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Відповідно до сучасних да-
них, одним із найчастіших за-
хворювань, з яким стикається
акушер-гінеколог у своїй прак-
тиці, є синдром полікістозних
яєчників (СПКЯ). За оцінками
експертів, загалом у світі від
6–7 до 10 % жінок фертильно-
го віку мають клінічні прояви
СПКЯ, причому в останні роки
відзначається тенденція до
збільшення частоти цього сер-
йозного захворювання [1–3].
Асоціюється СПКЯ з високим
ризиком інсулін-незалежного
цукрового діабету, метаболіч-
ного синдрому та їх усклад-
нень. У 80 % жінок із СПКЯ в
репродуктивному віці виникає
олігоменорея та визначаються
ановуляторні цикли [1; 2; 4]. У
25–37 % випадків у жінок із
СПКЯ вагітність завершується
спонтанним викиднем, тобто в
1,5–2 рази частіше, ніж у за-
гальній популяції [5]. Ця пато-
логія поряд з ендокринними
порушеннями, притаманними
метаболічному синдрому, — гі-
перінсулінемією, підвищеним
рівнем ЛГ, дисфункцією ендо-
метрія — призводить до суттє-
вого зменшення репродуктив-
ного потенціалу жінок із СПКЯ.

Незважаючи на те, що досі
до кінця не вивчені складні па-
тофізіологічні механізми СПКЯ,
сьогодні загальновизнаною є
наявність зв’язку між СПКЯ та
інсулінорезистентністю —  па-
тологічним станом, який ха-
рактеризується зниженням фі-
зіологічної відповіді тканин на
дію інсуліну та призводить до

метаболічних і гемодинаміч-
них порушень, відомих як ме-
таболічний синдром. Основни-
ми ознаками цього стану є дис-
ліпідемія, артеріальна гіпер-
тензія, гіперурикемія, абдомі-
нальне ожиріння, гіперкоагу-
ляція та недостатність фіб-
ринолітичних механізмів, гіпер-
андрогенія, стеатогепатоз і
зниження толерантності до
глюкози [6]. При цьому якщо
раніше інсулінорезистентність
розглядали як характеристику
СПКЯ, асоційованого з ожирін-
ням, то останнім часом було
виявлено, що вона також може
спостерігатися і за відсутності
підвищеного індексу маси тіла
(ІМТ).

Відомо, що класичними ор-
ганами-мішенями для інсуліну
є м’язова, жирова тканини та
печінка. Виявлення здатності
інсуліну стимулювати стерої-
догенез у яєчниках, а також
виявлення рецепторів до інсу-
ліну в стромальних і фоліку-
лярних клітинах яєчника доз-
волили зробити висновок, що
яєчник є ще одним важливим
органом-мішенню для інсулі-
ну. Уявлення про місце інсу-
ліну в регуляції функції яєчни-
ків значно розширилися після
уточнення ролі інсуліноподіб-
них факторів росту І і ІІ (ІРФ-І,
ІРФ-ІІ) та відкриття у тканині
яєчника рецепторів І й ІІ типу
відповідно до ІРФ-І та ІРФ-ІІ.
Цьому сприяло і виявлення
здатності яєчника продукува-
ти білки, що зв’язують інсулі-
ноподібні фактори росту. На-

разі роль останніх як регуля-
торів функції яєчників нині ви-
знається нарівні з інсуліном
[6–8].

Метою дослідження була
оцінка ролі інсулінорезистент-
ності у детермінації особли-
востей перебігу захворювання
у жінок із СПКЯ.

Матеріали та методи
дослідження

Дослідження виконано у
НДІ НТПЗ ОНМедУ та гінеко-
логічному відділенні МКЛ № 9
(Одеса). Участь у дослідженні
взяли 80 пацієнток репродук-
тивного віку із верифікова-
ним СПКЯ. У контрольну гру-
пу увійшли 50 здорових жінок
того ж віку.

