лютеиновой фазе. Отмеченный спад
Инг B и особенно АМГ указывает на то, что они могут быть
полезными для предикции стадий STRAW, но для оконча-
тельных выводов необходимы большие когортные иссле-
дования [22].

В ОЦ в зависимости от уровня гормонов в сыворотке
крови было предложено выделять три типа циклов (1–3-й),
с целью наиболее близкого отражения изменений в яични-
ково-гипофизарной активности по мере подхода к мено-
паузе и, вероятно, непосредственно связанных с уменьше-
нием овариального резерва [23].

Цикл 1-го типа – уровень гормонов Е2, Р, ЛГ, ФСГ, Инг А и
Инг В подобен контрольной группе (женщины среднего
репродуктивного возраста с регулярным МЦ) и отличается
20-кратно сниженным уровнем АМГ [23].

Цикл 2-го типа характеризуется значимым повышением
уровня ФСГ, снижением Инг В и увеличением соотношения
ФСГ/Инг В в фолликулярную фазу; нормальным подъемом
ЛГ, хотя некоторые индивидуальные уровни имели значи-
тельно более высокие значения по сравнению с циклами 
1-го типа. Уровень АМГ значимо ниже по сравнению с 1-м ти-
пом. Сывороточные уровни Е2, Р и Инг А не изменялись [23].

Цикл 3-го типа отличается от 1 и 2-го типов значимо уве-
личенным ФСГ- и сниженным Инг В-уровнем, а также бо-
лее низкими уровнями Р, АМГ и повышенным ЛГ. Содержа-
ние Инг А и Е2 не изменялось [23].

По отношению к системе STRAW в раннем МП (-2 стадия)
цикл 1-го типа наблюдался у 20%; 2-го типа – у 67%; 3-го
типа – у 13%. В позднем МП (-1 стадия) – у 9, 36, 14% соот-
ветственно, а остальные циклы 41% были ановуляторными. 

Измерение уровней гормонов в ановуляторных циклах
из-за их очень вариабельной длины проводилось в 5-днев-
ном интервале, который отсчитывался назад от первого
дня менструации. При этом уровни ФСГ и ЛГ были повы-
шенными, а Р, АМГ, Инг А и Инг В – очень низкими или не
определялись [23].

У женщин позднего МП при ановуляторных циклах по
сравнению с ОЦ уровень Е2, Инг А и Инг В, АМГ был ниже
(E2 166±168 и 320±289 пмоль/л; Инг A 12,1±8,8 и 35,2±
34 пг/мл; Инг B 14,1±11,7 и 26,7±21,6 пг/мл; АМГ
0,018±0,006 и 0,056±0,07 нг/мл соответственно), а уровень
ФСГ и ЛГ выше (ФСГ 43,8 ±22 и 14,6±13,7 МЕ/л; ЛГ 24,5±18,1
и 10,6±9,8 МЕ/л соответственно) [22].

Парадоксальный уровень 
эстрадиола: LOOP-феномен

Относительно недавно G.Hale и соавт. (2009 г.) у женщин
МП в середину лютеиновой фазы ОЦ описали феномен
атипического уровня Е2, характеризующийся сначала рез-
ким увеличением, с последующим резким уменьшением Е2,
подобно тому как это происходит в фолликулярной фазе, в
связи с чем и объясняется его название как «лютеиновое
внефазное явление» (luteal out-of-phase event или сокра-
щенно LOOP event) [2].
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LOOP-феномен не был обнаружен среди женщин репро-
дуктивного возраста (-4 и -3 стадии по STRAW), тогда как
имел место у 38% пациенток МП (-2 и -1 стадии STRAW) [7,
27]. ОЦ, ассоциированные с LOOP-феноменом, имеют сле-
дующие характеристики [2]:

1. В случае изменений, не свойственных лютеиновой
фазе, происходящих в середину лютеиновой фазы; а) вто-
рой пик Е2 начинается в среднюю лютеиновую фазу; б) в
начале цикла наблюдаются заметное увеличение ФСГ и
снижение Инг В; в) в лютеиновую фазу – уменьшение Р; г) в
течение последующей менструальной фазы – увеличение
Е2 и снижение ФСГ; д) последующий цикл будет ненор-
мально коротким (меньше чем 21 день), если LOOP закан-
чивается овуляцией; е) последующий цикл будет ненор-
мально длинным (более 36 дней), если LOOP не заканчива-
ется овуляцией.

