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Сравнительный анализ овариального резерва
у женщин с ожирением в репродуктивном периоде
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Ðåçþìå
Öåëü èññëåäîâàíèÿ – ñðàâíèòü îâàðèàëüíûé ðåçåðâ ó æåíùèí ñ îæèðåíèåì è çäîðîâûõ æåíùèí ðåïðîäóêòèâíîãî âîçðàñòà.
Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Îáñëåäîâàíî 500 æåíùèí ìîëîäîãî ðåïðîäóêòèâíîãî âîçðàñòà (îò 20 äî 30 ëåò). Ó÷àñòíèöû ðàçäåëåíû íà
ðàâíûå ãðóïïû (n=250) â çàâèñèìîñòè îò èíäåêñà ìàññû òåëà (ÈÌÒ): îñíîâíàÿ ãðóïïà áîëüíûõ îæèðåíèåì (ÈÌÒ ≥30 êã/ì2) è ãðóïïà
ñðàâíåíèÿ (ÈÌÒ <30 êã/ì2). Íà 2–3-é äåíü ìåíñòðóàëüíîãî öèêëà îïðåäåëÿëè ìàðêåðû îâàðèàëüíîãî ðåçåðâà: ñûâîðîòî÷íûå óðîâ-
íè àíòèìþëëåðîâà ãîðìîíà (ÀÌÃ), èíãèáèíà Â, ôîëëèêóëîñòèìóëèðóþùåãî ãîðìîíà, ëþòåèíèçèðóþùåãî ãîðìîíà, ýñòðàäèîëà, òå-
ñòîñòåðîíà è ïðîãåñòåðîíà, à òàêæå íà 5–7-é äåíü ìåíñòðóàëüíîãî öèêëà óëüòðàçâóêîâûå ïàðàìåòðû – êîëè÷åñòâî àíòðàëüíûõ ôîë-
ëèêóëîâ è îáúåì ÿè÷íèêîâ.
Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå. Ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíî ðàçëè÷àëèñü òàêèå ïàðàìåòðû îâàðèàëüíîãî ðåçåðâà, êàê óðîâåíü ÀÌÃ
(2,7±0,47 íã/ìë â îñíîâíîé ãðóïïå ïðîòèâ 3,8±0,63 íã/ìë â ãðóïïå êîíòðîëÿ; p<0,05), òåñòîñòåðîíà (1,4±0,3 íìîëü/ë â îñíîâíîé
ãðóïïå, 0,7±0,2 íìîëü/ë – â ãðóïïå êîíòðîëÿ; p<0,01), îáúåì ÿè÷íèêîâ (7,2±1,9 ñì3 â îñíîâíîé ãðóïïå è 9,5±1,7 ñì3 – â ãðóïïå
êîíòðîëÿ; p<0,05), à òàêæå êîëè÷åñòâî àíòðàëüíûõ ôîëëèêóëîâ (13,3±4,5 â îñíîâíîé ãðóïïå è 20,7±7,2 – â ãðóïïå ñðàâíåíèÿ;
p<0,01).
Çàêëþ÷åíèå. Äëÿ áîëüíûõ îæèðåíèåì æåíùèí ìîëîäîãî ðåïðîäóêòèâíîãî âîçðàñòà õàðàêòåðíî ñíèæåíèå ïîêàçàòåëåé îâàðèàëüíî-
ãî ðåçåðâà ïî ñðàâíåíèþ ñî çäîðîâûìè æåíùèíàìè, îäíàêî çíà÷åíèÿ îöåíèâàåìûõ ïàðàìåòðîâ ó áîëüíûõ îæèðåíèåì îñòàþòñÿ
â ïðåäåëàõ ðåôåðåíñíûõ çíà÷åíèé.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: àíòèìþëëåðîâ ãîðìîí, êîëè÷åñòâî àíòðàëüíûõ ôîëëèêóëîâ, îáúåì ÿè÷íèêîâ, îâàðèàëüíûé ðåçåðâ, îæèðåíèå.
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Objective. To evaluate the ovarian reserve function in female patients with obesity in comparison with women without obesity.
Materials and methods. This study evaluated 500 caucasian women, age 20–30 years, 250 with obesity (body mass index, BMI ≥30 kg/m2)
and 250 without obesity (BMI <30 kg/m2). Anthropometrics, serum concentrations of anti-Mullerian hormone (AMH), inhibin B, follicle
stimulating hormone, luteinizing hormone, estradiol, progesterone, and testosterone were compared as ovarian volume (cm3) and antral
follicle count (AFC), determined by ovarian transvaginal ultrasonography.
Results and discussion. We reveal statistically significant difference in following parameters: AMH (2.7±0.47 ng/ml vs. 3.8±0.63 ng/ml;
p<0.05), testosterone (1.4±0.3 nmol/l vs. 0.7±0.2 nmol/l; p<0.01), ovarian volume (7.2±1.9 cm3 vs 9.5±1.7 cm3; p<0.05), and AFC
(13.3±4.5 vs 20.7±7.2; p<0.01) in obesity group vs. control group respectively.
Conclusion. Ovarian reserve function is significantly lower in obese patients than in healthy control subjects of young reproductive age,
but ovarian reserve parameters are in normal reference range even in obese patients.

