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РЕЗЮМЕ
Проблема сохранения общего и репродуктивного здоровья молодежи, особенно в современных условиях, имеет первосте-
пенную важность. Фундамент здоровья женщин детородного возраста  закладывается с первых дней жизни. В статье 
представлены общая картина репродуктивного здоровья женщин и факторы на него влияющие. Освещена роль витаминов 
и минералов в регуляции менструального цикла. Продемонстрирована эффективность применения препаратов фолиевой 
кислоты, в частности Метафолина, на этапе прегравидарной подготовки и во время беременности с целью профилактики 
врожденных пороков развития и осложнений гестации. В статье показано, что использование комбинированных ораль-
ных контрацептивов привносит в организм женщины многообразные лечебные действия и является действенной мерой 
профилактики многих хронических заболеваний и состояний. Актуальным является применение дроспиренонсодержащих 
микродозированных гормональных контрацептивов, имеющих в своем составе фолаты. Метафолин® в составе микродо-
зированного гормонального контрацептива Джес® Плюс в известной мере восполняет концентрацию фолатов, необхо-
димую для предупреждения дефектов развития нервной трубки у плода в 27–30 дней беременности, что подтверждено 
многочисленными клиническими исследованиями.
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ABSTRACT
Rational choice of the combined oral contraceptive for the prevention of unplanned pregnancy in women of early 
reproductive age. The advantage of a combination of hormones and folates
Uvarova E.V.

The problem of protecting the general and reproductive health of young people is very important, especially in modern 
conditions. The foundation of the health of a woman of childbearing age is laid from the first days of her life. The article 
presents the general picture of women’s reproductive health and the factors affecting it. The role of vitamins and minerals in the 
regulation of the menstrual cycle is highlighted. The effectiveness of the use of folic acid preparations, in particular Metafolin®, 
is demonstrated at the stage of pregravid preparation and during pregnancy in order to prevent congenital malformations 
and complications of gestation. The article shows that the use of combined oral contraceptives brings a variety of therapeutic 
actions to the woman’s body and is an effective measure for the prevention of many chronic diseases and conditions. The use of 
drospirenone-containing microdosed hormonal contraceptives with folates in their composition is currently topical. Metafolin® 
in the microdosage hormone contraceptive Yas® plus to some extent compensates for the folate concentration necessary to 
prevent neural tube defects in the fetus in the 27-30 days of pregnancy, which is confirmed by numerous clinical studies.
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Репродуктивный  возраст  —  период  жизни,  в  течение 
которого  женщина  способна  к  вынашиванию  и  ро-
ждению  ребенка .  В  соответствии  с  современной  пе-

риодизацией  функциональной  активности  и  реалиями 

репродуктивного  здоровья  современной  женщины  спо-
собность  к  зачатию  проявляется  начиная  с  менархе .  По-
тому  (при  углубленном  изучении  возрастных  изменений 
функции  гипоталамо-гипофизарно-яичниковой  системы 
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(STROW+10)) в 2011 г . международные эксперты предло-
жили  считать  ранним  репродуктивным  возрастом  период 
жизни от менархе до 17–18 лет [1, 2] .

Актуальность  вопросов  сохранения  репродуктивного 
здоровья в раннем репродуктивном возрасте крайне высо-
ка, т . к . именно в этом возрасте формируется репродуктив-
ный потенциал нации на ближайшие 10 лет . К 17–18 годам 
заканчиваются основные процессы формирования репро-
дуктивной функции женского организма, складывается ре-
продуктивное поведение женщины (стереотип отношений 
с половым партнером, приверженность тем или иным ме-
тодам контрацепции и др .) [3] .

Выборочное  обследование  репродуктивного  здоро-
вья  населения  России  в  2011  г .  показало,  что  к  18  годам  
41,9%  российских  молодых  женщин  уже  имели  сексуаль-
ный  опыт  (хотя  бы  один  половой  контакт):  до  15  лет  —  
3,9%, к 16 годам — 11% и к 17 годам — 24% . В то же время 
опрос девочек в возрасте 15–17 лет выявил, что все эпи-
зоды сексуальных контактов осуществлялись без оформле-
ния брачных отношений [4–6] . 

Комплексная  оценка  репродуктивных  установок  по-
казала,  что  большинство  (90%)  девушек  ориентированы 
на отсроченную беременность ввиду стремления получить 
профессиональное образование и материальную независи-
мость от родителей и полового партнера  [7] . Чем раньше 
подростки вступают в сексуальные отношения, тем меньше 
вероятность использования ими контрацепции [8–10] .

