
140 МЕДИЦИНСКИЙ СОВЕТ 2024;18(6):140–147

Д
ру

ги
е 

пр
об

ле
м

ы
 э

нд
ок

ри
но

ло
ги

и

Обзорная статья / Review article

Новые аспекты в диагностике и лечении синдрома 
поликистозных яичников

В.В. Ефименко1, М.В. Хачатуров1, А.М. Гасанова2, Н.С. Мартиросян1, И.А. Кузина1, Е.В. Гончарова1, М.Э. Тельнова1 
Н.А. Петунина1*, petunina_n_a@staff.sechenov.ru
1	 Первый Московский государственный медицинский университет имени И.М. Сеченова (Сеченовский Университет); 

119991, Россия, Москва, ул. Трубецкая, д. 8, стр. 2
2	 Тюменский государственный медицинский университет; 625023, Россия, Тюмень, ул. Одесская, д. 54 
Резюме
Синдром поликистозных яичников (СПКЯ) – это полигенное эндокринное расстройство, обусловленное как генетическими, 
так и эпигенетическими факторами. Актуальность проблемы СПКЯ заключается не только в высокой степени распространения 
данной патологии, но и в ее социальной значимости. Это обусловлено частым сочетанием нарушений менструальной функ-
ции, ановуляторного бесплодия, метаболических расстройств, биохимической и клинической гиперандрогенией. В этой связи 
важнейшими аспектами являются своевременная диагностика и адекватная терапия. В данной статье представлены основ-
ные сведения о диагностике и лечении СПКЯ, подробно разобраны изменения тактики ведения пациентов по клиническим 
рекомендациям ESHRE 2018 и 2023 гг., сделаны акценты на проблеме качества жизни женщин с СПКЯ. С момента выхода 
клинических рекомендаций ESHRE 2018 г. прошло 5 лет, были пересмотрены критерии диагностики и линии терапии данного 
заболевания. В этом обзоре особое внимание будет уделено роли метформина. Согласно новым клиническим рекомендациям 
его можно использовать не только пациентам с повышенным индексом массы тела (ИМТ), но и при нормальном ИМТ с целью 
снижения инсулинорезистентности. Также рассмотрено новое место инозитола в терапии СПКЯ как альтернативного средства, 
повышающего чувствительность рецепторов к инсулину. Приведены схемы лечения ингибиторами ароматазы для решения 
такой проблемы, как бесплодие. В связи с тем что пока еще не определена этиология синдрома поликистозных яичников 
(СПКЯ), терапевтические вмешательства на данный момент носят преимущественно симптоматический характер, поэтому 
в статье освещен процесс разработки методов лечения, которые основываются на достижениях в генетике и эпигенетике.
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Abstract
Polycystic ovary syndrome (PCOS) is a polygenic endocrine disorder caused by both genetic and epigenetic factors. The rele-
vance is associated with a high degree of prevalence and social significance this disease. The сombination of menstrual dys-
function, anovulatory infertility, metabolic disorders, biochemical and clinical hyperandrogenism cause the importance of this 
problem. In this regard, Adequate therapy and its timely intensification are the most important aspects. This article highlights 
basic information about diagnosis and treatment of polycystic ovary syndrome, analyzes in detail the changes in patient man-
agement tactic according to the clinical recommendations of ESHRE 2018 and 2023 the issues of the quality of life of women 
with PCOS. In this review, special attention will be paid to the role of metformin. According to new clinical guidelines, it can 
be used not only for patients with an increased body mass index (BMI), but also with a normal BMI in order to reduce insulin 
resistance. A new place of inositol in PCOS therapy is also considered, as an alternative way which increases the sensitivity 
of receptors to insulin. The treatment with aromatase inhibitors are given to solve such a problem as infertility. The article also 
highlights the development of treatment methods based on advances in genetics and epigenetics.
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ВВЕДЕНИЕ

Синдром поликистозных яичников (СПКЯ) – это поли-
генное эндокринное заболевание, обусловленное как на-
следственными факторами (генетическими и эпигенети-
ческими), так и факторами внешней среды. В зависимости 
от периода жизни женщины клиническая картина, диагно-
стика, лечебная тактика заболевания различна. СПКЯ – 
это комплекс репродуктивных, метаболических и психо-
логических особенностей [1].

Согласно данным Российского общества акушеров-
гинекологов и эндокринологов, распространенность дан-
ного синдрома в общей популяции женского населения 
репродуктивного возраста составляет от 8 до 21%. Среди 
причин бесплодного брака СПКЯ находится на 5-м месте, 
составляя 20–22% [2]. Актуальность проблемы СПКЯ за-
ключается не только в высокой степени распространен-
ности данной патологии, но и в ее социальной значимо-
сти. При этом заболевании часто сочетаются нарушения 
менструальной функции, ановуляторное бесплодие, мета-
болические расстройства, биохимическая и клиническая 
гиперандрогения [3].