Keywords: anti-Mullerian hormone, antral follicle count, obesity, ovarian reserve, ovarian volume.

АМГ – антимюллеров гормон
ИМТ – индекс массы тела
ЛГ – лютеинизирующий гормон 
СПКЯ – синдром поликистозных яичников

УЗИ – ультразвуковое исследование
ФСГ – фолликулостимулирующий гормон
ЭКО – экстракорпоральное оплодотворение

Во всем мире, особенно в индустриально развитых
странах, быстро увеличивается процент населения с ожи-
рением, приобретающим характер неинфекционной панде-
мии. По официальной статистике, в США более половины
населения имеет индекс массы тела (ИМТ), превышающий
норму. В России ожирение выявляется у 54% населения,
в Великобритании – у 51%, в Германии – у 50%. Даже
в Китае и Японии, где избыточная масса тела встречается
реже, чем в других странах, у 15 и 16% населения ИМТ
превышает норму [1]. 

Общеизвестны негативные последствия ожирения для
репродуктивной функции. У больных ожирением женщин
чаще отмечаются ановуляторные циклы и аномальные ма-
точные кровотечения, гиперплазия и рак эндометрия, бес-

плодие, выкидыши и осложнения беременности [2–4].
Промежуток времени до наступления спонтанной бере-
менности у женщин с ожирением и регулярными мен-
струациями значительно больше, чем у их здоровых
сверстниц [5, 6]. О том, что ановуляция – не единственная,
а возможно, и не главная, причина бесплодия у больных
ожирением, свидетельствуют худшие исходы контроли-
руемой гиперстимуляции яичников и экстракорпорально-
го оплодотворения (ЭКО). Такие больные хуже отвечают
на лечение в рамках вспомогательных репродуктивных
технологий, при этом требуются большие дозы гонадотро-
пинов, уменьшаются количество полученных яйцеклеток
и частота имплантации, наступления беременности и жи-
ворождения, увеличивается частота выкидышей и отмены
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переноса [7]. Патогенез репродуктивных расстройств при
ожирении, по всей видимости, мультифакториален, однако
доказано нарушение фолликулярного микроокружения,
что влияет на стероидогенез, метаболические и воспали-
тельные процессы [8].

