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Метаболические нарушения  
и бесплодие
Дикке Г.Б.
ЧОУ ДПО «Академия медицинского образования им. Ф.И. Иноземцева», г. Санкт-Петербург

Актуальность. Метаболические нарушения имеют высокую распространенность у женщин репродуктивного возраста, однако 
их возможное влияние на фертильность исследовано недостаточно, а значимость метаболического статуса для фертильности 
по-прежнему недооценивается.
Цель обзора. Оценить влияние метаболических факторов риска на женскую фертильность и определить стратегии улучшения 
лечения бесплодия.
Материал и методы. В анализ были включены 40 публикаций (систематические обзоры и метаанализы, рандомизированные 
контролируемые исследования, из русскоязычных публикаций – когортные исследования).
Результаты. Метаболические нарушения, включающие гипертензию, гипергликемию, дислипидемию и ожирение, встречаются 
с частотой до 40% среди женщин репродуктивного возраста. Механизмы их влияния на фертильность зависят от вида 
нарушения метаболизма, но все они имеют общую черту – инсулинорезистентность (ИР). В механизмах воздействия ИР 
на риск женского бесплодия выделяют нарушение энергетического обмена веществ, активацию окислительного стресса, 
а также его влияние на секрецию гормонов и рецептивность эндометрия, на развитие ооцитов, качество и имплантацию 
эмбрионов. Среди гинекологических заболеваний, связанных с метаболическими нарушениями и снижением фертильности, 
наиболее распространенными являются эндометриоз, ановуляция и синдром поликистозных яичников (СПКЯ). Для лечения 
бесплодия, ассоциированного с ожирением и СПКЯ, применяются мероприятия по изменению образа жизни (диета, физическая 
активность, нормализация сна, снижение стресса) и медикаментозная терапия (сенситайзеры инсулина). Заслуживает внимания 
и альтернативный терапевтический подход, предлагающий использование инозитола (комбинация мио- и D-хироинозитола 
с фолиевой кислотой и марганцем).
Заключение. Избыточная масса тела и ИР – наиболее значимые метаболические отклонения в патогенезе женского бесплодия. 
Комплекс, содержащий комбинацию мио- и D-хироинозитола с витаминно-минеральным премиксом, демонстрирует 
положительные результаты в улучшении метаболического профиля и восстановлении фертильности. 
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метаболический синдром, инсулинорезистентность, субфертильность, бесплодие, эндометриоз, ановуляция, 
синдром поликистозных яичников, инозитол.
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Background. Metabolic disorders are highly prevalent in women of reproductive age, but their potential impact on fertility has been 
understudied and the importance of metabolic status for fertility remains underestimated.
The aim. To assess the impact of metabolic risk factors on female fertility and to identify strategies for improving infertility treatment.
Material and methods. The analysis included 40 studies (systematic reviews and meta-analyses, randomized controlled trials, and 
cohort studies for Russian-language studies).
Results. Metabolic disorders, including hypertension, hyperglycemia, dyslipidemia, and obesity, account for up to 40% of observations 
among women of reproductive age. The mechanisms of their impact on fertility depend on the type of disorder but have a common 
feature - insulin resistance. The mechanisms of insulin resistance influence on the risk of female infertility include disruption of energy 
metabolism, activation of oxidative stress and effects on hormone secretion and endometrial receptivity, oocyte development, quality 
and implantation of embryos. Among the gynecological diseases associated with metabolic disorders and decreased fertility, the most 
common are endometriosis, anovulation and polycystic ovary syndrome (PCOS). In the treatment of infertility associated with obesity and 
PCOS, lifestyle changes (diet, physical activity, sleep, stress reduction) and drug therapy (insulin sensitizers) are considered. An alternative 
approach that offers the use of inositol (a combination of myo- and D-chiroinositol with folic acid and manganese) deserves attention.
Conclusion. Overweight and insulin resistance are the most significant metabolic abnormalities in the pathogenesis of female infertility. 
A complex containing a combination of myo- and D-chiroinositol with a vitamin-mineral premix shows positive results in improving the 
metabolic profile and restoring fertility.
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Введение
Бесплодие – заболевание, представляющее со-

бой глобальную проблему здравоохранения: его рас-
пространенность растет во всем мире и затрагивает 
до 13–25% супружеских пар. Согласно результатам 
метаанализа, выполненного в 2022 г. и объединившего 
32 исследования с низким риском систематической 
ошибки с участием 124 556 женщин, общая частота 
женского бесплодия составила 46,3% [1].

В Российской Федерации за период с 2011 по 2021 г. 
встречаемость женского бесплодия увеличилась 
на треть и в 2021 г. в целом по стране достигла по-
казателя 789,1 случаея на 100 тыс. женщин (данные 
Минздрава России, заболеваемость по данным об-
ращаемости, отчетная форма ФСН № 12). При этом 
потери потенциальных рождений за счет бесплодия 
(как у женщин, так и у мужчин) суммарно составляют 
17–21% [2].