Определены генетические детерминанты (P450c17, 
P450scc), ассоциированные с риском СПКЯ. Они моду-
лируют секрецию и действие гонадотропинов, отвечают 
за регуляцию овариального стероидогенеза и могут быть 
вовлечены в процессы снижения функции яичников. Од-
нако роль многих генов, ассоциированных с риском СПКЯ, 
пока неизвестна. Следует отметить, что генетически детер-
минированная гиперсекреция андрогенов программиру-
ется внутриутробно, но клинически проявляется в пубер-
татном возрасте под влиянием возрастающей секреции 
лютеинизирующего гормона (ЛГ) и инсулина.

В 2023 г. Европейское общество специалистов по ре-
продукции человека и  эмбриологии (ESHRE) обновила 
свои рекомендации по СПКЯ [4]. В данной статье представ-
лены основные сведения по диагностике и лечению СПКЯ, 
подробно разобраны изменения тактики ведения пациен-
тов по клиническим рекомендациям ESHRE 2018 и 2023 гг.

ПАТОФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ МЕХАНИЗМЫ 
РАЗВИТИЯ СПКЯ

Основой развития СПКЯ является овариальная гипер
андрогения, которая возникает вследствие нарушения 
нейроэндокринной регуляции гипоталамо-гипофизарно-
гонадной оси. Для этого заболевания характерно нару-
шение гипоталамусом амплитуды секреции гонадотроп-
ного рилизинг-гормона (ГнРГ), что ведет к гонадотропной 
дисфункции: гиперсекреции ЛГ при относительно низ-
ком уровне секреции фолликулостимулирующего гормо-
на (ФСГ). Последнее, в свою очередь, становится причи-
ной стимуляции и гиперплазии клеток тека-ткани и стромы 
яичников. Это приводит к усилению базальной и стимули-
рованной продукции тестостерона клетками овариальной 
теки. Из-за сниженной активности ФСГ-стимулированной 
ароматазы в  клетках гранулезы происходит наруше-
ние ароматизации избытка образующегося тестостерона 

в эстрадиол. Все это обусловливает стойкую гиперандро-
гению и становится причиной вирилизации. Кроме того, 
происходит снижение чувствительности гипоталамо-
гипофизарной оси к эффектам эстрадиола и прогестерона, 
что завершает формирование порочного круга СПКЯ [5].

Также невозможно не упомянуть роль гиперинсулине-
мии и инсулинорезистентности (ИР) в патогенезе данно-
го заболевания. Исследования показывают, что у женщин 
с нормальным и повышенным ИМТ при СПКЯ чаще выяв-
ляют инсулинорезистентность и гиперинсулинемию, чем 
у женщин с нормальным и повышенным ИМТ без данно-
го заболевания [6]. 

Маловероятно, что инсулинорезистентность при СПКЯ 
возникает в результате гиперандрогении, т. к. инсулино-
резистентность сохраняется у женщин с СПКЯ, у которых 
оба яичника были удалены хирургическим путем или у ко-
торых выработка андрогенов яичниками была подавлена 
с помощью агониста ГнРГ длительного действия. Женщины 
препубертатного возраста с черным акантозом страдают 
гиперинсулинемией, однако повышенный уровень андро-
генов в сыворотке крови проявляется только через не-
сколько лет после выявления инсулинорезистентности [5], 
т. е. именно гиперинсулинемия может являться предикто-
ром гиперандрогении, а не наоборот.

КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ

Европейским обществом репродукции в 2003 г. вы-
делены основные Ротердамские критерии СПКЯ: олиго
ановуляция, гиперандрогения (клиническая или биохими-
ческая), поликистозная морфология яичников по данным 
ультразвукового исследования (УЗИ). Избыток андроге-
нов – характерный признак СПКЯ, определяющий многие 
его фенотипические особенности. Нередко клинически-
ми проявлениями гиперандрогении является андрогенза-
висимая дермопатия, проявляющаяся гирсутизмом, акне, 
алопецией, себореей. Распространенность гирсутизма при 
классической форме СПКЯ достигает 75% [7]. 

Возможными клиническими проявлениями избыточ-
ной продукции андрогенов являются акне и алопеция. Од-
нако данные проявления не рассматриваются в настоя-
щее время в качестве самостоятельных критериев для 
диагностики СПКЯ, но их наличие следует принимать во 
внимание в случаях овуляторной дисфункции яичников. 

