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ВЛИЯНИЕ ХЛОРМАДИНОН СОДЕРЖАЩИХ КОНТРАЦЕПТИВОВ НА УГЛЕВОДНЫЙ И 
ЛИПИДНЫЙ ОБМЕНЫ У ЖЕНЩИН С МЕТАБОЛИЧЕСКИМ СИНДРОМОМ
Бабаджанова Г.С., Султанмуратова Г.У. 
EFFECT OF CHLORMADINONE-CONTAINING CONTRACEPTIVES ON CARBOHYDRATE AND 
LIPID METABOLISM IN WOMEN WITH METABOLIC SYNDROME
Babadjanova G.S., Sultanmuratova G.U. 
Ташкентская медицинская академия, ургенчский филиал ташкентской медицинской академии

Проблема избыточной массы тела является одной из важнейших проблем здравоохранения во всем 
мире. Всемирная организация здравоохранения рассматривает ожирение как эпидемию, охватившую мил-
лионы людей. Исторически сложилось, что при проведении исследований эффективности и безопасности 
применения различных методов контрацепции, пациенток с избыточным весом или ожирением исключали 
из выборки, в связи с теоретически более высоким риском развития у них осложнений, хотя степень увели-
чения риска окончательно не была установлена. Кроме того, известно, что ожирение может вызывать 
развитие ановуляции и олигоаменореи, но по данным последних исследований показано, что большинство 
пациенток с ожирением имеют регулярную овуляцию и нуждаются в применении контрацептивов. В связи 
с этим целесообразность и безопасность применения тех или иных методов контрацепции у пациентки с 
ожирением должно решаться индивидуально с учетом всех составляющих соматического статуса жен-
щины и желания ее в дальнейшем иметь детей. Гормональная контрацепция в настоящее время является 
важнейшим элементом системы планирования семьи. Пероральные контрацептивы противопоказаны па-
циенткам с тяжелой степенью ожирения, но могут быть использованы у тех женщин, у которых имеется 
небольшой избыток массы тела. Вообще, у проблемы применения гормональных контрацептивов (выпуска-
емых в различных лекарственных формах) в группе женщин с ожирением существует несколько аспектов. 
Обсуждается вопрос о том, что избыток массы тела может служить причиной искажения фармакоди-
намики и фармакокинетики препарата и как следствие — снижения контрацептивного эффекта. Другая 
проблема — риски гормональной контрацепции при ожирении и метаболическом синдроме. И з у ч е н и е 
состояния углеводного, липидного обмена  женщин с нарушением жирового обмена на фоне применяемой 
гормональной контрацепции является актуальным и может способствовать уточнению показаний, про-
тивопоказаний, условий применения гормональной контрацепции.

Ключевые слова: метаболический синдром, ожирение, контрацепция, гормональные контрацептивы, 
обмен веществ.

The problem of overweight is one of the most important health problems worldwide. The World Health Organization 
views obesity as an epidemic affecting millions of people. Historically, in studies of the efficacy and safety of various methods 
of contraception, overweight or obese patients were excluded from the sample, due to a theoretically higher risk of developing 
complications, although the degree of increased risk has not been definitively established. In addition, it is known that obesity 
can cause the development of anovulation and oligoamenorrhea, but according to recent studies, it has been shown that the 
majority of obese patients have regular ovulation and need to use contraceptives. In this regard, the feasibility and safety of 
using certain methods of contraception in a patient with obesity should be decided individually, taking into account all the 
components of a woman’s somatic status and her desire to have children in the future. Hormonal contraception is currently 
an essential element of the family planning system. Oral contraceptives are contraindicated in patients with severe obesity, 
but can be used in those women who are slightly overweight. In general, the problem of using hormonal contraceptives 
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(produced in various dosage forms) in the group of obese women has several aspects. The question is discussed that excess 
body weight may cause distortion of the pharmacodynamics and pharmacokinetics of the drug and, as a consequence, 
a decrease in the contraceptive effect. Another problem is the risks of hormonal contraception in obesity and metabolic 
syndrome. The study of the state of carbohydrate and lipid metabolism in women with impaired lipid metabolism against 
the background of hormonal contraception is relevant and can help clarify the indications, contraindications, conditions for 
the use of hormonal contraception.