Исходом подобной ситуации являются незапланирован-
ная  беременность  или  нежеланные  роды .  По  данным  Все-
мирной  организации  здравоохранения  (ВОЗ),  каждый  год 
около  3  млн  девушек  в  возрасте  15–19  лет  подвергаются 
небезопасному аборту, в глобальных масштабах на 1000 де-
вушек  этого  возраста  приходится  49  рождений .  Ежегодно 
около 16 млн девушек в возрасте 15–19 лет и около 1 млн 
девочек до 15 лет рожают . Осложнения во время беремен-
ности  и  родов  служат  второй  причиной  смерти  девушек 
в возрасте 15–19 лет, а дети матерей-подростков подверга-
ются значительно более высокому риску смерти, чем дети, 
родившиеся у женщин в возрасте 20–24 лет [11, 12] .

В то же время эксперты ВОЗ постулировали для всех за-
интересованных в обеспечении безопасного репродуктив-
ного поведения подростков и молодежи три правила: 

1 .  предупреждать  нежеланную  беременность  путем 
высокоэффективных методов контрацепции; 

2 .  предупреждать  инфекции,  передаваемые  половым 
путем; 

3 .  предостерегать  от  отчаянных,  необдуманных  по-
ступков [13] .

Согласно  критериям  медицинской  пригодности 
ВОЗ,  «для  отказа  от  какого-либо  метода  исключительно 
на основании возраста не существует медицинских причин» .  
В первую очередь это касается комбинированных оральных 
контрацептивов  (КОК) .  Медицинские  критерии  приемле-
мости методов контрацепции в 5-м пересмотре с позиций 
доказательной медицины высокого уровня свидетельству-
ют  о  том,  что  КОК  могут  назначаться  начиная  с  менархе 
до 40 лет без ограничений [14] .

В Европе сексуально активные молодые женщины выби-
рают КОК в 30–50% случаев, тогда как в России этот показа-
тель в 2–3 раза ниже на протяжении последних лет [15, 16] .

Низкая  приверженность  пациенток  КОК  нередко 
обус ловлена  предвзятым  отношением  медиков  к  назна-
чению  гормональных  препаратов  молодым  девушкам 

и необходимостью соблюдения режима лечения . Женщины 
не всегда осознают, что они приняли таблетки не вовремя, 
поэтому проблему пропущенных таблеток КОК можно ре-
шить соответствующими разъяснениями важности соблю-
дения режима приема . Неорганизованное поведение жен-
щин,  принимающих  КОК,  влечет  у  них  обеспокоенность 
и страх незапланированной беременности, с одной сторо-
ны, и нарушение ритма менструаций — с другой [17] .

Известно,  что  ритм  и  характер  менструаций  явля-
ются  чутким  индикатором  состояния  общего  и  репро-
дуктивного  здоровья  женщины .  В  последнее  время  от-
мечается  рост  расстройств  менструаций  у  подростков 
и женщин репродуктивного возраста . Это связывают с со-
циально-экономическими  факторами,  ростом  числа  ин-
фекционных и соматических заболеваний, сохраняющейся 
высокой частотой абортов и связанных с ними осложнений, 
увеличением  частоты  воспалительных  заболеваний  жен-
ских половых органов, обусловленных инфекциями, пере-
даваемыми половым путем [18] .

Расстройства  менструаций  характеризуются  измене-
нием  цикличности,  продолжительности  и  объема  мен-
струальной кровопотери . Как правило, для коррекции рас-
стройств  менструаций,  а  также  мастопатии  у  подростков 
и  молодых  женщин  применяются  КОК  ввиду  доказанно-
го благотворного их влияния на эндометрий и проявления 
предменструального синдрома и дисменореи [19] .

Не  стоит  забывать,  что  применение  КОК  сопряжено 
с  повышенной  потребностью  в  микронутриентах  и  вита-
минах  [20] .  Курсовой  прием  КОК  при  расстройствах  мен-
струаций ставит вопрос об использовании дополнительных 
средств устранения нутриентного дефицита,  зачастую яв-
ляющегося  изначально  тем  фактором,  на  фоне  которого 
и возникают расстройства менструаций [21, 22] . Важно от-
метить, что в настоящее время на территории Российской 
Федерации  у  женщин  повсеместно  отмечается  выражен-
ный дефицит значительной части витаминов и минералов, 
причем нутриентный дефицит носит сочетанный характер 
и обнаруживается не только зимой и весной, но и в летне- 
осенний период [23, 24] .