Частота метаболических заболеваний, таких как 
гипертония, гипергликемия, дислипидемия и ожире-
ние, за последние три десятилетия выросла в 1,6–3 раза 
с гендерными, региональными и социально-эконо-
мическими различиями [3]. Глобальная распростра-
ненность метаболического синдрома (МС) варьирует 
от 12,5 до 31,4%, среди женщин с первичным беспло-
дием составляет 37%, а с синдромом поликистозных 
яичников (СПКЯ) – 40–50% [4, 5].

Несмотря на большую распространенность этих 
состояний, влияние метаболических нарушений 
на женскую фертильность было исследовано только 
в последнее десятилетие, однако значимость мета-
болического статуса для фертильности по-прежнему 
недооценивается.

Цель обзора
Оценить влияние метаболических факторов риска 

на женскую фертильность и определить стратегии улуч-
шения лечения бесплодия.

Материал и методы
Поиск зарубежных литературных источников про-

водился в международных базах публикаций PubMed, 
Google Scholar, Cochrane Library с  глубиной поис-
ка 5 лет (2020–2024) по следующим ключевым сло-
вам: metabolic disorders, hypertension, hyperglycemia, 
dyslipidemia, obesity, metabolic syndrome, infertility, 
anovulation, polycystic ovary syndrome, inositol. Поиск 
русскоязычных источников выполнялся в системе 
eLibrary по ключевым словам «ожирение», «синдром 
поликистозных яичников», «инозитол». В  общей 
сложности были найдены 1241 и 108 англо- и рус-
скоязычных статей соответственно, из них в анализ 
были включены 40 работ, удовлетворявших критериям 
включения (систематические обзоры и метаанализы, 
рандомизированные контролируемые исследования, 
для русскоязычных публикаций – когортные иссле-
дования).

Результаты и обсуждение
Метаболические нарушения и механизмы их влияния 

на фертильность
Гипертония. Среди женщин репродуктивного 

возраста распространенность гипертонии варьирует 
от 14 до 36% [6]. Активация ренин-ангиотензиновой 
системы описана как важный патофизиологический 
механизм, участвующий в развитии дисфункции эн-
дотелия сосудов при гипертензии с вовлечением вазо-
констрикции, воспаления и окислительного стресса. 
Пациенты с высоким артериальным давлением часто 
демонстрируют резистентность к инсулину, при ко-
торой повышенные уровни инсулина и альдостерона 
в плазме приводят к развитию эндотелиальной дис-
функции и снижению биодоступного оксида азота, 
вызывая нарушение сосудистой релаксации и патоло-
гическую жесткость сосудистой стенки.

Гипертония является хорошо известным фактором, 
повышающим риск сердечно-сосудистых заболеваний 
за счет изменения макро- и микрососудистого русла 
в органах-мишенях, таких как мозг, сердце и почки. 
Помимо этого, она оказывает значительное влияние 
на сосудистую систему яичников и фолликулогенез, 
способствуя снижению фертильности, хотя этот аспект 
недостаточно изучен. В клинических исследованиях 
обнаружена двунаправленная связь между артериаль-
ной гипертензией и нарушением менструального цикла 
(относительный риск (ОР) 1,53; 95% доверительный 
интервал (ДИ): 1,13–2,09) [7].

Гипергликемия. Стандартизированная по возрасту 
распространенность гипергликемии составляет 5,6% 
(95% ДИ: 4,6–6,8%), при этом она значительно чаще 
встречается среди городских жителей (9,8 против 2,8% 
сельских) [8]. Известно, что хроническая гиперглике-
мия может вызывать окислительный стресс и воспа-
лительные реакции, которые, в свою очередь, могут 
нарушать функцию яичников, рецептивность эндо-
метрия и развитие эмбриона.

Обнаружено, что увеличение уровня гликированно-
го гемоглобина на 1% связано с более высоким риском 
бесплодия (скорректированное отношение шансов 
(ОШ) 1,40; 95% ДИ: 1,15–1,69), подтверждена при-
чинно-следственная связь между ними (ОШ 1,82; 95% 
ДИ: 1,33–2,49) [9].

Дислипидемия. Повышенный уровень общего холе-
стерина имеют 40% женщин [10]. На метаболизм триг-
лицеридов и липопротеидов посредством нескольких 
механизмов влияет инсулинорезистентность (ИР): для 
пациентов, имеющих это состояние, характерны уме-
ренное повышенные уровни холестерина липопротеи-
дов низкой плотности (ЛПНП) и низкие концентрации 
липопротеидов высокой плотности (ЛПВП). Многие 
из таких пациентов страдают ожирением [11]. Холесте-
рин необходим в качестве субстрата для синтеза стеро-
идных гормонов в фолликулах и желтом теле яичника.

