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Серед різноманіття впливу на жіночий організм ожиріння має вагоме значення у формуванні, становленні та функ-
ціонуванні репродуктивної системи, розвитку гінекологічних захворювань, де метаболічний синдром відіграє важ-
ливу патогенетичну роль (синдром полікістозних яєчників діагностують у 35–60  % жінок з ожирінням, у 6 разів 
частіше – порушення менструальної функції, у 2 рази частіше – первинне безпліддя). Вагомий вплив на організм 
мають компоненти метаболічного синдрому: інсулінорезистентність, гіперінсулінемія, дисліпопротеїдемія, підви-
щений вміст факторів тромбоутворення. 
У даній статті наведений огляд сучасної наукової літератури щодо ролі сиртуїнів у регуляторних клітинних 
процесах та метаболічних каскадах, особливий наголос зроблений на можливостях їхньої фармакологічної ак-
тивації ресвератролом. Проаналізована роль ресвератролу як промотора сиртуїнової активності на різних рів-
нях порушення гомеостазу та проведено аналіз властивостей ресвератролу, його ефектів і впливу на жіночий 
організм за наявності метаболічної патології для призначення своєчасного лікування, уповільнення процесів 
репродуктивного старіння.
Дані літератури доводять важливість використання поліфенолів (ресвератрол) як ефективного та патогенетично 
зумовленого активатора сиртуїнів для регуляції окиснювального стресу, запалення, корекції дисбіозу та дисбалан-
су імунної системи у концепції лікування жінок із гінекологічними захворюваннями та метаболічними розладами. 
Саме ресвератрол має широкий спектр фармакологічних ефектів із доведеними антиліпогенними властивостями та 
безпечним гармонізуючим естрогеноподібним впливом на різні регуляторні рівні. Натуральний рослинний склад і 
тривала історія використання ресвератролу неодноразово виявляли його клінічні досягнення, у тому числі і під час 
лікування синдрому полікістозних яєчників.
Висока клінічна ефективність та профіль безпеки дозволяє рекомендувати включення ресвератролу у схеми ліку-
вання і профілактики рецидивів метаболічно зумовлених гінекологічних та соматичних захворювань у жінок різних 
вікових категорій.
Ключові слова: ожиріння, метаболічний синдром, жіноче здоров’я, сиртуїни, ресвератрол, лікування.

Modern opportunities and prospects for preserving woman’s health
V.K. Kondratiuk, K.O. Kondratiuk, K.A. Gasparyan, N.Ye. Gorban, O.V. Trokhymovych, 
G.A. Dzuba, L.D. Zachurdaeva

Among the variety of factors that affect the female organism, obesity is of great importance in the formation, development 
and functioning of the reproductive system, the development of gynecological diseases in which metabolic syndrome plays an 
important pathogenetic role (polycystic ovary syndrome is diagnosed in 35-60% of obese women; menstrual dysfunction – in 
6 times more often, primary infertility – 2 times more). The components of the metabolic syndrome have a significant effect on 
the body: insulin resistance, hyperinsulinemia, dyslipoproteinemia, elevated levels of thrombosis factors. 
This article reviews the current scientific literature on the role of sirtuins in the regulatory cellular processes and metabolic 
cascades, with special emphasis on the possibilities of their pharmacological activation by resveratrol. The role of resveratrol as 
a promoter of sirtuin activity at different levels of homeostasis disturbance was analyzed, and the properties of resveratrol, its 
effects and impact on the female body in the presence of metabolic pathology were analyzed in order to prescribe timely treat-
ment and slow down the reproductive aging process.
Literature data prove the importance of polyphenols (resveratrol) use as an effective and pathogenetically determined activator 
of sirtuins for the regulation of oxidative stress, inflammation, correction of dysbiosis and imbalance of the immune system in 
the concept of treatment of women with gynecological diseases and metabolic disorders. Resveratrol itself has a wide range of 
pharmacological effects with proven antilipogenic properties and a safe harmonizing estrogen-like effect on various regulatory 
levels. The natural plant composition and long history of use of resveratrol have repeatedly revealed its clinical achievements, 
including polycystic ovary syndrome treatment. 
The high clinical effectiveness and safety profile allow to recommend the inclusion of resveratrol in treatment regimens and to 
prevent the relapses of metabolically determined gynecological and somatic diseases in women of various age periods. 
Keywords: obesity, metabolic syndrome, women’s health, sirtuins, resveratrol, treatment.
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Розвиток жіночого організму від народження до ре-
продуктивного розквіту та згасання фертильної 

функції прийнято розділяти на окремі періоди, які 
характеризуються певними морфологічними та функ-
ціональними особливостями. У реаліях сьогодення, 
враховуючи багатофакторність патогенезу порушень 
жіночого здоров’я, саме ефективні стратегії та методи 
його збереження повинні бути мультитаргетними та 
патогенетично обґрунтованими задля корекції функ-
ціональних розладів як вищих регуляторних структур, 
так і кінцевих ефекторних клітинних відповідей [1–3]. 