Витаминная недостаточность может быть:
 – первичной  (алиментарной) — вызвана экзогенными 

факторами,  связанными  с  дефицитом  витаминов 
в пище;

 – вторичной — вызвана эндогенными факторами: на-
рушением всасывания, транспорта, метаболизма ви-
таминов в организме .

Эндогенные гиповитаминозы часто сопровождают хро-
нические заболевания желудочно-кишечного тракта  (хро-
нический  энтерит,  дисбактериоз,  гельминтозы,  хрониче-
ский  панкреатит),  онкологические  заболевания,  затяжной 
инфекционный процесс, системные заболевания соедини-
тельной ткани .

К факторам риска развития гиповитаминозов относят-
ся плохое и несбалансированное питание, вегетарианство, 
заболевания внутренних органов, эндокринопатии, генети-
ческие  дефекты  ферментных  систем,  транспорта  и  мета-
болизма витаминов на фоне приема лекарств . Кроме того, 
имеет место повышенный расход витаминов в период ин-
тенсивного  роста,  полового  созревания,  беременности, 
лактации,  физического  и  психического  напряжения .  Роль 
витаминов  и  минералов  в  регуляции  репродуктивной  си-
стемы женщины очень важная (рис . 1), и их недостаток не-
гативно влияет на женское здоровье [25, 26] .
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Новаторским направлением развития гормональных кон-
трацептивов явилась разработка КОК, в состав которых добав-
лены витаминные комплексы . Одним из таких современных 
КОК является препарат Джес® Плюс, в состав которого входит 
20 мкг этинилэстрадиола, 3 мг дроспиренона и 451 мкг Мета-
фолина (левомефолат кальция) . Препарат применяется в сле-
дующем режиме: 24 дня приема, 4 дня пропуск . 

На  совещании  Консультативного  комитета  продуктов 
питания и лекарственных средств (FDA) в 2003 г . было вы-
двинуто  предположение,  что  КОК  могут  служить  обосно-
ванным способом доставки фолатов у женщин детородно-
го возраста [27] .

Метафолин®  (левомефолат  кальция)  в  настоящее  время 
заменил фолиевую кислоту в некоторых витаминных добав-
ках и лекарственных препаратах, с тем чтобы стало возможно 
непосредственное использование природной формы фолата 
[28, 29] . Метафолин® — стабильная форма натуральных фола-
тов, присутствующих в продуктах питания (например, фрук-
тах и овощах), и доминирующих фолатов, обнаруживаемых 
в норме в циркулирующей крови . После приема Метафолин® 
быстро всасывается и, диссоциируясь на L-5-метил-тетраги-
дрофолат и кальций, включается в фолатный пул организма . 
В  отличие  от  фолиевой  кислоты  Метафолин®  не  нуждается 
в преобразовании, для того чтобы стать биологически актив-
ным . Метафолин® непосредственно используется организмом 
в неизмененном виде, независимо от генетических вариантов 
фолатпревращающих ферментов, которые контролируют ак-
тивацию фолиевой кислоты . Добавление Метафолина реко-
мендовано медицинским сообществом для повышения уров-
ня  фолиевой  кислоты  в  целях  снижения  риска  развития 
дефектов  нервной  трубки  при  беременности,  наступившей 
во время приёма препарата (при нарушении режима приёма) 
или вскоре после отмены препарата с целью зачатия ребёнка . 
Однако роль фолатов в обеспечении жизнедеятельности ор-
ганизма на этом не исчерпывается . КОК, содержащие фолаты, 
компенсируют скрытые и явные проявления фолатного дефи-
цита у женщин, не планирующих беременность в настоящее 
время, в т . ч . не осведомленных о преимуществах фолиевой 
кислоты [30, 31] .

Фолатами  называют  водорастворимый  комплекс 
витаминов  группы  B,  представляющий  собой  кофак-
торы  в  переносе  одноуглеродных  соединений  в  про-

цессе  цикла  метилирования,  ответственный  за  синтез  де-
зоксирибонуклеиновой  кислоты  (ДНК),  нейромедиаторов 
и  экспрессию  генов .  Метилирование  ДНК  обеспечивает 
функционирование клеточного генома, регуляцию онтоге-
неза и клеточную дифференцировку .