Показано, что существует причинно-следствен-
ная связь между повышенным содержанием ЛПНП 
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и риском бесплодия [12]. ЛПВП обнаружены в зна-
чительных количествах в  фолликулярной жидко-
сти, что коррелировало с  качеством ооцитов [12]. 
Дислипидемия была отрицательно связана с пока-
зателем живорождения в  программах экстракор-
порального оплодотворения (ОШ  0,70; 95% ДИ:  
0,53–0,88) [13].

Ожирение. За последние десятилетия показатели 
распространенности избыточного веса и ожирения 
росли в геометрической прогрессии и достигли мас-
штабов эпидемии (распространенность – от 12 до 83% 
в разных регионах мира) [14].

Высокий индекс массы тела (ИМТ) у женщин свя-
зан с ИР и повышением уровня лептина в сыворотке 
крови, что нарушает пульсирующий характер высво-
бождения гонадотропин-рилизинг-гормона (ГнРГ), 
секреции лютеинизирующего гормона (ЛГ) и фолли-
кулостимулирующего гормона (ФСГ); это напрямую 
влияет на чувствительность рецепторов на клетках теки 
и гранулезы фолликулов с последующим снижени-
ем стероидогенеза в яичниках. Уменьшение уровня 
адипонектина при ожирении может способствовать 
формированию резистентности к инсулину, что ока-
зывает дополнительное воздействие на гипоталамо-ги-
пофизарно-яичниковую ось. Кроме того, у пациенток 
с ожирением выявлена сниженная стромальная деци-
дуализация эндометрия и нарушение его рецептив- 
ности [15].

Ожирение у женщин является существенным фак-
тором риска отсутствия овуляции (ОР 2,7; 95% ДИ: 
2,0–3,7): показано, что вероятность беременности сни-
жается на 5% на каждую единицу ИМТ, превышающую 
29 кг/м2 [16].

Таким образом, из сказанного выше следует, что все 
метаболические нарушения в определенной степени 
связаны с ИР, которая не только участвует в развитии 
различных метаболических заболеваний, но и негатив-
но сказывается на женской репродуктивной функции. 
Среди механизмов воздействия ИР на риск женского 
бесплодия отмечают нарушение энергетического обме-
на веществ, активацию окислительного стресса, а так-
же влияние на секрецию гормонов и рецептивность 
эндометрия, развитие ооцитов, качество и импланта-
цию эмбрионов. Ряд гинекологических заболеваний, 
для которых установлена связь с субфертильностью 
и бесплодием, также имеют ассоциацию с метаболи-
ческими нарушениями, однако последние зачастую 
не учитываются врачами при обследовании и лечении 
соответствующих пациенток.

Гинекологические заболевания, связанные с метабо-
лическими нарушениями и снижением фертильности

Эндометриоз. Распространенность эндометриоза 
составляет 18%, а у женщин с бесплодием – 31%, при 
этом у пациенток с данным заболеванием риск бес-
плодия повышен в 2–4 раза по сравнению с общей 
популяцией [17].

Бесплодие при эндометриозе рассматривается как 
многофакторная проблема, связанная с измененным 
иммунитетом и генетикой, которые влияют не только 
на маточные трубы и транспорт эмбрионов, но и на эн-
дометрий. Утверждается, что эндометриоз отражается 
на различных системных метаболических показателях, 
включая ИМТ, параметры углеводного и липидно-
го обмена, и сопряжен с более высоким риском МС 
(ОШ 1,55; 95% ДИ: 1,01–2,35) [18], а высокие уровни 
инсулина и глюкозы в крови ассоциированы с мень-
шим числом извлеченных ооцитов в программах ВРТ. 
Аномальный метаболизм липидов в эндометрии ока-
зывает влияние на его рецептивность и децидуали-
зацию, кроме того, установлена корреляция между 
имплантацией эмбриона и  метаболитами фосфо- 
липидов [19].

Ановуляция. Известно, что ановуляция в популяции 
женщин репродуктивного возраста наблюдается в 17% 
клинически нормальных менструальных циклов в год. 
Хроническая ановуляция – распространенная причина 
бесплодия, которая в большинстве случаев связана 
с СПКЯ (82%), а также гиперпролактинемией (7%), 
гипоталамическими нарушениями (5%) или необъяс-
нимыми причинами (8%) [20].

У 95% бесплодных пациенток с ановуляцией была 
обнаружена ИР (против 20% случаев при других при-
чинах бесплодия) [21]. Инсулин в высоких концен-
трациях поражает гранулезные и тека-клетки в мел-
ких фолликулах: это вызывает раннюю реакцию на ЛГ 
и преждевременную дифференциацию данных клеток, 
что в конечном итоге приводит к ановуляции.

