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Аннотация. В связи с тотальным старением населения в рамках концепции «активного долголетия» возрастным 
аспектам женского здоровья в последнее десятилетие уделяется пристальное внимание. Физиологические особенно-
сти климактерического периода жизни обусловлены последствиями дефицита эстрогенов, при этом протективное дей-
ствие менопаузальной гормональной терапии (МГТ) в отношении заболеваний, ассоциированных с возрастом и ста-
рением, не оставляет сомнений. Вместе с тем в условиях продолжающейся пандемии COVID-19 остаётся много откры-
тых вопросов, связанных с назначением МГТ, как в аспекте возможных дополнительных механизмов защиты сосуди-
стой стенки, так и в плане рисков, в том числе на фоне изменений состояния иммунитета и системы коагуляции. Но-
вые реалии требуют разработки и обоснования зачастую принципиально иных подходов к ведению пациенток в гине-
кологической практике как в связи с короновирусной инфекцией, так и в постковидном периоде. Именно поэтому ор-
ганизация гинекологической помощи в период пандемии требует персонифицированного подхода ведения пациенток 
с гормонозависимыми заболеваниями и риском непланируемой беременности, а также разработки чётких алгорит-
мов, на которые может опираться в ежедневной работе как практикующий врач, так и организаторы здравоохранения.
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Abstract. Due to the total aging of the population, within the framework of the concept of “active longevity”, age-related 
aspects of women’s health have been paid close attention in the last decade. The physiological features of the menopausal period 
of life are due to the consequences of estrogen deficiency, while the protective effect of menopausal hormone therapy (MHT) in 
relation to diseases associated with age and aging leaves no doubt. At the same time, in the context of the ongoing COVID-19 
pandemic, there are many open questions related to the appointment of MHT, both in terms of possible additional mechanisms 
for protecting the vascular wall, and in terms of risks, including against the background of changes in the state of immunity and 
the coagulation system. New realities require the development and justification of often fundamentally different approaches to 
the management of patients in gynecological practice, both in connection with coronavirus infection and in the postcovid period. 
That is why the organization of gynecological care during a pandemic requires a personalized approach to the management of 
patients with hormone-dependent diseases and the risk of unplanned pregnancy, as well as the development of clear algorithms 
that can be relied on in the daily work of both a practitioner and health care organizers.
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Введение
Внезапно возникшая пандемия COVID-19 резко изме-

нила уклад жизни и обусловила принципиально новые ри-
ски для здоровья населения. Наряду с сохраняющимся вы-
соким уровнем заболеваемости все большую актуальность 
приобретают ближайшие и отдалённые последствия новой 

коронавирусной инфекции [1,2,3]. В глобальном масштабе 
исходы и осложнения, вызванные вирусом SARS-CoV-2, 
ещё только предстоит определить в полной мере. В связи с 
этим для акушеров-гинекологов становятся актуальными 
различные аспекты охраны здоровья женщин как во вре-
мя болезни, так и в постковидном периоде. 
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В МКБ-10 уже выделены новые разделы, которые вклю-
чают коды U09.9 (состояние после COVID-19) и U08 (лич-
ная история COVID-19), причём код U08.9 рекомендует-
ся использовать для регистрации «более раннего эпизо-
да подтверждённого или вероятного COVID-19, который 
влияет на состояние здоровья человека, и человек больше 
не болеет COVID-19» [4]. 

Несмотря на ограниченный период наблюдений, несо-
мненным является тот факт, что COVID-19 может про-
текать в широком диапазоне клинических проявлений, 
от бессимптомной формы заболевания и до развития ле-
тальных исходов [5]. Также непостоянным признаком но-
вой коронавирусной инфекции является продолжитель-
ность симптомов, связанных с SARS-CoV-2. Факторы, кор-
релирующие с длительностью тех или иных проявлений 
COVID-19, представляют интерес для учёных всего мира. 
При наблюдении за пациентами с момента возникнове-
ния пандемии сообщений о продолжительных симпто-
мах коронавирусной инфекции COVID-19, так называе-
мом «длительном (long) COVID», становится всё больше 
и больше. Однако до сих пор всё ещё исследуются его рас-
пространённость и возможность предсказывать затяжное 
течение на ранних стадиях развития заболевания [6].