Под овариальным резервом понимают функциональный
резерв яичника, который определяет способность послед-
него к развитию здорового фолликула с полноценной яйце-
клеткой и адекватному ответу на овариальную стимуля-
цию. Овариальный резерв отражает количество находя-
щихся в яичниках фолликулов (примордиальный пул и ра-
стущие фолликулы) и зависит от физиологических и пато-
физиологических факторов. Подавляющее большинство
показателей овариального резерва характеризуют гормон-
зависимую стадию роста фолликулов. К ним относятся
определение базальных уровней фолликулостимулирую-
щего гормона (ФСГ), ингибина В, эстрадиола, лютеинизи-
рующего гормона (ЛГ), а также ультразвуковое определе-
ние числа антральных фолликулов и объема яичников [9].
Однако в последние годы в результате целого ряда исследо-
ваний установлено, что наиболее чувствительным марке-
ром овариального резерва является сывороточный уровень
антимюллерова гормона (АМГ), продуцируемого клетками
гранулезы фолликулов от преантральных стадий созрева-
ния до стадии больших антральных фолликулов [9, 10].

Целью настоящего исследования явилась сравнитель-
ная оценка овариального резерва у больных ожирением
и здоровых женщин репродуктивного возраста.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû
Для минимизации влияния дополнительных факторов,

изменяющих овариальный резерв, в исследование включе-
ны женщины европеоидной расы молодого репродуктивно-
го возраста (от 20 до 30 лет включительно). Критериями
исключения явились операции на органах малого таза, хи-
миотерапия или лучевая терапия в анамнезе, опухоли яич-
ников, синдром поликистозных яичников (СПКЯ), эндо-
метриоз, диагностированное бесплодие, нарушения мен-
струального цикла, беременность, прием гормональных
препаратов, курение сигарет на момент включения или
в анамнезе, злоупотребление алкоголем, наркомании и ток-
сикомании. Все участницы ознакомились с информацией
об исследовании, получили ответы на интересующие во-
просы и подписали форму информированного согласия на
участие в исследовании.

В зависимости от ИМТ участницы разделены на две
группы: основная группа – больные ожирением
(ИМТ ≥30 кг/м2) и группа сравнения – женщины, не стра-
дающие ожирением (ИМТ <30 кг/м2). В каждую группу
включено по 250 женщин (средний возраст в основной
группе – 24,8±3,7 года, в группе сравнения – 25,6±4,1 года).

Всех участниц обследовали по единому протоколу: ис-
следование методом усиленной люминесценции сывороточ-
ных уровней АМГ, ингибина В, ФСГ, ЛГ, эстрадиола, тесто-
стерона и прогестерона между 2-м и 3-м днями менструаль-

ного цикла. На 5–7-й день менструального цикла для оценки
объема яичников и числа антральных фолликулов проводи-
лось трансвагинальное ультразвуковое исследование (УЗИ)
на ультразвуковом аппарате Hewlett Packard Image Point
(США) с использованием вагинального датчика с частотой
3,5 МГц по общепринятой методике. Референсные значения
определялись на основании данных локальной лаборатории,
а также с учетом рекомендаций Американской коллегии
акушеров-гинекологов по определению овариального ре-
зерва 2015 г. [11] и Роттердамских критериев СПКЯ (для
определения нормального объема яичника) [12].

Статистический анализ осуществлялся с помощью па-
кета программ Statistica 6.0 (StatSoft Inc., США). Нормаль-
ность распределения признаков оценивали с помощью кри-
терия Шапиро–Уилка. При описании нормально распреде-
ленных переменных указывалось среднее и стандартное от-
клонение (M±s). Сравнение количественных показателей в
разных группах осуществлялось при помощи критерия
Манна–Уитни (для двух групп). Качественные показатели
представлялись в виде абсолютного числа наблюдений.
Различия считались статистически значимыми при p<0,05.
По коэффициенту Спирмена оценивали силу связи между
переменными (r). При значениях коэффициента r<0,3 связь
считалась слабой и незначительной; при значениях r=0,3–
0,7 – средней или умеренной; при значениях r>0,7 – значи-
тельной и сильной.