По практическим соображениям Всемирная орга-
низация здравоохранения предложила выделение трех 
групп ановуляции: среди них группа II характеризу-
ется нормогонадотропным гормональным профилем 
и включает самую большую и неоднородную группу 
пациенток, из которых примерно 80% страдают СПКЯ.

Синдром поликистозных яичников. СПКЯ – забо-
левание, связанное с нарушением регуляции в оси 
гипоталамус-гипофиз-яичники и в первую очередь 
характеризующееся симптомами избытка андрогенов 
и ановуляцией. СПКЯ представляет собой фенотип, 
который отражает самовоспроизводящийся порочный 
круг, включающий нейроэндокринную, метаболиче-
скую и яичниковую дисфункцию. Распространенность 
СПКЯ, по данным одного из систематических обзо-
ров, охватывает от 4 до 20% женщин репродуктивного 
возраста [22].

У пациенток с СПКЯ регистрируются множествен-
ные метаболические нарушения, при этом ключевыми 
метаболическими аномалиями, влияющими на патоге-
нез СПКЯ, являются избыточный вес, ИР и гиперин-
сулинемия. Встречаемость МС у таких пациенток за-
висит от тяжести ожирения, достигая 82% при тяжелой 
его степени. Частота ИР при СПКЯ составляет от 65% 
(у худых женщин) до 95% (у пациенток с ожирением). 
Около 15% женщин при этом неинсулинорезистент-
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ны: патогенез СПКЯ у них обусловлен первичной 
(врожденной) гипоталамо-гипофизарной аномалией 
и проявляется в пубертатном возрасте с низкой ча-
стотой метаболических нарушений. При этом у 85% 
инсулинорезистентных пациенток с СПКЯ первична 
именно метаболическая аномалия, реализующаяся 
в более позднем возрасте [23].

СПКЯ – уникальная модель устойчивости и чув-
ствительности к инсулину, когда одна ткань (жиро-
вая ткань, скелетная мышца) резистентна к инсулину 
с точки зрения метаболизма глюкозы, а другая (клетки 
яичника) сохраняет чувствительность к этому гормо-
ну с точки зрения биосинтеза тестостерона. В ответ 
на ИР компенсаторно развивается гиперинсулинемия: 
она играет центральную роль в развитии овариальной  
гиперандрогении, способствуя стимуляции стромы 
и теки яичника, которые синтезируют андрогены не-
зависимо от гонадотропинов, а также вызывает сен-
сибилизацию стромы яичника к ЛГ и способствует 
формированию ановуляции (рис.) [24].

Эффективность коррекции метаболических 
нарушений в восстановлении фертильности

Анализ исследований, включенных в настоящий 
обзор, показал высокий интерес исследователей к вли-
янию метаболических нарушений на репродуктивную 
функцию. В этих работах содержится однотипный вы-
вод о том, что изучение механизмов их взаимосвязи 
может оказать влияние на формирование новых подхо-
дов к лечению некоторых форм бесплодия и улучшить 
его результаты.

Модификация образа жизни
Изменение образа жизни рассматривается как кри-

тически важный компонент лечения и включает ги-
покалорийную диету с низким содержанием жиров 
и физическую активность. Снижение ИМТ до зачатия 
на 10% ассоциировано не только с восстановлением 
фертильности, но и с 10%-ным снижением риска ос-
ложнений беременности, таких как гестационный са-
харный диабет, преэклампсия и мертворождение [25]. 
Вмешательства в образ жизни у женщин, проходящих 
ВРТ, способствовали увеличению частоты зачатия почти 
в 2 раза (ОШ 1,87; ДИ: 1,20–2,93) и живорождения более 
чем в 2 раза (ОР 2,20; 95% ДИ: 1,23–3,94) [26].

Что касается конкретных компонентов программ 
диетических вмешательств, то здесь рекомендуется 
сочетание снижения потребления калорий за  счет 
жиров и сокращения потребления рафинированных 
углеводов. В систематическом обзоре и метаанализе 
11 исследований доказано, что соблюдение среди-
земноморской диеты было связано с более высокой 

частотой наступления беременности (ОШ 1,19; 95% 
ДИ: 0,35–4,33) и живорождений (ОШ 0,65; 95% ДИ: 
0,41–3,19) [27].

Влияние физической активности на  снижение 
избыточного веса и бесплодие было изучено в систе-
матическом обзоре и метаанализе 15 рандомизиро-
ванных клинических исследований (2023), в котором 
значительное снижение массы тела наблюдалось толь-
ко у участников с изначально высоким ИМТ (более 
35 кг/м2) (DM = -3,69 кг; 95% ДИ: от -6,76 до -0,61). 