Метаболічний синдром і його вплив  
на здоров’я жінки

Всесвітня організація охорони здоров’я визнає 
ожиріння та його ускладнення епідемією сучасності, 
що становить серйозну медико-соціальну проблему та 
економічний тягар суспільства [1, 2].

Серед різноманіття впливу на жіночий організм 
ожиріння має вагоме значення у формуванні, станов-
ленні та функціонуванні репродуктивної системи, роз-
глядається з позицій ризику розвитку гінекологічних 
захворювань, порушень менструальної функції (не-
регулярний менструальний цикл, гіпоменструальний 
синдром та вторинна аменорея найчастіше супрово-
джують ожиріння). Визначено, що при аліментарному 
ожирінні у 6 разів частіше діагностують порушення 
менструальної функції та майже у 2 рази частіше – 
первинне безпліддя. Існує пряма залежність між збіль-
шенням маси тіла та вираженістю оваріальної дис-
функції, що проявляється ановуляцією, недостатністю 
другої фази менструального циклу та зменшенням 
кількості вагітностей [3–5].

Установлено, що у жінок з ожирінням та ановуля-
цією виявляють більш високі концентрації естрону, 
естрадіолу та/або вільного естрадіолу, на відміну від 
жінок з аналогічною масою тіла та збереженою овуля-
цією, а також у жінок із нормальною масою тіла, у ран-
ню фолікулярну фазу. 

Тонічне підвищення рівня естрогенів, що утворю-
ються у результаті периферійної конверсії андрогенів, 
за принципом «позитивного зворотного зв’язку» діє на 
гіпофіз, де підвищене вивільнення біологічно активно-
го лютеїнізуючого гормону призводить до стимуляції 
продукування андрогенів у стромі яєчників. Андро-
гени, що утворюються у підвищених концентраціях, 
слугують додатковим попередником для подальшої 
ароматизації і перетворення в естрогени в адипоцитах 
– так замикається «хибне коло» [6, 7]. 

Сучасні науковці розглядають метаболічний син-
дром, а саме одну з його складових – синдром полікіс-
тозних яєчників (СПКЯ), як пожиттєвий розлад, що 
«тягне» за собою довгострокові ризики для здоров’я. 
СПКЯ діагностують майже у половини жінок з ожи-
рінням (у 35–60 %). Патогенетичним механізмом його 
розвитку визначено та доведено інсулінорезистент-
ність, дисфункцію гіпоталамо-гіпофізарно-наднир-
козалозної системи, ожиріння та хронічне запалення 
низької ефективності – low-gradient inflammation (ри-
сунок) [8, 9]. 

Ризик розвитку супутніх ожирінню патологічних 
процесів значною мірою визначається особливостями 
відкладення жирової тканини в організмі. Так, най-
більш несприятливим є абдомінальний тип ожиріння, 
що поєднується, як правило, з комплексом не тільки 
гормональних, а й метаболічних розладів функціону-
вання жіночого організму [10, 11].

Саме абдомінальний характер розподілення жиро-
вої тканини корелює із високою частотою екстрагені-
тальних захворювань (захворювання щитоподібної за-
лози, гепатобіліарної системи, цукровий діабет (ЦД), 
гіпертонічна хвороба), запальних захворювань органів 
малого таза та гіперпроліферативних процесів стате-
вих органів, безплідності [12, 13]. 

Особливої значущості набуває проблема ожирін-
ня у період пре- і менопаузи. Епідеміологічні дослі-
дження чітко демонструють, що після настання ме-
нопаузи у 60 % жінок відбувається збільшення маси 

Інсулінорезистентність, гіперандрогенія та хронічне запалення при СПКЯ: вплив на репродуктивну функцію 
(Leandro M. Velez, 2021)
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тіла на 2,5–5 кг і більше, накопичення та перерозподі-
лення жирової тканини в абдомінально-вісцеральній 
ділянці [14, 15].

