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Резюме 

Последние десятилетия характеризуются ростом ожирения среди детей 

и подростков, которое является основным фактором риска хронических 

заболеваний, включая сердечно-сосудистые, сахарный диабет, а также 

эндокринопатии, приводящие к нарушению менструального цикла и 

бесплодию в репродуктивном периоде. В условиях избытка питательных 

веществ макрофаги жировой ткани поляризуются в M1 фенотип и 

секретируют множество провоспалительных цитокинов и хемокинов, 

формирующих воспалительную реакцию за счет хемотаксиса 

иммунокомпетентных клеток, оказывающих воздействие на обмен веществ, 

приводя к снижению продукции противовоспалительных цитокинов, 

нарушению адипогенеза. Доказана тесная связь между ожирением и 

активацией факторов иммунной системы, как основной причины 

энергетического дисбаланса, однако их роль в генезе олигоменореи 

недостаточно изучена.  

Цель работы. Изучение  содержания цитокинов и   хемокинов при   

олигоменорее у девочек – подростков с ожирением. 

Материалы и методы. В исследовании приняли участие 30 девочек-

подростков с ожирением и олигоменореей (I группа). С целью сравнительной 

оценки было обследовано 23 пациентки без признаков метаболического 

синдрома (II группа). В группу контроля вошли 20 практически здоровых 

пациенток. Уровень оментина в сыворотке крови определялся методом ИФА 

с использованием диагностических наборов BioVendor, (CzechRepublic), 

уровень IL-6, MCP-1, IFN-γ -BenderMedSystems (Austria). Математическая 

обработка результатов исследования проводилась с использованием 

программы Statistica 10,0.  Критерий Манна-Уитни использовался для 

определения различий между группами. Статистически значимыми были 

приняты значения p <0,05 .  
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Результаты. При ожирении происходит усиление экспрессии   

провоспалительных цитокинов и хемокинов, которые могут стимулировать 

сигнальные каскады, нарушающие процессы метаболизма жировой ткани.     

IL-6, MCP-1, IFN-γ действуют как модуляторы, которые способствуют 

воспалению, что имеет решающее значение для возникновения 

резистентности к инсулину. Дискоординация процессов иммунорегуляции. 

содействуют прогрессированию   воспалительного процесса и подтверждает 

роль иммунных факторов в генезе овариальной дисфункции у девочек- 

подростков.  

Выводы. Улучшение понимания основных иммунопатологических 

процессов, сопровождающих ожирение у девочек-подростков, может 

оказаться полезным для прогнозирования олигоменореи и разработки 

потенциальных подходов к лечению. 

Ключевые слова: Девочки-подростки, провоспалительные цитокины, 

хемокины, ожирение, олигоменорея. 

 

Abstract 

The last decades are characterized by the growth of obesity among children 

and adolescents, which is the main risk factor for chronic diseases, including 

cardiovascular diseases, diabetes mellitus, and endocrinopathies leading to 

menstrual irregularities and infertility in the reproductive period. Under conditions 

of excess nutrients, adipose tissue macrophages are polarized into the M1 phenotype 

and secrete many proinflammatory cytokines and chemokines that form an 

inflammatory response due to chemotaxis of immunocompetent cells that affect 

metabolism, leading to a decrease in the production of anti-inflammatory cytokines, 

and impaired adipogenesis. A close relationship has been proven between obesity 

and the activation of immune system factors as the main cause of energy imbalance, 

but their role in the genesis of oligomenorrhea has not been sufficiently studied. 

The purpose of the work. Study of the content of cytokines and chemokines 

in oligomenorrhea in adolescent girls with obesity. 
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Materials and methods. The study involved 30 adolescent girls with obesity 

and oligomenorrhea (Group I). For the purpose of comparative evaluation, 23 

patients without signs of metabolic syndrome (Group II) were examined. The control 

group included 20 practically healthy patients. The level of omentin in the blood 

serum was determined by ELISA using diagnostic kits BioVendor (Czech Republic), 

the level of IL-6, MCP-1, IFN-γ - BenderMedSystems (Austria). Mathematical 

processing of the research results was carried out using the Statistica 10.0 program. 