Отмечено, что частота выявления СПКЯ у женщин с на-
рушениями менструального цикла варьирует от 17,4 до 
46,4% [8]. В последние годы рекомендуется использовать 
следующие критерии диагностики нерегулярного мен-
струального цикла в репродуктивном периоде: продол-
жительность цикла менее 21 дня или более 38 дней (ме-
нее 8 менструальных циклов в год). СПКЯ в определенной 
степени является диагнозом исключения, поскольку может 
быть окончательно верифицирован после исключения за-
болеваний со сходной симптоматикой.

В современных условиях для постановки диагноза 
«СПКЯ» необходимо установление фенотипа по резуль-
татам клинико-лабораторных и ультразвуковых иссле-
дований. Так, наличие двух из трех нижеприведенных 
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критериев позволяет установить определенный фено-
тип СПКЯ [8]:

	■ фенотип А (классический) – гиперандрогения, хрони-
ческая ановуляция, УЗ-признаки поликистозных яичников; 

	■ фенотип В (ановуляторный) – гиперандрогения, хрони-
ческая олиго- или ановуляция; 

	■ фенотип С (овуляторный) – гиперандрогения, УЗ-при-
знаки поликистозных яичников; 

	■ фенотип Д (неандрогенный) – хроническая ановуля-
ция, УЗ-признаки поликистозных яичников.

Также установлено, что ожирение у женщин с СПКЯ 
коррелирует с  выраженностью гиперандрогении, усу-
губляя имеющуюся ИР. Доказано, что в адипоцитах жи-
ровой ткани под действием ароматазы происходит 
внегонадный синтез андрогенов и эстрогенов. Перифе-
рическая резистентность к инсулину, наблюдаемая при 
СПКЯ, может быть результатом дисфункции адипоцитов. 
Кроме того, выявлена взаимосвязь СПКЯ с риском раз-
вития сердечно-сосудистых заболеваний. Так, у молодых 
женщин, страдающих СПКЯ, часто диагностируют эндо-
телиальную дисфункцию, ранние признаки атероскле-
роза и артериальной гипертензии – нарушения липид-
ного спектра в сыворотке крови, утолщение комплекса 
интима-медиа сонных артерий [9].

НОВЫЕ АСПЕКТЫ В ДИАГНОСТИКЕ

Диагностика СПКЯ основана на результатах клиниче-
ских и лабораторных проявлений гиперандрогении, оцен-
ке менструальной, овуляторной функции, а также оцен-
ке морфологического строения яичников с помощью УЗИ. 
Необходимо провести всесторонний сбор анамнеза и фи-
зикальное обследование на наличие симптомов и призна-
ков клинической гиперандрогении, включая такие прояв-
ления, как угревая сыпь, алопеция и гирсутизм. 

Для оценки гирсутизма стандартизированной визу-
альной и удобной шкалой остается шкала Ферримана – 
Галлвея в сочетании с фотографическим атласом, а ос-
новным инструментом для оценки алопеции являются 
шкалы Людвига или Олсена. На данный момент не су-
ществует общепринятой шкалы, которая бы оценивала 
тяжесть угревой сыпи. Ее польза заключалась бы в воз-
можности объективной оценки состояния кожи пациен-
та и выявлении изменений в течение времени. Это может 
помочь врачам и пациентам более эффективно контро-
лировать течение заболевания и добиваться лучших ре-
зультатов лечения.

Овуляторная дисфункция остается ключевым диагно-
стическим признаком СПКЯ с нерегулярными менстру-
альными циклами.

Нерегулярные менструальные циклы можно опреде-
лить как:

	■ нормальные в течение первого года после менархе как 
часть пубертатного перехода

	■ от 1 до < 3 лет после менархе: < 21 или > 45 дней
	■ 3 года после менархе до перименопаузы: < 21 или 

> 35 дней или < 8 циклов в год
	■ 1 год после менархе > 90 дней для любого цикла.

Первичная аменорея диагностируется в случае отсут-
ствия менструации в возрасте 15 лет или через 3 года по-
сле телархе.

Несмотря на то что у пациенток с нерегулярными мен-
струальными циклами, гиперандрогенией и нарушением 
функции яичников ультразвуковое исследование является 
дополнительным методом для диагностики СПКЯ, оно может 
помочь поставить точный диагноз. Количество фолликулов 
на яичник (FNPO) ≥ 20, объем яичников (OV) ≥ 10 мл или ко-
личество фолликулов в срезе (FNPS) ≥ 10, по крайней мере 
в одном яичнике, говорят о мультифолликулярной структу-
ре яичников [3]. Так как данные о количестве фолликулов 
и размерах яичников могут отличаться у различных специ-
алистов из-за настроек УЗ- аппаратов и режимов (Sono AVC, 
кинопетля, режим реального времени), в новых клинических 
рекомендациях уделяется внимание обучению врачей под-
счетам и составлению стандартизированных протоколов [4].