2. В случае изменений, не свойственных лютеиновой
фазе, происходящих в конце цикла: а) увеличение уровней
Е2 и Инг А начинается с 1-го дня цикла; б) снижение уров-
ней ФСГ и Инг В происходит в начале цикла; в) последую-
щий цикл будет менее чем 21 день, если повышенный уро-
вень Е2 во время менструации ведет к пику ЛГ и овуляции; 
г) последующий цикл будет более чем 36 дней, если Е2 не
ведет к пику ЛГ или овуляции.

Возможность возникновения LOOP-феномена может
быть следствием циклической стимуляции преантральных
фолликулов, которые становятся чувствительными на сти-
муляцию ФСГ в определенные интервалы МЦ. Такие интер-
валы описывают как возвратные волны, возникающие в
пределах одного МЦ в 2–3 специфических позициях. По-
добные возвратные волны (2–3 волны на цикл) описаны и
у животных [2, 32]. Каждая из волн характеризуется одно-
временной попыткой 3–6 фолликулов вырасти больше 4–
5 мм в диаметре с последующим формированием доми-
нантного фолликула, продолжением его роста и диффе-
ренцировки. Остальные фолликулы перестают расти и ре-
грессируют. Доминантный фолликул любой волны может
овулировать при соответствующем состоянии эндокрин-
ной системы [32].

В ранней фолликулярной фазе обычно происходит 
1-я волна, 2-я волна – немедленно после середины цикла и 
3-я – только примерно у 30% женщин в поздней лютеиновой
фазе. У женщин среднего репродуктивного возраста форми-
рование доминантного фолликула и овуляция являются след-
ствием только 1-й волны, тогда как фолликулы 2 и 3-й волн не
отвечают на стимуляцию и подвергаются атрезии. Это объ-
ясняется тем, что в течение 2 и 3-й волн уровень ФСГ обычно
подавляется высокими уровнями и Е2, и Р [2].

По мнению авторов, с началом МП снижение количества
фолликулов и Инг В приводит к значимому увеличению
уровня ФСГ, который в свою очередь стимулирует обычно
не отвечающие на эти сигналы преантральные фолликулы
2 и 3-й возвратных волн, несмотря на уровни Е2 и Р лютеи-
новой фазы. Ассоциированные с LOOP-феноменом
подъемы уровня Е2 начинаются последовательно с сере-
дины лютеиновой фазы, что указывает на участие доми-
нантного фолликула, сформированного из антральных
фолликулов 2-й волны. Во всех циклах, в которых наблю-
дался LOOP-феномен, уровень ФСГ был между 25 и 75 IU/L
на протяжении фолликулярной фазы до середины цикла и
являлся в это время триггером роста фолликулов 2-й
волны. Развитие фолликулов 3-й волны, наоборот, не при-
водит к формированию доминантного фолликула [2]. На-
блюдаемые при LOOP-феномене высокие уровни E2 во
время лютеиновой фазы могут быть существенным факто-
ром для сниженных уровней Р лютеиновой фазы у женщин
менопаузального перехода [2].

Для обнаружения LOOP-феномена необходимо иссле-
дование гормонов в сыворотке крови на протяжении двух
последовательных МЦ. В большинстве же опубликован-
ных исследований определение уровня гормонов осу-
ществлялось только при регулярных циклах, или в начале
нерегулярных циклов, или в течение определенного пе-
риода времени, например, в течение 4 нед, что есте-
ственно не позволяло наблюдать проявления LOOP-фено-
мена [2].

