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ПОЛІКІСТОЗ ЯЄЧНИКІВ ТА ПОТЕНЦІЙНА РОЛЬ ЕКОЛОГІЧНИХ
ФАКТОРІВ У ВИНИКНЕННІ ГОРМОНАЛЬНОГО СТРЕСУ
С.В. Гуньков

ДП "Науковий центр превентивної токсикології, харчової та хімічної безпеки імені академіка Л.І.Медведя МОЗ України",
м. Київ

У попередніх дослідженнях у жінок з полікістозом яєчників (ПКЯ)  виявлені підви-
щені концентрації марганцю та нікелю. Виявилось, що це пов'язано з підвищеним
рівнем експонування населення цими металами.
Мета роботи - визначення можливої причетності підвищеного рівня експонування
марганцем та нікелем до виникнення гіперандрогенії при ПКЯ.
Матеріал та методи. Для дослідження відібрано дві групи жінок репродук-
тивного віку з нормальною масою тіла. Перша група складалась зі здорових жінок.
До другої групи  включені жінки з ПКЯ. Дослідження гормонів проводили з вико-
ристанням ІФА методик. Визначали: Лютеїнізуючий гормон (ЛГ), Фолікулос-
тимулюючий гормон (ФСГ), загальний Тестостерон, Дегідроепіандростерону суль-
фат (ДГЕА-С), 17-гідроксипрогестерон(17-HOP),  Кортизол. Статистична оброб-
ка отриманих результатів проводилась за допомогою t-критерію Стьюдента та U-
критерію Манна-Уітні.
Результати. У жінок з ПКЯ виявлено підвищення ЛГ порівняно з контрольною гру-
пою жінок (р - 0,0019). Показники ФСГ в обох групах практично не відрізнялися (р -
0,5756) від контролю. Також, при ПКЯ спостерігалося підвищення андрогенів:
загального тестостерону (р - 0,0000), ДГЕА-C (р - 0,0003), 17-HOP (р - 0,0001). Крім
того, у групі жінок з ПКЯ спостерігалось підвищення показників кортизолу,
порівняно з контрольною групою жінок (р - 0,0000). Такі зміни можуть бути нас-
лідком активізації функції наднирників і проявом гормонального стресу у відповідь
на несприятливі фактори зовнішнього середовища.
Висновок. У жінок з ПКЯ при підвищеному рівні експонування марганцем та нікелем
спостерігаються ознаки гормонального стресу. Відбувається порушення секреції
гормонів гіпофізу, яєчників, наднирників, що супроводжується підвищенням рівня
андрогенів.

ПОЛИКИСТОЗ ЯИЧНИКОВ И ПОТЕНЦИАЛЬНАЯ РОЛЬ ЭКОЛОГИЧЕСКИХ
ФАКТОРОВ В ВОЗНИКНОВЕНИИ ГОРМОНАЛЬНОГО СТРЕССА

С.В.Гуньков

В предыдущих исследованиях у женщин с поликистозом яичников (ПКЯ) были
обнаружены повышенные концентрации марганца и никеля. Оказалось, что это
связано с повышенным уровнем экспонирования населения этими металлами.
Цель работы - установление возможной причастности повышенного уровня
экспонирования марганцем и никелем к возникновению гиперандрогении при ПКЯ.
Материал и методы. Для исследования были отобраны две группы женщин
репродуктивного возраста с нормальной массой тела. Первая группа состояла из
здоровых женщин. Во вторую группу были включены женщины с ПКЯ. Исс-
ледование гормонов проводили с использованием ИФА методик. Определяли: Лю-
теинизирующий гормон (ЛГ), Фолликулостимулирующий гормон (ФСГ), общий тес-
тостерон, дегидроэпиандростерона сульфат (ДГЭА-С), 17-гидроксипрогестерон
(17-HOP), Кортизол. Статистическая обработка полученных результатов
проводилась с помощью t-критерия Стьюдента и U-критерия Манна-Уитни.
Результаты. У женщин с ПКЯ выявлено повышение ЛГ по сравнению с контрольной
группой женщин (р - 0,0019). Показатели ФСГ в обеих группах практически не
отличались (р - 0,5756) от контроля. Также при ПКЯ наблюдалось повышение
андрогенов: общего тестостерона (р - 0,0000), ДГЭА-C (р - 0,0003), 17-HOP (р -
0,0001). Кроме того, в группе женщин с ПКЯ наблюдалось повышение показателей
кортизола по сравнению с контрольной группой женщин (р - 0,0000). Такие изме-
нения могут быть следствием активизации функции надпочечников и проявлением
гормонального стресса в ответ на неблагоприятные факторы внешней среды.
Вывод. У женщин с ПКЯ при повышенном уровне экспонирования марганцем и
никелем наблюдаются признаки гормонального стресса. Происходит нарушение
секреции гормонов гипофиза, яичников, надпочечников, что сопровождается
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OVARIAN POLYCYSTIC DISEASE AND THE POTENTIAL ROLE OF ENVIRONMENTAL
FACTORS IN THE OCCURRENCE OF HORMONAL STRESS

