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Мета дослідження: вивчення ефективності препарату, що містить естетрол (Е4) і дроспіренон, у терапії хворих із 
передменструальним синдромом (ПМС) і його вплив на гормональний гомеостаз, ментальне здоров’я та якість життя.
Матеріали та методи. 78 пацієнток із ПМС розподілено на 2 групи: порівняння – 46 жінок, які протягом 3 міс. отримува-
ли негормональну терапію, і досліджувану – 32 пацієнтки, які протягом 3 міс. застосовували препарат, що містить Е4 і дрос-
піренон. Контрольну групу становили 118 здорових жінок. Усі пацієнтки обстежені до та після лікування. Визначали рівні 
серотоніну, пролактину, фолікулостимулювального і лютеїнового гормонів, кортизолу, естрадіолу, прогестерону в сироватці 
крові; у добовій сечі – дофаміну, адреналіну, норадреналіну; досліджували стан ментального здоров’я та якість життя.
Результати. У групі порівняння після терапії достовірно зменшувався відсоток підвищеної дратівливості/агресії; вод-
ночас достовірно підвищувався вміст дофаміну й знижувався естрадіолу, адреналіну, норадреналіну, кортизолу та рівень 
сприйнятого стресу. У досліджуваній групі достовірно зменшувалася більшість показників клінічних проявів ПМС і досто-
вірно збільшувалися порівняно з початковими даними рівні всіх гормонів і наближалися до результатів контрольної групи. 
Також достовірно знижувалися показники нейротизму, депресії та інтегральної оцінки астенії, підвищувалась якість життя.
Висновки. У хворих із ПМС до лікування встановлено наявність достовірних порушень гомеостазу гормональної 
системи; достовірне підвищення показників стресу, нейротизму, астенії й депресії та зниження якості життя. Тримі-
сячна терапія негормональними препаратами не дозволила відновити клінічний, гормональний та ментальний стан 
жінок із ПМС. Використання препарату, що містить Е4 і дроспіренон, у терапії хворих із ПМС протягом 3 міс. до-
зволило суттєво покращити їх стан і гормональний фон та наблизити показники до результатів, отриманих у конт
рольній групі, що сприяло нормалізації ментального здоров’я і якості життя пацієнток цієї когорти.
Ключові слова: передменструальний синдром, лікування, гормони, ментальне здоров’я, якість життя.

Premenstrual syndrome: possibilities of correction of hormonal homeostasis and mental health 
disorders with the use of a combined oral contraceptive with estetrol and drospirenone
G. I. Reznichenko, N. Yu. Reznichenko, O. O. Gordiichuk, N. Yu. Bohuslavska, І. І. Treschak

The objective: to study the effectiveness of a drug containing estetrol (Е4) and drospirenone in the treatment of patients with 
premenstrual syndrome (PMS) and its impact on hormonal homeostasis, mental health, and quality of life.
Materials and methods. 78 patients with PMS were divided into 2 groups: comparison group – 46 women who received non-
hormonal therapy for 3 months and study group – 32 patients who used a drug containing Е4 and drospirenone for 3 months. 
Control group consisted of 118 healthy women. All patients were examined before and after treatment. The levels of serotonin, 
prolactin, follicle stimulating hormone, luteinizing hormone, cortisol, estradiol, progesterone in blood serum were determined; 
in daily urine – dopamine, adrenaline, noradrenaline; mental health and quality of life were studied.
Results. In the comparison group, after therapy, the percentage of increased irritability/aggression significantly decreased and 
the dopamine level significantly increased and the levels of estradiol, adrenaline, noradrenaline, cortisol and perceived stress 
significantly decreased. In the study group, most of PMS clinical manifestations significantly decreased and the levels of all 
hormones significantly increased compared to the initial data and approached the results of the control group. Also, the indi-
cators of neuroticism, depression and integral assessment of asthenia significantly decreased and the quality of life improved.
Conclusions. In patients with PMS, before treatment, significant disorders in the homeostasis of the hormonal system were 
found; indicators of stress, neuroticism, asthenia and depression increased significantly and quality of life – decreased. Three-
month therapy with non-hormonal drugs did not allow to restore the clinical, hormonal and mental state of women with PMS. 
The use of a drug containing Е4 and drospirenone in the treatment of PMS patients for 3 months significantly improved the 
patient’s state and hormonal level and led the indices closer to the results in the control group, which contributed to the nor-
malization of mental health and quality of life of patients in this cohort.
Keywords: premenstrual syndrome, treatment, hormones, mental health, quality of life.
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В останні роки особливої актуальності набуває про-
блема передменструального синдрому (ПМС), що 

пов’язано з великою нервово-психічною напругою, 
психоемоційними стресами у жінок, нестабільним ста-
ном у країні [1].

Для ПМС характерними є наявність у 2-й полови-
ні менструального циклу (МЦ) періодичних фізичних і 
психологічних симптомів, змін поведінки, що негативно 
відбиваються на звичному для жінки способі життя [2].

Клінічні прояви ПМС залежать від віку пацієнтки: 
у молодих осіб їх частота коливається від 3 до 8%, у 
віці до 30 років діагностуються у 20% жінок, а після 
40 років – у 55–90%, причому від 2 до 8% хворих ма-
ють тяжкі прояви у вигляді передменструального дис-
форичного розладу [1, 3–5].

Деякі автори [6, 7] розглядають ПМС нарівні з ате-
росклерозом, ожирінням, синдромом хронічної втоми 
й остеопорозом, які значно поширені та є характерни-
ми для осіб розумової праці й мешканок індустріаль-
них центрів.