«Длительный COVID» и/или постковидный синдром 
представляют собой комплекс симптомов, развивающих-
ся через месяц и более после острой фазы заболевания 
COVID-19. [7,8,9] Так, при опросе пациентов с затяжной 
коронавирусной инфекцией участники сообщали о сим-
птомах продолжительностью от 28 дней до нескольких ме-
сяцев. «Длительный COVID» характеризовался такими 
симптомами, как утомляемость, головная боль, одышка и 
аносмия. Вероятность их развития возрастала с увеличе-
нием возраста, индекса массы тела и была значимо выше 
у лиц женского пола [10]. Другие стойкие симптомы вклю-
чали когнитивные и психические нарушения, боли в гру-
ди и суставах, учащенное сердцебиение, миалгии, нару-
шения обоняния и вкуса, кашель, желудочно-кишечные 
и сердечные заболевания [11]. С точки зрения патогене-
за, затяжной COVID может быть вызван длительным по-
вреждением тканей (например, лёгких, головного мозга и 
сердца) и патологическим воспалением (например, в ре-
зультате персистенции вируса, развития иммунной дис-
регуляции и аутоиммунитета) [12]. Вирусная инфекция 
приводит к агрессивной иммунологической реакции, осо-
бенности влияния перенесенного COVID с клинически-
ми проявлениями или в бессимптомной форме продолжа-
ют изучаться. Последние данные говорят о многочислен-
ных аутоиммунных осложнениях у пациентов, перенес-
ших COVID, которые могут поражать внутренние органы, 
опорно-двигательный аппарат, нервную систему, кожные 
покровы [13].   

Факторами риска, связанными с длительностью кли-
нических проявлений, в современных публикациях на-
зываются женский пол, большое количество ранних сим-
птомов (пять и более), ранняя одышка, предшествую-
щие психические расстройства и специфические биомар-
керы (например, D-димер, СРБ и количество лимфоци-
тов), хотя авторы и подчеркивают, что для их обоснова-
ния требуются дополнительные исследования [14]. Риск 
долгосрочных последствий связывают с кожными, респи-
раторными, сердечно-сосудистыми, костно-мышечными, 

психическими, неврологическими и почечными пораже-
ниями у тех, кто пережил острую фазу болезни [15].

Женский пол — фактор риска постковидного синдрома
Учитывая данные исследований, проводимых по все-

му миру, есть основания полагать, что постковидный 
синдром — преимущественно женская болезнь, так как 
его развитие чаще наблюдается у женщин. По предвари-
тельным выводам, кроме женского пола с «длительным 
COVID» связывают возраст, сопутствующие заболевания, 
ожирение и степень тяжести острого периода заболевания 
[16]. С другой стороны, установлено, что тяжесть течения 
острого периода заболевания не ассоциирована с повыше-
нием риска возникновения постковидного синдрома, в то 
время как женский пол, пожилой возраст и активное куре-
ние увеличивают его продолжительность [17]. 

Некоторые исследования показывают, что случаи раз-
вития постковидного синдрома часто отмечаются у боль-
ных с бессимптомными и легкими формами заболевания, 
однако его патогенез в этой группе пациентов до конца не 
ясен. Допускается возможность альтернативного течения 
COVID-19, развивающегося у генетически предрасполо-
женных лиц с более сильным иммунным ответом, при ко-
тором преимущественно поражаются клетки нервной си-
стемы, возможно с наличием аутоиммунного компонента, 
который может иметь сходство с синдромом хронической 
усталости, или аутоиммунной дизавтономией [18]. В этих 
публикациях подчёркивается, что женщины имеют гене-
тически более сильный иммунный ответ, поэтому жен-
ский пол в сочетании с аносмией при бессимптомном или 
легком течении заболевания могут быть прогностически-
ми факторами более высокой вероятности развития пост-
ковидного синдрома, который может быть обусловлен ау-
тоиммунным поражением нейронов, глии и сосудов го-
ловного мозга [19].