Менструация и менопаузальный 
переход как следствие сложной,
нелинейной, динамической 
и хаотической системы. Теория хаоса

По мнению P.Derry и G.Derry (2012 г.), традиционные
подходы к пониманию биологии менструации отражают
основные идеи научного познания, такие как редукцио-
низм, детерминизм и линейность. Одна из основных 
идей – идея редукционизма, заключается в сведении более
сложного к более простому, например, изучение уровня
гормонов и нахождение причинно-следственных связей
(конкретный эффект конкретного гормона). Следова-
тельно, в сложном явлении изучаются многие причинно-
следственные связи, результаты которых суммируются, но
этого не всегда достаточно, чтобы понять целое. Другой
основной идеей является детерминизм: в ходе исследова-
ния находят закономерности в природе того или иного яв-
ления, на основании которых можно сделать точное пред-
сказание, потому что событие вызвано определенными
условиями, которые не могут привести к какому-либо дру-
гому исходу. Взаимоотношения, связи, определяемые в на-
учном исследовании, часто оценивают как линейные и
пропорциональные. Так, например, если уровень эстро-
гена увеличивается на небольшую величину, то эффект,
оказываемый им на слизистую оболочку матки, будет про-
порциональным, т.е. толщина эндометрия увеличится на
немного. Устойчивые состояния (гомеостаз) и регулярно
повторяющиеся циклы, как правило, изучаются исследова-
телями как линейные [33].

На современном этапе развития науки широкое распро-
странение получили идеи и методы синергетики, в частно-
сти, теория хаоса [33–36]. Теория хаоса описывает конкрет-
ный вид сложной системы, в которой сложность не склады-
вается как результат большого количества взаимодействую-
щих факторов, а является результатом нелинейных взаимо-
действий по типу обратной связи между относительно не-
большим количеством факторов [33]. Исследования МЦ
среди женщин 20–40 лет на основании данных TREMIN Re-
search Program on Women’s Health с использованием метода
анализа временного ряда свидетельствуют о том, что МЦ
является результатом нелинейной, динамической, хаотиче-
ской системы [33]. Предварительные результаты математи-
ческого анализа данных о МЦ у женщин в период периме-
нопаузы также указывают на наличие структуры хаоса. Ав-
торы утверждают, что такой подход к изучению цикла в
пределах целого организма и его жизнедеятельности по-
ощряет по-другому думать о МЦ и его роли в норме или па-
тологии (здоровье или болезни) [33].

Заключение
К настоящему времени сложились устойчивые представ-

ления о МЦ в разные периоды жизни женщины с учетом
мнения практиков и теоретиков. Однако накопление кли-
нического опыта и развитие информационных техноло-
гий не позволяют однозначно оценить роль этих знаний с
учетом клинических и эндокринных особенностей МЦ на
этапе МП. Попытки описать это явление только с клиниче-
ских позиций или как врача-практика не позволяют рас-
крыть всех нюансов и особенностей, что приводит к иска-
жению истинного смысла изменений, наблюдаемых в этот
период. Это в первую очередь связано с описанием у жен-
щин МП в середину лютеиновой фазы ОЦ феномена ати-
пического уровня Е2, характеризующегося сначала резким
увеличением и последующим резким уменьшением Е2, по-
добно тому как это происходит в фолликулярной фазе, в
связи с чем и объясняется его название как «лютеиновое
внефазное явление» (luteal out-of-phase event, или сокра-
щенно LOOP event). Возникновение LOOP-феномена яв-
ляется следствием циклической стимуляции преантраль-
ных фолликулов, которые становятся чувствительными на
стимуляцию ФСГ в определенные интервалы МЦ. Такие ин-
тервалы описывают как возвратные волны, возникающие в
пределах одного МЦ у женщин МП. Эти результаты объ-
ясняют природу вариабельных эндокринных изменений в
период перехода к менопаузе. Попытка модельного описа-
ния этого феномена на основе периодических и квазипе-
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риодических процессов (дыхание, работа сердца, биопо-
тенциалы мозга и т.д.) не позволяет установить природу
этого явления. В то же время в теории хаоса предполагается
другой подход для описания якобы произвольных или не-
произвольных периодических или квазипериодических
движений и любых других динамических процессов (в
норме и при патологии) в организме человека. При этом
показано, что часто нормой является хаотическая дина-
мика поведения вектора состояния организма человека, а
периодические или стационарные режимы динамики ха-
рактерны для патологии. К сожалению, медицинская наука
длительное время основывалась на диаметрально противо-
положном представлении.
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