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ПРОГНОСТИЧЕСКИЕ МАРКЕРЫ СИНДРОМА ПОЛИКИСТОЗНЫХ ЯИЧНИКОВ У ДЕВУШЕК 
РАННЕГО РЕПРОДУКТИВНОГО ВОЗРАСТА
Мирахмедова Ш.Т., Каюмова Д.Т., Ходжаева Н.Х., Салимова Н.Д.
ERTA REPRODUKTIV YOSHDAGI QIZLARDA TUXUMDON POLIKISTOZ SINDROMINING 
BASHORAT BELGILARI
Miraxmedova Sh.T., Kayumova D.T., Xodjayeva N.X., Salimova N.D.
PROGNOSTIC MARKERS OF POLYCYSTIC OVARY SYNDROME IN GIRLS OF EARLY 
REPRODUCTIVE AGE
Mirakhmedova Sh.Т., Kayumova D.Т., Khodjayeva N.Kh., Salimova N.D.
Ташкентский государственный медицинский университет, Центр репродуктивного здоро-
вья OOO «Premium diagnostics»

Mazkur sharhda erta reproduktiv yoshdagi qizlarda tuxumdon 
polikistoz sindromi rivojlanish xavfi bilan bog‘liq gormonal, metabo-
lik, yallig‘lanish va molekulyar markerlar bo‘yicha so‘nggi ilmiy ma’lu-
motlar umumlashtirilgan. Kasallik patogenezida va uni erta prognoz 
qilishda anti-myuller gormoni, giperandrogeniya ko‘rsatkichlari, adi-
pokinlar, insulinrezistentlik markerlari hamda TGF-β signal yo‘lining 
roli alohida ko‘rib chiqilgan.

Kalit so‘zlar: тuxumdon polikistoz sindromi, erta reproduktiv 
yosh, biomarkerlar, AMH, TGF-β, insulinrezistentlik.

This review summarizes recent scientific data on hormonal, meta-
bolic, inflammatory and molecular markers associated with the risk of 
PCOS in girls of early reproductive age. Particular attention is paid to 
the role of anti-Müllerian hormone, indicators of hyperandrogenism, 
adipokines, markers of insulin resistance and the TGF-β signaling path-
way in the pathogenesis and early prediction of the disease.

Key words: polycystic ovary syndrome, early reproductive age, 
biomarkers, AMH, TGF-β, insulin resistance.

Синдром поликистозных яичников (СПКЯ) 
является сложным многофакторным забо-

леванием, формирование которого обусловлено 
взаимодействием генетических, эндокринных и ме-
таболических факторов [8,17,27]. По современным 
эпидемиологическим данным, распространённость 
СПКЯ среди женщин репродуктивного возраста до-
стигает 8-20%, что делает данную патологию од-
ной из ведущих причин репродуктивных наруше-
ний [14,22].

В последние годы значительно возрос инте-
рес к изучению ранних этапов формирования СПКЯ 
[3,25,26]. Это связано с тем, что клинические прояв-
ления заболевания, такие как нарушения менстру-
ального цикла, гиперандрогения и ановуляция, не-
редко формируются спустя несколько лет после 
начала патологических изменений в яичниках и ме-
таболической системе организма [10,23].

Современная концепция патогенеза СПКЯ рас-
сматривает заболевание как результат сложных 
нарушений нейроэндокринной регуляции, инсу-
линорезистентности, хронического воспаления и 
дисфункции фолликулогенеза [1,2,5,7,13,27]. В этой 
связи особую актуальность приобретает поиск про-
гностических маркеров, позволяющих выявлять де-
вушек с повышенным риском развития синдрома на 
ранних этапах [11,31,33].

В последние годы благодаря развитию моле-
кулярной эндокринологии были выявлены новые 
потенциальные биомаркеры СПКЯ, среди которых 
особое место занимают гормональные показатели, 
адипокины, маркеры воспаления и компоненты сиг-
нального пути трансформирующего фактора роста β 
(TGF-β) [21,34].

