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Резюме
Введение. В настоящее время рассматривается большое количество методов лечения женщин с синдромом поликистозных 
яичников (СПКЯ). Одним из новых подходов к терапии СПКЯ является лечение мио-инозитолом.
Цель работы - изучить влияние мио-инозитола на восстановление репродуктивной функции у женщин с СПКЯ при вспомо­
гательных репродуктивных технологиях.
Материалы и методы. Нами был проведен систематический поиск и анализ научных работ в базах PubMed, MEDLINE, 
Embase, eLIBRARY, «КиберЛенинка» и Google Scholar с использованием поисковых терминов «СПКЯ», «терапия мио-инози- 
толом» и «вспомогательные репродуктивные технологии при СПКЯ».
Результаты и обсуждение. В развитии СПКЯ в 30-40% случаев играют роль инсулинорезистентность и гиперандрогения. 
Мио-инозитол, являющийся эндогенным метаболитом организма человека, участвует в синтезе инозитолфосфатных произ­
водных, которые необходимы для передачи сигнала от рецепторов инсулина, гонадотропин-рилизинг-гормона, лютеинизи- 
рующего и фолликулостимулирующего гормона. Данное вещество способствует увеличению чувствительности к инсулину, 
что позволяет снизить гиперандрогению и улучшить менструальный цикл. Нами был проведен анализ литературы о приме­
нении мио-инозитола у женщин с СПКЯ при вспомогательных репродуктивных технологиях, так как он эффективен в нор­
мализации функции яичников, улучшении качества ооцитов и эмбрионов при СПКЯ.
Заключение. Проанализированные исследования показывают улучшение функций яичников, качества яйцеклеток и эмбри­
онов на фоне приема мио-инозитола в его комбинации с другими препаратами. Однако необходим дальнейший анализ 
крупных многоцентровых рандомизированных контролируемых исследований для оценки беременности и живорождаемо- 
сти, так как существуют источники, которые не подтверждают эффективность терапии мио-инозитолом.
Ключевые слова: вспомогательные репродуктивные технологии, инсулинорезистентность, беременность, синдром ова­
риальной дисфункции, метаболический синдром
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Abstract
Introduction. A large number of treatments for women with PCOS are currently under consideration. Treatment with myo-inositol 
is one of the new approaches to the treatment of PCOS.
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Aim. To study the effect of myo-inositol on the restoration of reproductive function in women with polycystic ovary syndrome 
using assisted reproductive technologies.
Materials and methods. We conducted a systematic search and analysis of scientific papers in PubMed, MEDLINE, Embase, 
eLIBRARY, CyberLeninka and Google Scholar using the search PCOS, myo-inositol therapy and assisted reproductive technologies 
in PCOS terms .
Results and discussion. In the development of PCOS, insulin resistance and hyperandrogenism play a role in 30-40% of cases. 
Myo-inositol, which is an endogenous metabolite of the human body, is involved in the synthesis of inositol phosphate deriva­
tives, which are necessary for signal transmission from insulin, GnRH, LH, FSH receptors. This substance helps to increase insulin 
sensitivity, which can reduce hyperandrogenism and improve the menstrual cycle. We analyzed the literature on the use of MI 
in women with PCOS with assisted reproductive technologies, since Myo-inositol is effective in normalizing ovarian function, 
improving the quality of oocytes and embryos in PCOS.
Conclusion. The studies we examined show improvements in ovarian function, oocyte and embryo quality in patients taking 
myo-inositol combined with other drugs. However, further examination of large multicenter, randomized, controlled studies are 
needed to evaluate pregnancy and live births, as there are sources that do not confirm the efficacy of myo-inositol therapy.
Keywords: assisted reproductive technologies, insulin resistance, pregnancy, ovarian dysfunction syndrome, metabolic syndrome
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ВВЕДЕНИЕ

Синдром поликистозных яичников (СПКЯ) является 
распространенной эндокринологической патологией 
среди женщин в возрасте 15-49 лет [1-6]. Данное забо­
левание поражает такие эндокринные органы, как гипо­
таламус, гипофиз, яичники, кора надпочечников и подже­
лудочная железа [7]. На развитие СПКЯ оказывают влия­
ние популяция и раса. Проживание женщины в сельской 
или городской местности также влияет на появление 
данной патологии [8-12].