Усі хворі були обстежені
відповідно до чинних клінічних
протоколів (накази МОЗ Украї-
ни від 15.12.2003 № 582 та від
31.12.2004 № 676) [9; 10]. Про-
водили тести функціональної
діагностики, оцінювали гормо-
нальний профіль пацієнток
шляхом визначення в плазмі
крові рівнів: тестостерону, ес-
традіолу, гонадотропних гор-
монів, ТТГ, пролактину, андро-
стендіону, ДГЕА-сульфату, ін-
суліну — імуноферментним
методом (діагностична система
«Хема-Медика», Росія). Прово-
дили УЗД органів малого таза
на апараті Sonoline-400 (“Sie-
mens”, Німеччина) у ранню
фолікулярну фазу (3–5-й день
менструального циклу) [11].

Тест на толерантність до
глюкози проводили за стан-
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дартною методикою натще че-
рез 12 год після останнього
прийому їжі та 15-хвилинного
відпочинку. Призначали 40%-й
розчин глюкози з розрахунку
300 мг на 1 кг маси [12]. Індекс
резистентності HOMA розра-
ховували за формулою D. R.
Matthews et al. [13]:

рівень інсуліну (µО/мл) ×
× (рівень глюкози (ммоль/л) .

  22,5
Для одержання зразків ДНК

використовували букальний
зскрібок. Для виділення ДНК
використовували набори ре-
активів “DNA Prep”. Досліджу-
вали функціональні однонук-
леотидні поліморфізми заміни
основ у кодоні генів PPARG
(rs1801282) та FTO (rs939609)
за допомогою діагностичних
наборів для виявлення точко-
вих мутацій методом ПЛР з
алель-специфічними прайме-
рами, з подальшою електрофо-
ретичною детекцією результа-
ту у системі «SNP-експрес» ви-
робництва НПФ «Літех» (Моск-
ва, 2010). Паралельно прово-
дили дві реакції ампліфікації з
двома парами алель-специ-
фічних праймерів [14].

Статистичну обробку отри-
маних результатів проводили
за допомогою пакета програм
Statіstіca 8.0 (StatSoft Inc.,
США) [15].

Результати дослідження
та їх обговорення

При аналізі особливостей
клінічного перебігу СПКЯ у жі-
нок встановлено, що середній
вік пацієнток становив (25,1±
±0,7) року. Гірсутне число (ГЧ)
дорівнювало (12,3±0,6) бала,
що свідчить про значну гете-
рогенність вибірки. Натомість
у контрольній групі середні
значення гірсутного числа
знаходилися в межах інтерва-
лу (6,3±0,4) бала. При аналізі
клініко-анамнестичних даних
встановлено, що в обстежених
пацієнток основної групи з хро-
нічною гіперандрогенною анову-
ляцією перебіг захворювання
відзначався певною стереотип-
ністю. Порушення менструаль-
ного циклу відзначалося у
97,5 % пацієнток, з них у 75 %

— у вигляді олігоменореї (ІІ–
ІІІ ст. за Е. Treloar et al.), а у
12,5 % — у вигляді аменореї.
У жінок основної групи ІМТ ста-
новив (26,6±0,5) кг/м2. У конт-
ролі середній ІМТ — (23,3±
±0,3) кг/м2 (p<0,05).

За даними УЗД у жінок ви-
значалися зміни, характерні
для СПКЯ, зокрема збільшен-
ня об’єму яєчників з гіперехо-
генною стромою, потовщення
серединного М-еха, наявність
множинних кістозних утворень.

Частота гомозиготного варі-
анта СС за функціональним
поліморфізмом rs189282 (ген
PPARG2) становила 40,0 % у
контрольній групі та 25,0 % —
в основній. Натомість частота
гомозиготного варіанта АА за
функціональним поліморфіз-
мом rs939609 (ген FTO) стано-
вила 28,0 % у контрольній гру-
пі та 33,3 % — в основній.

Значний інтерес становлять
результати дослідження мета-
болічного профілю й ультрасо-
нографічних характеристик
(табл. 1).

При зіставленні показників
інсулінорезистентності та гено-
типів пацієнток із СПКЯ вста-

новлено, що наявність гомози-
готного варіанта СС за функ-
ціональним поліморфізмом
rs189282 (ген PPARG2) та го-
мозиготного варіанта АА за
функціональним поліморфіз-
мом rs939609 (ген FTO) збіль-
шує ступінь інсулінорезистент-
ності та водночас обтяжує пе-
ребіг захворювання. Зокрема,
пацієнткам із СПКЯ — носіям
вищевказаних точкових мута-
цій — було притаманне збіль-
шеня об’єму яєчників і кіль-
кості фолікулів.