S.V. Gunkov

In the previous studies, higher concentrations of manganese and nickel were found in
women with polycystic ovary (PCOS). It turned out that this is due to the increased
exposure of the population.
Purpose. Determination of the possible involvement of increased levels of manganese and
nickel exposure in the occurrence of hyperandrogenism in PCOS.
Material and methods. Two groups of women of the reproductive age with normal body
weight were selected for the study. The first group consisted of healthy women. The second
group included women with PCOS. Hormone studies were performed using ELISA
techniques. Luteinizing hormone (LH), follicle stimulating hormone (FSH), total
testosterone, dehydroepiandrosterone sulfate (DHEA-S), 17-hydroxyprogesterone (17-
HOP), cortisol were determined. The statistical processing of the obtained results was
performed using the Student's t-test and the Mann-Whitney U-test.
Results. Women with PCOS showed an increase in LH compared to the control group of
women (p - 0,0019). FSH indicators in both groups did not practically differ (p - 0,5756)
from the control. Also, in PCI there was an increase in androgens: total testosterone (p -
0.0000), DHEA-S (p - 0,0003), 17-HOP (p - 0,0001). In addition, in the PCOS group, there
was an increase in cortisol compared to the control group (p - 0,0000). Such changes can
be the result of activation of adrenal function and the manifestation of hormonal stress in
response to adverse environmental factors.
Conclusion. In women with PCOS, there is evidence of hormonal stress with increased
exposure to manganese and nickel. There is a violation of secretion of pituitary hormones,
ovaries, adrenal glands, which is accompanied by an increase in androgen levels.

Вступ
Один із критеріїв діагностики полікістозу яєчників

(ПКЯ) пов'язаний з виявленням гіперандрогенії, яка
трапляється в 80-90% у жінок з ПКЯ. Причини виник-
нення та гіперандрогенії при ПКЯ тривалий час обгово-
рюються в літературі[1]. Щоправда, існують суттєві роз-
біжності у виборі критеріїв діагностики гіперандрогенії
при ПКЯ [2,3]. Передусім, це пов'язано з тим, що в
нормі в жіночому організмі продукція андрогенів та їх
метаболітів здійснюється, в основному, наднирниками.
Вважають, що основними андрогенами жіночого
організму є: Андростендіон, Дегідроепіандростерон,
Тестостерон та Дигідротестостерон [4].

У здорових жінок незначна частина андрогенів ви-
робляється в тека-клітинах яєчників під впливом лютеї-
нізуючого гормону (ЛГ). Андростендіон та тестосте-
рон проникають в гранульозний шар, де під контролем
ФСГ під впливом CYP19 (ароматази) з них утворюють-
ся естрогени. Рецептори ЛГ присутні як у тека-кліти-
нах, так і в гранульозі фолікулів розміром більше 10 мм.
Крім того, андрогени стимулюють розвиток фолікулів.
Циклічна секреція ЛГ та фолікулостимулюючого гор-
мону (ФСГ) забезпечують нормальний фолікулогенез,
овуляцію та подальше існування жовтого тіла.