Рисунок. Роль инсулинорезистентности в развитии гиперандрогении и ановуляции у пациенток с синдромом поликистозных яичников.  
ГнРГ – гонадотропин-рилизинг-гормон; ЛГ – лютеинизирующий гормон; ФСГ – фолликулостимулирующий гормон; ГСПГ –  глобулин, связывающий 
половые гормоны; СПКЯ – синдром поликистозных яичников; АМГ – антимюллеров гормон. Адаптировано из [24].
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При этом не было выявлено положительного влияния 
физической активности на уровень глюкозы в крови, 
инсулина, индекс HOMA-IR, содержание тестостерона 
и индекс свободных андрогенов, но был обнаружен 
полезный эффект в отношении повышения глобули-
на, связывающего половые гормоны (ГСПГ) (разни-
ца в средних значениях (DM) = -5,55 нмоль/л, 95% 
ДИ: от -1,89 до -9,21). Эффект оказался значительным 
в группе вмешательства в плане увеличения частоты 
овуляции (ОШ 11,23; 95% ДИ: 2,51–50,23), наступле-
ния беременности (ОШ 1,49; 95% ДИ: 1,04–2,15) и жи-
ворождений (ОШ 1,51; 95% ДИ: 0,92–2,47) [28].

Учитывая, что СПКЯ – это сложное заболевание 
с несколькими фенотипами, оно соответственно требу-
ет разных подходов к лечению в зависимости от причи-
ны, по которой пациентка обращается за медицинской 
помощью. У пациенток с первичной гипоталамо-гипо-
физарной дисфункцией без ожирения и с гиперандро-
генной дермопатией в качестве средств первой линии 
для нормализации менструального цикла и лечения 
акне рекомендуются комбинированные оральные кон-
трацептивы (КОК) с антиандрогенным эффектом. Це-
лью базовой терапии пациенток при метаболическом 
варианте СПКЯ служит нормализация массы тела, 
коррекция метаболических нарушений, восстановле-
ние менструального цикла и репродуктивной функ-
ции (у женщин, заинтересованных в беременности), 
а также профилактика поздних осложнений СПКЯ 
(сердечно-сосудистых заболеваний, сахарного диабе-
та, гиперплазии/рака эндометрия). Средства первой 
линии, используемые для этой цели, – модификация 
образа жизни в сочетании с сенситайзерами инсулина, 
а также нормализация сна и устранение стресса. Ис-
пользование КОК данной категории пациенток не по-
казано, так как оно может усугубить метаболические 
нарушения, но возможно, если женщина нуждается 
в контрацепции. Кроме того, ограничения по при-
ему КОК обусловлены профилем их безопасности, 
поскольку существует повышенный риск венозной 
тромбоэмболии у этой группы пациенток.

Исследования показывают, что снижение веса даже 
на 5–10% может восстановить регулярный менструаль-
ный цикл, наряду с этим снижается уровень свободно-
го тестостерона и уменьшается частота возникновения 
МС [29]. Руководящие принципы по оценке и лече-
нию СПКЯ предлагают создавать дефицит энергии 
в размере 30% или 500–750 ккал/день (с обеспечением 
энергией приблизительно 1200–1500 ккал/день) [30]. 
Диета с низким или умеренным содержанием углево-
дов и низким гликемическим индексом ассоциирована 
со снижением ИР и улучшением гормонального про-
филя. Это, в свою очередь, может улучшить овулятор-
ную функцию и снизить овуляторное бесплодие.

Систематический обзор, включивший исследова-
ния с потреблением углеводов ниже 45%, выявил зна-
чительное улучшение регулярности менструального 
цикла и показателей овуляции при соблюдении этой 

меры [31]. Более высокое потребление белка может 
быть эффективным для снижения уровня андрогенов 
у женщин с СПКЯ. В одном из рандомизированных 
клинических исследований (РКИ) модифицированная 
гипокалорийная диета с высоким содержанием бел-
ка и низкой гликемической нагрузкой, по сравнению 
с обычной гипокалорийной диетой, привела к сниже-
нию уровня инсулина, индекса HOMA-IR и содержа-
ния андрогенов с одновременным увеличением уровня 
ГСПГ без использования инсулин-сенсибилизиру-
ющих агентов. Кроме того, применение такой диеты 
продемонстрировало многообещающие результаты 
в улучшении регулярности менструального цикла у 80% 
женщин [32]. Интересно, что, когда в другом РКИ жен-
щинам репродуктивного возраста с СПКЯ и ожирени-
ем была назначена очень низкокалорийная кетогенная 
диета (500–800 ккал) с высоким содержанием белка, 
она оказалась более эффективной, чем средиземномор-
ская диета (1200–1400 ккал) в плане снижения ИМТ 
и показателей углеводного и липидного обмена: так, 
на фоне ее использования были зарегистрированы сни-
жение уровня свободного тестостерона и значительное 
повышение частоты овуляции (на 46,1% по сравнению 
с 21,4% в контрольной группе) [33].