The Mann-Whitney criterion was used to determine the differences between the 

groups. Statistically significant values were p <0.05. 

Results. Obesity is associated with increased expression of proinflammatory 

cytokines and chemokines, which can stimulate signaling cascades that disrupt the 

processes of adipose tissue metabolism. IL-6, MCP-1, IFN-γ act as modulators that 

promote inflammation, which is crucial for the development of insulin resistance. 

Discoordination of immunoregulatory processes. contribute to the progression of the 

inflammatory process and confirm the role of immune factors in the genesis of 

ovarian dysfunction in adolescent girls. 

Conclusion. Improving the understanding of the underlying 

immunopathological processes that accompany obesity in adolescent girls may be 

useful for predicting oligomenorrhea and developing potential treatment approaches. 

Keywords: Adolescent girls, proinflammatory cytokines, chemokines, 

obesity, oligomenorrhea.  
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1 Введение 1 

Последние десятилетия характеризуются ростом ожирения среди детей 2 

и подростков, которое является основным фактором риска хронических 3 

заболеваний, включая сердечно-сосудистые, сахарный диабет, а также 4 

эндокринопатии, приводящие к нарушению менструального цикла и 5 

бесплодию в репродуктивном периоде(2,8,13). В настоящее время доказана 6 

тесная связь между ожирением и активацией факторов иммунной системы, как 7 

основной причины энергетического дисбаланса в большинстве органов(12). В 8 

условиях избытка питательных веществ макрофаги жировой ткани 9 

поляризуются в M1 фенотип и секретируют множество провоспалительных 10 

цитокинов и хемокинов(6), формирующих воспалительную реакцию за счет 11 

хемотаксиса иммунокомпетентных клеток, оказывающих воздействие на 12 

обмен веществ, приводя к снижению продукции противовоспалительных 13 

цитокинов, нарушению адипогенеза(1,16,17).  14 

Расстройство иммунорегуляции при ожирении приводит к 15 

хроническому воспалению, характеризующемуся повышенной 16 

инфильтрацией и активацией клеток врожденной и адаптивной иммунной 17 

системы, формированию инсулинорезистентности за счет ингибирования 18 

сигнальных путей инсулина (4,14,20). Инсулинорезистентность обеспечивает 19 

митогенную стимуляцию клеток яичников, снижает уровень глобулина, 20 

связывающего половые гормоны, что может привести к повышению уровня 21 

свободных андрогенов, клинической гиперандрогении и нарушению 22 

менструальной функции(18). 23 

Несмотря на проводимые исследования, процессы, приводящие к 24 

нарушению менструальной функции у девочек – подростков с ожирением, 25 

остаются мало исследованными. В этой связи, актуальным является изучение  26 

роли иммунных факторов, принимающих участие в  дисфункции яичников при 27 

ожирении. 28 

Цель работы. Анализ цитокинового статуса у девочек- подростков с 29 

ожирением. 30 
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Материалы и методы  31 