 Однак андрогени можуть викликати атрезію ант-
ральних фолікулів. Такі зміни спостерігаються при
ПКЯ. У процесах атрезії фолікулів важливу роль
відіграє дефіцит ФСГ і порушення співвідношення між
естрогенами та андрогенами[5]. Останні дослідження
показали, що у жінок з ПКЯ відбувається порушення
метаболізму та секреції андрогенів у тканинах яєч-

ників. Під впливом ЛГ спостерігається підвищена експ-
ресія цитохрому CYP17А1 у тека-клітинах яєчника.
Крім того, у тека-клітинах яєчників при ПКЯ спостері-
гається підвищена експресія LHCGR гена, який кодує
рецептори лютеїнізуючого гормону та хоріогонадотро-
піну і CYP17A1 [6]. Цитохром CYP17А1виконує под-
війну роль ферментів17-гідроксилази та 17-ліази. 17-
гідроксилаза перетворює прегненолон і прогестерон
відповідно у 17-гідроксипрогестерон та 17-гідроксипро-
гестерон.Під впливом 17-ліази відбувається подальший
синтез Дегідроепіандростерону та 4-андростендіону. У
нормі ці андрогени мають переважно наднирникове
походження. Однак при ПКЯ спостерігаються ознаки
аномального андрогенного синтезу в яєчниках. По-
дальші дослідження показали, що активність цитохрому
CYP17A1 регулюється секрецією гормонів гіпофізу, а
саме ЛГ в яєчниках та АКТГ в наднирниках. Для того,
щоб довести аномальну продукцію андрогенів яєчни-
ками,у жінок з ПКЯ проводили тест з агоністом гона-
дотропін-рилізінг гормону(GnRHag), який стимулює
секрецію ЛГ та ФСГ. У результаті дослідники спостері-
гали аномальну гіперактивність, яка проявлялась
стійким збільшенням утворення17-гідроксипрогестеро-
ну(17-HOP) та меншою мірою андростендіону. Як вия-
вилося, у 67 % жінок з ПКЯ спостерігається гіперчут-
ливість до GnRHag, яка проявляється підвищенням
рівня 17-OHP. Подальші дослідження показали, що
підвищений рівень тестостерону після проведення дек-
саметразонового тесту з пригніченням секреції андро-
генів наднирниками спостерігався у 20 % жінок. На
думку авторів, це засвідчує про гіперандрогенію яєчни-
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кового походження. У 8 % випадків була відсутня секре-
торна аномалія секреції стероїдів. Наднирникова фор-
ма гіперандрогенії спостерігалась лише 5% випадків.
Інші випадки були ідіопатичними або пов'язані з ожирі-
нням [7]. За останні роки все більше з'являється дослід-
жень, присвячених вивченню ролі екологічних факторів
та стилю життя у виникненні ПКЯ. Попередніми дослі-
дженнями нами виявлені підвищені показники марган-
цю та нікелю в сироватці крові жінок з ПКЯ[8]. Як вия-
вилося пізніше, це було пов'язано з підвищеним рівнем
експонування населення марганцем та нікелем.

Експериментально показано, що введення марган-
цю в організм збільшує експресію Гн-РГ гену, що сти-
мулює секрецію гонадотропінів[9]. У подальших дослі-
дженнях ми підтвердили, що марганець може бути
причетним до підвищення показників Пролактину та
ЛГ у жінок з ПКЯ[10]. Ми припускаємо, що підвищений
рівень експонування марганцем та нікелем у жінок з
ПКЯ може бути причиною гіперандрогенії.

Мета роботи
Визначення можливої причетності підвищеного

рівня експонування марганцем та нікелем до виник-
нення гіперандрогенії при ПКЯ.

Матеріал і методи дослідження
Для дослідження відібрано дві групи жінок, які

мешкали в м.Києві. Усі жінки були репродуктивного
віку з нормальною масою тіла. Перша група склада-
лась зі здорових жінок. До другої групи залучені жінки
з ПКЯ діагностованого у відповідності до критеріїв Рот-
тердамського консенсусу. З дослідження виключені

пацієнти з патологією щитовидної залози, синдромом
Кушинга, інсулінрезистентністю. Дослідження прово-
дили на базі МЦ "Юринмед", лабораторні дослідження
проводили у комерційних лабораторіях, оснащених су-
часними автоматичними аналізаторами. Дослідження
гормонів проводили в ранню фолікулярну фазу з вико-
ристанням ІФА методик. Проводили дослідження: ЛГ,
ФСГ, загального тестостерону (Тз), Дегідроепіандросте-
рон сульфату(ДГЕА-С), 17-HOP, Кортизолу.

