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Предменструальный синдром (синдром пред-
менструального напряжения, ПМС) – сложный 
патологический симптомокомплекс, возника-

ющий за 2–3 и более дней до менструации, нарушаю-
щий привычный образ жизни и проявляющийся 
нейропсихическими, вегетативно-сосудистыми и обмен-
но-эндокринными нарушениями� Симптомы ПМС чере-
дуются с периодами ремиссии, связанной с наступлени-
ем менструации, и продолжаются не менее 7–12 дней� 
Проявлениями ПМС могут быть тревога, раздражитель-
ность, депрессия, перепады настроения, нарушения сна, 
усталость, увеличение веса, изменение аппетита, голов-
ные боли, метеоризм и др� [1]� Частота ПМС в популяции 
варьирует от 5 до 40%, однако какие-либо симптомы 
накануне менструации отмечают 75% женщин� По дан-
ным Всемирной организации здравоохранения, около 
199 млн женщин страдают синдромом предменструаль-
ного напряжения [2]� Распространенность ПМС не зави-
сит от социально-экономических, культурных и этниче-
ских различий� Особо тяжело протекающей формой 
заболевания является предменструальное дисфориче-
ское расстройство, характеризующееся циклическим 

изменением психического и физического состояния 
женщины, с преобладанием нервно-психической сим-
птоматики� Этиология и патогенез заболевания остаются 
до конца не изучены� Считается, что в основе патогенеза 
заболевания лежат нарушения центральных нейрорегу-
ляторных механизмов в ответ на колебания уровня сте-
роидных гормонов в течение менструального цикла, 
триггером которых является овуляция� Влияние на раз-
витие заболевания также оказывают генетические 
и психосоциальные факторы, такие как стресс [3, 4]� 

Кроме того, известно, что половые стероидные гор-
моны оказывают значительное влияние на центральную 
нервную систему, участвуют в регуляции настроения 
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Частота ПМС в популяции варьирует
от 5 до 40%, однако какие-либо симптомы 
накануне менструации отмечают 75% женщин. 
По данным Всемирной организации здраво-
охранения, около 199 млн женщин страдают 
синдромом предменструального напряжения
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и  поведения (познавательная активность, мотивация, 
пищевое поведение, сон) и, таким образом, относятся к 
мощным нейрорегуляторам [5]� Следует отметить, что в 
некоторых случаях нейротрансмиттеры (например, 
допамин) могут активировать стероидные рецепторы и 
потенцировать действие половых гормонов даже в их 
отсутствие [6]� При этом эффект половых гормонов про-
тивоположен: эстрогены оказывают возбуждающее дей-
ствие и положительно влияют на настроение, а прогесте-
рон оказывает седативное действие, что может приво-
дить к развитию депрессивных расстройств в лютеино-
вую фазу цикла�

Авторы считают, что большинство симптомов ПМС 
связано с задержкой жидкости в организме� Прогестерон, 
как и пролактин, способен влиять на активацию ренин-
ангиотензин-альдостероновой системы, задержку натрия 
и развитие отеков� Другие симптомы объясняют наруше-
нием обмена эндогенных опиоидных пептидов, которые, 
в свою очередь, влияют на выработку простагландинов� 
Нарушение синтеза простагландинов может способство-
вать развитию нервозности, масталгии, метеоризма, 
повышению температуры тела, болей внизу живота 
(табл.) [3, 4]�

Все вышеописанные проявления заболевания 
циклически влияют на качество жизни пациенток, их 
взаимоотношения с друзьями, коллегами по работе, 
партнерами, а также снижают их работоспособность, 
что обусловливает необходимость проведения адекват-
ной терапии [7, 8]� 

Лечение следует начинать с подбора диеты, коррек-
ции режима труда и отдыха, максимального снижения 
психоэмоциональных нагрузок� С целью медикаментоз-
ного воздействия используют гормональную терапию, 

психотропные препараты, нестероидные противовоспа-
лительные препараты, мочегонные, растительные и 
гомеопатические препараты, витаминотерапию� 
Наиболее патогенетически обоснованной является гор-
мональная терапия, направленная на подавление овуля-
ции и циклических процессов в репродуктивной систе-
ме, снижение проявлений болезни и улучшение каче-
ства жизни пациенток�

В качестве гормональной терапии особое предпо-
чтение отдается комбинированным оральным контра-
цептивам (КОК)� КОК подавляют овуляцию, способствуют 
стабилизации уровня половых гормонов� Необходимость 
применения гормональных контрацептивов, кроме того, 
определяется необходимостью применения контрацеп-
ции как таковой, т� к� незапланированная беременность, 
закончившаяся абортом, может стать дополнительным 
толчком к усугублению ПМС [4]� Среди КОК с целью 
терапии ПМС наиболее эффективными считаются пре-
параты, содержащие в качестве гестагенного компонен-
та дроспиренон� Он является производным спиронолак-
тона, обладает значительной антиминералокортикоид-
ной активностью и снижает альдостерон-рениновое 
соотношение, благодаря чему способствует облегчению 
симптомов ПМС [10]� Так, по данным систематического 
Кохрейновского обзора, КОК, содержащие дроспиренон, 
эффективно снижают симптомы тяжелой формы ПМС 
[11]� Кроме того, согласно результатам двойного слепого 
рандомизированного плацебо-контролируемого иссле-
дования, КОК, содержащие дроспиренон, также значи-
тельно снижают симптомы ПМС при его легкой и сред-
нетяжелой форме [12]� По данным других исследований, 
КОК, содержащие дроспиренон, не только эффективно 
снижают интенсивность симптомов ПМС, но и положи-
тельно влияют на симптомы дисменореи [13]� Кроме 
того, дополнительным преимуществом приема дроспи-
ренон-содержащих КОК является отсутствие прибавки 
веса на фоне проводимой терапии�

Говоря о гормональной контрацепции, особое внима-
ние хотелось бы уделить КОК с дроспиреноном, обога-
щенным метафолином� Известно, что метафолин (актив-
ная форма фолиевой кислоты) играет ключевую роль в 
процессах реметилирования, синтеза ДНК, некоторых 
гормонов и нейротрансмиттеров, таких как мелатонин и 
допамин, а также влияет на обмен катехоламинов� 
Метафолин, или 5-метилтетрагидрофолат (5-МТГФ), необ-
ходим для поддержания адекватного уровня метионина в 
клетках, который, в свою очередь, превращается в 
S-аденозил метионин (SAM)  – универсальный донор 
метильной группы в реакциях синтеза серотонина и кате-

таблица.    основные проявления пмС [9]

эмоционально-
аффективные 

симптомы

познавательные 
(когнитивные 

симптомы)
физические 
симптомы

Тревожность, 
беспокойство

Снижение 
концентрации 

внимания
Вздутие живота

Депрессия Рассеянность Отечность

Раздражительность Снижение памяти
Нагрубание и 
болезненность 

молочных желез

Эмоциональная 
лабильность Изоляция Потливость, приливы 

жара

Утомляемость, слабость Тошнота, рвота, 
диспепсия

Булимия Головная боль

Агрессивность Кожные высыпания, 
угри

Плаксивость Головокружение

Необходимость применения гормональных 
контрацептивов определяется необходимостью 
применения контрацепции как таковой,
т. к. незапланированная беременность, 
закончившаяся абортом, может стать 
дополнительным толчком к усугублению ПМС
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холаминов [14]� Таким образом, SAM является естествен-
ным антидепрессантом, а снижение его синтеза в орга-
низме на фоне дефицита метафолина или гипергомоци-
стеинемии может приводить к усугублению симптомов 
депрессии, в том числе и при ПМС (рис.)�

Кроме того, повышение уровня гомоцистеина 
в крови (при недостатке метафолина) приводит к обра-
зованию неустойчивой нейротоксичной гомоцистеино-
вой кислоты, которая воздействует на допаминергиче-
ские нейроны и участвует в патогенезе развития сим-
птомов депрессии [15]�

Еще один механизм влияния уровня фолатов на 
настроение и самочувствие обусловлен участием мета-
фолина в поддержании адекватного уровня тетрагидро-
биоптерина (BH4)� BH4 – кофермент, участвующий в ряде 
важнейших биохимических реакций, и в частности в  син-
тезе серотонина, допамина, норэпинефрина и эпинефри-
на [14, 16]�

На сегодняшний день в значительном количестве 
исследований показано увеличение риска депрессивных 
состояний, связанное с дефицитом фолатов, первые из 
которых были опубликованы более 50 лет назад [17, 18]� 
Метаанализ 11 исследований (15 315 участников) пока-
зал увеличение риска депрессии при дефиците фолатов 
[19]� Другими зарубежными исследователями показано 
снижение риска развития симптомов депрессии среди 
женщин репродуктивного возраста на фоне приема пре-
паратов фолиевой кислоты [20]� 