Key words: metabolic syndrome, obesity, contraception, hormonal contraceptives, metabolism

Актуальность. Всемирная организация здравоохранения в 1997 г. объявила, что ожирение превра-
тилось в глобальную эпидемию и представляет серьезную угрозу состоянию общественного здоровья. 
Согласно исследованиям ВОЗ, 50–75 % населения в возрасте 35–64 лет имеют избыточную массу тела, при-
чем среди женщин репродуктивного возраста ожирение встречается в 2 раза чаще. Ожирение можно рассма-
тривать как экстремальный фактор, влияющий на репродуктивную функцию женщин. Нарушение функции 
половых желез наблюдается у 46–96 % женщин с ожирением.

По мнению В. П. Сметник и соавт. (2000 г.), основной причиной нарушений в репродуктивной системе 
при ожирении является воздействие инсулина на яичники. Инсулин, будучи синергистом ЛГ, способствует 
активизации функции клеток теки и гормон-продуцирующей стромы. Повышение внутрифолликулярного 
содержания андрогенов нарушает рост фолликулов, способствует развитию гиперандрогенной ановуляции 
и гиперплазии эндометрия. Инсулинорезистентность (ИР) проявляется у женщин ановуляцией, СПКЯ, ви-
рилизацией и гиперпластическими процессами в гормонозависимых органах и тканях. 

Синдром поликистозных яичников (СПКЯ) – широко распространенное эндокринное заболевание сре-
ди женщин репродуктивного возраста [1]. Характеризуется этот синдром инсулинорезистентностью, уме-
ренным ожирением, нерегулярными менструациями или аменореей и признаками избытка андрогенов (на-
пример, гирсутизм, угри) [2-5]. Для коррекции менструального цикла и симптомов избытка андрогенов, 
связанные с СПКЯ, обычно используют комбинированные оральные контрацептивы (ОК), предпочтитель-
но с антиандрогенными свойствами [6,7]. Однако ОК тоже могут быть причиной инсулинорезистентности 
и непереносимости глюкозы [8-10]. Таким образом, есть опасение того, что ОК могут еще более усугубить 
лежащую в основе метаболическую дисфункцию и инсулинорезистентность у женщин с СПКЯ [11]. Это осо-
бенно касается тучных женщин с СПКЯ, у которых есть инсулинорезистентность, связанная как с СПКЯ, так 
и с избыточным весом [12]. 

Данные о влиянии ОК на углеводный обмен у женщин с избыточным весом/ожирением и СПКЯ противо-
речивы. Исследования с ОК, содержащими антиандроген - ципротерона ацетат, показали отсутствие эффекта 
на чувствительность к инсулину или обострение инсулинорезистентности и снижение толерантности к глю-
козе [13-16]. Исследования с ОК с низким уровнем андрогенов - дезогестрелом, показали снижение толерант-
ности к глюкозе и инсулинорезистентности [11, 17]. Недавний мета-анализ исследований, изучающих связь 
между использованием ОК и метаболическими изменениями, показал, что использование ОК не оказывает 
значительного влияния на уровень глюкозы или инсулина натощак [18]. Однако при использовании ОК с раз-
ными типами прогестинов, выявлена значительная гетерогенность, при котором индекс массы тела (ИМТ) 
был способствующим фактором изменения уровня глюкозы натощак и инсулинорезистентности.

Отсутствие контрольной группы является общим ограничением большинства исследований, оценива-
ющих метаболические эффекты ОК у женщин с СПКЯ. ОК могут быть причиной инсулинорезистентности и 
непереносимости глюкозы даже у женщин без СПКЯ [8–10]. Были ли женщины с СПКЯ более восприимчивы, 
чем женщины с отсутствием данной патологии, оценивалось только в двух исследованиях. 

В одном исследовании оценивали ОК, содержащие норэтиндрон, у женщин с СПКЯ по сравнению с кон-
трольной группой с сопоставимым ИМТ [19]. По истечении 3 месяцев использования этого ОК, в обеих груп-
пах наблюдалось снижение индекса чувствительности к инсулину. Неизвестно, можно ли применить эти 
данные на низкодозированные ОК с антиандрогенным эффектом, которые часто используют при лечении 
женщин с СПКЯ. Другое исследование оценивало низкодозированные ОК, содержащие норгестимат, исхо-
дом которого было отсутствие изменений в чувствительности к инсулину у худых женщин с СПКЯ и жен-
щин контрольной группы [20]. В этом исследовании установлено влияние часто используемого низкодо-
зированного ОК (30 мкг этинилэстрадиола и 2 мг хлормадинона ацетата) с антиандрогенным эффектом 
на углеводный и липидный обмены у женщин с СПКЯ и без него. Женщины основной и контрольной групп 
имели избыточный вес или ожирение в соответствии с ИМТ. Причина выбора данного ОК состоит в том, что 
он был изучен, установлен профиль безопасности с отсутствием значительного ухудшения картины инсу-
лина натощак, глюкозы и гликолизированного гемоглобина.