АНТИМЮЛЛЕРОВ ГОРМОН 

Учитывая трудности, связанные с ультразвуковой ди-
агностикой СПКЯ, в т. ч. в годы после менархе, в качестве 
альтернативного маркера СПКЯ был предложен сыворо-
точный антимюллеров гормон (АМГ). В последних иссле-
дованиях установлено, что уровни АМГ в сыворотке кро-
ви у подростков и взрослых с СПКЯ значительно выше, чем 
у лиц без этого синдрома [4]. Доказано, что оценка уров-
ня АМГ при диагностике СПКЯ эффективна для взрослых, 
но не рекомендуется для подростков из-за недостаточной 
чувствительности и специфичности. Для диагностики СПКЯ 
рекомендуется использовать либо сывороточный АМГ, либо 
ультразвуковое исследование, чтобы избежать гипердиа-
гностики [4].

С целью диагностики биохимической гиперандрогении 
обычно используется уровень общего тестостерона, рас-
считанный биодоступный и свободный тестостерон по фор-
муле Vermeulen, а  также индекс свободных андрогенов 
(FAI) = 100 x (общий тестостерон/глобулин, связывающий 
половые гормоны), дополнительно по показаниям возмож-
но определение андростендиона и дегидроэпиандростенди-
она (ДГЭА). Затруднительна оценка наличия биохимической 
гиперандрогении у женщин при приеме комбинированных 
оральных контрацептивов (КОК), поскольку препараты по-
вышают уровень половых гормонов, связанных с глобулином 
и снижают гонадотропинзависимую выработку андрогенов. 
Если пациентка принимает КОК, но необходима оценка био-
химических показателей андрогенов, их прием следует пре-
кратить минимум на три месяца, и в течение этого времени 
использовать другие методы контрацепции [4].

ДОПОЛНИТЕЛЬНЫЕ АКЦЕНТЫ В НЕОБХОДИМОСТИ 
ПОИСКА СОПУТСТВУЮЩИХ ЗАБОЛЕВАНИЙ

Синдром обструктивного апноэ сна
С  учетом обширных исследований и  согласован-

ных фактов, появившихся после последнего руководства 
2018 г., подтверждающих высокую распространенность 
синдрома обструктивного апноэ сна (СОАС) у женщин 
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с СПКЯ, целесообразно проводить скрининг для выявле-
ния женщин с данной патологией, ведь они могут полу-
чить пользу от лечения [4].

СОАС – это патологическое состояние, при котором 
возникают периодические прекращения дыхания во вре-
мя сна из-за закрытия верхних дыхательных путей. Во 
время этих эпизодов дыхательные движения продолжа-
ются, но воздух либо не поступает в легкие, либо его по-
ток значительно уменьшается. Это приводит к снижению 
уровня кислорода в крови, что сопровождается нарушени-
ями сна и дневной сонливостью. Данная патология чаще 
встречается у лиц с синдромом поликистозных яични-
ков (СПКЯ) и у людей с избыточным весом. Особенность 
СОАС – в сложности диагностики и неоднозначности кри-
териев для начала проведения терапии. Использование 
опросников, таких как Берлинский опросник, может по-
мочь заподозрить патологию, а проведение по показани-
ям терапии – улучшить качество жизни. 

Распространенность депрессии и тревоги у женщин с СПКЯ
Ряд исследований, изучавших депрессию и  трево-

гу при СПКЯ, продемонстрировал значительный риск де-
прессии у женщин с СПКЯ по сравнению с женщинами 
без этого заболевания [10–13]. При этом большинство 
женщин с СПКЯ считают, что психологические пробле-
мы недооценены, и менее 5% из них удовлетворены эмо-
циональной поддержкой и консультированием. Учиты-
вая распространенность и тяжесть симптомов депрессии 
и тревоги при данной патологии, а также низкую удовлет-
воренность женщин оказываемой психологической под-
держкой, данная проблема представляется актуальной. 
В настоящее время предложено множество различных 
шкал и опросников для скрининга на депрессию (шкала 
оценки депрессии Гамильтона, Бека, GDS и т. д.), но, к со-
жалению, ни одни из них не являются универсальными. 
В рекомендациях ESHRE 2018 и 2023 гг. отмечена целе-
сообразность регулярного скрининга на наличие симпто-
мов депрессии и тревоги среди подростков и взрослых 
с СПКЯ для обеспечения поддержки и своевременного 
лечения (при необходимости) с целью повышения каче-
ства жизни [3, 4]. Персонализированный подход к данной 
проблеме может заключаться в осуществлении периоди-
ческого скрининга, основываясь не только на клинической 
оценке, но также на факторах риска, наличии сопутствую-
щих заболеваний и анализе жизненных событий, включая 
перинатальный период. Этот комплексный подход позво-
лит более эффективно выявлять и управлять депресси-
ей и тревожностью пациенток с СПКЯ, обеспечивая инди-
видуализированное и целенаправленное вмешательство.

