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Вступ. Синдром полікістозних яєчників (СПКЯ) є найбільш частою формою ендокринної патології, зустрічається до 7% у жінок репродуктивного віку і становить 85% усіх форм гіперандрогенії. СПКЯ є поліморфним захворюванням з варіабельною клінічною картиною, що призводить до безпліддя, різноманітних фенотипічних особливостей, корекція яких має важливе соціальне значення. Велика роль у патогенезі цього синдрому відводиться гіперінсулінемічої інсулінорезистентності (ІР). Однак немає повної картини патогенезу цього багатокомпонентного синдрому.

Метою даної роботи стала оцінка ІР, дисліпідемії, порушення толерантності до глюкози після лікування метформіном у пацієнток з СПКЯ.

Матеріали та методи. Обстежено 56 пацієнток з СПКЯ, яким проводили терапію метформіном протягом 6 місяців з моменту встановлення діагнозу. Діагноз СПКЯ ставився на підставі критеріїв Світового Європейського товариства репродукції людини і ембріології і Американського товариства репродуктивної медицини (Роттердам, Нідерланди, 2003). Для визначення ступеня ожиріння у всіх хворих розраховували індекс маси тіла (ІМТ) за формулою Брея: відношення маси тіла (у кг) до довжини тіла (у метрах), яка була зведена у квадрат, при цьому ІМТ від 18,5 до 24,9 відповідав нормальній масі тіла, ІМТ від 25 до 29,9 - надмірній масі тіла, ІМТ від 30 і більше - ожирінню. Критерієм включення в розглянуту групу послужила інформація про концентрацію ліпідів у сироватці крові, перорального глюкозо-толерантного тесту (ПГТТ) і інсуліну натщесерце.

Терапію проводили метформіном в дозуванні від 500 до 1500 мг на добу по зростаючою схемою: 1-й тиждень - 500 мг, 2-й тиждень - 1000 мг, з 3-го тижня - 1500 мг на добу протягом 6 місяців. На тлі лікування метформіном пацієнткам рекомендували дотримуватися раціонального збалансованого харчування. 

Всім жінкам було проведено дослідження ліпідного спектра крові (загального холестерину, ліпопротеїдів низької щільності - ЛПНЩ, ліпопротеїдів високої щільності - ЛПВЩ, тригліцеридів), стандартного ПГТТ з визначенням базальних рівнів глюкози. 

Статистичну обробку даних проводили з використанням пакета Statistica 6 for Vista. У порівнюваних групах визначали середню арифметичну (М) і стандартну помилку середнього (m). Статистично значущим для всіх показників вважали критерій достовірності р <0,05.

Результати дослідження та їх обговорення. За даними літератури відомо, що під впливом метформіну підвищується спорідненість рецепторів до інсуліну і змінюється їх конформація, стимулюються рецепторні і пострецепторні стадії передачі сигналу секреції інсуліну. Метформін посилює кіназну активність і процеси фосфорилювання інсулінових рецепторів. Паралельно з цим посилюються ефекти інсуліну на транскрипцію, трансляцію та синтез фосфатидилінозитол-3-кінази, що призводить до збільшення поглинання глюкози печінковими, м'язовими і жировими клітинами. 

У результаті застосування метформіну у всіх спостережуваних хворих з СПКЯ і ІР стало значуще через 6 міс зниження рівня ІР натщесерце (з 22,1 ± 1,9 до 7,1 ± 0,5 мкЕД / мл; р <0,001), в той час як значимого зміну рівня глікемії натще не спостерігалося. Показники ліпідного обміну нормалізувалися. Метформін виявляє гіполіпідемічну дію як у хворих на цукровий діабет (ЦД) 2 типу, так і у осіб з нормальною толерантністю до глюкози, з ожирінням або без нього, що мають дисліпідемію і артеріальну гіпертензію.

Можливо, під дією метформіну зменшується активність ключових ферментів синтезу холестерину - гідроксиметіл - глутарил - КоА-редуктази і гідроксиметіл - глутарил - КоА -сінтази.

Результати обстеження через 6 місяців після початку лікування метформіном підтвердили значуще зниження рівня холестерину з 5,8 ± 0,5 до 3,2 ± 0,3 ммоль / л (р < 0,001) і рівня тригліцеридів з 1,9 ± 0,2 до 0,8 ± 0,2 ммоль / л (р <0,05). Відзначено тенденцію до нормалізації рівня ЛПНЩ і ЛПВЩ.

Таким чином, застосування метформіну у хворих з СПКЯ і ІР призводить до нормалізації чутливості рецепторів до інсуліну (мабуть, як за рахунок зменшення маси тіла, так і за рахунок прямої дії метформіну на вуглеводний обмін), а також до нормалізації ліпідного обміну.

Висновки. Проведене дослідження показало, що на тлі прийому метформіну у жінок з СПКЯ до 6-го місяця терапії знижується рівень інсуліну, що свідчить про зменшення ІР. При надмірній масі тіла в процесі терапії метформіном нормалізується рівень загального холестерину, ЛПНЩ, тригліцеридів, що зменшує кардіоваскулярний ризик у цих пацієнток.

Таким чином, застосування метформіну є потенційно ефективним методом для подолання ІР, поліпшення гормональних, біохімічних параметрів і можливого зниження кардіоваскулярного ризику при СПКЯ.