Статистичну обробку отриманих результатів прово-
дили з використанням програмного забезпечення
Statistica. Контроль показників розподілу оцінювали за
допомогою критерію Шапіро-Уілка. Оцінка достовір-
ності відмінностей отриманих результатів проводили за
допомогою t-критерію Стьюдента та U-критерію Ман-
на-Уітні.

Результати та їх обговорення
Нормальний фолікулогенез в яєчниках забезпе-

чується ритмічною секрецією ЛГ та ФСГ. Секреція цих
гормонів регулюється Гонадотропін-рилізинг-гормо-
ном (Гн-РГ). Зміни співвідношення або ритмічності
секреції ЛГ та ФСГ порушує процеси фолікулогенезу,
що стимулює секрецію андрогенів яєчниками.

Проведені нами дослідження показали, що у жінок
з ПКЯ спостерігаються більш високі показники ЛГ по-
рівняно з контрольною групою. Показники ФСГ в обох
групах практично не відрізняються (дивись таблицю).

Данні літератури засвідчують, що експонування
марганцем збільшує секрецію Гн-РГ і тим стимулює
утворення ЛГ[9]. Як бачимо, отримані нами результа-

Таблиця
Показники гормонів та метаболітів у контрольній групі жінок та при полікістозі яєчників

Показник 
Контроль (n -38) ПКЯ (n-44) 

р 
M SD M SD 

ЛГ (мМЕ/мл) 5,52 1,15 9,23 4,93 0,0019 

ФСГ(мМЕ/мл) 6,40 1,18 7,05 2,62 0,5756 

Тестостерон (заг.)(нг/мл) 0,36 0,15 0,61 0,24 0,0000 

ДГЕА-C(мкмоль/л) 5,95 1,98 8,68 3,32 0,0003 

Кортизол (нмоль/л) 397,06 72,86 5,25 189,20 0,0001 

17-гідроксипрогестерон(нмоль/л) 1,89 0,57 2,97 1,18 0,0000 

 
ти збігаються з даними літератури. Тому у нас є підста-
ви припустити, що збільшення секреції ЛГ у жінок з
ПКЯ може бути пов'язане з підвищеним рівнем експо-
нування марганцем та нікелем.

Певну роль у порушенні секреції гонадотропінів
можуть відігравати іони нікелю. Це пов'язано з тим, що
він утворює високоактивний комплекс з Гн-РГ, який
значно сильніше за природний гормон стимулює сек-
рецію гонадотропінів [11]. Крім того, нікель здатний
порушувати функціонування зворотного зв'язку в сис-
темі гіпоталамус-гіпофіз-гонади. Це пов'язано з гено-
токсичними властивостями нікелю відносно тканин

яєчника. При цьому спостерігаються дегенеративні
процеси в гранульозних клітинах яєчників, що супро-
воджується порушенням стероїдогенезу та процесів
апоптозу [12].

Характерною особливістю ПКЯ є порушення про-
цесів стероїдогенезу в яєчниках. Крім естрогенів, у яєч-
никах утворюються андрогени. У нормі вони утво-
рюються в невеликій кількості. В останні роки активно
проводяться дослідження з вивчення причин збільшен-
ня секреції андрогенів тека- клітинами яєчників при
ПКЯ. Складність досліджень полягає в тому, що у жінок
в нормі більша частина андрогенів синтезується над-
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Оригінальні дослідження

нирниками. Однак, як показали останні дослідження,
при ПКЯ у двох третин жінок спостерігається гіперанд-
рогенія оваріального ґенезу [7].