Крім того, ступінь інсуліно-
резистентності, на відміну від
даних літератури, практично
не корелював із значенням ГЧ
(r=0,14; p>0,05) і демонстрував
зворотну залежність від ІМТ
(r=-0,30; p<0,05). Таким чином,
підстав для застосування інде-
ксу HOMA для прогнозування
перебігу СПКЯ немає, нато-
мість більш цінним клінічним
предиктором є наявність фун-
кціональних поліморфізмів ге-
нів FTO та PPARG2.

Слід зазначити, що для всіх
пацієнток (табл. 2) було ха-
рактерним суттєве зростання
співвідношення ЛГ/ФСГ (у се-

Таблиця 1
Метаболічний профіль і ультрасонографічні

характеристики обстежених жінок

          Показник Основна Контрольна ргрупа, n=80 група, n=50

ГЧ, бали 12,3±0,5 6,1±0,6 <0,001
ГТТ, ммоль/л 8,2±0,4 4,9±0,3 <0,001
НОМА-ІР 2,4±0,1 0,9±0,06 <0,001
ІМТ, кг/м2 26,6±0,5 23,3±0,3 <0,01
Об’єм яєчників, см3 11,3±0,5 6,5±0,3 <0,001
Кількість фолікулів 12,1±0,6 8,5±0,5 <0,001
ВТ/ВБ 0,70±0,01 0,80±0,01 <0,001

Таблиця 2
Гормональний профіль обстежених жінок

          
Показник

Основна Контрольна
ргрупа, n=80 група, n=50

ЛГ, мМО/л 12,8±0,7 7,0±0,7 <0,001
ФСГ, мМО/л 6,7±0,3 7,2±0,4 0,32
ЛГ/ФСГ 2,0±0,1 1,0±0,1 <0,001
Естрадіол, пг/мл 45,4±0,1 70,7±5,2 <0,001
Тестостерон, нмоль/л 2,7±0,2 1,7±0,2 <0,01
Прогестерон, нмоль/л 8,9±0,8 39,8±2,1 <0,001
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редньому 2,0±0,1 проти 1,0±
±0,1 у контролі) за рахунок
зростання вмісту ЛГ (до (12,8±
±0,7) мМО/л) та зменшення
вмісту ФСГ (до (6,7±0,3) мМО/л);
виражена гіперандрогенія ((2,7±
±0,2) проти (1,7±0,2) нмоль/л)
і гіпопрогестеронемія ((8,0±0,8)
проти (29,8±2,1) нмоль/л) на
фоні помірної гіпоестрогенемії
((45,4±0,1) проти (70,7±5,2) пг/мл).

Встановлено, що індекс
HOMA-IR практично не коре-
лював з рівнем тестостерону
(r=-0,18; p>0,05), що не відпо-
відає даним літератури [6].
Відсутність значущого кореля-
ційного звязку зі значеннями
НОМА була притаманна й для
інших показників гормонально-
го профілю (рис. 1), однак у
відношенні сироваткового ес-
традіолу у пацієнток реалізо-
вувався зворотний кореля-
ційний зв’язок середньої сили
(r=-0,31; p<0,05).

Висновки

1. Значення індексу інсулі-
норезистентності НОМА у па-
цієнток із СПКЯ втричі переви-
щують рівні у здорових жінок.

2. У жінок, гомозиготних за
функціональним поліморфіз-

мом rs189282 (ген PPARG2) та
функціональним поліморфіз-
мом rs939609 (ген FTO), збіль-
шується ступінь інсулінорезис-
тентності й обтяжується пере-
біг захворювання.

3. Показники інсулінорезис-
тентності в обстежених жінок
практично не корелювали зі
значеннями інших показників
метаболічного та гормональ-
ного профілів. У зв’язку з цим
прогностичне значення рівня
інсулінорезистентності у жінок
із СПКЯ обмежується визна-
ченням контингентів хворих,
які потребують метаболічної
корекції в складі комплексної
терапії.
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Рис. 1. Кореляція показника
інсулінорезистентності з вмістом
сироваткових гормонів