Гормональные маркеры риска СПКЯ. Одним 
из наиболее перспективных биохимических инди-

каторов нарушения фолликулогенеза является ан-
тимюллеров гормон (AMH), который синтезирует-
ся гранулёзными клетками преантральных и малых 
антральных фолликулов и отражает функциональ-
ный резерв яичников [12,19,30].

Многочисленные исследования демонстриру-
ют, что у пациенток с СПКЯ концентрация AMH зна-
чительно выше, чем у здоровых женщин [12,30]. 
Согласно современным данным, уровень этого гор-
мона может быть в два-три раза выше популяцион-
ных значений, что связано с увеличением количества 
малых фолликулов и нарушением их нормальной се-
лекции [19].

Повышенные уровни AMH, которые выявляются 
более чем у 90% женщин с СПКЯ, считается одним из 
наиболее информативных биохимических индика-
торов поликистозной морфологии яичников [12,30].

В связи с этим AMH всё чаще рассматривается не 
только как диагностический, но и как прогностиче-
ский маркер, позволяющий выявлять девушек с по-
вышенной вероятностью формирования СПКЯ ещё 
до появления типичных ультразвуковых признаков 
заболевания [12,19].

Ключевым патофизиологическим компонен-
том СПКЯ является гиперандрогения [3,10,15,16,27]. 
Повышение уровня андрогенов обусловлено нару-
шением регуляции стероидогенеза в яичниках и 
надпочечниках, а также усилением влияния инсули-
на на клетки теки [3,13,27].

В клинической практике для оценки гиперан-
дрогении используются следующие показатели:

- общий и свободный тестостерон,
- дегидроэпиандростерон-сульфат (DHEA-S),
- индекс свободных андрогенов,
- соотношение лютеинизирующего гормона к 

фолликулостимулирующему гормону (ЛГ/ФСГ).
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Изменения этих показателей у девушек ранне-
го репродуктивного возраста могут рассматривать-
ся как ранний предиктор формирования СПКЯ, т.к. 
они отражают начальные этапы нарушения нейро-
эндокринной регуляции репродуктивной системы 
[10,27].

Метаболические маркеры. В качестве одного 
из ключевых звеньев патогенеза СПКЯ рассматрива-
ется инсулинорезистентность [13,24,29]. Снижение 
чувствительности тканей к инсулину приводит к 
компенсаторной гиперинсулинемии, которая усили-
вает синтез андрогенов в яичниках и способствует 
развитию гиперандрогении [7,13,29].

Для оценки инсулинорезистентности наиболее 
широко используются:

- индекс HOMA-IR,
- уровень инсулина натощак,
- показатели глюкозотолерантного теста.
Метаболические нарушения у девушек с ранни-

ми проявлениями СПКЯ считаются важными про-
гностическими факторами не только репродук-
тивных, но и кардиометаболических осложнений 
[22,25].

В последние годы всё большее внимание иссле-
дователей привлекают липидные маркеры, отража-
ющие ранние нарушения метаболизма у пациенток 
с СПКЯ [23,25]. Среди них особый интерес представ-
ляет соотношение триглицеридов к липопротеинам 
высокой плотности (TG/HDL-C), которое рассматри-
вается как интегральный показатель дислипидемии 
и инсулинорезистентности [23].

Дислипидемия, которая является одним из наи-
более распространённых метаболических наруше-
ний при СПКЯ, характеризуется повышением уровня 
триглицеридов, снижением концентрации липопро-
теинов высокой плотности и увеличением количе-
ства атерогенных липопротеинов низкой плотности 
[23,25]. Эти изменения формируются вследствие на-
рушения углеводного обмена, гиперинсулинемии и 
хронического воспаления, которые являются клю-
чевыми звеньями патогенеза СПКЯ [13,23].

В настоящее время в качестве простого и ин-
формативного маркера метаболического риска при-
меняется индекс TG/HDL-C [23]. Повышение его 
указывает на сочетание гипертриглицеридемии и 
снижения уровня липопротеинов высокой плотно-
сти, что свидетельствует о неблагоприятном липид-
ном профиле и повышенной вероятности развития 
инсулинорезистентности [23].