Риск метаболического синдрома у  ближайших род-
ственников

Семейные исследования свидетельствуют о двукрат-
ном увеличении риска развития СД 2-го типа и 1,4-крат-
ном увеличении риска метаболического синдрома у отцов 
женщин с СПКЯ и 3,9-кратном увеличении риска дисли-
пидемии у братьев женщин с СПКЯ. Вероятность кардио
метаболических заболеваний у родственниц первой сте-
пени родства женщин с  СПКЯ изучена недостаточно. 
Отцы и братья женщин с СПКЯ могут иметь повышенную 

распространенность метаболического синдрома, сахарно-
го диабета 2-го типа и гипертонии, что предполагает повы-
шение внимания к скринингу родственников пациенток [4].

Риск развития рака эндометрия
Синдром поликистозных яичников связан с повышен-

ным риском развития рака эндометрия, что делает это за-
болевание еще более серьезным и требует внимательного 
мониторинга. Результаты метаанализа 2023 г., в который во-
шли данные из 10 исследований, охвативших 12 248 жен-
щин с СПКЯ и 54 120 пациентов контрольной группы, про-
демонстрировали, что женщины с СПКЯ имели значительно 
более высокий риск развития рака эндометрия по срав-
нению с теми, у кого данной патологии не было [OШ 4,07; 
95% ДИ 2,13–7,78; P < 0,0001]. Когда из анализа были ис-
ключены женщины в постменопаузе (старше 54 лет), риск 
увеличился еще больше (ОШ 5,14; 95% ДИ 3,22–8,21; 
P < 0,00001) [14]. Таким образом, женщины с СПКЯ в 5 раз 
чаще заболевают раком эндометрия [14–16]. Это обстоя-
тельство подчеркивает необходимость регулярного мони-
торинга здоровья женщин с СПКЯ и повышения онкона-
стороженности у врачей, ведь раннее выявление данного 
заболевания может значительно повысить шансы на успеш-
ное лечение и улучшить прогноз для пациенток. Для того 
чтобы предложить меры профилактики рака эндометрия 
в рекомендациях ESHRE 2018 г. были рассмотрены иссле-
дования, описывающие влияние различных препаратов на 
риск его развития, и сделаны следующие выводы: 

	■ Метформин не оказывает защитного эффекта от рака 
эндометрия [17].

	■ Кломифен может повышать риск развития рака 
(ОШ 1,79, 95%, ДИ 0,9, 3,4), особенно при увеличении дозы 
препарата (ОШ 1,93, 95% ДИ 0,9, 4,0 для > 900 мг) [18, 19]. 

	■ Летрозол  – ингибитор ароматазы, снижает синтез 
эстрогенов из андрогенов и применяется для лечения рака 
молочной железы, а т. к. рак эндометрия – эстрогенозави-
симый, то данный препарат может в будущем быть исполь-
зован для снижения риска развития онкологии [17–19]. 

	■ Оральные контрацептивы снижают риск рака эндоме-
трия в общей популяции, эффект может быть длительным. 
Метаанализ 2015 г. с участием 27 276 женщин показал, 
что 10-летнее применение оральных контрацептивов сни-
жает абсолютный риск развития рака эндометрия в воз-
расте до 75 лет с 2,3 до 1,3 на 100 женщин [19–21]. 

Сердечно-сосудистые риски
Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) остаются од-