Цель исследования. Определить метаболические эффекты хлормадинонсодержащего ОК у женщин с 
избыточным весом.

Материалы и методы исследования. Обьект исследования составляли 30 женщин, страдающие избы-
точным весом или ожирением. В основную 1-группу были включены 10 женщин с метаболическим син-
дромом и СПКЯ, а 2-группу сравнения составили 20 женщин, страдающих ожирением без СПКЯ. СПКЯ был 
определен по модифицированным Роттердамским критериям после исключения других эндокринных забо-
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леваний [25]. В этом исследовании у всех женщин с СПКЯ были клинические или биохимические признаки 
гиперандрогении, олиго- или аменореи. Контрольную группу составили регулярно менструирующие жен-
щины. Критерии исключения для обеих групп были схожими и включали следующие: беременность, про-
тивопоказания к ОК (например, тромбоэмболия в анамнезе, артериальное давление> 140/90 мм рт.ст., забо-
левание печени), сахарный диабет, употребление табака и использование гормональных контрацептивов, 
инсулина, антиандрогены, глюкокортикоиды, гипотензивные или антилипидемические средства в течение 
последних 3 месяцев.

Методы исследования.
Исследования проводились в фолликулярной фазе менструального цикла. В обеих группах после 12-часо-

вого голодания были получены показатели жизненно важных функций, рост, вес, липиды сыворотки крови на-
тощак, инсулин и глюкоза. Был проведен 2-часовой пероральный тест на толерантность к глюкозе с нагрузкой 
глюкозы 75 г, при этом уровни глюкозы и инсулина определялись каждые 15 минут. На следующий день участ-
ники начинали принимать ОК (этинилэстрадиол 30 мкг и хлормадинона ацетат 2 мг). За участниками обеих 
групп проспективно наблюдали в течение 3 месяцев. Возраст обследованных колебался от 20 до 27 лет (табл.1).

Лабораторные анализы
Сыворотку и плазму хранили при -80 ° C до анализа. Уровень глюкозы в сыворотке измерялся окисли-

тельным методом (анализатор YSI 2300 STAT Plus; Yellow Springs Instruments). Уровни инсулина в сыворотке 
измеряли с помощью иммуноферментного анализа (ELISA; ALPCO Diagnostics). Тестостерон сыворотки изме-
ряли с помощью ELISA (ALPCO Diagnostics). В обеих группах анализы проводились дважды. Коэффициенты 
вариации были <10%.

Результаты исследования.
В контрольной группе через 3 месяца после использования ОК (белара) наблюдалось небольшое, но стати-

стически значимое увеличение инсулина натощак, глюкозы и статистически значимое снижение чувствитель-
ности к инсулину по сравнению с исходным уровнем (табл.2). Женщины 1-группы с СПКЯ уже имели неблаго-
приятный профиль метаболизма глюкозы на исходном уровне по сравнению с женщинами с избыточным весом 
без СПКЯ. Хотя в 1-группе с СПКЯ наблюдалось аналогичное ухудшение этих параметров после 3 месяцев исполь-
зования ОК, изменения у женщин с СПКЯ от исходного до 3-месячного периода не достигли значимости. 

Как у женщин с СПКЯ, так и у женщин без данной патологии уровень общего холестерина значительно 
повышался после 3 месяцев приема ОК (таблица 2). Однако только у женщин 2-группы сравнения наблюда-
лось значительное повышение уровня холестерина липопротеинов высокой плотности. У женщин 2-груп-
пы также было значительное увеличение липопротеинов низкой плотности (ЛПНП), но у них было более 
низкое содержание холестерина ЛПНП на исходном уровне, чем у женщин с СПКЯ, на 10 мг/дл. Даже после 
значительного повышения уровень холестерина ЛПНП после лечения ОК был все еще ниже, чем у женщин 
с СПКЯ.