Механизмы, связывающие увеличение соотно-
шения TG/HDL-C с развитием СПКЯ, во многом об-
условлены влиянием гиперинсулинемии на липид-
ный обмен [13,23,24]. Инсулинорезистентность 
приводит к усилению липолиза в жировой ткани и 
повышенному поступлению свободных жирных кис-
лот в печень. В результате происходит усиленный 
синтез триглицеридов и липопротеинов очень низ-
кой плотности, сопровождающийся снижением кон-
центрации липопротеинов высокой плотности [23]. 
Подобные изменения липидного профиля не толь-
ко отражают метаболические нарушения, но и могут 

способствовать усилению гиперандрогении [13,25]. 
Свободные жирные кислоты и липидные метаболи-
ты способны воздействовать на клетки теки яични-
ков, стимулируя продукцию андрогенов и усугубляя 
гормональный дисбаланс [13].

Ряд современных исследований показал, что ин-
декс TG/HDL-C коррелирует с показателями инсули-
норезистентности, такими как индекс HOMA-IR, а 
также с выраженностью гиперандрогении и ожире-
ния у пациенток с СПКЯ [23,25]. В связи с этим дан-
ный показатель рассматривается как потенциаль-
ный маркер ранних метаболических нарушений у 
девушек раннего репродуктивного возраста.

Дополнительное значение соотношения TG/
HDL-C заключается в его способности отражать 
риск развития сердечно-сосудистых осложнений 
[23]. Повышенные значения данного индекса ассо-
циируются с формированием атерогенного липид-
ного профиля, эндотелиальной дисфункцией и по-
вышенным риском атеросклероза [23]. Поскольку 
женщины с СПКЯ имеют более высокий риск карди-
ометаболических заболеваний, раннее выявление 
подобных нарушений имеет важное профилактиче-
ское значение [25].

Следует отметить, что определение индекса 
TG/HDL-C обладает рядом практических преиму-
ществ. Этот показатель легко рассчитывается на ос-
нове стандартного биохимического анализа крови, 
не требует дорогостоящих лабораторных методов 
и может использоваться в рутинной клинической 
практике [23].

Таким образом, соотношение TG/HDL-C яв-
ляется перспективным прогностическим марке-
ром метаболических нарушений при СПКЯ [23,25]. 
Использование данного показателя в сочетании с 
гормональными и воспалительными маркерами мо-
жет повысить точность раннего выявления девушек 
с высоким риском развития СПКЯ и связанных с ним 
метаболических осложнений [25].

В последние годы жировая ткань рассматрива-
ется не только как депо энергетических ресурсов, 
но и как активный эндокринный орган, способный 
синтезировать широкий спектр биологически ак-
тивных молекул – адипокинов, участвующих в регу-
ляции энергетического обмена, чувствительности 
тканей к инсулину, воспалительных реакций и ре-
продуктивной функции. Нарушение секреции ади-
покинов играет важную роль в развитии метабо-
лических и гормональных изменений, характерных 
для СПКЯ [21]. Особый интерес представляют два 
наиболее изученных адипокина – лептин и адипоне-
ктин, которые оказывают противоположное влия-
ние на метаболические процессы и могут рассматри-
ваться как потенциальные маркеры риска развития 
СПКЯ [21,28].

Лептин представляет собой пептидный гормон, 
синтезируемый преимущественно адипоцитами 
белой жировой ткани. Основная физиологическая 
функция лептина заключается в регуляции энерге-
тического гомеостаза через влияние на гипотала-
мические центры насыщения и аппетита. Однако в 



ISSN 2181-7812 www.tma-journals.uz 53

О
бзоры

последние годы было установлено, что лептин уча-
ствует также в регуляции репродуктивной функции, 
воздействуя на гипоталамо-гипофизарно-яичнико-
вую ось [21].