Провокувальні фактори, як-от пологи й перери-
вання вагітності, нервово-психічні розлади та стреси, 
інфекційні захворювання, особливо в емоційно лабіль-
них жінок із дефіцитом маси тіла, відіграють значну 
роль у появі симптомів ПМС [1, 8].

Існує багато теорій, що пояснюють появу симптомів 
ПМС: спадкові, генетичні, гормональні, психологічні тощо. 
Так, вітчизняні вчені [9, 10] досліджували вплив полімор-
фізму гена ESR1 на розвиток ПМС, але на сьогодні най-
більш прийнятною є теорія щодо порушення обміну ней
ромедіаторів у центральній нервовій системі (ЦНС) [11]. 
При цьому ПМС розглядається як функціональне по-
рушення ЦНС, що розвивається на тлі вродженої або 
набутої лабільності гіпоталамо-гіпофізарно-яєчникової 
системи під впливом зовнішніх чинників. Дослідники 
наголошують, що основною патогенетичною ланкою в 
розвитку ПМС є гормональний дисбаланс за рахунок 
прогестеронової недостатності лютеїнової фази МЦ на 
тлі відносної гіперестрогенії [12]. Саме локальна гіпер
естрогенія за наявності недостатності прогестерону є 
однією з причин розвитку масталгії в цієї когорти жі-
нок [3, 13, 14].

Однак ряд авторів [15–17] зазначають, що розви-
ток ПМС пов’язаний не лише з недостатністю прогес-
терону, а й з особливостями його метаболізму в ЦНС. 
Недостатній вміст прогестерону у 2-гу фазу МЦ є при-
чиною підвищення нервової збудливості, порушень 
сну, розвитку депресивних станів, судом [18, 19]. Та-
кож активація гіпоталамо-гіпофізарно-наднирникової 
осі проявляє більшу активність під час лютеїнової 
фази, ніж у фолікулінову, що пов’язано з підвищен-
ням рівня кортизолу в 2-гу фазу МЦ [12, 20].

У жінок із ПМС зміну психологічного статусу пов’я
зують із порушенням синтезу меланоцитостимулюваль-
ного гормону, β-ендорфінів, дофаміну, норадреналіну 
та серотоніну [3, 21].

У розвитку ПМС важливу роль відіграє підвищен-
ня концентрації пролактину в лютеїнову фазу МЦ, що 
призводить до зростання активності альдостерону й 
антидіуретичного гормону, наслідком чого є розвиток 
набряків і гіпертензії [7, 22].

Особливої уваги на сьогодні заслуговує вивчення 
стану ментального здоров’я у жінок із гінекологічни-
ми захворюваннями, однак питання щодо нейротиз-
му, депресії та астенії у хворих із ПМС у сучасній 
літeратурі висвітлені недостатньо. Результати дослі-
дження S. Mighani та співавт. [23] показали значний 
зв’язок між якістю сну та ПМС, а також субшкалами 
гніву, тривоги, чутливості до негативної реакції, при-
гніченого настрою й розчарування та втоми.

Безумовно, наявність гінекологічної патології позна-
чається на якості життя жінок, якій приділяють надзви-
чайну увагу в сучасній практичній медицині [24–26]. Ця 
проблема набуває актуальності й потребує подальших 
досліджень для глибшого розуміння та розкриття впливу 
ментального здоров’я на розвиток ПМС і якість життя.

Літературні джерела вказують на низку ефектив-
них методів терапії жінок із ПМС як немедикаментоз-
них, так і гормональних  [1, 2, 39], які спрямовані на 
нормалізацію функцій гіпоталамуса, дегідратацію та 
усунення супутньої патології.

Різноманітність факторів, що впливають на розвиток 
ПМС, вимагає пильної уваги з боку акушерів-гінекологів 
і визначає необхідність подальшого вивчення цієї про-
блеми з метою пошуку шляхів корекції. Це дозволить 
суттєво підвищити ефективність лікування та запобігти 
несприятливим наслідкам захворювання, що сприятиме 
покращенню якості життя у пацієнток цієї когорти.

Таким чином, впровадження в клінічну практику 
якісно нових ефективних препаратів для корекції ПМС, 
неінвазивних, без ушкоджувальної дії на організм паці-
єнток є актуальним завданням сучасної гінекології.

Відомо, що комбіновані оральні контрацептиви (КОК) 
широко застосовуються в терапії та профілактиці ПМС, 
знижують тяжкість передменструальних симптомів та 
функціональних порушень у хворих [27–29].

Одним із нових представників КОК є препарат, що 
поєднує у своєму складі 3 мг дроспіренону і 14,2 мг 
естетролу (Е4) моногідрату.

Е4 у складі КОК є інноваційним рішенням у гінеко-
логічній ендокринології, оскільки це естроген, який син-
тезується тільки в печінці внутрішньоутробного плода. 
Е4 має антигонадотропну активність, наслідком чого є 
дозозалежне зниження рівнів фолікулостимулювально-
го (ФСГ) і лютеїнізувального гормонів (ЛГ).

На сьогодні Е4 – єдиний природний, нативний 
естроген, що має селективну активність за рахунок 
взаємодії переважно з ядерними, ніж із мембранними, 
естрогеновими рецепторами. Його відносять до групи 
NEST (NATIVE Estrogen with Seleсtive Tissue-activity – 
нативний естроген із селективною тканинною активніс-
тю). Е4 характеризується подвійним впливом на естроге-
нові рецептори: агоністичним або антагоністичним [30].