Фолаты  поступают  в  организм  с  пищей  (субпродук-
ты,  бобовые,  зеленые  растения,  яйца,  грибы,  дрожжи) 
и под воздействием метилентетрафолатредуктазы (МТГФР) 
превращаются в активный метаболит — тетрагидрофолат . 
У  современных  людей  имеется  выраженный  разброс  ак-
тивности МТГФР вследствие широкого полиморфизма экс-
прессии  ее  генов-активаторов,  что  отражается  на  уровне 
циркулирующих в крови фолатов и возникновении послед-
ствий фолатного дефицита [32] .

Фолиевая кислота — синтетическая форма фолатов, ко-
торая присутствует лишь в обогащенных продуктах питания, 
пищевых  добавках  и  лекарственных  препаратах .  Фолиевая 
кислота  становится  биологически  активной  только  после 
превращения с помощью ферментов в L-5-метил- тетраги-
дрофолат во время и после всасывания в кишечнике [27] .

Дефицит фолатов у взрослого человека может привести 
к  развитию  мегалобластной  анемии,  характеризующей-
ся  аномально  большими  эритроцитами  в  костном  мозге 
и  большим  количеством  эритроцитов  в  периферической 
крови .  Известно  также,  что  фолаты  играют  важную  роль 
в  синтезе  белка,  участвуют  в  обмене  веществ,  процес-
сах размножения клеток и роста тканей .

С  низким  потреблением  фолиевой  кислоты  во  вре-
мя  беременности  ассоциирован  низкий  индекс  психиче-
ского развития, высокая частота когнитивных нарушений, 
повышенный  риск  аутизма  и  шизофрении  у  детей  [32] . 
Существует  четкая  зависимость  частоты  порока  нерв-
ной трубки у плода от уровня фолатов в эритроцитах кро-
ви беременной [33–37] . Поэтому фолатный статус матери 
во  время  беременности  имеет  крайне  важное  значение 
для последующего развития ребенка . Необходимо исполь-
зовать  все  возможности  для  профилактики  осложнений 
во время беременности и предупреждения рождения детей 
с экстремально низкой массой тела и различными порока-
ми развития [38, 39] .

По  данным  литературы,  с  низким  уровнем  фолиевой 
кислоты  в  организме  cвязаны  более  80  врожденных  поро-
ков развития (например, трисомия 13 и 18, аутосомные ре-
цессивные синдромы, такие как Меккеля — Грубера, дефекты 
нервной трубки) [40] . К дефектам нервной трубки относятся 
анэнцефалия,  спинномозговая  грыжа,  энцефалоцеле,  воз-
никающие  при  структурном  развитии  нервной  системы, 
которое завершается в течение 28 дней после зачатия, ког-
да женщина может еще не осознавать, что беременна . Это 
объясняет  рекомендации  многих  организаций  здравоох-
ранения  использовать  фолатные  добавки  до  зачатия .  Так, 
в США, согласно существующим рекомендациям, все жен-
щины,  планирующие  беременность  или  способные  забе-
ременеть,  должны  принимать  добавки  фолиевой  кислоты 
в дозе 400–800 мкг [41, 42] . Прием добавок фолиевой кис-
лоты следует начинать не позднее одного месяца до зачатия 
и продолжать ежедневно на протяжении первых 2–3-х меся-
цев беременности [43] . Государственные органы стран Евро-
пы  и  национальные  общества  рекомендуют  использование 
добавок фолиевой кислоты в период зачатия в дозе 400 мкг 
ежедневно на протяжении не менее одного месяца до зачатия 
и в течение первых 3-х месяцев беременности [44, 45] . Ис-
следователи по всему миру заключают, что прием фолиевой  

Витамины группы В
+

Фолиевая кислота

Медиаторы и кофакторы системы
гипоталамус–гипофиз–яичники [11]

Витамин С
+

Витамин Е

Нормализуют соотношение простаглан-
дина и эстрадиола во 2-й фазе цикла,
участвуют в фолликулогенезе, 
синтезе половых гормонов, 
антиоксидантной защите [12]

Фолиевая кислота
+

Цинк

Способствуют росту и созреванию
ооцитов, снижению уровня продуктов
перекисного окисления липидов в крови,
активируют процессы лютеолиза [13]

Рис. 1. Роль витаминов и минералов в регуляции  
репродуктивной функции женщины
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кислоты  на  этапе  прегравидарной  подготовки  и  во  время  
беременности значительно снижает частоту врожденных де-
фектов нервной трубки у плода [46–48] .