Лептин способен влиять на секрецию гонадотро-
пин-рилизинг-гормона, а также модулировать про-
дукцию ЛГ и ФСГ. Кроме того, рецепторы лептина 
обнаружены в тканях яичника, где данный гормон 
участвует в регуляции стероидогенеза и фоллику-
логенеза. У пациенток с СПКЯ нередко наблюдается 
повышение уровня лептина в сыворотке крови [21]. 
Это явление частично связано с избыточной массой 
тела, которая часто сопутствует СПКЯ [25]. Однако 
ряд исследований показал, что даже при нормальном 
индексе массы тела у женщин с СПКЯ концентрация 
лептина может превышать показатели здоровых 
женщин, что указывает на наличие специфических 
нарушений лептинового обмена. Повышение уров-
ня лептина может способствовать развитию инсу-
линорезистентности, усиливая метаболические на-
рушения при СПКЯ. Кроме того, гиперлептинемия 
может оказывать ингибирующее влияние на ову-
ляторные процессы и усугублять дисфункцию яич-
ников. Таким образом, лептин рассматривается как 
один из возможных биохимических маркеров мета-
болического и репродуктивного дисбаланса у паци-
енток с СПКЯ [21].

Адипонектин является одним из наиболее важ-
ных адипокинов, обладающих выраженными ме-
таболическими и противовоспалительными свой-
ствами. В отличие от большинства других гормонов 
жировой ткани, уровень адипонектина обратно про-
порционален количеству жировой ткани в организ-
ме. Основное биологическое действие адипонектина 
связано с повышением чувствительности тканей к 
инсулину, стимуляцией окисления жирных кислот и 
снижением продукции глюкозы в печени. Благодаря 
этим эффектам адипонектин играет ключевую роль 
в поддержании метаболического гомеостаза [28].

Исследования показали, что у женщин с СПКЯ 
уровень адипонектина значительно ниже, чем у здо-
ровых женщин, его снижение является одним из ме-
ханизмов формирования инсулинорезистентности 
и метаболического синдрома.

Кроме метаболических эффектов, адипонектин 
способен оказывать прямое влияние на функцию 
яичников. Рецепторы адипонектина выявлены в 
клетках гранулезы и теки, где он участвует в регуля-
ции стероидогенеза и процессов созревания фолли-
кулов. Нарушение сигнализации адипонектина мо-
жет приводить к изменению продукции андрогенов 
и способствовать развитию гиперандрогении [28].

В последние годы особое внимание уделяется 
соотношению лептин/адипонектин, которое явля-
ется более информативным показателем метаболи-
ческого риска, чем отдельные уровни этих гормонов 
[21,28]. Повышение данного соотношения ассоци-
ируется с выраженной инсулинорезистентностью, 
хроническим воспалением и повышенной вероятно-
стью развития СПКЯ [21].

Таким образом, изменения секреции адипо-
кинов отражают сложные метаболические и эн-
докринные нарушения, лежащие в основе СПКЯ 
[21,28]. Определение уровней лептина и адипонек-
тина – перспективное направление раннего выявле-
ния девушек с повышенным риском формирования 
данного заболевания.

Роль системного субклинического воспале-
ния. В последние годы всё большее внимание уделя-
ется роли хронического субклинического воспале-
ния в патогенезе СПКЯ. Исследования показали, что 
у пациенток с данным синдромом часто выявляется 
повышение уровней:

- С-реактивного белка, 
- интерлейкина-6,
- фактора некроза опухоли-α [15,27].
Наличие хронического низкоинтенсивного вос-

паления способствует развитию инсулинорези-
стентности, нарушению стероидогенеза и дисфунк-
ции фолликулогенеза [13,15].

Значительный интерес исследователей начало 
привлекать участие сигнального пути трансформи-
рующего фактора роста β (TGF-β) в развитии СПКЯ 
[34]. Семейство TGF-β включает широкий спектр бел-
ков, регулирующих процессы клеточной пролифера-
ции, дифференцировки и ремоделирования тканей. 
Многие представители этого семейства экспресси-
руются в яичниках и участвуют в регуляции роста 
и созревания фолликулов. Нарушения сигнально-
го пути TGF-β способны приводить к расстройствам 
фолликулогенеза, гиперандрогении и метаболиче-
ским изменениям, характерным для СПКЯ. Кроме 
того, TGF-β участвует в процессах ремоделирования 
стромы яичника и формировании фиброзных изме-
нений ткани, что может способствовать развитию 
характерной морфологической картины поликисто-
зных яичников. Отдельные исследования также ука-
зывают на связь генетических и эпигенетических 
изменений в генах системы TGF-β с повышенным 
риском развития СПКЯ и выраженностью метаболи-
ческих нарушений [34].