Медикаментозные средства
Сибутрамин, орлистат, лираглутид в сочетании 

с мерами по изменению образа жизни являются полез-
ными препаратами в плане снижения массы тела и воз-
действия на сопутствующие кардиометаболические 
факторы риска и расстройства, связанные с ожире-
нием, однако сведения о влиянии этих лекарственных 
средств на восстановление фертильности отсутствуют.

Прямые доказательства свидетельствуют о мини-
мальном улучшении регуляции менструального цикла 
на фоне приема метформина в сравнении с модифи-
кацией образа жизни. Метформин снижает уровень 
инсулина и продукцию андрогенов в надпочечниках 
и  яичниках, оказывает умеренное влияние на  ИР 
и улучшение липидного профиля.

Некоторые авторы предлагают инновационный 
подход, поощряющий сочетание метформина с КОК 
в случаях выраженной гиперинсулинемии и гиперан-
дрогении [34]. Такая комбинация в сочетании с изме-
нением образа жизни более эффективна, чем только 
прием метформина, в уменьшении симптомов СПКЯ, 
снижении тестостерона, уменьшении веса, улучшении 
толерантности к глюкозе, а также защите эндометрия.

Вместе с тем некоторые авторы отмечают, что дей-
ствие метформина ограничено в основном снижением 
выраженности ИР, тогда как терапевтическая стратегия 
должна учитывать все особенности пациента и, следо-
вательно, включать другие фармакологические и/или 
нефармакологические средства. Более того, нежела-
тельные побочные эффекты, включающие диарею, 
тошноту и рвоту, метеоризм, слабость или головную 
боль, могут ограничивать применение метформина 
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в половине случаев. В связи с этим в настоящее время 
заслуживает внимания альтернативный подход к тера-
пии СПКЯ, предлагающий использование инозитола.

Инозитол. Показано, что действие инсулина ре-
гулируется медиаторами – инозитол-фосфогликана-
ми, которые выступают вторичными мессенджерами 
сигнала от рецепторов инсулина в организме, обе-
спечивая реализацию его эффектов. Две изоформы 
инозитола – миоинозитол (МИ) и D-хироинозитол 
(D-ХИ) – проявляют себя как сенситайзеры инсули-
на и снижают гипергликемию и гиперинсулинемию 
[35]. Существует большое количество исследований, 
подтверждающих положительное влияние изомеров 
инозитола на метаболические, гормональные и ре-
продуктивные нарушения при СПКЯ как в качестве 
самостоятельного вещества, так и в сочетании с дру-
гими средствами, которые усиливают его терапев-
тические эффекты. Влияние МИ и D-ХИ на гипе-
рандрогенизм и овуляцию у женщин с СПКЯ было 
освещено в систематическом обзоре Lete I. et al. Так, 
применение комплекса, содержащего 2 г МИ в соче-
тании с 200 мкг фолиевой кислоты, 2 раза в день в те-
чение 6 месяцев привело к значительному улучшению 
гормональных и метаболических параметров (сниже-
нию уровня ЛГ, пролактина, соотношения ЛГ/ФСГ 
в плазме и ИР) и восстановлению менструального 
цикла у всех пациенток с аменореей и олигоменоре-
ей. Также этот препарат индуцировал поддержание 
нормальной овуляторной активности в 72% случаев 
с частотой наступления беременности 40% в течение 
6 месяцев наблюдения. В том же обзоре приводятся 
результаты лечения пациенток, получавших D-ХИ 
500 мг в день в течение 12 недель. После лечения 
у них улучшились уровни ЛГ, ФСГ, андростендиона 
и инсулина, а также реакция ЛГ, вызванная ГнРГ, 
снизился ИМТ с увеличением процента женщин, 
сообщающих о регулярных менструальных циклах, 
прямо пропорционально продолжительности лече-
ния (24 и 51,6% при среднем сроке лечения 6 и 15 
месяцев соответственно). Результаты также показали, 
что комбинированная терапия МИ/D-ХИ улучшила 
качество ооцитов/эмбрионов и вероятность насту-
пления беременности [36].

Эффективность инозитолов как потенциальная 
альтернатива «золотому стандарту» метформину при 
лечении СПКЯ была оценена в систематическом об-
зоре и метаанализе 26 РКИ с участием 1691 пациентки 
(806 – в группе инозитола, 311 – плацебо и 509 – мет-
формина), выполненном в 2023 г. Сравнение инозито-
лов с плацебо установило боʹльшую их эффективность 
в снижении ИМТ (средняя разница (СР) -0,45; 95% 
ДИ: от -0,89 до -0,02 кг/м2), уровней глюкозы в крови 
(СР -3,14; 95% ДИ: от -5,75 до -0,54 мг/дл), свободного 
тестостерона (СР -0,41; 95% ДИ: от -0,69 до -0,13 нг/дл),  
общего тестостерона (СР -20,4; 95% ДИ: от -40,12 
до  -0,66 нг/дл) и  повышении содержания ГСПГ 
(СР 32,1; 95% ДИ: 1,27–62,85 нмоль/л). Сравнение ди-