Кроме того, при изучении фенотипов постковидного 
синдрома было выявлено, что среди пациентов, госпита-
лизированных с постковидным синдромом, 75% состав-
ляли женщины, их средний возраст на момент поступле-
ния — 46 лет. У женщин преобладал фенотип, связанный 
с усталостью, у мужчин — фенотип, связанный с одыш-
кой. Среди лабораторных показателей наиболее значимым 
было повышение интерлейкина-6, что встречалось у 69% 
госпитализированных женщин [20].

В других работах было проведено сравнение групп па-
циентов с «длительным COVID» по возрасту. Показа-
но, что стойкие симптомы постковидного синдрома чаще 
отмечались у пожилых людей, которые были госпитализи-
рованы по поводу COVID-19 [21].

Известно, что метаболическая дисфункция (то есть 
ожирение, резистентность к инсулину и сахарный диа-
бет) является предрасполагающим фактором риска для 
тяжёлого течения острого COVID-19, однако появляются 
доказательства того, что этот фактор в сочетании с хро-
ническим воспалительным состоянием может предрас-
полагать и к постковидному синдрому [22]. Этот факт 
подтверждается и другими исследованиями, авторы ко-
торых утверждают, что нарушения липидного обмена и 
ожирение представляют собой независимые от возраста 
факторы риска развития постковидного синдрома, пред-
полагая, что метаболические изменения определяют риск 
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неблагоприятного течения заболевания на всех этапах 
COVID-19 [23].

Таким образом, с точки зрения эпидемиологии и па-
тогенеза постковидного синдрома, отдельного внимания 
заслуживает категория женщин менопаузального воз-
раста, особенно имеющих метаболическую дисфункцию.

Многогранная протекция МГТ
С наступлением менопаузы в женском организме проис-

ходит целый ряд физиологических изменений, которые мо-
гут привести к нежелательным последствиям со стороны 
различных органов и систем. Так, в период перименопаузы 
постепенно происходит разбалансировка нейромедиато-
ров, которая в конечном счете приводит к нарушениям сна, 
тревожности, депрессии, мигрени и деменции. Также про-
слеживается связь между уровнем эндогенного эстрогена и 
когнитивными нарушениями [24]. Отмечено, что более вы-
сокий уровень эстрогенов способствует хорошему сну, од-
нако связь между эндогенными половыми гормонами и де-
прессивными симптомами пока остается неубедительной 
[25].

В постменопаузе постепенно развиваются остеопороз, 
саркопения, метаболический синдром, сахарный диабет 2 
типа и ожирение. Так, примерно 50% женщин менопаузаль-
ного возраста имеют избыточный вес, из них 25% страда-
ют ожирением. При этом ожирение способствует развитию 
различных осложнений, включая склонность к гиперкоагу-
ляции и тромбозам. Поэтому в эпоху COVID-19 у женщин 
с ожирением возрастают возможности реализации предсу-
ществующего тромботического риска. Поскольку ожире-
ние и другие сопутствующие заболевания, существующие 
у женщин в период климактерия, невозможно вылечить за 
короткое время, врачи должны иметь представление о та-
ких взаимодополняющих ассоциациях и стремиться обе-
спечить наилучший комплексный подход к лечению (а воз-
можно, и к профилактике) длительного постковидного син-
дрома [26].

Абсолютное большинство симптомов менопаузального 
периода связаны с прогрессирующим, вплоть до абсолют-
ного, дефицитом эстрогенов. Именно по этой причине па-
тогенетической терапией менопаузальных расстройств об-
щепризнана менопаузальная гормональная терапия (МГТ). 
На протяжении последних лет МГТ доказала свою эффек-
тивность и безопасность в коррекции различных симпто-
мов менопаузы, а также значимый эффект в профилактике 
«болезней старости», определяющих продолжительность и 
качество жизни [27, 28].