Роль микробиоты кишечника в развитии 
и прогнозировании СПКЯ. В последние годы всё 
большее внимание уделяется изучению микробио-
ты кишечника как одного из факторов, способных 
влиять на развитие метаболических и эндокринных 
нарушений. Современные исследования свидетель-
ствуют о том, что изменения состава кишечной ми-
кробиоты могут играть значительную роль в пато-
генезе СПКЯ [18,35].

Кишечная микробиота представляет собой слож-
ную экосистему микроорганизмов, участвующих в 
регуляции обменных процессов, иммунных реакций 
и гормонального гомеостаза [18]. Нарушение балан-
са между различными группами микроорганизмов, 
известное как дисбиоз, может способствовать разви-
тию системного воспаления, инсулинорезистентно-
сти и метаболических нарушений, которые являют-
ся важными компонентами патогенеза СПКЯ [18,35].

Исследования последних лет показали, что у па-
циенток с СПКЯ наблюдаются характерные изме-
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нения состава кишечной микробиоты [18,33,35]. В 
частности, отмечается снижение микробного раз-
нообразия, а также изменение соотношения основ-
ных бактериальных филумов, включая Firmicutes и 
Bacteroidetes [32]. Подобные изменения могут при-
водить к нарушению метаболизма короткоцепочеч-
ных жирных кислот, которые играют важную роль в 
регуляции энергетического обмена и чувствитель-
ности тканей к инсулину [18].

Одним из предполагаемых механизмов влияния 
микробиоты на развитие СПКЯ является активация 
воспалительных процессов [18,35]. Нарушение ба-
рьерной функции кишечника может приводить к 
проникновению бактериальных эндотоксинов в си-
стемный кровоток и развитию так называемого ме-
таболического эндотоксемического состояния [18]. 
Это, в свою очередь, способствует усилению хро-
нического низкоуровневого воспаления и форми-
рованию инсулинорезистентности [13,18]. Кроме 
того, микробиота кишечника может оказывать вли-
яние на метаболизм половых гормонов [18,35]. 
Некоторые кишечные бактерии способны участво-
вать в превращении стероидных гормонов, изменяя 
их биологическую активность и циркуляцию в ор-
ганизме [18]. Нарушение этих процессов может спо-
собствовать развитию гиперандрогении – одного из 
ключевых признаков СПКЯ [3,10,27].

В последние годы активно обсуждается так на-
зываемая концепция «ось кишечник-яичники», со-
гласно которой состояние кишечной микробиоты 
может непосредственно влиять на функцию яични-
ков [18,35]. Предполагается, что изменения микроб-
ного состава могут воздействовать на стероидоге-
нез, фолликулогенез и овуляторные процессы [18].

Таким образом, нарушения микробиоты кишеч-
ника могут рассматриваться как один из потен-
циальных факторов риска развития СПКЯ [18,35]. 
Изучение микробиома открывает новые перспек-
тивы для раннего выявления заболевания, а также 
для разработки профилактических и терапевтиче-
ских стратегий, направленных на восстановление 
микробного баланса [18,33].

Генетические и молекулярные маркеры. 
Развитие современных молекулярно-генетических 
методов позволило выявить ряд новых факторов, 
участвующих в патогенезе СПКЯ. К числу наиболее 
перспективных направлений относятся:

- исследование генетических полиморфизмов,
- анализ экспрессии микроРНК,
- изучение эпигенетических изменений [9,34].
Предполагается, что комплексный анализ моле-

кулярных маркеров позволит в будущем создать бо-
лее точные модели прогнозирования риска разви-
тия СПКЯ (таблица).