Таблица 1 
Возраст обследованных пациентов и показатели индекса массы тела 

Параметры Женщины
1 группы с СПКЯ, (n=10) Группа сравнения, (n=20) р

Возраст 24.3± 4.4 21.8± 3.8 0.1175
ИМТ (кг/м2) 32.6± 7.2 31.3± 8.8 0.7008

Анамнез диабета 2 (20%) 4 (20%) 1.0000

Таблица 2 
Показатели влияния ОК на углеводный и липидный обмены обследованных пациенток

Параметры

Женщины с СПКЯ (n=10) Группа сравнения, (n=20)

исходно через 3 мес исходно через 3 мес

Значение р 
(исходные 
сравнения 

между 
группами)

Значение р 
(сравнения 

влияния 
ОК между 
группами)

Общий тестостерон 
(нг/дл) 57.6± 38.9 22.5±19.9 25.5 ± 12.9 19.7±9.4 0.0021 0.8769

Свободный 
тестостерон (нг/дл) 8.1 ± 8.5 3.5±4.4 4.4±2.5 1.7±0.8 0.0822 0.3785

Инсулин натощак 
(мкЕд/мл) 7.9(4.8-13.1) 8.7(6.3-12.1) 4.7(3.5-6.4) 5.6(4.3-7.4) 0.0495 0.6336

Глюкоза натощак 
(мг/дл) 88.7±6.6 88.1±7.0 84.1±4.9 84.3±6.0 0.0393 0.6543
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Оральный 
глюкозотолерантный 
тест (мг/дл)

119±29.0 124±27.9 111 ± 20.3 114 ± 27.7 0.3921 0.8144

Индекс HOMA-IR 0.73 ± 0.49 0.60±0.35 1.21 ± 0.61 1.01±0.58 0.0397 0.6234

САД (мм рт.ст.) 117±10.5 117±9.88 116 ± 14.8 116±14.8 0.8655 0.8316

ДАД (мм рт.ст.) 69±6.3 70±6.1 72 ± 7.7 72±7.9 0.2448 0.5006

ИМТ (кг/м2) 32.6±7.2 32.5±6.9 31.3 ± 8.8 31.3±8.9 0.7008 0.7352

Окружность талии (см) 97.4±13.6 96.2±16.1 87.8 ± 19.8 89.4±18.6 0.1806 0.3056

Соотношение 
талии и бедер 0.84(0.80-0.88) 0.81(0.75-0.87) 0.75 (0.70–0.80) 0.78 (0.75–0.81) 0.0198 0.0955

Общий холестерол 
(мг/дл) 168 ± 24.0 182 ± 25.4 161 ± 27.0 182 ± 24.6 0.452 0.2173

ЛПНП (мг/дл) 100 ± 16.6 107 ± 19.7 90 ± 22.0 102 ± 25.6 0.2398 0.5785

Триглицериды (мг/дл) 116 (90.0-137.8) 136(93.3-198.5) 66 (52.8–83.1) 76(59.4-98.0) 0.0044 0.6599

ЛПВП (мг/дл) 45 ± 8.9 48 ± 7.8 53 ± 11.9 61 ± 12.6 0.0947 0.0882

Обсуждение. Целью данной работы являлось определение метаболических эффектов ОК, содержащих хлор-
мадинона ацетат, у женщин с метаболическим синдромом с СПКЯ и без данной патологии в течение 3 месяцев. 
Женщины с СПКЯ были более инсулинорезистентными, имели более высокие уровни инсулина и глюкозы нато-
щак на исходном уровне. После 3 месяцев использования ОК обнаружено значительное снижение толерантно-
сти к глюкозе у женщин с СПКЯ по сравнению с женщинами контрольной группы. По истечении 3 месяцев суще-
ственной разницы между двумя группами по другим метаболическим параметрам не выявлено.

Снижение толерантности к глюкозе у женщин с СПКЯ после использования ОК, по-видимому, связано в первую 
очередь со снижением функции бета-клеток, а не с ухудшением инсулинорезистентности. Это неудивительно, по-
тому что на исходном этапе женщины с СПКЯ уже были значительно более устойчивы к инсулину, и ожидалось, что 
ОК не может еще больше усугубить эту инсулинорезистентность. Инсулинорезистентность, уже присутствующая 
на исходном уровне, в сочетании со сниженной функцией бета-клеток во время лечения ОК, могла привести к боль-
шей непереносимости глюкозы у женщин с СПКЯ по сравнению с женщинами контрольной группы.