Известно, что начатая вовремя МГТ позволяет снизить 
риск сердечно-сосудистых заболеваний и сахарного диабе-
та 2 типа, положительно влияя на метаболизм глюкозы, ин-
сулинорезистентность и отложение абдоминального жира. 
При пероральном приёме эстрогены, всасываясь в кишеч-
нике и поступая в печень, достигают супрафизиологиче-
ской концентрации, под влиянием чего происходит усиле-
ние синтеза липопротеидов высокой плотности (ЛПВП) и 
элиминация из кровотока липопротеидов низкой плотно-
сти (ЛПНП).

Однако применение МГТ теоретически способно при-
водить и к таким нежелательным последствиям, как ве-
нозные тромбоэмболические осложнения (ВТЭО). Сре-
ди гинекологов и врачей других специальностей до сих пор 

продолжаются дискуссии о безопасности применения МГТ 
вообще, не говоря уже о возможности её использования в 
период пандемии COVID-19. C одной стороны, помимо 
множества положительных фармакологических эффектов 
и улучшения качества жизни женщин, МГТ способствует 
профилактике сердечно-сосудистых заболеваний, связан-
ных с прогрессивным старением эндотелия сосудов на фоне 
дефицита эстрогенов у женщин в постменопаузе. С дру-
гой стороны, вызывают опасения возможные риски тром-
боэмболических осложнений на фоне МГТ, особенно в со-
четании с гиперкоагуляцией, характерной для COVID-19 
и порой довольно длительного постковидного периода 
[29,30,31].

Известно, что поражение эндотелия сосудов при 
COVID-19 развивается тремя путями. Во-первых, реализу-
ется цитопатическое действие вируса при его связывании с 
ACE2 рецепторами эндотелиоцитов. Во-вторых, при «цито-
киновом шторме» сосуды вовлекаются в воспалительную 
реакцию, сопровождающуюся прикреплением к месту по-
вреждения клеток иммунной системы и агрегацией фор-
менных элементов крови. И, в-третьих, наблюдается кар-
тина системного васкулита с появлением антифосфоли-
пидных антител, которые усугубляют склонность к образо-
ванию тромбов как в сосудах мелкого и среднего калибра, 
так и в крупных сосудах с развитием последующих ослож-
нений.

Однако отмечается, что склонность к тяжёлому течению 
COVID-19, в том числе с развитием ВТЭО, у мужчин выше, 
чем у женщин [32,33]. Это связывают с тем, что активность 
рецептора андрогенов важна для транскрипции гена транс-
мембранной протеазы серина 2 (TMPRSS2), экспрессия ко-
торого необходима для активации спайкового белка SARS-
CoV-2, проникновения вируса и распространения в орга-
низме инфицированного «хозяина». С другой стороны, вы-
явлено, что эстроген (17β-эстрадиол) обладает противо-
вирусным действием против вирусов гриппа, гепатита С, 
SARS и SARS-CoV-2. Его иммуномодулирующее действие 
при инфекции SARS-CoV-2 в настоящее время активно ис-
следуется в различных лабораториях по всему миру. Совсем 
недавно было показано, что эстроген обладает анти-SARS-
CoV-2 эффектом, который проявляется в подавлении экс-
прессии TMPRSS2 в различных клеточных линиях [34,35].

Рассматривая физиологические факторы защиты жен-
ского организма от тяжёлых последствий COVID-19, сле-
дует также отметить, что эстрадиол и прогестерон способ-
ствуют снижению врожденного иммунного воспалитель-
ного ответа, одновременно повышая иммунную толерант-
ность и выработку антител [36].  Таким образом снижает-
ся риск развития иммунной дисрегуляции, которая служит 
пусковым механизмом «цитокинового шторма» и его отда-
ленных негативных последствий [37].