намики этих же показателей при приеме метформина 
продемонстрировало не меньшую эффективность ино-
зитолов. Эффективность инозитолов оказалась выше 
относительно метформина по таким параметрам, как 
снижение уровня инсулина (СР -0,37; 95% ДИ: от -1,52 
до 0,78 мкЕд/мл), индекса HOMA-IR (СР -0,18; 95% 
ДИ: от -0,41 до 0,06) и результата (в баллах) по шка-
ле Ферримана–Галлвея (ОР 0,6; 95% ДИ: 0,24–0,96), 
а также увеличение частоты наступления беременности 
(ОР 1,22; 95% ДИ: 0,84–1,78) [37].

С учетом вышесказанного представляют интерес 
и результаты отечественных исследований с приме-
нением МИ (1000 мг) и D-ХИ (200 мг) в соотношении 
5:1 с витаминно-минеральным премиксом фолиевой 
кислоты (200 мкг) и марганца (5 мг) (Дикироген, про-
изводитель Pizeta Pharma S.p.A., Италия) в сочетании 
с изменением образа жизни при лечении ожирения, 
СПКЯ и аномальных маточных кровотечений овуля-
торной природы.

В РКИ, выполненном Доброхотовой Ю.Э. с соавт. 
[38], у пациенток с СПКЯ, получавших Дикироген 
в комбинации с КОК, через 90 дней от начала лече-
ния отмечалось снижение уровня общего холесте-
рина на 16,9%, триглицеридов – на 15,7%, ЛПНП – 
на 17,8%, коэффициента атерогенности – на 21,6%, 
повышение ЛПВП на 28,5% (p <0,01 для всех пока-
зателей), в отличие от группы контроля, получавшей 
только КОК, где статистически значимых изменений 
указанных показателей выявлено не было. Комбини-
рованная терапия способствовала также снижению 
уровня глюкозы в сыворотке крови с 5,81 до 4,89 г/л 
(снижение в  группе контроля – с 5,80 до 5,79 г/л; 
p  <0,01), уменьшению окружности талии на  4,5% 
и ИМТ на 9,1% (против 0,9% и 0,6% в группе контро-
ля соответственно).

В обсервационном описательном исследовании 
Обоскаловой Т.А. с соавт. [39] пациентки с СПКЯ 
принимали комплекс Дикироген в течение 6 меся-
цев, и к окончанию наблюдения ИМТ у них снизился 
с 26,6 до 25,6 кг/м2 (р=0,002), окружность талии – с 81 
до 77,8 см (р=0,0001), длительность менструального 
цикла – с 52,7 до 33,4 дней (р=0,0001). Число женщин, 
имевших нарушение толерантности к глюкозе, умень-
шилось с 19,2 до 0% (р=0,000), показатели общего те-
стостерона снизились с 3,60 до 1,27 нмоль/мл (р=0,05), 
а уровень ГСПГ увеличился с 62,2 до 90,4 нмоль/мл 
(р=0,05).

Авторы обоих исследований пришли к заключению, 
что на фоне нутритивной поддержки комбинацией 
МИ и D-ХИ в соотношении 5:1 при терапевтической 
модификации образа жизни у пациенток с СПКЯ про-
исходит нормализация параметров метаболического 
профиля, и это обусловливает возможность включе-
ния данной комбинации в программу ведения женщин 
с СПКЯ.

Эффективность комплекса Дикироген в коррекции 
андрогензависимой дермопатии у пациенток с СПКЯ 
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оценена в исследовании Прилуцкой В.Ю. с соавт. [40]. 
В нем показано статистически значимое снижение 
уровней ЛГ, андрогенов (общего тестостерона и андро-
стендиона) и повышение содержания ГСПГ под влия-
нием приема указанного средства, а также уменьшение 
выраженности акне и степени гирсутизма, улучшение 
качества жизни: в частности, по результатам исследо-
вания число пациенток, оценивших степень влияния 
гиперандрогенной дермопатии на качество жизни как 
незначительное, увеличилось в 2 раза.

Восстановление регулярного менструального цикла, 
наступление овуляции и беременности при приеме 
Дикирогена у пациенток с ожирением и ановулятор-
ным бесплодием продемонстрировано в исследовании 
Тапильской Н.И. с соавт. [41]. В нем УЗИ-признаки 
овуляции наблюдались у 86,8% пациенток к 6 месяцу 
лечения, а частота наступления беременности за этот 
период составила 31,7%.