ной из ведущих причин смертности у женщин с СПКЯ. Вы-
сокая распространенность кардиометаболических фак-
торов риска, таких как повышенный вес, нарушение 
толерантности к глюкозе, сахарный диабет, дислипидемия 
и метаболический синдром, отмечается у женщин с СПКЯ. 
В метаанализе 2020 г. F. Ramezani Tehrani et al. проана-
лизировали 16 исследований [22]. Результаты показали, 
что суммарная частота сердечно-сосудистых событий у па-
циенток с СПКЯ репродуктивного возраста и у женщин 
в менопаузе была выше, чем у здоровых лиц контрольной 
группы (суммарная частота: 1,38, 95% ДИ: 1,12–1,71 и сум-
марная частота: 1,53, 95% ДИ: 1,15, 2,04 соответствен-
но). По сравнению со здоровой контрольной группой 
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анализ популяционных исследований показал, что часто-
та сердечно-сосудистых событий увеличилась только у па-
циенток репродуктивного возраста с СПКЯ (в 1,43 раза, 
95% ДИ: 1,27, 1,61), тогда как разница не была статисти-
чески значимой при сравнении пациенток с СПКЯ в ме-
нопаузе/старении со здоровой контрольной группой 
(в 1,03 раза, 95% ДИ: 0,41, 2,59) [22]. В руководстве ESHRE 
2023 г. данной проблеме уделяется особое внимание. Жен-
щины с СПКЯ должны проходить обследование для исклю-
чения сердечно-сосудистых рисков. Необходимо иссле-
довать биохимический анализ крови (холестерин, ЛПНП, 
ЛПВП, ТГ). Всем женщинам с СПКЯ следует измерять арте-
риальное давление ежегодно, а также при планировании 
беременности или обращении за лечением бесплодия, 
учитывая высокий риск развития преэклампсии во вре-
мя беременности. В общих рекомендациях по сердечно-
сосудистым заболеваниям для населения было предложе-
но рассмотреть возможность включения СПКЯ как фактора 
сердечно-сосудистого риска [4].

ЛЕЧЕНИЕ. ПЕРВАЯ ЛИНИЯ В ЛЕЧЕНИИ СПКЯ

Комбинированные оральные контрацептивы 
Комбинированные оральные контрацептивы (КОК) мо-

гут быть рекомендованы подросткам и женщинам репро-
дуктивного возраста с СПКЯ, если они не заинтересова-
ны в беременности в момент назначения терапии, для 
лечения гирсутизма и/или нерегулярных менструальных 
циклов. При применении КОК у большинства пациенток 
с СПКЯ польза превышает риски. Они не оказывают нега-
тивного влияния на фертильность пациентки в будущем. 
Эффективность КОК обусловлена подавлением секреции 
ЛГ, что приводит к снижению продукции овариальных ан-
дрогенов; эстрогенный компонент КОК способствует по-
вышению ГСПГ, что, в свою очередь, снижает уровень сво-
бодно циркулирующего тестостерона; прогестин в составе 
КОК может осуществлять конкурентное взаимодействие 
с 5α-редуктазой на уровне рецепторов к  андрогенам. 
Кроме того, КГК снижают продукцию надпочечниковых 
андрогенов, по-видимому, за счет подавления продукции 
адренокортикотропного гормона.

Доступны различные комбинации КОК с гетерогенным 
эстрогеном (натуральным эстрогеном или синтетическим 
этинилэстрадиолом (ЭЭ)) и препаратами прогестина с раз-
личными фармакологическими и  клиническими свой
ствами. Доказано, что нет клинического преимущества ис-
пользования высоких доз этинилэстрадиола (≥20 мкг) по 
сравнению с низкими дозами этинилэстрадиола (<20 мкг) 
при лечении гирсутизма у взрослых с СПКЯ [23–25]. 

Метформин
Метформин относится к инсулиносенситайзерам и тра-

диционно используется для терапии сахарного диабета 
2-го типа и преддиабета, однако на сегодняшний день на-
коплен многолетний опыт использования и при СПКЯ. Ин-
сулинорезистентность, наблюдаемая у большинства паци-
енток с СПКЯ в независимости от массы тела, позволила 
предложить использование метформина для терапии СПКЯ. 
Если ранее в рекомендациях ESHRE 2018 г. метформин был 

отмечен пациенткам с СПКЯ и ИМТ ≥ 25 кг/м2 для контро-
ля веса и метаболических показателей, то в обновленном 
руководстве ESHRE 2023 г. отмечена возможность назначе-
ния метформина независимо от ИМТ. Доказательства мета-
болической пользы были более убедительными у женщин 
с повышенным ИМТ. Показана потенциальная возможность 
метофрмина снижать индекс свободных андрогенов и при 
ИМТ < 25 кг/м2 [26–28].

Комбинированные оральные контрацептивы в комби-
нации с метформином

Комбинация КОК и метформина показала незначитель-
ные преимущества по сравнению с монотерапией КОК 
или метформином у взрослых с СПКЯ с ИМТ ≤ 30 кг/ м2. 
Наибольшие преимущества комбинированной терапии от-
мечены в группах высокого метаболического риска, вклю-
чая лиц с ИМТ > 30 кг/м2, факторами риска диабета, нару-
шением толерантности к глюкозе [4]. В тех случаях когда 
прием КОК противопоказан или плохо переносится, при 
нерегулярных менструальных циклах может быть рассмо-
трен прием метформина [4].