Е4 чинить різний вплив на мембранні та ядерні 
естрогенові рецептори, але на відміну від селектив-
них модуляторів естрогенових рецепторів (Selective 
Estrogen Receptor Modulators – SERM) активує ядер-
ні α-естрогенові рецептори й одночасно діє як антаго-
ніст на мембранні естрогенові рецептори.

З низькою або помірною спорідненістю Е4 зв’язу
ється з α-  і β-рецепторами естрогену, віддаючи пере-
вагу естрогеновим рецепторам α [31, 32].
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Через систему цитохрому Р450 без метаболізму в 
печінці реалізуються ефекти Е4, при цьому не утворю-
ються активні метаболіти, що впливають на проліфе-
ративні процеси, і не відбувається негативного впливу 
на геном. Ряд авторів [33–44] зазначають, що Е4 не 
посилює синтез транспортних білків, кортизолу, тесто
стерону, С-реактивного білка, альдостерону та справ-
ляє нейтральний вплив на вагу.

Важливими є позитивна естрогенна дія E4 на сер-
цево-судинну систему та ЦНС, обмеження впливу на 
функцію печінки й систему згортання крові. При цьо-
му не простежується взаємодія Е4 з глобуліном, що 
зв’язує статеві стероїди, який є одним із маркерів ри-
зику розвитку тромбоемболічних ускладнень [35, 36].

Вивчаючи вплив Е4 на коагуляцію й фібринолітич-
ну систему крові та здатність ендотеліальних клітин 
до міграції, деякі автори  [37,  38] встановили, що Е4 
не властивий непрямий вплив на коагуляцію завдяки 
відсутності активних метаболітів естрогенів та можли-
вості регулювати фібринолітичну білкову систему в 
ендотеліальних клітинах.

Більшість досліджень, присвячених застосуванню 
КОК для лікування ПМС, стосуються препаратів, що 
містять прогестин дроспіренон (ДРСП) [27, 28, 39].

Властивості ДРСП фармакологічно схожі з дією про-
гестерону: прогестагенною, антигонадотропною, антиан-
дрогенною, антимінералокортикоїдною та відсутністю 
естрогенної, глюкокортикоїдної й антиглюкокортикоїд-
ної активності, що є вкрай важливим для жінок із ПМС.

Оскільки ДРСП є антагоністом альдостерону, при 
таких клінічних проявах ПМС, як масталгія, здуття 
живота, набряки, гіпертензія, його дія спрямована на 
зменшення їх вираженості шляхом нормалізації ренін-
ангіотензин-альдостеронової системи [40]. За наявнос-
ті у жінок із ПМС андрогенозалежних дермопатій та 
вульгарних акне ДРСП завдяки антиандрогенній дії 
сприяє зменшенню їх проявів.

КОК, що містить Е4 і ДРСП, дає гарний контра-
цептивний ефект та надійний контроль МЦ за рахунок 
пригнічення овуляції за умови мінімального впливу на 
вуглеводний і ліпідний обмін та низькі ризики щодо 
тромбоемболічних ускладнень [34, 41, 42].

У зв’язку з вищезазначеним, попри певні успіхи й 
впровадження нових технологій у гінекологічну прак-
тику, проблема ПМС у жінок репродуктивного віку не 
втрачає своєї актуальності, що обґрунтовує необхід-
ність проведення дослідження для покращення якості 
життя у пацієнток цієї когорти.

Мета дослідження: вивчення ефективності препа-
рату, що містить Е4 і дроспіренон, у терапії хворих із 
ПМС і його вплив на гормональний гомеостаз, мен-
тальне здоров’я та якість життя.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Для оцінки ефективності лікування було проведено 

порівняльне клінічне дослідження з вивченням клініч-
ної картини ПМС у жінок фертильного віку, гормо-
нального стану, ментального здоров’я та якості життя. 
Дослідження проводили у 2024–2025 рр. на базі жіно-
чих консультацій Комунального некомерційного під-
приємства (КНП) «Територіальне медичне об’єднання 

«Здорова родина» Запорізької обласної ради (ЗОР), Това-
риства з обмеженою відповідальністю (ТОВ) «Інно-
мед – центр ендохірургії», м. Вінниця, Центру жіночо-
го здоров’я «Міріам», м. Ужгород.

У ході дослідження обстежено 78 хворих із ПМС, які 
отримували терапію згідно з чинними стандартами [2]. 
Пацієнтки були розподілені на 2 групи: 1) група порів-
няння – 46 жінок, середній вік яких становив 32,5 року, 
які протягом 3 міс. отримували негормональну тера-
пію (фізичні навантаження, регулярні аеробні вправи, 
когнітивно-поведінкову терапію, полівітаміни, що міс-
тять вітаміни B6, D, цинк, кальцій); 2) досліджувана гру-
па – 32 пацієнтки, середній вік яких становив 33,1 року, 
які протягом 3 міс. отримували КОК, що містить Е4 і 
дроспіренон по 1 таблетці на добу з 1-го дня МЦ про-
тягом 28 днів поспіль. У контрольну групу включено 
118 здорових жінок, середній вік яких становив 34,2 року.

Дослідження було схвалено локальними комісія
ми з питань етики: КНП  «Територіальне медичне 
об’єднання «Здорова родина» ЗОР, м. Запоріжжя (про-
токол від 15.12.2023 № 9; ТОВ «Інномед – центр ендо
хірургії», м. Вінниця (протокол від 12.01.2024 № 2), 
Центру жіночого здоров’я «Міріам», м. Ужгород (про-
токол від 01.02.2024 № 5).

Критеріями включення в дослідження були: діагноз 
ПМС, вік від 20 до 40 років, підписана пацієнткою ін-
формована згода на участь у дослідженні.