Было обследовано  30 девочек-подростков с ожирением и 32 

олигоменореей (I группа). С целью сравнительной оценки было обследовано 33 

23 пациентки без признаков метаболического синдрома (II группа). В группу 34 

контроля вошли 20 практически здоровых пациенток. Уровень оментина в 35 

сыворотке крови определялся методом ИФА с использованием тест-систем 36 

BioVendor, (CzechRepublic), уровень IL-6, MCP-1, IFN-γ с использованием 37 

тест-систем BenderMedSystems (Austria). Математическая обработка 38 

результатов исследования проводилась с использованием программы Statistica 39 

10,0.  Критерий Манна-Уитни использовался для определения различий между 40 

группами. Статистически значимыми были приняты значения p <0,05 .  41 

Результаты . Оментин-1 секретируется жировой тканью и играет 42 

важную роль в регуляции метаболизма глюкозы, ассоциированного с 43 

избыточной массой тела, а также может иметь атеропротективное, 44 

противовоспалительное действие, влиять на чувствительность к инсулину(5). 45 

Изучение количественных показателей оментина в группах пациенток с 46 

олигоменореей выявило снижение его уровня   в сыворотке крови, однако 47 

статистические различия были отмечены только между показателями I-й и 48 

контрольной группой (р<0,05), (табл.1).  49 

Взаимоотношения между ожирением и инсулин резистентностью 50 

связаны с воспалительными, нервными и эндокринными путями, которые 51 

влияют на чувствительность органов к уровню инсулина в организме. 52 

Избыток насыщенных жирных кислот при ожирении может 53 

стимулировать воспаление, опосредованное цитокинами и хемокинами, 54 

которые вызывают резистентность к инсулину. Хемокины усугубляют 55 

симптомы ожирения, привлекая иммунные клетки, которые продуцируют 56 

провоспалительные цитокины, а также супероксид, тем самым способствуя 57 

воспалительной реакции и  влияя на метаболические пути. 58 

MCP-1 синтезируется в ответ на действие провоспалительных 59 

цитокинов и жирных кислот, что еще более усиливает воспалительную 60 
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реакцию, способствуя развитию осложнений, связанных с ожирением (15). 61 

При изучении содержания МСР-1 отмечено повышение его уровня в 62 

сыворотке крови у пациентов 1 группы, по сравнению с контрольной и II 63 

группой (р<0,05), (табл.1). 64 

 65 

Провоспалительные цитокины-  сигнальные молекулы, вовлеченные 66 

вмодуляцию реакций воспаления, стимулирующие ось гипоталамус-гипофиз- 67 

надпочечники, приводящие к повышению секреции кортизола, 68 

инсулинорезистентности, расстройству липидного обмена, и 69 

гемостазиологических механизмов. 70 

IL-6 - цитокин, синтезируемый в том числе и клетками жировой ткани, 71 

оказывает свое основное действие посредством связывания с 72 

мембраносвязанным α-рецептором (IL-6R). Повышенные уровни IL-6 при 73 

ожирении потенцируют риск сердечно-сосудистых осложнений, 74 

резистентности к инсулину(9). Анализ IL-6 выявил значительное возрастание 75 

его уровня у пациенток с олигоменореей по сравнению с контролем(р<0,05), 76 

можно отметить, что при олигоменорее и ожирении показатели были значимо 77 

выше, что подтверждает роль IL-6 в процессах воспаления при ожирении. 78 

IFNγ- Th1цитокин, имеющий важное значение для поляризации 79 

макрофагов в M1-фенотип, активации CD8+ лмфоцитов, а также подавления 80 

Treg при ожирении. Данные изменения могут приводить к нарушению 81 

метаболизма адипоцитов и инсулинорезистентности (1). IFN-γ вызывает 82 

образование оксида азота, следствием чего может явиться нарушение 83 

секреции инсулина. В нашей работе выявлено статистически значимое 84 

повышение уровня IFN-γ  в I группе по сравнению с контрольной и II группой 85 

( табл1).  86 

       Обсуждение. При ожирении происходит усиление экспрессии   87 

провоспалительных цитокинов и хемокинов, которые могут стимулировать 88 

сигнальные каскады, нарушающие процессы метаболизма жировой ткани, 89 
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содействуют прогрессированию   воспалительного процесса и дисфункции 90 