В развитии СПКЯ в 30-40%  случаев играют роль 
инсулинорезистентность и гиперандрогения. Женщины 
с СПКЯ, которые имеют избыточную массу тела или ожи­
рение, подвержены наибольшей вероятности развития 
бесплодия, андрогензависимой дермопатии (акне, гир­
сутизм, алопеция), нарушения углеводного обме­
на (нарушение толерантности к глюкозе, сахарный диа­
бет 2-го типа), дислипидемии, сердечно-сосудистой 
патологии, гиперпластических процессов эндометрия, 
нарушения психологического статуса, онкологических 
заболеваний репродуктивных органов [13-17].

Инсулинорезистентность оказывает влияние на уве­
личение выработки андрогенов клетками тела. 
Гипергликемия влияет на синтез в печени белка, играю­
щего роль в связывании половых гормонов. Поэтому 
коррекция резистентности к инсулину является основой 
лечения СПКЯ.

Эндогенный метаболит мио-инозитол (MI) участвует 
в синтезе инозитолфосфатных производных, которые 
необходимы для передачи сигнала от рецепторов инсу­
лина, гонадотропин-рилизинг-гормона (ГНРГ), лютеинизи- 
рующего (ЛГ) и фолликулостимулирующего гормона (ФСГ). 
Тем самым данное вещество способствует увеличению 
чувствительности к инсулину, что позволяет снизить

гиперандрогению и улучшить менструальный цикл. Есть 
большое количество информации о применении MI 
во вспомогательных репродуктивных технологиях у жен­
щин с СПКЯ. На основе этих данных в статье будет сделан 
вывод об эффективности данной терапии.

Цель работы - изучить влияние MI на восстановление 
репродуктивной функции у женщин с СПКЯ при вспомо­
гательных репродуктивных технологиях.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Нами был проведен систематический поиск и анализ 
научных работ в базах данных PubMed, MEDLINE, Embase, 
eLIBRARY, «КиберЛенинка» и Google Scholar с использо­
ванием поисковых терминов «СПКЯ», «терапия мио-ино- 
зитолом» и «вспомагательные репродуктивные техноло­
гии при СПКЯ».

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Инозитол - это полиспирт, в состав которого входит 
9 стереоизомеров (циклогексан-1,2,3,4,5,6-гексол). Сущест­
вует два стереоизомера, которые обладают пострецептор­
ным эффектом инсулина - MI и D-хиро-инозитол (DCI). 
Наибольшее количество инозитола наблюдается в цитрусо­
вых, дынях, злаковых, бобовых, кукурузе и орехах, а употре­
бление растворимого кофе и алкоголя снижает кишечный 
биосинтез и всасывание инозитола [18, 19]. MI является 
эндогенным метаболитом человеческого организма, кото­
рый влияет на функции органов, в том числе репродуктив­
ной системы [20]. С помощью мембранных транспортных 
белков инозитола натрия происходит поглощение свобод­
ного инозитола клетками.

MI и DCI опосредуются некоторыми инозитол-фосфо- 
гликанами (IPG). Данные медиаторы трансформируются
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таким образом, что становятся способными имитировать 
действие инсулина. Формируются два IPG: IPG-DCI (или 
IPG-P) и IPG-МІ (или IPG-А). IPG-P активирует гликогенсин­
тазу напрямую и косвенно через фосфопротеинфосфата- 
зу 1 (PP1). IPG-A вызывает прямое поглощение глюкозы, 
ингибирует цАМФ-протеинкиназу А (цАМФ - цикличе­
ский аденозинмонофосфат) и аденилатциклазу, что обе­
спечивает активацию PP1 [21]. Данные эффекты позволя­
ют снизить уровень глюкозы в крови (инсулиноподобный 
эффект) независимо от сигнала, который проходит через 
рецептор инсулина [21].

В яичнике DCI отвечает за избыточную выработку 
инсулинзависимого тестостерона, а MI усиливает дей­
ствие ФСГ через антимюллеров гормон. По результатам 
исследования MI был обнаружен в фолликулярной жид­
кости [22], что скорее всего связано с его влиянием 
на качество яйцеклеток и эмбрионов. Обычно соотноше­
ние MI/DCI составляет 100 : 1, тогда как при СПКЯ -

•  Рисунок. Роль мио-инозитола в яичниках
•  Figure. Role of myo-inositol in the ovaries

0,2 : 1 [23]. Когда концентрация MI снижается в фолли­
кулярной жидкости (как в случае СПКЯ, где она умень­
шается в 500 раз), активность эпимеразы увеличивается, 
что приводит к избытку DCI. Данное изменение влияет 
на повышение резистентности к инсулину и увеличению 
уровня ЛГ. При концентрации DCI выше предельного 
соотношения MI/DCI 70 : 1 в фолликулярной жидкости 
качество бластоцистов снижается. Наиболее эффектив­
ным соотношением MI/DCI для терапии СПКЯ является 
40 : 1. Данный показатель позволяет восстановить мен­
струальный цикл и овуляцию, повысить уровень проге­
стерона, глобулина, связывающего половые гормоны, 
и снизить уровень ЛГ, тестостерона и инсулина [24].