Установлено, що у жінок з ожирінням підвищення 
рівня фолікулостимулювального гормону та знижен-
ня концентрації естрогенів настає у середньому на 4 
роки раніше, тому вже у віці 40–44 років у них частіше 
діагностують вегетосудинні розлади порівняно з жін-
ками, які мають нормальну масу тіла, а до 50–55 років 
ці відмінності нівелюються [16, 17]. 

Менопауза у жінок з метаболічними захворюван-
нями, зокрема ЦД, настає раніше, а час її виникнення 
чітко корелює з періодом, у якому діагностували ме-
таболічне захворювання. Установлено, що інсуліноре-
зистентність значно впливає на функцію яєчників, при 
цьому може мати важливе значення зміна активності 
таких факторів, як інсуліноподібний фактор росту-1 і 
лептин [18, 19].

Відомо, що після менопаузи естрогенний захист 
швидко зникає, а наявність некоригованих факторів 
ризику різко підвищує ймовірність серцево-судин-
них ускладнень у цей віковий період. Існування ілюзії 
жіночої захищеності, яка полягає в тому, що серцево-
судинні захворювання розвиваються у жінок на деся-
тиліття пізніше, ніж у чоловіків, може ввести в оману 
клініциста просто на підставі гендерної приналежнос-
ті, що призведе до відстроченого надання допомоги та-
ким пацієнткам [20, 21].

Слід пам’ятати, що зниження якості життя – не 
єдиний негативний результат ожиріння. Поширеними 
є компоненти метаболічного синдрому: абдоміналь-
не ожиріння, інсулінорезистентність, гіперінсуліне-
мія, дисліпопротеїдемія та підвищений вміст факто-
рів тромбоутворення у крові. Зазначені вище зміни 
взаємопов’язані і в період менопаузи, багато з них та-
кож є синергічними факторами ризику розвитку сер-
цево-судинних захворювань та їхніх ускладнень, що 
спонукало дослідників ввести термін «менопаузаль-
ний метаболічний синдром» [22, 23].

Доведено, що важливими патогенетичними чин-
никами серед різноманіття у розвитку метаболічних 
порушень є оксидантний (окиснювальний) стрес та 
функція кишкової мікробіоти.

Кишкова мікробіота – це «другий геном» у люд-
ському організмі, він досить чутливий до метаболічних 
розладів, за яких відзначають зростання частоти ін-
фекційної патології різних біотопів організму, зокрема 
урогенітального тракту. Дисбаланс кишкової мікробі-
оти може бути тригером ожиріння, інсулінорезистент-
ності, порушення вуглеводного обміну тощо. Сучасні 
наукові дані пов’язують патогенез наведених мета-
болічних порушень з хронічним запаленням низької 
ефективності та оксидантним стресом – порушенням 
балансу між активними формами кисню та активністю 
захисних механізмів антиоксидантних систем [26–30]. 

Зважаючи на актуальність проблеми сьогодення – 
метаболічні порушення, головним завданням лікаря 
є максимально раннє виявлення жінок з груп ризику 
для призначення своєчасного лікування та профілак-
тики ускладнень метаболічних порушень, уповільнен-
ня процесів репродуктивного старіння.

Сиртуїни – нові важливі гравці у жіночому 
гінекологічному здоров’ї 

Сиртуїни (англ. sirtuins або Silent Information 
Regulator) – клас ферментів, виявлених у всіх живих 
організмах, від бактерій до людини. Сиртуїни експресу-
ються у багатьох тканинах: у печінці, скелетних м’язах, 
жировій тканині, підшлунковій залозі, головному моз-
ку, органах репродуктивної системи тощо [31, 32]. 

Сиртуїни відіграють значну роль в дизрегуляторних 
клітинних процесах та метаболічних шляхах багатьох 
захворювань репродуктивної системи: СПКЯ, ендоме-
тріозу, гіперпроліферативних та неопластичних проце-
сах ендометрія, яєчників й грудних залоз [32–34].

Утрата сиртуїнової активності є доведеним етіопато-
генетичним фактором широкого спектра серцево-судин-
них та метаболічних захворювань, включаючи атероскле-
роз, ендотеліальну дисфункцію, гострі серцеві синдроми, 
кардіоміопатію, гіпертрофію та серцеву недостатність, 
аритмію, гіпертонію та дисліпідемію [35, 36].