Як видно з таблиці, у наших дослідженнях у жінок з
ПКЯ спостерігається збільшення показників андро-
генів: загального тестостерону, ДГЕА-C, 17-HOP. Зви-
чайно, у нас є підстави припустити, що підвищення цих
андрогенів може бути пов'язане з порушенням стерої-
догенезу яєчників на фоні збільшення секреції ЛГ. Це
викликає посилену експресію цитохрому CYP17A1 в
тека-клітинах яєчника і відповідно збільшується утво-
рення 17-HOPта ДГЕА-С. Крім того, вважається, що
при ПКЯ підвищений рівень синтезу андрогенних мета-
болітів у поєднанні з високою активністю цитохрому
CYP17A1є основним джерелом секреції і тестостерону.
Хоч деякі дослідники припускають, що для синтезу
андрогенів та естрогенів у яєчниках використовуються
метаболіти наднирникового походження [4,6,7].

Але не зважаючи на те, що ціла низка досліджень
показала яєчникове походження тестостерону, ДГЕА-
C, 17-HOP при ПКЯ, не варто забувати, що ці андроге-
ни утворюються і в наднирниках. На нашу думку, знач-
ну роль в гіперандрогенії при ПКЯ відіграють не лише
андрогени яєчникового походження, а також і наднир-
никові андрогени. Ми не виключаємо, що підвищений
рівень експонування марганцем та нікелем сприяє ак-
тивізації функції наднирників. В усякому разі наявні
літературні данні засвідчують, що в період адаптації до
несприятливих факторів зовнішнього середовища
відбувається стимуляція функції кори наднирників. На-
копичений матеріал вказує на те, що глюкокортикоїди,
які виробляються в наднирниках, підвищують кліренс
марганцю. Експериментальні дослідження зі стимуля-
цією АКТГ показали наявність механізму регуляції ме-
таболізму марганцю наднирковими залозами [13]. Крім
того, встановлено, що марганець підвищує рівень кор-
тикостерону (аналог людського кортизолу) [14].

Наявні клінічні дослідження доводять, що негативні
фактори зовнішнього активізують функцію наднир-
ників. На думку авторів, паливні присадки, які містять
марганець та нікель, у поєднанні з психосоціальними
стресорами можуть бути причиною підвищення АКТГ
у полісменів [15]. Подібні зміни спостерігали у людей
на промислових об'єктах в умовах підвищених концент-
рацій марганцю [16]. Швидше за все, активізація
функції наднирників пов'язана з мобілізацією процесів
детоксикації під впливом несприятливих факторів зов-
нішнього середовища. Секреція андрогенів допомагає
активізувати метаболічні процеси в організмі.

Це припущення підтверджують наші дослідження. В
умовах підвищеного рівня експонування марганцем та
нікелем у жінок з ПКЯ ми спостерігали не лише більш
високі показники андрогенів,але і кортизолу. Збільшен-
ня кортизолу у жінок з ПКЯ засвідчує про активізацію
захисно-адаптаційних механізмів. Швидше за все це по-
в'язано з тим, що експонування марганцем та нікелем
викликає стрес в організмі, який супроводжується по-
рушенням функції багатьох органів та систем [16].

На нашу думку, у жінок з ПКЯ при експонуванні
марганцем та нікелем спостерігаються ознаки гормо-

нального стресу. Це проявляється порушенням
функції дофамінергічної, гіпоталамо-гіпофізарно-го-
надної системи. Такі зміни супроводжуються підви-
щенням рівня пролактину, порушенням співвідношен-
ня гонадотропінів. Збільшення секреції ЛГ викликає
зміни метаболізму андрогенів у яєчниках. Підвищені
концентрації нікелю посилюють процеси порушення
метаболізму стероїдів в яєчниках. В умовах стресу, вик-
ликаного несприятливими факторами зовнішнього се-
редовища, спрацьовують адаптаційні механізми. Це
супроводжується підвищенням рівня кортизолу та по-
силенням секреції наднирникових андрогенів, що також
є ознакою адаптації організму до стресу.

Висновок
В умовах підвищеного рівня експонування марган-

цем та нікелем у жінок з ПКЯ спостерігаються ознаки
гормонального стресу. Відбувається порушення сек-
реції гормонів гіпофізу, яєчників, наднирників, що суп-
роводжується підвищенням андрогенів.
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