Кокрановский  обзор,  включающий  данные  пяти  ис-
следований,  был  основан  на  обследовании  6105  женщин: 
1949 женщин, у которых есть в семье ребенок с дефектами 
нервной трубки, и 4156 женщин без отягощенного анамне-
за . Результаты анализа данного обзора показали высокую 
эффективность  (до  72%)  ежедневного  применения  фоли-
евой кислоты в дозах 360–4000 мкг в день до 12-й неде-
ли беременности [49] .

Следствием дефицита фолатов во время беременности 
является  также  целый  спектр  различных  аномалий  моз-
га,  конечностей,  ушей,  мочевыделительной  системы,  рас-
щелина  верхнего  неба,  омфалоцеле  [50] .  Наиболее  часто 
(примерно у 1 из 100 новорожденных) встречаются поро-
ки  сердечно-сосудистой  системы .  Дополнительный  прием 
фолиевой  кислоты  на  протяжении  4-х  недель  до  зачатия 
и  первых  12  нед .  беременности  снижает  риск  развития 
врожденного  порока  сердца  на  26%  и  дефекта  сердечной 
перегородки  на  40%  [51] .  Кроме  того,  на  данный  момент 
достоверно  известно,  что  низкие  концентрации  фолие-
вой  кислоты  способствуют  снижению  жизнеспособности 
и способности к инвазии клеток трофобласта [52] . Y . Wang 
et al . в исследовании с участием 172 206 женщин показали 
значительное  снижение  частоты  преждевременных  родов 
у женщин, принимавших фолиевую кислоту в период пре-
гравидарной подготовки и в I триместре беременности [39] .

Особое  внимание  в  последнее  время  уделяется  изу-
чению  факторов  риска  развития  такого  серьезного  ос-
ложнения  беременности,  как  преэклампсия,  связанная 
с  дефицитом  фолатов .  Так,  в  исследовании  с  участием 
7669 женщин показано снижение частоты развития преэ-
клампсии у принимавших фолаты с начала II триместра бе-
ременности  в  сравнении  с  не  принимавшими  фолиевую 
кислоту до и во время беременности (3,14% и 4,21% соот-
ветственно) . Авторы подчеркивают, что наиболее значимы 
фолаты для женщин с повышенным риском развития преэ-
клампсии [53] . В исследовании [54] (n=3647) показано сни-
жение риска развития преэклампсии на 40% у беременных, 
которые начали прием фолиевой кислоты за 1 мес . до на-
чала гестации .

Большое  количество  исследований  препарата  Джес® 
свидетельствуют о его эффективности и переносимости, по-
ложительном  влиянии  на  регуляцию  менструального  цик-
ла  [55,  56] .  Препарат  Джес®  Плюс  обладает  улучшенными 
лечебными и профилактическими свойствами . Важно отме-
тить, что одновременное применение этинилэстрадиола, дро-
спиренона и левомефолата кальция (Метафолина) в одной та-
блетке Джес® Плюс не влияет на фармакокинетику каждого 
из компонентов . Уровень фолатов в эритроцитах свидетель-
ствует о стабильной компенсации фолатного статуса и сни-
жении уровня гомоцистеина, который сохраняется в течение 
20 нед . после отмены препарата у половины пользователей .

Так, в исследовании A .J . Marr et al . 262 здоровые жен-
щины  в  возрасте  18–40  лет,  нуждающиеся  в  контрацеп-
ции, принимали на протяжении 6 менструальных циклов 
контрацептивный  препарат,  содержащий  20  мкг  этинил-
эстрадиола,  3  мг  дроспиренона  и  левомефолат  кальция . 
Авторы  продемонстрировали,  что  к  концу  наблюдения  
(на 24-й неделе) концентрация фолиевой кислоты увели-
чилась на 40% от исходного уровня и к концу наблюдения 
составляла 1406±440 нмоль/л [57] .

Поскольку беременность может наступить на фоне при-
ема КОК или вскоре после их отмены, добавление фолатов 
к  КОК  гарантирует,  что  женщины  будут  получать  реко-
мендованную  суточную  дозу  фолиевой  кислоты  задолго 
до возникновения беременности .

Таким  образом,  посредством  рациональной  контра-
цепции достигается не только надежная защита от бере-
менности и ощущение свободы в реализации репродуктив-
ных планов, но и появляется возможность для подготовки 
к  беременности  благодаря  созданию  необходимого  фо-
латного  уровня  [58]  для  её  реализации  и  профилакти-
ке развития дефектов нервной трубки и других врожден-
ных пороков [59] .
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