Исследователями отмечено положительное влияние 
приема препаратов фолиевой кислоты с пиридоксином 

(витамин B6) на снижение симптомов мигрени, в част-
ности тяжести мигренозной боли, длительности и часто-
ты мигренозных атак [21]� 

Кроме того, исследователями доказано, что активные 
формы фолатов (метафолин) необходимы для нейроког-
нитивного развития и поддержания функций памяти, 
внимания и мышления [22]�

Поступление фолатов в организм может происхо-
дить несколькими способами: с пищей, богатой фолата-
ми (шпинат, печень), или продуктами, обогащенными 
фолатами (фортификация), а также с препаратами, 
содержащими фолиевую кислоту� Следует учитывать, 
что свою функцию в организме выполняют только 
активные формы фолатов (метафолин), полноценный 
обмен которых возможен только при функционирова-
нии ферментов фолатного цикла, ключевым ферментом 
которого является метилентетрагидрофолатредуктаза 
(МТГФР, MTGFR)� Однако мутации гена, кодирующего 
МТГФР, значительно распространены в популяции, что 

приводит к снижению активных фолатов и их дефициту 
среди носителей [23, 24]� Исследователи показали уве-
личение риска развития симптомов депрессии и сниже-
ния когнитивных функций при наличии мутаций гена 
МТГФР [25, 26]� Кроме того, мутация еще одного гена 
(rs11754661), кодирующего фермент фолатного цикла, 
работающий внутри митохондрий (MTHFD1L), также 
ассоциирована с  нарушением когнитивных функций, 
снижением ментального и физического благополучия 
[27]�

Учитывая вышесказанное, не возникает сомнений 
в  необходимости поддержания адекватного фолатного 
статуса у пациенток, страдающих от ПМС, с целью тера-
пии эмоционально-аффективных симптомов и когни-
тивных нарушений� Причем, учитывая распространен-
ность в популяции мутаций ферментов фолатного цикла, 
особое внимание стоит уделить препаратам, содер-
жащим активные формы фолатов, и в частности 
метафолин� 

В настоящее время на российском рынке представ-
лен единственный КОК, содержащий дроспиренон 
и  метафолин и имеющий зарегистрированное показа-
ние «контрацепция и лечение тяжёлой формы предмен-
струального синдрома (ПМС)», «Джес Плюс», в состав 
которого входит 20 мкг этинилэстрадиола и 3 мг дроспи-
ренона, а также 451 мкг кальция левомефолата (еже-

метионин
атф

R

R-CH3H2о

ффн+фн

гомоцистеин

тгфк

N5-CH3-тгфк

S-аденозилметионин (-S+-CH3)

S-аденозил-
гомоцистеин

аденозин

S-CH3

рисунок.    цикл метилирования

На сегодняшний день в значительном 
количестве исследований показано увеличение 
риска депрессивных состояний, связанное 
с дефицитом фолатов, первые из которых 
были опубликованы более 50 лет назад. 
Метаанализ 11 исследований (15 315 
участников) показал увеличение риска 
депрессии при дефиците фолатов 

SAM является естественным антидепрессантом, 
а снижение его синтеза в организме на фоне 
дефицита метафолина или гипергомо-
цистеинемии может приводить к усугублению 
симптомов депрессии, в том числе и при ПМС 



53

КО
Н

ТР
АЦ

ЕП
Ц

И
Я

дневная рекомендуемая доза), препарат применяется 
в режиме 24/4� Таким образом, применяя КОК, содержа-
щие дроспиренон и фолаты, в качестве терапии ПМС, 
возможно эффективное воздействие на несколько пато-
генетических механизмов развития заболевания:
1) подавление овуляции как главного триггера развития 

симптомов заболевания;
2) профилактика нежелательной беременности и даль-

нейшего ее прерывания как фактора риска прогрес-
сирования симптомов заболевания;

3) стабилизация уровня половых гормонов и, таким 
образом, снижение неадекватной реакции нервной 
системы на их колебания в течение менструального 
цикла;

4) снижение альдостерон-ренинового соотношения, 
задержки жидкости в организме и симптомов с ней 
связанных;

5) поддержание адекватного уровня фолатов в орга-
низме и, таким образом, снижение выраженности 
эмоционально-аффективных симптомов и когнитив-
ных нарушений�

Не возникает сомнений в необходимости 
поддержания адекватного фолатного 
статуса у  пациенток, страдающих от ПМС, 
с целью терапии эмоционально-аффективных 
симптомов и когнитивных нарушений
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