Ðåçóëüòàòû
Результаты обследования женщин основной и конт-

рольной групп представлены в таблице.
Благодаря жестким критериям включения/исключения

больные обеих групп сопоставимы по возрасту и главным
факторам, влияющим на овариальный резерв. С учетом
принципа деления больных на группы закономерно досто-
верно различаются ИМТ и окружность талии – в основной
группе эти параметры соответствуют диагнозу «абдоми-
нальное ожирение».

На рисунке наглядно представлены параметры, стати-
стически достоверно различающиеся у женщин, больных
ожирением, и у здоровых женщин.

Обращают на себя внимание статистически достовер-
ные различия таких параметров овариального резерва, как
уровень АМГ (2,7±0,47 нг/мл в основной группе против
3,8±0,63 нг/мл в группе контроля; p<0,05), тестостерона
(1,4±0,3 нмоль/л в основной группе, 0,7±0,2 нмоль/л –
в группе контроля; p<0,01), объем яичников (7,2±1,9 см3

в основной группе и 9,5±1,7 см3 – в группе контроля;
p<0,05), а также количество антральных фолликулов
(13,3±4,5 в основной группе и 20,7±7,2 – в группе сравне-
ния; p<0,01).

При анализе корреляционных связей ИМТ и парамет-
ров овариального резерва отмечается умеренная отрица-
тельная связь с уровнем АМГ (r=-0,42; p<0,05), с объемом
яичников (r=-0,37; p<0,05) и сильная отрицательная связь с
количеством антральных фолликулов (r=0,72; p<0,05), а
также умеренная положительная связь с уровнем тестосте-
рона (r=0,74; p<0,05). При этом уровни таких маркеров
овариального резерва, как ФСГ, ЛГ, ингибин В, эстрадиол,
прогестерон, статистически достоверно не различались.

Îâàðèàëüíûé ðåçåðâ è îæèðåíèå 
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Îáñóæäåíèå
Более трети женщин репродуктивного возраста стра-

дают ожирением, в связи с этим связь репродуктивного
здоровья и ожирения является одной из актуальных про-
блем современного здравоохранения [13]. Результаты про-
веденных к настоящему времени исследований по данной
проблеме противоречивы.

С.М. Shaw и соавт. в рамках проспективного исследова-
ния типа случай-контроль при обследовании 135 женщин
европеоидной расы моложе 45 лет, из которых 21 страдала
ожирением, выявили отсутствие зависимости между ИМТ
и уровнем АМГ (4,36 пмоль/л при ИМТ <25 кг/м2,
4,14 пмоль/л – при ИМТ от 25 до 29,9 кг/м2 и 4,57 пмоль/л –
при ИМТ >30 кг/м2) [14]. Та же группа ученых подтвердила
полученные результаты в более крупном исследовании с
участием 259 женщин моложе 45 лет. Средний уровень
АМГ у больных ожирением (n=37) составил
3,46±2,79 нг/мл, в то время как у женщин без ожирения –
3,79±2,93 нг/мл [15]. Н. Altaee и соавт. сравнили лабора-
торные и ультразвуковые параметры овариального резерва
у страдающих ожирением и у здоровых молодых
(21–35 лет) женщин. Авторы выявили, что ожирение не

влияло на значения АМГ, ФСГ и на количество антральных
фолликулов, т. е. овариальный резерв не зависел от нали-
чия ожирения [16].