Критерії включення до контрольної групи: відсутність 
у жінок проявів соматичної та гінекологічної патології, 
підписана інформована згода на участь у дослідженні.

Критеріями виключення з дослідження були: наяв-
ність іншої гінекологічної патології та тяжких супутніх 
і психічних захворювань.

На початку дослідження всі пацієнтки були обстеже-
ні згідно з чинними стандартами та протягом трьох МЦ 
заповнювали щоденник симптомів «Щоденні спостере-
ження щодо серйозності проблем» (Daily Record of Seve
rity of Problems – DRSP) і щоденник головного болю [2].

Проводили анкетування пацієнтів та лікарів для 
оцінки ефективності лікування через 3 міс. від почат-
ку терапії за такими балами: незадовільно прийнято за 
–1 бал, без змін – за 0 балів, задовільно – за 1 бал, до-
бре – за 2 бали, відмінно – за 3 бали.

Дослідження клініко-біохімічних показників крові 
хворих проводили згідно з уніфікованими методиками. 
Рівень ФСГ у сироватці крові визначали на 2-гу – 3-тю 
добу МЦ; естрадіолу, прогестерону, серотоніну, пролак-
тину, кортизолу – на 7–8-му добу; ЛГ – на 9–12-ту добу; 
у 2-гу фазу МЦ на 20-ту – 22-гу добу досліджували 
вміст естрадіолу й прогестерону; у добовій сечі – дофа-
міну, адреналіну, норадреналіну – на 7–8-му добу МЦ.

Рівень сприйнятого стресу визначали за шка-
лою сприйнятого стресу (Perceived Stress Scale-10 – 
PSS-10)  [43], нейротизму – за шкалою Г.  Айзенка 
(Eysenck Personality Inventory), рівня тривоги та 
депресії – за допомогою субшкал тривоги та депре-
сії госпітальної шкали (Hospital Anxiety and Depres-
sion Scale – HADS), інтегральну оцінку астенії – за 
MFI-20 (Multidimensional Fatigue Inventory), якість 
життя – за шкалою самооцінки якості життя (Chaban 
Quality of Life Scale – CQLS) [26].
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Цифровий матеріал, отриманий у результаті до-
слідження, обробляли з використанням стандартних 
комп’ютерних програм із застосуванням парного кри-
терію Стьюдента з розрахунком середньої арифметич-
ної  (М) та стандартної похибки середнього  (m) або 
критерію знаків Вілкоксона залежно від нормальнос-
ті розподілу різниць. Нормальність розподілу даних 
перевіряли за допомогою критерію Шапіро – Уїлка 
за рівнем значущості 0,01. Для порівняння клінічної 
ефективності лікування був застосований ранговий 
дисперсійний аналіз за Крускалом – Уоллісом з апос-
теріорними порівняннями за критерієм Данна (між 3 
та більше незалежними вибірками). При застосуванні 
всіх статистичних методів, окрім критерію Шапіро – 
Уїлка, рівень значущості брали рівним 0,05 – різницю 
між даними вважали достовірною при р < 0,05.

Математичний аналіз та статистичну обробку даних 
проводили на персональній електронно-обчислювальній 
машині з використанням статистичних пакетів Micro-
soft Excel та ліцензійного пакета Statistica 13.0 (StatSoft 
Inc., США), серійний номер JPZ8041382130ARCN10-J.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Під час аналізу отриманих у ході дослідження даних 
встановлено, що існують суттєві відмінності між показ-
никами клінічних скарг у жінок контрольної групи та 
у хворих із ПМС, результати яких наведені в табл. 1. З 
табл. 1 видно, що у здорових жінок мають місце незначно 
виражені певні фізичні симптоми, серед яких найчастіше 
спостерігалися головний біль та мігрень, гастроінтести-
нальні порушення, дерматологічні зміни, вульгарні акне.

В осіб контрольної групи відмічалося зниження пра-
цездатності, інтересу до всього й зростання тривожнос-
ті, зниження самооцінки та підвищення дратівливості, 
пригніченого настрою й втрати емоційного контролю та 
порушень сну. Отримані дані свідчать, що стресові ситуа
ції, які нині супроводжують кожного мешканця країни, 
чинять негативний вплив як на фізичний, так і на мен-
тальний стан жінок репродуктивного віку.

Результати обстеження хворих із ПМС до лікування 
показали достовірне підвищення всіх показників, що ха-
рактеризують їх фізичний та психологічний стан (табл. 1). 
Так, у хворих із ПМС, порівняно з контрольною групою, 
спостерігалися збільшення маси тіла перед менструа
цією, частоти периферичних набряків, набряклості та чут-
ливості молочних залоз. У 4,8 раза частіше, ніж у конт
рольній групі, хворі з ПМС скаржилися на головний 
біль (32 (41,0%) проти 10 (8,5%)), у 5,5 раза частіше – на 
вульгарні акне (22 (28,2%) проти 6 (5,1%)), у 3,2 раза 
частіше – на гастроінтестинальні симптоми (34 (43,6%) 
проти 16 (13,6%)). У жінок цієї когорти частіше відмі-
чалися прояви підвищеної дратівливості/агресії, втрата 
емоційного контролю, зменшення працездатності й са-
мооцінки, втрати інтересу до всього, зростання пригніче-
ного настрою, тривожності та порушень сну.

Отже, клінічні дані та ментальні прояви у хворих із 
ПМС показали достовірно гірші результати щодо більшос-
ті відповідних показників порівняно з жінками контроль-
ної групи (див. табл. 1), що свідчить про негативний вплив 
цієї патології на фізичний та ментальний стан пацієнток.