Дополнительная терапия по снижению веса
Избыточный вес представляет серьезную проблему 

для подростков и взрослых с СПКЯ. Важную роль в сни-
жении веса, безусловно, играет здоровый образ жизни. 
Сбалансированный рацион и физическая активность ре-
комендованы всем пациентам с СПКЯ для поддержания 
здоровья, снижения риска развития ожирения, улучше-
ния качества жизни [4]. У пациенток с повышенным ИМТ 
снижение веса ассоциируется со значительным клиниче-
ским улучшением течения СПКЯ [4]. При неэффективно-
сти мероприятий по изменению образа жизни у женщин 
с ожирением и ИМТ ≥ 30 кг/м2 или ≥ 27 кг/м2 при на-
личии ассоциированных с ожирением осложнений (ар-
териальная гипертензия, СД 2-го  типа, дислипидемия, 
СОАС) возможно назначение фармакотерапии для сни-
жения веса [1]. Агонисты рецепторов глюкагоноподобно-
го пептида 1 (аГПП-1), такие как лираглутид и семаглутид, 
а также препарат периферического действия – ингибитор 
липаз желудочно-кишечного тракта орлистат могут быть 
рассмотрены в качестве дополнительной терапии у паци-
енток с ожирением и СПКЯ.

Глюкагоноподобный пептид 1  (ГПП-1) является ин-
кретином, который вырабатывается L-клетками кишеч-
ника в ответ на потребление пищи. ГПП-1 стимулирует 
выработку инсулина физиологическим и зависимым от 
глюкозы образом, снижает выработку глюкагона, пода-
вляет опорожнение желудка, снижает аппетит и стимули-
рует пролиферацию бета-клеток. Таким образом, препара-
ты данной группы оказывают положительный эффект не 
только на снижение массы тела, но и уменьшение уров-
ня глюкозы в крови, что улучшает прогноз у пациентов 
с СД 2-го типа и СПКЯ. Основными ограничениями те-
рапии аГПП-1 являются побочные эффекты (диспепсия) 
и высокая стоимость. 

Новое место инозитола в рекомендациях
В новых клинических рекомендациях ESHRE 2023 г. 

обсуждается также целесообразность поиска альтер-
нативных методов влияния на инсулинорезистентность 
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у женщин с СПКЯ с учетом побочных эффектов тради-
ционных препаратов, гастроинтестинальных эффектов 
метформина и повышенного риска сердечной недоста-
точности за счет задержки жидкости у  глитазонов  [4]. 
Альтернативой может рассматриваться инозитол, потен-
циально влияющий на чувствительность рецепторов к ин-
сулину. Инозитол является шестиатомным спиртом цикло-
гексана. Существует девять стереоизомеров инозитола, 
из которых мио-инозитол (МИ) наиболее распространен 
в организме человека. Мио-инозитол способствует по-
глощению глюкозы и участвует как вторичный мессен-
джер в опосредованных ФСГ путях, влияя на пролифера-
цию и созревание гранулезных клеток. Под воздействием 
инсулина МИ преобразуется в D-хироинозитол (ДХИ), ко-
торый стимулирует образование гликогена и облегча-
ет утилизацию глюкозы  [4]. В 12-недельном рандоми-
зированном контролируемом исследовании с участием 
50 женщин с СПКЯ и избыточным весом прием 2 г мио-
инозитола (с 200 мкг фолиевой кислоты) утром приводил 
к значимому снижению уровня ЛГ в плазме, пролактина, 
тестостерона, инсулина и соотношения ЛГ/ФСГ [29, 30]. 
Однако необходимо отметить, что хотя инозитол может 
потенциально влиять на метаболические показатели, нет 
данных в отношении клинической пользы и влияния на 
овуляцию, гирсутизм или вес.