В то же время в некоторых зарубежных исследова-
ниях, дизайн которых был нацелен на выяснение зависи-
мости между уровнем АМГ и количеством яйцеклеток,
полученных в рамках программы ЭКО, показано, что уро-
вень АМГ оказался ниже у больных ожирением женщин
со сниженным овариальным резервом (по критерию ФСГ
на 3-й день менструального цикла >10 МЕ/л), однако
у женщин с сохранным овариальным резервом по тому же
критерию уровень АМГ оказался нормальным. E.W. Free-
man и соавт. показали отрицательную корреляционную
зависимость между ИМТ и уровнем АМГ у женщин
в позднем репродуктивном возрасте. В исследование во-
шли женщины европеоидной и негроидный расы (n=122,
средний возраст – 45,8±5,2 года), у больных ожирением
уровень АМГ оказался на 65% ниже, чем у женщин,
не страдающих ожирением, при этом они не отметили за-
висимости уровня АМГ от расы [17]. L.A. Bernardi и со-
авт. обследовали 1654 женщины негроидной расы в воз-
расте от 23 до 35 лет. Авторы показали, что у больных
ожирением уровень АМГ оказался на 23,7% ниже, чем
у больных с ИМТ <25 кг/м2 (2,9 нг/мл против 3,8 нг/мл).
В рамках этого исследования ИМТ на момент включения
в исследование, ИМТ в возрасте 18 лет, самая высокая
масса тела в течение жизни и уровень лептина отрица-
тельно коррелировали с уровнем АМГ [18]. V. Moy и со-
авт. проанализировали истории болезней 350 больных
бесплодием женщин в возрасте от 16 до 46 лет разных
рас: 159 – европеоидной, 99 – негроидной, 58 – латиноаме-
риканок и 16 – представительниц азиатской расы. Показа-
но, что ИМТ отрицательно коррелировал с уровнем АМГ
только у женщин европеоидной расы [19].

В связи с такими противоречивыми данными необхо-
димо накопление клинического материала, который поз-
волит судить о влиянии ожирения на репродуктивную
функцию. Особенностью нашего исследования является
большой объем выборки (500 больных, по 250 участниц
в каждой группе), включение однородной группы моло-
дых женщин репродуктивного возраста (от 20 до 30 лет)
с контролем основных факторов, влияющих, по данным
литературы, на овариальный резерв. Мы включали толь-
ко женщин европеоидной расы, не курящих, с анатоми-
чески сохранными яичниками без видимой при стандарт-
ном обследовании патологии и без тяжелых заболеваний
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Ðåçóëüòàòû îáñëåäîâàíèÿ æåíùèí îñíîâíîé è êîíòðîëüíîé ãðóïï

Характеристика Основная группа (n=250) Группа контроля (n=250) Референсные значения
Возраст,  годы 24,8±3,7 25,6±4,1 Не применимо
ИМТ, кг/м2 35,7±4,5 24,4±3,6*** <30
Окружность талии, см 105,1±12,4 72,4±5,3** ≤80
АМГ, нг/мл 2,7±0,47 3,8±0,63* 1–12,6
Ингибин В, пг/мл 96,7±17,8 104,6±25,1 <273
ФСГ, мМЕ/мл 8,4±5,7 7,6±5,2 1,37–9,9
ЛГ, мМЕ/мл 6,8±1,8 5,9±2,3 1,68–15
Эстрадиол, пмоль/л 382±149,7 419±160,4 68–1269
Тестостерон, нмоль/л 1,4±0,3 0,7±0,2** 0,52–1,72
Прогестерон, нмоль/л 0,8±0,4 1,1±0,8 0,3–2,2
Объем яичников, см3 7,2±1,9 9,5±1,7* ≤10
Число антральных фолликулов 13,3±4,5 20,7±7,2** Минимум 3–10
Примечание. * – p<0,05, ** – p< 0,01, *** – p<0,001.