Під час обстеження пацієнток із ПМС через 3 міс. від 
початку лікування встановлено, що після негормональної 
терапії відзначалося зменшення зазначених клінічних і 

Симптоми
Контрольна 

група  
(n = 118)

Жінки з ПМС

Група порівняння Досліджувана група

До 
лікування 

 (n = 46)

Після 
негормональної 
терапії (n = 46)

До 
лікування  

(n = 32)

Після застосування 
КОК з Е4/ДРСП  

(n = 32)

Головний біль та мігрень 10 (8,5) 19 (41,3)* 13 (28,3)* 13 (40,6)* 4 (18,5)●

Периферичний набряк під час менструації 0 (0) 7 (15,2)* 4 (8,7)* 5 (15,6)* 2 (4,3)●

Чутливість та набряклість молочних залоз 0 (0) 15 (32,6)* 10 (21,7)* 10 (31,3)* 5 (19,8)*

Збільшення маси тіла перед менструацією 0 (0) 11 (23,9)* 7 (15,2)* 7 (25,0)* 3 (9,3)●

Гастроінтестинальні симптоми 16 (13,6) 20 (43,5)* 16 (34,8)* 14 (43,8)* 6 (18,8)●♦

Дерматологічні зміни 13 (11,0) 16 (34,8)* 11 (23,9) 11 (34,4)* 5 (15,6)●

Вульгарні акне 6 (5,1) 13 (28,3)* 10 (21,7) 9 (28,1)* 3 (9,3)●♦

Зниження працездатності 12 (10,2) 15 (32,6)* 10 (21,7) 10 (31,3)* 5 (15,6)●

Втрата інтересу до всього 7 (5,9) 6 (13,0) 4 (8,7) 4 (12,5) 2 (6,3)

Зниження самооцінки 7 (5,9) 8 (17,4)* 7 (15,2) 6 (18,8)* 3 (9,3)

Тривожність 19 (16,1) 17 (37,0)* 13 (28,2) 12 (37,5)* 7 (21,9)●

Підвищена дратівливість/агресія 11 (9,3) 23 (50,0)* 14 (30,4)*● 16 (50,0)* 4 (12,5)●♦

Пригнічений настрій 18 (15,3) 18 (39,1)* 13 (28,2)* 12 (37,5)* 7 (21,9)●

Втрата емоційного контролю 12 (10,1) 18 (39,1)* 14 (30,4)* 12 (37,5)* 7 (21,9)●

Сонливість або безсоння 9 (7,6) 12 (26,1)* 8 (17,4) 8 (25,0)* 4 (12,5)●

Таблиця 1
Клінічні прояви ПМС у процесі лікування, абс. (%)

Примітки: * – достовірна різниця (р < 0,05) при порівнянні з відповідними показниками контрольної групи; ● – достовірна різниця (р < 0,05) при порівнянні 
показників до та після лікування в межах групи; ♦ – достовірна різниця (р < 0,05) при порівнянні показників після лікування між досліджуваною та 
групою порівняння; ПМС – передменструальний синдром; КОК – комбіновані оральні контрацептиви; Е4 – естетрол; ДРСП – дроспіренон.



REPRODUCTIVE HEALTH OF WOMAN
РЕПРОДУКТИВНЕ ЗДОРОВ’Я ЖІНКИ

№2 (89)/2026

ISSN 2708-8723   (print)  
ISSN 2708-8731 (online)

70

Г І Н Е К О Л О Г І Я

психологічних симптомів стосовно даних до лікування, 
але достовірно знижувався лише відсоток підвищеної 
дратівливості/агресії, що вимагає продовження лікуван-
ня або пошуку інших шляхів для досягнення клінічної 
ремісії захворювання. Аналіз клінічних даних у пацієнток 
через 3 міс. від початку застосування КОК, що містить 
Е4/ДРСП, показав, що частота клінічних проявів у дослі-
джуваній групі була достовірно нижчою, ніж до лікуван-
ня. При цьому встановлено достовірне зменшення час-
тоти головного болю, гастроінтестинальних симптомів, 
вульгарних акне та зниження підвищеної дратівливості/
агресії в цієї когорти хворих порівняно з даними групи 
порівняння (див. табл. 1). Отримані результати свідчать 
про позитивний вплив застосування КОК, що містить 
Е4/ДРСП, у хворих із ПМС, на відміну від негормо-
нальної терапії, однак для повної нормалізації показників 
необхідне продовження лікування цим препаратом.

Для об’єктивізації оцінки ефективності тримісяч-
ного курсу лікування ПМС залежно від проведеної те-
рапії було виконано анкетування пацієнток та лікарів, 
результати якого наведено в табл. 2.

Як видно з табл. 2, позитивні результати отримано 
за шкалами оцінки пацієнтами й лікарями, які були від-
мічені у 100% жінок. Мінімальне покращення відзнача-
лося у половини жінок після стандартної терапії. Для 
жінок досліджуваної групи було характерним помірне 
покращення. Значне поліпшення частіше спостерігалося 
в групі, яка додатково отримувала препарат з Е4/ДРСП 
у поєднанні з негормональним лікуванням: на думку па-
цієнтів – в 1,45 раза, на думку лікарів – в 1,44 раза.

Для визначення патогенетичних порушень і ди-
намічних змін протягом лікування ми провели дослі-
дження рівня гормонів та медіаторів в обстежених 
групах жінок (табл. 3).