Доведено роль сиртуїнів у регуляції окисного стре-
су та запалення, корекції дисбіозу, дисбалансу імунної 
системи. Сиртуїни регулюють важливі фізіологічні 
процеси, у тому числі клітинний метаболізм та старін-
ня, головним чином шляхом захисту клітини і тканини 
від пошкодження вільними радикалами (окисного по-
шкодження) [35–38].

Сиртуїни беруть участь в процесах регуляції та 
передачі гормональних сигналів через безліч молеку-
лярних механізмів: модифікують рецептори стероїд-
них гормонів за допомогою фосфорилування, діють 
як корегуляторні фактори транскрипції, гістони у про-
моторах генів. Поряд з цим, сиртуїни беруть участь у 
контролі функцій яєчників на різних регуляторних 
рівнях: проліферація, апоптоз, секреторна активність 
клітин яєчників, їхня відповідь на вищі гормональні 
регулятори, фолікуло- і оогенез яєчників тощо.

Дослідження властивостей сиртуїнів, відкриття їх-
ніх нових функції та залежності є значущим, особливо 
коли йдеться про жіноче репродуктивне здоров’я. Ак-
тивність цих важливих ферментів можна підвищити 
за допомогою фармацевтичних препаратів, відомих як 
активатори сиртуїнів [39, 40]. 

Ефекти ресвератролу крізь призму  
жіночого здоров’я

Ресвератрол – природний фітоалексин (стильбен, 
поліфенол), що у природних умовах продукується 
певними рослинами та існує в двох ізомерних формах: 
транс- і цисресвератрол (з перетворенням трансізоме-
ру у цис-форму при ультрафіолетовому опроміненні); 
при цьому транс-ресвератрол є основною біологічно 
активною формою [41, 42]. 

Ресвератрол був відкритий у 1939 році в Японії, 
міститься у шкірці червоного винограду та червоному/
рожевому вині, у червоній оболонці арахісу, арахісовій 
олії, фісташках, горіхах, какао-бобах, у ягодах, що міс-
тять рослинні пігменти та комплекс антиоксидантів 
(шовковиця, чорниця, лохина, журавлина, суниця та 
ін.), у листі та квітках орхідеї, евкаліпта. У 1963 році 
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ресвератрол був отриманий з коріння горця гребін-
частого (Polygonum cuspidatum) – ця рослина широко 
застосовується у традиційній японській та китайській 
медицині, є найбагатшим джерелом ресвератролу 
(вміст у корінні сягає 2,8 мг/г сухої маси) [42]. 

Доведено, що саме поліфеноли (ресвератрол) є 
ефективними активаторами сиртуїнів, тобто альтер-
нативними варіантами покращення репродуктивного 
та соматичного здоров’я, профілактики та лікування 
багатьох захворювань [43, 44]. 

Ресвератрол має широкий спектр фармакологіч-
них ефектів. Крізь призму жіночого здоров’я, у кон-
тексті медикаментозної корекції ожиріння та його 
ускладнень ресвератрол є потенційно важливим 
нутрієнтом з доведеною ефективністю. Препарат 
має доведені антиліпогенні властивості, діє на пре-
адипоцити (індукція апоптозу, пригнічення їхньої 
проліферації та диференціювання, активація бурої 
жирової тканини) [44, 45].

Ресвератрол чинить естрогеноподібну дію – через 
його структурну схожість з діетилстильбестролом. За-
вдяки цьому ресвератрол може зв’язуватися з рецеп-
тором естрогену, активуючи транскрипцію естрогенза-
лежних генів. Доведено, що у високих концентраціях 
ресвератрол є агоністом естрадіолу та ефективно зни-
жує рівень холестерину сироватки крові. Фітоестро-
генна активність ресвератролу зумовлює його пози-
тивний ефект при остеопорозі, пов’язаному з менопау-
зою. Цей поліфенол одночасно зменшує кількість ади-
поцитів та збільшує кількість остеобластів у кістковій 
тканині, стимулюючи остеогенез [46,47].

Сучасна багатофакторна теорія СПКЯ потребує 
розроблення нових підходів до лікування даного пато-
логічного процесу. Прицільно увага як науковців, так 
і практиків прикута до вивчення клінічної ефектив-
ності поліфенолів (ресвератролу) у лікуванні СПКЯ, 
за наявності якого застосування ресвератролу є ефек-
тивним та перспективним. В експерименті на тваринах 
доведено позитивний його вплив на гістоморфологічні 
особливості яєчників, рівні гонадотропінів та статевих 
гормонів, глікемічний профіль, запалення та показни-
ки окиснювального стресу. Окрім того, за результа-
тами клінічних досліджень, ресвератрол покращував 
якість ооцитів, раннє виживання ембріонів [48]. 