Результаты многоцентрового исследования в ре-
альной клинической практике проанализированы 
Дикке Г.Б. с соавт. [42], которые оценили эффектив-
ность комплекса Дикироген в лечении 2 042 пациен-
ток с аномальными маточными кровотечениями при 
овуляторной дисфункции I, II и III типа. Участницы 
исследования принимали Дикироген в течение 6 ме-
сяцев (в первые 3 месяца – в сочетании и дидроге-
стероном), дальнейшее наблюдение за ними длилось 

до 12 месяцев. Согласно полученным данным, вос-
становление цикличности маточных кровотечений 
(менструаций) к 6 месяцу приема Дикирогена было 
зарегистрировано у 90,9% пациенток, ее сохранение 
к 12 месяцу наблюдения – у 89,5%. Умеренная кро-
вопотеря к 6 и 12 месяцу исследования имела место 
у 89,9 и 92,5% соответственно, продолжительность 
менструального цикла составила 23–38 дней у 96,1 
и 95,0% пациенток соответственно. Количество паци-
енток с железодефицитной анемией на фоне приема 
железосодержащего лекарственного средства сократи-
лось с 39,9% до нуля, масса тела за период наблюдения 
уменьшилась на 2 кг (р=0,07), окружность талии – 
на 4 см (р=0,001), а ИМТ снизился с 26,8 до 23,4 кг/
м2 (р=0,001).

Эффективность лечения пациенток с ожирением 
и бесплодием в восстановлении менструальной, ову-
ляторной и репродуктивной функций продемонстри-
рована в прямом сравнительном исследовании между 
комплексом Дикироген и препаратом метформин, 
выполненном Р.М. Эфендиевой, Г.Б. Дикке с соавт. 
[43]. При приеме Дикирогена результаты оказались 
выше по сравнению с метформином в восстановле-
нии регулярного менструального цикла – в 2,5 раза, 
овуляции – в 2 раза, в снижении гиперменореи – 
в 3 раза, свободного тестостерона – в 2 раза. Сопо-
ставимые результаты получены в уменьшении массы 
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тела (в среднем на 2,6 и 2,7 кг соответственно), окруж-
ности талии (в среднем на 4,5 и 5,5 см соответствен-
но), показателей углеводного и липидного обмена, 
уровня дигидроэпианростерона S. Через 6 месяцев 
после лечения у пациенток, получавших Дикироген, 
регулярные менструальные циклы сохранялись в 2 
раза чаще, а овуляция – в 1,6 раза чаще по сравнению 
с метформином. В течение 6 месяцев после лечения 
беременность наступила у 22,5 и 17,5% заинтересо-
ванных в ней пациенток соответственно.

Российские эксперты на совещании «Обоснование 
применения средств на основе инозитола у пациен-
ток с нарушениями менструального цикла», состо-
явшемся в 2020 г., пришли к заключению о том, что 
Дикироген представляет собой оптимальную комби-
нацию двух изомеров инозитола, фолиевой кислоты 
и марганца, в которой учтены современные требо-
вания к биологически активным добавкам к пище, 
и является эффективным дополнительным средством 
поддержания репродуктивного здоровья женщин. 
Ими рекомендовано применять Дикироген в составе 
комплексной терапии СПКЯ и нарушений менстру-
ального цикла [44].

Согласно рекомендациям Европейского обще-
ства репродукции человека и эмбриологии (ESHRE) 
International Evidence-based Guideline for the Assessment 
and Management of Polycystic Ovary Syndrome (2023), 
прием инозитола (в любой форме) можно рассматри-
вать у женщин с СПКЯ с учетом его потенциала для 

улучшения метаболических показателей с клиниче-
скими преимуществами в отношении восстановления 
овуляций, снижения гирсутизма и массы тела. Данное 
положение подтверждают результаты систематического 
обзора и метаанализа 2024 г. [45].

В российских клинических рекомендациях «Син-
дром поликистозных яичников» (2024) рекомендовано 
назначение инозитола пациенткам с СПКЯ в качестве 
альтернативы метформину при нерегулярном менстру-
альном цикле, МС, ожирении (уровень убедительности 
рекомендаций – C, уровень достоверности доказа-
тельств – 5).

Заключение
Анализ публикаций позволил выявить связь меж-

ду метаболическими нарушениями и репродуктивной 
функцией, что указывает на необходимость уделять осо-
бое внимание метаболическим состояниям и проводить 
их коррекцию при обращении женщин за медицинской 
помощью по поводу бесплодия. Избыточная масса тела 
и ИР являются наиболее значимыми метаболически-
ми отклонениями в патогенезе бесплодия. Критически 
важный компонент лечения метаболических наруше-
ний – изменение образа жизни и медикаментозное ле-
чение, включающее сенситайзеры инсулина, а также 
альтернативные терапевтические средства (комбинация 
мио- и D-хироинозитола с витаминно-минеральным 
премиксом), которые демонстрируют положительные 
результаты в восстановлении фертильности.
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