Як видно з табл.  3, у жінок із ПМС, порівняно з 
контрольною групою, були знижені рівні дофаміну, 
прогестерону у 2-гу фазу МЦ, серотоніну і підвищені – 
пролактину, естрадіолу, прогестерону в 1-шу фазу МЦ, 
адреналіну, норадреналіну, кортизолу, ЛГ. Отримані ре-
зультати свідчать про наявність порушень у гіпоталамо-
гіпофізарно-наднирниковій осі, що проявляється наяв-
ністю дисбалансу яєчникових стероїдних гормонів.

Показники
Оцінка пацієнтами Оцінка лікарями

Після негормональної 
терапії (n = 46)

Після застосування 
КОК з Е4/ДРСП (n = 32)

Після негормональної 
терапії (n = 46)

Після застосування 
КОК з Е4/ДРСП (n = 32)

Погіршення 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)

Без змін 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)

Мінімальне покращення 25 (54,348) 12 (37,50) 22 (47,80) 10 (31,25)

Помірне покращення 15 (32,609) 14 (43,75) 16 (34,80) 14 (43,75)

Значне покращення 6 (13,043) 6 (18,75) 8 (17,40) 8 (25,00)

Таблиця 2
Оцінка ефективності терапії ПМС залежно від проведеного лікування, абс. (%)

Таблиця 3
Зміни рівня гормонів та медіаторів у жінок із ПМС у процесі лікування (M ± m)

Примітки: ПМС – передменструальний синдром; КОК – комбіновані оральні контрацептиви; Е4 – естетрол; ДРСП – дроспіренон.

Гормони/медіатори
Контрольна 

група (n = 118)

Жінки з ПМС

Група порівняння Досліджувана група

До лікування  
(n = 46)

Після 
негормональної 
терапії (n = 46)

До лікування  
(n = 32)

Після 
застосування КОК 
з Е4/ДРСП (n = 32)

Дофамін, нмоль/добу 1544,0 ± 28,4 1267,0 ± 40,3* 1347,0 ± 32,4* 1192,0 ± 41,7* 1419,0 ± 47,3●

Пролактин, нг/мл 10,8 ± 0,8 16,4 ± 1,1* 13,5 ± 1,0* 15,2 ± 1,1* 11,7 ± 1,0●

Естрадіол, 1-ша фаза МЦ, пг/мл 164,0 ± 7,1 227,5 ± 6,3* 192,1 ± 8,0*● 208,1 ± 6,0* 184,4 ± 9,2●

Естрадіол, 2-га фаза МЦ, пг/мл 87,4 ± 5,3 151,6 ± 6,1* 121,4 ± 5,1*● 138,3 ± 6,6* 108,5 ± 5,2●

Прогестерон, 1-ша фаза МЦ, нмоль/л 1,55 ± 0,10 2,23 ± 0,14* 1,90 ± 0,11* 2,14 ± 0,10* 1,75 ± 0,12●

Прогестерон, 2-га фаза МЦ, нмоль/л 14,2 ± 1,0 6,1 ± 0,8* 8,4 ± 1,0* 6,5 ± 0,9* 12,9 ± 1,0●♦

Серотонін, нг/мл 148,3 ± 5,8 106,5 ± 6,3* 117,2 ± 7,4* 108,4 ± 7,1* 141,9 ± 7,8●♦

Адреналін, нмоль/добу 37,4 ± 1,3 50,6 ± 1,9* 45,2 ± 1,6*● 52,0 ± 1,8* 40,1 ± 1,7●♦

Норадреналін, нмоль/добу 85,3 ± 1,7 111,3 ± 2,1* 99,5 ± 2,7*● 108,6 ± 2,1* 90,8 ± 2,5●

Кортизол, нмоль/л 283,0 ± 8,1 378,7 ± 9,0* 347,0 ± 10,7*● 385,2 ± 9,2* 307,9 ± 10,6●♦

ФСГ, 1-ша фаза МЦ, МО/л 7,4 ± 0,6 7,7 ± 0,7 6,0 ± 0,6 7,9 ± 0,8 5,5 ± 0,7●

ЛГ, 1-ша фаза МЦ, МО/л 12,0 ± 0,8 14,8 ± 1,0* 12,4 ± 0,9 15,1 ± 1,1* 11,8 ± 0,9

Примітки: * – достовірна різниця (р < 0,05) при порівнянні з відповідними показниками контрольної групи; ● – достовірна різниця (р < 0,05) при порівнянні 
показників до та після лікування в межах групи; ♦ – достовірна різниця (р < 0,05) при порівнянні показників після лікування між досліджуваною та групою 
порівняння; МЦ – менструальний цикл; ФСГ – фолікулостимулювальний гормон; ЛГ – лютеїнізувальний гормон; ПМС – передменструальний синдром; 
КОК – комбіновані оральні контрацептиви; Е4 – естетрол; ДРСП – дроспіренон; M ± m – середнє арифметичне та стандартна похибка середнього.
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При застосуванні негормональної терапії протягом 
3 міс. у жінок із ПМС статистично достовірно підви-
щувався в крові вміст дофаміну та знижувалися рівні 
естрадіолу, адреналіну, норадреналіну, кортизолу. Проте 
в цій групі залишалася статистично достовірна різни-
ця щодо концентрації більшості гормонів порівняно з 
контрольною групою жінок. Отримані результати вка-
зують на недостатню ефективність застосування негор-
мональної терапії протягом 3 міс. у корекції гормональ-
ного стану, що відображається і на клінічній картині.

У жінок досліджуваної групи, яка отримувала КОК 
з Е4/ДРСП протягом лікування, достовірно збільшу-
валися рівні дофаміну й прогестерону у 2-гу фазу МЦ, 
серотоніну; зменшувалися – пролактину, естрадіолу, 
прогестерону в 1-шу фазу МЦ, адреналіну, норадре-
наліну, кортизолу, ФСГ. Спостерігалося наближення 
результатів у пацієнток цієї групи до значень конт
рольної групи та відсутність статистично достовірної 
різниці між відповідними показниками цих груп.