Первая линия лечения бесплодия
Ингибиторы ароматазы, такие как летрозол (наибо-

лее широко используется в международной практике), 
являются эффективными препаратами для стимуляции 
овуляции у женщин, однако в РФ данная терапия может 
быть назначена только с подписанием информирован-
ного добровольного согласия [1, 4]. Механизм действия 
заключается в блокировании процесса превращения ан-
дрогенов в эстрогены и увеличении уровня ФСГ, что спо-
собствует развитию и созреванию фолликулов яични-
ков. Наиболее широко в качестве терапии первой линии 
для стимуляции овуляции в течение последних 40 лет 
используется цитрат кломифена, характеризующий-
ся простотой назначения и хорошим профилем безо-
пасности. Однако имеются данные о том, что показате-
ли наступления беременности и живорождаемости при 
применении летрозола выше, чем кломифена [31–33]. 
В  проспективном рандомизированном исследовании 
сравнивали эффективность данных препаратов в индук-
ции беременности у 204 женщин с СПКЯ. Из них 98 па-
циенток (294 цикла) получали летрозол в дозе 2,5– 5 мг, 
а 106 пациенток (318 циклов) получали 50– 100 мг кло-
мифена (оба препарата перорально с 3–7-го дня мен-
струального цикла). Лечение продолжалось в течение 
трех циклов в обеих группах. В результате средний уро-
вень эстрадиола в  группе кломифена был значитель-
но выше (364,2 ± 71,4 пг/мл), чем в группе летрозола 
(248,2 ± 42,2 пг/мл). Беременность наступила у 43 па-
циенток из группы летрозола (43,8%) и 28 пациенток из 
группы кломифена (26,4%) [31], в связи с чем ESHRE ре-
комендует летрозол в качестве препарата первой линии 
для стимуляции овуляции у женщин с ановуляторным 
СПКЯ при отсутствии других факторов бесплодия [4].

Кломифена цитрат
Кломифена цитрат представляет собой селективный 

модулятор рецепторов эстрогена. В малых дозах он уси-
ливает секрецию гонадотропинов – пролактина, ФСГ и ЛГ, 
тем самым стимулируя овуляцию. При малом содержании 
в организме эстрогенов проявляет умеренный эстроген-
ный эффект. При высоком содержании может оказывать 
антиэстрогенное действие. Вероятные причины неэффек-
тивности данного препарата связаны с различием между 
высокими показателями овуляции и низкими показателя-
ми беременности, вызванными антиэстрогенным воздей-
ствием кломифена на эндометрий и цервикальную слизь. 
Отмечено, что нормальное увеличение объема матки 
и утолщение эндометрия, которые происходят во время 
спонтанных менструальных циклов, в значительной сте-
пени отсутствуют во время циклов, индуцированных кло-
мифеном, несмотря на более высокие уровни эстрадио-
ла [34]. А данные о влиянии кломифена на цервикальную 
слизь противоречивы. В то время как одно исследование 
не выявило патологического воздействия [35], в другом 
было отмечено снижение качества и количества церви-
кальной слизи при всех дозах кломифена [36]. Исследо-
вания по ранней стимуляции овуляции показали лучшие 
результаты при монотерапии метформином или комбина-
ции метформина с кломифеном по сравнению с приемом 
только кломифена. Однако данные ряда многоцентровых 
исследований свидетельствуют о том, что хотя метформин 
может быть эффективен для восстановления овуляции, 
он, по-видимому, менее эффективен для фертильности 
(показатели живорождаемости) по сравнению с кломи-
феном [37]. В метаанализе 38 исследований метформи-
на, проведенном в 2012 г., включившем 3 495 женщин, 
не было обнаружено доказательств того, что метформин 
улучшал показатели живорождаемости независимо от 
того, применялся ли он отдельно (ОШ 1,80, 95% ДИ 0,52–
6,16, три исследования, 115 женщин) или в комбинации 
с кломифеном (ОШ 1,16, 95% ДИ 0,85–1,56, семь исследо-
ваний, 907 женщин). Таким образом, более крупные иссле-
дования и метаанализ показывают, что кломифен более 
эффективен, чем метформин, в отношении показателей 
живорождаемости, что является наиболее значимым ре-
зультатом, и что добавление метформина к кломифену 
не дает дополнительной пользы [38, 39]. В руководстве 
ESHRE 2018 г. рекомендовали сочетать кломифена ци-
трат и метформин в случае резистентности к действию 
кломифена [3]. В новых рекомендациях 2023 г. нет тако-
го варианта лечения, возможно, это связано с большим 
вниманием к применению летрозола для наступления бе-
ременности [4].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Поскольку этиология и патогенез СПКЯ на настоящий 
момент не до конца известны, терапевтические вмеша-
тельства носят преимущественно симптоматический ха-
рактер. Последние достижения в генетике и эпигенетике 
расширили наше понимание происхождения и патофизи-
ологии СПКЯ, при этом определенные выявленные локусы 
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стимулируют поиск новых методов лечения. По сравне-
нию с традиционными лекарствами инструменты генной 
терапии, такие как AAV, mRNA, RNAi и система CRISPR/
Cas9, предлагают более привлекательную терапевтиче-
скую стратегию. Тем не менее предстоит пройти еще дол-
гий путь, прежде чем генная терапия будет применять-
ся при СПКЯ. Исследование локусов, ассоциированных 

с СПКЯ, которые объясняют остаточную наследуемость, 
и выяснение биологической значимости идентифициро-
ванных генов представляются важными с позиции поиска 
этиотропной терапии СПКЯ [40, 41].�
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