MI и его производные улучшают фертильность и 
работу репродуктивной системы за счет влияния на ГНРГ, 
ЛГ и ФСГ (рисунок). MI, влияя на соединительную ткань, 
принимает участие в физиологическом развитии 
эмбриона [25].

MI - мио-инозитол; DCI - D-хиро-инозитол; LHR - рецептор лютеинизирующего гормона; PKA - протеинкиназа А; P - прогестерон; Т - тестостерон; Ins - инсулин; InsR - рецептор 
инсулина; bm - базальная мембрана; PIP - фосфоинозитид фосфат; IP3 - инозитидтрифосфат; AMH - антимюллеров гормон; E2 - эстрадиол; + - стимулирующее действие.
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При СПКЯ формирование доминантного фолликула 
нарушается (фолликулярная остановка). Фолликулярная 
остановка - это результат отсутствия действия ФСГ и (или) 
преждевременного действия ЛГ. Интраовариальные 
андрогены вызывают избыток фолликулов и повышение 
уровня эстрадиола в сыворотке крови. Продукция андро­
генов является неотъемлемым свойством тека-клеток, 
но их синтез увеличивается при избытке ЛГ и гиперинсу- 
линизме. У женщин с СПКЯ лечение метформином увели­
чивает чувствительность к инсулину и снижает уровень 
андрогенов, но в связи с побочными эффектами его при­
менение ограничено. Исследования M.M. Zacche et aL. [26] 
и M. Minozzi et aL. [27] показали, что MI приводит к сниже­
нию уровня ЛГ, андрогенов и инсулинорезистентности.

Таким образом, считается, что MI способен восстанав­
ливать овуляторные менструальные циклы (особенно 
у женщин с ожирением и СПКЯ), но его влияние на часто­
ту беременности сложно определить из-за недостаточно­
го количества проведенных исследований, которые пока­
зали роль антимюллерова гормона в ингибировании 
фолликулярного ответа на ФСГ [28]. При этом гиперинсу- 
линизм повышает чувствительность фолликулов к ЛГ. 
MI отвечает за снижение ЛГ, соотношения ЛГ/ФСГ, тесто­
стерона и андростендиона. При индуцировании овуляции 
у женщин, страдающих СПКЯ с гиперинсулинизмом, 
MI снижает риск мультифолликулярного развития.

Таким образом, MI снижает уровень андрогенов 
(тестостерона и андростендиона), корректирует соотно­
шение ЛГ/ФСГ, нормализует менструальные циклы 
и индуцирует овуляцию, тем самым облегчая развитие 
беременности за счет адекватной продукции прогесте­
рона лютеиновой фазы [29].

Исследована роль добавления MI и (или) DCI к лече­
нию у женщин с СПКЯ, использующих вспомогательные 
репродуктивные технологии, для улучшения качества 
яйцеклеток, эмбрионов и увеличения шансов на бере­
менность [30-32]. Однако недавний метаанализ с участи­
ем женщин с СПКЯ, проходящих процедуру интрацито- 
плазматической инъекции сперматозоида (ИКСИ), пока­
зал низкую эффективность применения MI [33]. MI повы­
шает чувствительность поликистозных яичников к ГНРГ, 
приводя к снижению требуемых доз ФСГ: 500 МЕ 
по A.S. Lagana et aL. [34], 327 ME по X. Zheng et aL. [35]; 
тогда как при DCI наблюдается обратное (парадокс 
Карломаньо (G. CarLomagno et aL. [36])), что снижает риск 
гиперстимуляции яичников. Отмечается улучшение каче­
ства и созревания яйцеклеток, увеличение скорости 
и качества развития эмбрионов [31]. T.T. Chiu et aL. [22] 
продемонстрировали связь между количеством MI в фол­
ликулярной жидкости и качеством ооцитов и эмбрионов 
у женщин с положительным ответом на терапию. Было 
восстановлено 60 фолликулов, 38 из них содержали зре­
лую яйцеклетку, которая затем была оплодотворена 
(группа А). А 22 содержали незрелую неоплодотворенную 
яйцеклетку (группа В). Объем фолликулов и концентрация 
MI были достоверно выше в группе А. Выявлены досто­
верные положительные корреляции между интрафолли- 
кулярной концентрацией MI и уровнем эстрадиола

в фолликулярной жидкости, скоростью дробления яйце­
клетки, развитием эмбрионов [37].