Таким образом, эстрогены являются ключевым игро-
ком в формировании иммунологического ответа и оказы-
вают многогранное защитное влияние на эндотелий сосу-
дов [35]. Создаются предпосылки для использования МГТ 
у женщин, в том числе в постковидном периоде [38,39]. По 
имеющимся на сегодняшний день сообщениям, МГТ при 
наличии сопутствующих факторов потенциально увеличи-
вает риск тромбоэмболических заболеваний, особенно при 
пероральном режиме приёма, в то время как при трансдер-
мальном режиме в стандартных терапевтических дозах не 
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превышает исходного популяционного риска. Именно по-
этому рекомендуется применять индивидуальный подход 
к использованию МГТ, что особенно важно для пациен-
ток с ожирением и постковидным синдромом с учётом по-
ложительного влияния МГТ на метаболические параметры. 
Как правило, следует использовать наименьшую эффектив-
ную дозу эстрогенов и отдать предпочтение трансдермаль-
ному пути введения для минимизации ятрогенного риска 
ВТЭО. Кроме того, в разрезе снижения рисков в последние 
годы всеми профессиональными сообществами рекомен-
дуется использование в сочетании с эстрогенами метаболи-
чески нейтральных прогестагенов, таких как микронизиро-
ванный прогестерон, дидрогестерон или трансдермальный 
норэтистерон.

С другой стороны, исследования показывают, что жен-
щины в постменопаузе, у которых был диагностирован 
COVID-19, испытывали более выраженные симптомы де-
фицита эстрогенов, что также является значимым поводом 
для рассмотрения возможности применения МГТ в постко-
видном периоде [40].

МГТ при ДДМЖ назначить нельзя отказать.  
Где ставим запятую?

Ещё один аспект применения МГТ — онкологические 
риски, прежде всего в отношении молочной железы. В пе-
риод менопаузального перехода и в ранней постменопаузе 
часто ухудшается течение доброкачественных дисплазий 
молочной железы (ДДМЖ), которые, согласно современной 
парадигме, формируют и отражают индивидуальный риск 
рака молочной железы [41]. В условиях продолжающейся 
пандемии COVID-19 закономерно увеличивается количе-
ство факторов риска ДДМЖ: более 30% пациентов, госпи-
тализированных с COVID-19, имеют когнитивные наруше-
ния, депрессию и тревогу, которые сохраняются в течение 
нескольких месяцев после выписки [42]. Длительная стрес-
совая ситуация неразрывно связана с функциональными 

нарушениями нейроэндокринной регуляции, поэтому фру-
стрирующие ситуации занимают значимое место среди 
причин развития ДДМЖ [43]. Современные исследования 
подтверждают теорию о влиянии нарушений иммунной си-
стемы на развитие болезней молочных желёз, персистенция 
хронической инфекции участвует в патогенезе ДДМЖ [44]. 
В период менопаузального перехода организм имеет весь-
ма скромные возможности для восстановления. Назначе-
ние МГТ таким пациенткам позволяет не только улучшить 
качество жизни, но и помогает справиться со стрессовыми 
ситуациями за счёт положительного влияния эстрогенов и 
прогестерона на когнитивные функции. Следует помнить, 
что МГТ не противопоказано при ДДМЖ, особенно если 
используются комбинации эстрадиола с микронизирован-
ным прогестероном или дидрогестероном [41].

Заключение
Резюмируя вышеизложенное, следует признать, что вра-

чи, оказывающие помощь женщинам среднего возраста, 
в первую очередь акушеры-гинекологи, сегодня, в период 
пандемии COVID-19, неизбежно должны будут уделять бо-
лее пристальное внимание возрастным аспектам здоровья 
женщин в пери- и постменопаузе, поскольку тяжесть хро-
нических заболеваний, связанных со старением, зачастую 
усугубляется на фоне COVID-19 и/или после перенесен-
ного заболевания [45, 46]. Несмотря на опасения тромбо-
эмболических осложнений при назначении МГТ женщи-
нам пери- и постменопаузального периодов, перенёсших 
COVID-19, благоприятная роль эстрогенов на состояние 
эндотелия сосудов и иммунный ответ несомненна. Вместе с 
тем, в условиях продолжающейся пандемии остается много 
открытых вопросов, связанных как с назначением МГТ, так 
и изучением дополнительных механизмов аутоиммуните-
та, защиты сосудистой стенки и системы коагуляции, что 
создаёт предпосылки для дальнейшего изучения в этих на-
правлениях.
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