яичников. 91 

Результатом нашего исследования явилось расширение представлений о 92 

патогенетических механизмах олигоменореи у девочек – подростков с 93 

ожирением, которые дают возможность понимания того, что процесс 94 

характеризуется нарушением иммунной регуляции. При ожирении 95 

провоспалительные цитокины и хемокины действуют как модуляторы, 96 

которые способствуют воспалению, что имеет решающее значение для 97 

возникновения резистентности к инсулину и метаболической дисфункции. 98 

Оментин-1 секретируется висцеральной жировой тканью, участвует в 99 

регуляции обменных процессов. Редукция уровня оментина-1, 100 

зарегистрированная у пациенток с олигоменореей и ожирением, согласуется с 101 

данными авторов, сообщивших об уменьшении количества оментина-1 при 102 

дисметаболических состояниях, и свидетельствует об его участии в регуляции 103 

основных функций клеток яичников (19).  104 

MCP-1— хемокин, который обладает сильной хемотаксической 105 

активностью по отношению к иммунным клеткам, синтезирующих  106 

провоспалительные цитокины, а также супероксид, что дополнительно 107 

способствует воспалительному процессу. Отличительной особенностью 108 

пациенток с ожирением и олигоменореей является возрастание содержания 109 

уровня МСР- 1 в сыворотке крови, что не противоречит мнению (11) о его роли 110 

в развитие олигоменореи при ожирении. 111 

IL-6 - играет важную роль в формировании  противоинфекционного 112 

ответа, активируя иммунные клетки, кроме того, действует на ключевые 113 

участки метаболической регуляции во многих тканях, стимулируя белки-114 

супрессоры (SOCS), которые оказывают отрицательное влияние на действие 115 

инсулина. Полученные нами результаты об увеличение количества IL-6 у 116 

пациенток с ожирением и олигоменореей, согласуются с выводами 117 

авторов(10), продемонстрировавших, что ожирение вляется триггером 118 
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экспрессии IL-6, способствуя формированию метаболического воспаления и 119 

развитию инсулинрезистентности. 120 

Интерфероны представляют собой большое семейство плейотропных 121 

цитокинов, которые играют ключевую роль в противовирусной защите, а 122 

также участвуют в патогенезе ожирения и связанных с ним осложнениях. 123 

Анализ показал, что в группе пациенток с ожирением и олигоменореей 124 

регистрируется повышение уровня IFN-γ, что служит отражением 125 

выраженности  воспалительной реакции (7).  126 

   Выводы. Под воздействием ожирения происходит повышение синтеза 127 

провоспалительных факторов, потенцирующих развитие метаболических 128 

нарушений и гиперинсулинемии, модуляция функции нейроэндокринной оси, 129 

следствием чего является    повышение количества андрогенов и нарушение 130 

процессов овуляции. Улучшение понимания основных 131 

иммунопатологических процессов, сопровождающих ожирение, может 132 

оказаться полезным для прогнозирования олигоменореи у девочек-133 

подростков, а также для разработки потенциальных подходов к лечению.134 
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ТАБЛИЦЫ 
 
Таблица 1. Показатели оментина, МСР-1, IL-6, IFN- Y   у пациенток 

исследуемых групп 

Table 1. Indicators of omentin, MCP-1, IL-6, IFN- Y in patients of the study groups 

 

* статистически значимые различия с контрольной группой(р<0,05) 

♦ статистически значимые различия между I и II группой (р<0,05) 

* statistically significant differences with the control group (p<0.05) 

♦ statistically significant differences between groups I and II (p<0.05) 

Показатели 

Indicators 

 

I группа 

Group I 

IIгруппа 

GroupII 

Контроль  

Control 

Оментин(нг/мл), 
(сыворотка крови) 
Omentin (ng/ml), 

(blood serum) 

180,2 

(170,1;182,4)* 

200 

(191,1;210,3) 

350 

(340.2;365.2) 

МСР-1 (пг/мл),   ( 
сыворотка крови) 

MCP-1 (pg/ml), 
(blood serum) 

260 

(240,3;277,1)*♦ 

110 

(101,7;125.6) 

80 

(77.1;90.4) 

IL-6(пг/мл), 
(сыворотка крови) 
IL-6 (pg/ml), (blood 

serum) 

104,6 

(92,3;110,2)*♦ 

72,2 

(68,6;104,5)* 

19,4 

(16,4;26,7) 

IFN-γ (пг/мл), 
(сыворотка крови) 

IFN-γ (pg/ml), 
(blood serum) 

78,2 

(60,1;88,2)*♦ 

49,5 

(30,4;59,1) 

26,4 

(19,4;35,3) 
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