В данном исследовании инсулинорезистентность существенно не ухудшалась у женщин с СПКЯ во вре-
мя использования ОК. Исходное ожирение у женщин с СПКЯ может объяснить отсутствие дальнейшего 
ухудшения инсулинорезистентности во время лечения. Эффект ожирения дополнительно подтверждает-
ся метаанализом, оценивающим связь между ОК и метаболическими изменениями у женщин с СПКЯ [18].

При сравнении липидного профиля в группах с СПКЯ и группе сравнения на исходном уровне един-
ственной значимой разницей было более высокое содержание триглицеридов в группе женщин с СПКЯ (116 
(90,0–137,8) мг/дл ) в сравнении с группой женщин без СПКЯ - 66 (52,8– 83,1) мг/дл (p=0,02). После трех ци-
клов использования хлормадинона ацетата, значительных различий в параметрах липидов между двумя 
группами не обнаружено.

На исходном этапе значительной разницы между обеими группами в параметрах артериального давле-
ния не выявлено. Также не наблюдалось негативное влияния хлормадинона ацетата на эти показатели по 
истечении трех циклов использования ОК. Это демонстрирует ограниченное или полное отсутствие влия-
ния низкодозированных хлормадинонсодержащих ОК на артериальное давление. 

Вывод
Таким образом, сравнительный анализ влияния низкодозированного ОК с антиандрогенным эффектом, со-

держащий хлормадинона ацетат, на метаболизм глюкозы у женщин с наличием и отсутствием СПКЯ показал, 
что назначение препарата женщинам с избыточным весом/ожирением вызвало значительное ухудшение толе-
рантности к глюкозе у женщин 1-группы с СПКЯ по сравнению с женщинами группы сравнения. Однако у жен-
щин с СПКЯ, при использовании ОК, снижение чувствительности к инсулину не наблюдалось, тогда как этот 
показатель у женщин группы сравнения без СПКЯ имел тенденцию к снижению по сравнению с исходным уров-
нем. Для разработки критериев приемлемости использования гормональных контрацептивов у женщин с избы-
точным весом/ожирением и СПКЯ необходимо проведение дальнейшего исследования с включением большого 
количества женщин с нормальным и избыточным весом и СПКЯ в течение более длительного периода.
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РОЛЬ ИНФЕКЦИЙ, ПЕРЕДАВАЕМЫХ ПОЛОВЫМ ПУТЕМ, В РАЗВИТИИ ЖЕНСКОГО 
БЕСПЛОДИЯ: СТРАТЕГИЯ ТЕРАПИИ И ПРОФИЛАКТИКИ
Бабаева А.И.
ROLE OF SEXUALLY TRANSMITTED INFECTIONS IN THE DEVELOPMENT OF FEMALE 
INFERTILITY: THERAPEUTIC AND PREVENTIVE STRATEGIES
Boboyeva A.I.
Ташкентская медицинская академия 

Частой причиной развития органической непроходимости маточных труб, приводящей к трубно- пери-
тонеальному варианту бесплодия (ТПБ). являются инфекции, передаваемые половым путем (ИППП). Из-
ложены многокомпонентные механизмы процессов формирования бесплодия у моло дых женщин, на фоне 
воспалительных заболеваний органов малого таза (ВЗОМТ), регистрируемых у 60–65% женщин репродук-
тивного возраста. Спектр генитальной инфекции, выявленной при ПЦР- диагностике отделяемого из цер-
викального канала и полости матки у пациенток с хроническим эндометриозом, включает: хламидиоз – у 
14,9%, генитальный герпес – у 33,6%, уреаплазмоз – у 37,8%, микоплазмоз – у 11,6%, цитомегаловирусную 
инфекцию (ЦМВ) – у 18,9% пациенток. С учетом современных особенностей течения целого ряда ИППП, от-
личающихся преобладанием стертых форм заболеваний, основным клиническим признаком хронического 
заболевания может являться нару шение репродуктивной функции у молодых женщин в виде бесплодия, 
включая и неэффективность многократного проведения экстракорпорального оплодотворения (ЭКО). 