Было проведено рандомизированное контролируе­
мое исследование A. Akbari Sene et aL., в котором приняли 
участие 25 женщин с СПКЯ, разделенные на две группы. 
В первой группе пациентки получали 4 г MI и 400 г фоли­
евой кислоты в сутки. Вторая группа получала только 
фолиевую кислоту. В итоге качество ооцитов было выше 
в первой группе [38].

Следующий анализ A.S. Lagana et aL. определял вли­
яние MI среди женщин с СПКЯ при экстракорпоральном 
оплодотворении (ЭКО) и ИКСИ. Они изучали суммарную 
дозу ГНРГ и продолжительность стимуляции с помощью 
MI и DCI у женщин с СПКЯ и без него. В результате этого 
исследования были получены данные об увеличении 
частоты беременности после предварительного лече­
ния MI. Автор сообщает о снижении выкидышей 
на 27% [21, 34].

Но также были проведены исследования, где авторы 
не смогли сделать вывод о положительном влиянии MI 
у женщин с СПКЯ [33, 39, 40]. В исследованиях N. Mendoza 
et aL. [33] с участием 1019 женщин с СПКЯ было выявлено 
незначительное улучшение качества яйцеклеток, эмбрио­
нов и частоты беременности в результате применения MI. 
В итоге был сделан вывод о необходимости дальнейших 
исследований применения MI в разных дозах и продол­
жительности терапии. После этого данные авторы прове­
ли два других контролируемых рандомизированных 
двойных слепых параллельных групповых исследова­
ния [39, 40], в результате которых после 12-недельной 
терапии у женщин с СПКЯ, перенесших ИКСИ, было отме­
чено значительное увеличение частоты беременности 
и живорождения; положительное влияние на качество 
цитоплазмы яйцеклетки с соотношением 1,8 : 1, по сравне­
нию с соотношением 20 : 1 [40]. На основании этого можно 
сделать вывод, что нет достаточного количества данных 
для точного определения необходимого соотношения MI 
и DCI для достижения наилучшего эффекта от терапии.

В метаанализ P. Bhide et aL. [41] было объединено 
18 исследований. Проводилась терапия с применением 
различных дозировок MI. Но нельзя точно сказать, как 
именно это лечение повлияло на беременность, так как 
в исследовании не учитывалось количество ооцитов, 
качество эмбрионов и наличие или отсутствие синдрома 
гиперстимуляции яичников.

В анализе Кокрейновской базы данных [42] было най­
дено 11 исследований, в которых сообщалось об участии 
1472 женщин с СПКЯ и ЭКО. В итоге не получилось досто­
верно доказать эффективность применения MI по срав­
нению с плацебо, инсулинсенсибилизирующими и индук­
ционными агентами овуляции для женщин с СПКЯ, про­
ходящих предварительное лечение до ЭКО. После всех 
исследований невозможно утверждать, что лечение MI 
увеличивает шансы забеременеть и родить ребенка, 
и есть сомнения в снижении частоты выкидышей при 
проведении лечения MI.

Проведено рандомизированное контролируемое 
исследование E. Raffone et aL. [43], включающее
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120 женщин, в котором 60 пациенток получали MI по 4 г 
в сутки и фолиевую кислоту по 400 мкг в сутки, а 60 дру­
гих - 1500 мг в сутки метформина. Если беременность не 
наступала, тогда добавлялся рекомбинантный ФСГ (рФСГ) 
375 ЕД/сут в течение 3 циклов. При приеме метформина 
у 15% произошла овуляция и у 18,3% самопроизвольная 
беременность. 42 женщины получали рФСГ, и частота 
беременности у них составила 26,1%. В группе с MI у 65% 
произошла овуляция, у 30% - самопроизвольная бере­
менность. 38 женщин получали рФСГ, и результат соста­
вил 28,9%. Из этого исследования мы можем сделать 
вывод, что MI более эффективен, чем метформин.

Рандомизированное контролируемое исследование 
A. AgrawaL [44] включало 120 женщин, из которых 60 полу­
чали метформин в суточной дозировке 1500 мг и MI 1,8 г 
в сутки, тогда как другие 60 женщин получали метформин 
1500 мг в сутки на протяжении 3 мес.

По данным исследования рождаемость при примене­
нии метформина в сочетании MI составила 55%, а при
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применении только метформина - 26,6%. Основываясь 
на этих данных, можно сделать вывод, что комбинация 
препаратов имеет большую эффективность.

ВЫВОДЫ
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