Порівнюючи показники досліджуваної та групи по-
рівняння після лікування, було встановлено достовірну 
різницю за рівнем прогестерону у 2-гу фазу МЦ, серото-
ніну, адреналіну, кортизолу. Кращі результати відмічені 
у жінок, які отримували КОК з Е4/ДРСП. За низкою 
показників ми не спостерігали статистично достовірної 
різниці між даними досліджуваної та групи порівняння, 
проте чітко прослідковувалася тенденція до кращих ре-
зультатів у групі, яка застосовувала препарат, що містить 
Е4/ДРСП. Це підтверджується і результатами проведе-
ного рангового дисперсійного аналізу за Крускалом – 
Уоллісом, який показав, що в групі, яка отримувала КОК 
з Е4/ДРСП, були найкращі результати (p < 0,05).

Динаміка змін вмісту статевих гормонів і гормонів 
стресу в обстежених хворих вказує на наявність пору-
шень функціонування гормональної системи. Це може 
бути фоном для наступних змін психологічного стану 
пацієнток із ПМС.

Зазначене вище спонукало нас до вивчення особли-
востей ментального здоров’я у жінок із ПМС, резуль-
тати якого наведені в табл. 4.

З табл. 4 видно, що у жінок із ПМС були досто-
вірно вищими бальна оцінка сприйнятого стресу, ней

ротизму, депресії та інтегральна оцінка астенії. Серед-
ня оцінка у пацієнток із ПМС дорівнювала значенням 
сприйнятого стресу, нейротизм – високоемоційній не-
стійкості, депресія була субклінічно вираженою, інте-
гральна оцінка астенії відповідала середньому рівню.

Зазначені вище зміни ментального здоров’я у хворих 
із ПМС призводили до зростання емоційної збудливос-
ті, у результаті чого виникали негативні переживання, 
як-от тривожність, напруга, подразливість, розгубле-
ність. Виникала іпохондрична фіксація на соматичних 
відчуттях і особистих недоліках, у тому числі й тих, що 
стосуються клінічних проявів ПМС, наслідком цього, 
своєю чергою, було прогресування захворювання та по-
гіршення якості життя пацієнток. З одного боку, це є ре-
зультатом впливу тривалого перебігу ПМС на психоло-
гічний стан хворої, а з іншого – наявність субклінічних 
відхилень може бути провокувальним фактором ПМС, 
що збігається з результатами нашого обстеження жінок 
із ПМС під час воєнного стану [12].

Отже, у жінок відбувається формування патологіч-
но замкненого кола, коли наявність ПМС призводить 
до підвищення рівня депресії та нейротизму у хворої, а 
це, своєю чергою, є провокувальним чи підтримуваль-
ним фактором захворювання.

Після тримісячної негормональної терапії в жінок 
із ПМС відмічалося статистично достовірне зменшен-
ня сприйнятого стресу, тенденція до зниження бальної 
оцінки нейротизму, депресії, інтегральної оцінки асте-
нії, хоча і залишалися відмінності порівняно з конт
рольною групою. Після лікування результати, отримані 
в досліджуваній групі, свідчать про достовірне зниження 
бальної оцінки сприйнятого стресу, нейротизму, депресії 
та інтегральної оцінки астенії та відсутності статистично 
достовірної різниці порівняно з контрольною групою. 
Зафіксовано нижчі цифрові значення у жінок досліджу-
ваної групи стосовно даних групи порівняння, причому 
різниця за шкалою нейротизму та інтегральною оцінкою 
астенії між ними була статистично достовірною. Це свід-
чить про ефективність застосування КОК з Е4/ДРСП 
у покращенні ментального здоров’я хворих із ПМС, що 
підтверджується і проведеним ранговим дисперсійним 
аналізом за Крускалом – Уоллісом (p < 0,05).

Симптоми
Контрольна 

група

Жінки з ПМС

Група порівняння Досліджувана група

До лікування 
(n = 46)

Після 
негормональної 
терапії (n = 46)

До лікування 
(n = 32)

Після застосування 
КОК з Е4/ДРСП  

(n = 32)

Шкала сприйнятого стресу (PSS-10) 11,9 ± 1,0 27,2 ± 2,1* 16,4 ± 1,0*● 28,3 ± 2,2* 14,7 ± 2,0●

Шкала нейротизму Г. Айзенка 7,3 ± 0,9 15,7 ± 1,5* 12,2 ± 1,1* 15,4 ± 1,4* 8,1 ± 1,0●♦

HADS, депресії 6,6 ± 0,6 9,7 ± 0,9* 8,1 ± 0,8 9,5 ± 0,7* 7,0 ± 0,6●

Інтегральна оцінка астенії за MFI-20 27,7 ± 1,8 48,9 ± 2,9* 45,8 ± 2,3* 49,5 ± 2,9* 35,0 ± 3,3●♦

Оцінка якості життя за CQLS 73,5 ± 2,4 59,7 ± 1,3* 64,2 ± 2,5* 59,3 ± 1,2* 69,5 ± 2,3●

Таблиця 4
Показники нейротизму, депресії та інтегральної оцінки астенії у хворих із ПМС під час лікування, бали (M ± m)