Äîñòîâåðíûå ðàçëè÷èÿ ïàðàìåòðîâ îâàðèàëüíîãî ðåçåðâà
ó áîëüíûõ îæèðåíèåì (îñíîâíàÿ ãðóïïà) ïî ñðàâíåíèþ ñ
ãðóïïîé êîíòðîëÿ.
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и токсичных видов лечения в анамнезе. Единственным
контролируемым параметром, по которому различались
группы, стал ИМТ. По результатам нашего исследова-
ния, для больных ожирением характерно снижение ова-
риального резерва, по сравнению с женщинами без ожи-
рения, при оценке по таким параметрам, как уровень
АМГ, объем яичников, количество антральных фолли-
кулов и уровень тестостерона. Различий между группа-
ми по таким параметрам, как концентрация ФСГ, ЛГ,
прогестерона, не наблюдалось. Наши данные согласуют-
ся с результатами исследования F. Balkan и соавт. [20],
в котором оценивался овариальный резерв у больных
метаболическим синдромом (одним из компонентов ко-
торого является ожирение) и у женщин, не страдающих
метаболическим синдромом. В подгруппе молодых
участниц (20–29 лет), больных метаболическим синдро-
мом, отмечалось повышение уровня общего тестостеро-
на, а также статистически значимое уменьшение объема
яичников при нормальных уровнях ФСГ, ЛГ и количе-
стве антральных фолликулов (уровни ингибина В и АМГ
в данном исследовании не оценивались). Уменьшение
объема яичников у больных ожирением отметили S. Ha-
lawaty и соавт. (в исследование включались больные
в пременопаузальном периоде, при этом другие парамет-
ры, характеризующие овариальный резерв, включая
АМГ и ФСГ, не различались между группами) [21]. В не-
давнем исследовании А.К. Дурмановой и соавт. также
показано, что у женщин репродуктивного возраста с аб-
доминальным типом ожирения на фоне инсулинорези-
стентности и гиперинсулинемии снижается овариальный
резерв яичников, ускоряются процессы старения репро-
дуктивной системы [22].

Механизм, через который ожирение может влиять на
структуру и функцию яичников, в частности на такой про-
изводный параметр, как уровень АМГ, не установлен. Со-
гласно одной из гипотез, при ожирении изменяется микро-
окружение фолликулов. Показано, что в фолликулярной
жидкости при ожирении повышается уровень целого ряда
маркеров воспаления и оксидативного стресса [23, 24].
Также возможна связь между уровнем АМГ и лептина, что
показано на культуре гранулезных клеток – добавление
лептина подавляло продукцию матричной рибонуклеино-
вой кислоты АМГ [25].

Следует отметить, что, хотя у больных ожирением мы
выявили статистически значимые изменения показателей,
характеризующих овариальный резерв, клиническая значи-
мость указанных изменений не ясна. Все отличающиеся от
группы здоровых женщин параметры оставались в преде-
лах нормы. В соответствии с рекомендациями Американ-
ской коллегии акушеров-гинекологов по определению ова-
риального резерва 2015 г., пороговым значением АМГ
предложено считать уровень 0,2–0,7 нг/мл [11], в то время
как по нашим данным средний уровень АМГ у больных
ожирением молодых женщин составляет 2,7±0,47 нг/мл.
Этот уровень превышает не только указанный критерий,
но и высшие пороговые значения, принимавшиеся разными
группами исследователей при оценке ответа на стимуля-
цию яичников в программах ЭКО в качестве критерия не-
измененного овариального резерва (даже если взять самый
строгий использованный критерий – более 2,5 нг/мл)
[26, 27]. То же относится к таким параметрам, как количе-
ство антральных фолликулов в яичниках и объем яичников
(пороговые значения 3–10 и 6 см3 соответственно). Таким
образом, по нашим данным, несмотря на то что для боль-
ных ожирением характерны достоверно более низкие
значения маркеров овариального резерва, он остается не-
измененным по общепринятым критериям. Аналогичные
результаты получены и другими авторами, показавшими
снижение овариального резерва у женщин с ожирением
по сравнению со здоровыми женщинами [18, 19].

Необходимы масштабные контролируемые клиниче-
ские исследования с участием женщин разных этнических
групп для решения вопроса, как ожирение влияет на овари-
альный резерв женщин репродуктивного возраста, а также
фундаментальные исследования, которые прольют свет на
патофизиологические механизмы данных процессов, что
позволит разработать эффективные специфические мето-
ды лечения. 

Работа выполнена в рамках Государственного зада-
ния «Сигнальные молекулы адипоцитов: геномные и по-
стгеномные механизмы реализации физиологической
и патологической функции жировой ткани при эндокри-
нопатиях».
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