Таблица 
Основные прогностические маркеры СПКЯ у девушек раннего репродуктивного возраста

Маркер Биологическая роль Изменения 
при СПКЯ

Прогностиче-
ское значение

Источ-
ники

AMH
Регуляция фолликуло-
генеза, отражает ова-
риальный резерв

Повышение концен-
трации вследствие 
увеличения количе-
ства малых антраль-
ных фолликулов

Ранний биохимический 
маркер поликистозной 
морфологии яичников и 
нарушения фолликулоге-
неза [1

2,
19

,3
0]

Индекс TG/
HDL-C

Показатель липидно-
го обмена и метаболи-
ческого риска

Повышение TG/
HDL-C

Ранний маркер инсулино-
резистентности и кардио-
метаболических наруше-
ний [2

3,
25

]

Лептин

Регуляция энергети-
ческого обмена и ги-
поталамо-гипофизар-
но-яичниковой оси

Часто повышен, осо-
бенно при ожирении

Связан с с инсулинорези-
стентностью и нарушени-
ем овуляции [7

,2
1]

Адипонектин

Повышает чувстви-
тельность тканей к 
инсулину, обладает 
противовоспалитель-
ным действием

Снижение концен-
трации

Маркер метаболических 
нарушений и инсулино-
резистентности [7

,2
8]

Воспалитель-
ные цито-
кины (CRP, 
ИЛ-6, TNF-α)

Участие в воспали-
тельных и иммунных 
реакциях

Повышение уровней

Отражают хроническое 
низкоинтенсивное воспа-
ление, связанное с разви-
тием СПКЯ [1

5,
27

]
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Компоненты 
сигнального 

пути TGF-β

Регуляция пролифера-
ции клеток и ремоде-
лирования тканей

Нарушение экспрес-
сии и сигнализации

Связаны с нарушением 
фолликулогенеза и фи-
брозом стромы яичника

[34]

Микробиота 
кишечника

Регуляция обменных 
процессов и иммун-
ных реакций

Снижение микроб-
ного разнообразия, 
изменение соотно-
шения Firmicutes/
Bacteroidetes

Потенциальный ранний 
маркер метаболических 
и гормональных наруше-
ний

[18,35]

Заключение
СПКЯ представляет собой сложное мультифак-

торное заболевание, формирование которого на-
чинается задолго до появления клинических сим-
птомов [6,8,20.27]. Современные исследования 
свидетельствуют о том, что ранняя идентифика-
ция девушек с высоким риском развития СПКЯ воз-
можна на основании анализа комплекса гормональ-
ных, метаболических и молекулярных маркеров 
[4,16,21,25,34].

Наиболее перспективными прогностическими 
индикаторами в настоящее время считаются:

- антимюллеров гормон,
- показатели гиперандрогении,
- маркеры инсулинорезистентности,
- адипокины,
- воспалительные цитокины,
- компоненты сигнального пути TGF-β.
Комплексный подход к оценке данных показате-

лей может существенно повысить эффективность ран-
ней диагностики и профилактики осложнений СПКЯ 
у девушек раннего репродуктивного возраста [25,34].
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ПРОГНОСТИЧЕСКИЕ МАРКЕРЫ СИНДРОМА 
ПОЛИКИСТОЗНЫХ ЯИЧНИКОВ У ДЕВУШЕК 
РАННЕГО РЕПРОДУКТИВНОГО ВОЗРАСТА
Мирахмедова Ш.Т., Каюмова Д.Т., 
Ходжаева Н.Х., Салимова Н.Д.

Обобщены современные данные научной лите-
ратуры последних лет о гормональных, метаболи-

ческих, воспалительных и молекулярных маркерах 
риска синдрома поликистозных яичников у девушек 
раннего репродуктивного возраста. Особое внимание 
уделено роли антимюллерова гормона, показателей 
гиперандрогении, адипокинов, маркеров инсулиноре-
зистентности и сигнального пути TGF-β в патогене-
зе и раннем прогнозировании заболевания.

Ключевые слова: синдром поликистозных яични-
ков, ранний репродуктивный возраст, биомаркеры, 
AMH, TGF-β, инсулинорезистентность.
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