Примітки: * – достовірна різниця  (р < 0,05) при порівнянні з відповідними показниками контрольної групи; ● – достовірна різниця  (р < 0,05) при 
порівнянні відповідних показників до лікування; ♦ – достовірна різниця  (р  <  0,05) при порівнянні відповідних показників досліджуваної та групи 
порівняння після лікування; ПМС – передменструальний синдром; КОК – комбіновані оральні контрацептиви; Е4 – естетрол; ДРСП – дроспіренон; 
M ± m – середнє арифметичне та стандартна похибка середнього; PSS-10 – Perceived Stress Scale-10; HADS – Hospital Anxiety and Depression Scale; 
MFI-20 – Multidimensional Fatigue Inventory; CQLS – Chaban Quality of Life Scale.
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Важливим критерієм оцінки стану здоров’я є якість 
життя пацієнток. З’ясовано, що в контрольній групі 
показник CQLS відповідав середнім значенням. У ході 
дослідження встановлено, що до лікування у жінок із 
ПМС показник за шкалою самооцінки якості життя 
CQLS був суттєво меншим, ніж у контрольній групі й 
відповідав у середньому низькому рівню. Під час ліку-
вання показник за шкалою самооцінки якості життя в 
обох групах підвищувався, але в групі порівняння він 
залишався в середньому низьким, тоді як у досліджу-
ваній групі – збільшувався до середніх значень.

Отримані результати свідчать про переваги засто-
сування препарату, що містить Е4/ДРСП, у лікуванні 
жінок із ПМС, але й вказують на необхідність його ви-
користання більш тривало.

Отримані нами дані узгоджуються з результатами ін
ших дослідників. Так, О. А. Ночвіна [44] зазначає, що при 
проведенні II і III фаз клінічних досліджень КОК у комбі-
нації 15 мг Е4 і 3 мг ДРСП спостерігалося зменшення вира-
женості симптомів ПМС. Бали щодо зменшення вираже-
ності клінічних проявів ПМС були кращими в групах E4/
ДРСП порівняно з групами, які застосовували E4/лево- 
норгестрел, при цьому поліпшення сну відмічали 44–49% 
пацієнток, які застосовували E4/ДРСП, тоді як при вико-
ристанні E4/левоноргестрелу їх частка становила 40–42%.

Вітчизняні вчені [30, 31] наголошують на ефектив-
ності КОК з E4/ДРСП, що містить унікальний при-
родний естроген Е4, і його можливостях при лікуванні 
гінекологічної патології.

Патогенетичні механізми розвитку ПМС тісно пов’я
зані з нейроендокринною відповіддю на стрес і дисба-
лансом стероїдних гормонів, що зумовлює необхідність 
своєчасної діагностики патології та оцінки ментально-
го здоров’я [12].

На сьогодні результати дослідження КОК з E4/ДРСП 
продемонстрували хороший контрацептивний ефект і 
контроль МЦ з нейтральною метаболічною дією. У разі 
застосування препарату з E4/ДРСП відзначено гарну 
переносимість препарату, обмежений його вплив на пе-
чінку, параметри та фактори згортання крові без гіпер
естрогенемії [45].

D. Apter і співавт.  [46] при дослідженні ІІ фази 
показали високу комплаєнтність і задоволення жі-
нок при використанні КОК з E4/ДРСП, що підтвер-
джено також і результатами ІІІ фази клінічного до-
слідження цього препарату.

При застосуванні КОК з E4/ДРСП ми, як і А. Hirsch-
berg та співавт. [42], не відзначили жодних серйозних 
побічних ефектів або проблем із безпекою, пов’язаних 
із лікуванням.

Таким чином, результати проведеного дослідження 
свідчать про високу ефективність і безпеку препара-
ту, що містить E4/ДРСП, у лікуванні ПМС за рахунок 
нормалізації гормонального гомеостазу й ментального 
здоров’я, наслідком чого є підвищення якості життя у 
жінок цієї когорти.

ВИСНОВКИ
Клінічні та психоемоційні показники у жінок із ПМС 

до початку лікування були статистично значущо вищи-
ми порівняно з контрольною групою, що свідчить про 
негативний вплив синдрому на соматичну й когнітивну 
функції пацієнток. У хворих із ПМС виявлено зниження 
рівнів дофаміну, прогестерону у 2-гу фазу МЦ, серотоні-
ну; підвищення вмісту естрадіолу в 1-шу і 2-гу фазу МЦ; 
прогестерону – у 1-шу фазу МЦ; адреналіну, норадреналі-
ну, кортизолу, ЛГ, пролактину, що відображає порушення 
гормонального гомеостазу та може бути підґрунтям змін 
психологічного статусу. У пацієнток із ПМС підвищува-
лися показники сприйняття стресу (до помірного рівня), 
нейротизму (до високої емоційної нестійкості), інтеграль-
ної астенії (до середнього рівня), при субклінічно вираже-
них проявах депресії, що супроводжувалося зниженням 
якості життя. Тримісячна негормональна терапія не забез-
печила нормалізації клінічних, гормональних і когнітив-
них параметрів. Натомість застосування КОК, що містить 
E4/ДРСП, протягом 3 міс. асоціювалося зі значущим по-
кращенням клінічного стану, нормалізацією гормональ-
ного профілю з наближенням до контрольних значень 
та зменшенням психоемоційних проявів, що підтверджує 
високу ефективність цього підходу в терапії ПМС.

Перспективи подальших досліджень полягають у 
вивченні ефективності застосування КОК з E4/ДРСП 
при інших гінекологічних захворюваннях з урахуван-
ням гормонального та психоемоційного стану пацієнток.

Вклад авторів. Усі співавтори зробили істотний вне-
сок у розробку концепції, дизайну дослідження, збір ма-
теріалу й написання статті.
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