За результатами застосування ресвератролу у мо-
лодих жінок з СПКЯ протягом трьох місяців (подвій-
не сліпе плацебо-контрольоване дослідження) вста-
новлено зниження рівнів загального тестостерону (на 
23%), дегідроепіандростерону (на 22%), а також рівня 
інсуліну натще (на 32%) порівняно з показниками жі-
нок з СПКЯ, у яких його не застосовували [49]. 

Результати дослідження потенційного синергіч-
ного терапевтичного впливу комбінованої терапії рес-
вератролом та метформіном на оваріальний резерв 
і структуру яєчників при СПКЯ свідчать про те, що 
така комбінована терапія індукує антиоксидантну та 
протизапальну системи, покращує гормональний про-
філь і структуру фолікулярного апарату яєчників [50]. 

Відповідно до багатообіцяючих результатів дослі-
джень, ресвератрол є ефективним агентом у боротьбі з 
СПКЯ, особливо щодо гормональних та репродуктив-

них порушень, які впливають на фертильність та емб-
ріогенез [51–55]. 

Ресвератрол захищає клітини від окисного стре-
су завдяки його безпосередній антиоксидантній дії та 
непрямому індукуванню клітинної антиоксидантної 
системи. Ресвератрол знижує експресію прозапальних 
цитокінів, продукування активних форм кисню макро-
фагами та інгібує активність фактора некрозу пухлин 
(ФНП-α) та С-реактивного білка у плазмі крові [56]. 

Активно вивчається позитивна дія ресвератролу 
на β-клітини підшлункової залози за допомогою акти-
вації гена SIRT1, що може відігравати важливу роль у 
профілактиці ожиріння, ЦД та метаболічного синдро-
му. Ресвератрол справляє противірусний, антитромбо-
тичний, антиканцеронний, нейропротекторний вплив, 
посилює вазодилатацію та кліренс β-амілоїдних пепти-
дів, затримує старіння [37, 42, 51, 59, 60]. 

Під час дослідження транс-ресвератролу клінічно під-
тверджено активуючу дію останнього на ген SIRT1, який 
іноді називають геном довголіття. На думку вчених, ресве-
ратрол стимулює експресію гена SIRT1, тим самим поси-
люючи утворення його продуктів – деацетилаз гістонових 
білків. Ген SIRT1 відіграє ключову роль у регуляції обміну 
ліпідів та глюкози, контролює секрецію інсуліну, запален-
ня, оксидантний стрес та ендотеліальні функції [61, 62]. 

Порівняно з іншими відомими фенольними сполу-
ками (кверцетин, катехін), транс-ресвератрол відріз-
няється найкращою біодоступністю у разі перорально-
го застосування. Найбільший вміст ресвератролу у си-
роватці крові після перорального застосування у дозі 
1 мг/кг спостерігався через 1,5 години (2,7 мг в обсязі 
плазми крові), екскреція з сечею тривала більше 10 год 
і становила 26% отриманої дози [63]

Що ж важливо при виборі засобу на основі ресвера-
тролу для покращення репродуктивного здоров’я жінки?

По-перше, звернути увагу на використання саме 
транс-ресвератролу, як основного біологічно активного 
ізомеру.

По-друге, враховуючи позицію експертів, обирати 
транс-ресвератрол, який екстрагований з коріння гор-
ця японського.

По-третє, виходячи з даних публікацій, орієнтува-
тись на можливість забезпечити добове дозування на 
рівні 250-500 мг транс-ресвератролу.

По-четверте, орієнтуватись на GMP-стандарти ви-
робництва (навіть для саплементів дієти), які забез-
печують чітку відповідність дозування та безпечність 
при тривалому застосуванні .

Зважаючи на такі критерії, слід звернути увагу на 
вироблений українським GMP-підприємством препа-
рат «РЕВЕРС», капсули якого містять 250 мг транс-
ресвератролу. 

Питання корекції метаболічних розладів, відновлення 
та збереження репродуктивного здоров’я і довголіття ак-
туальні у роботі лікаря будь-якої спеціальності. Для досяг-
нення поставлених цілей необхідними є розроблення та 
впровадження у практику нових патогенетично обґрунто-
ваних стратегій із застосуванням безпечних інструментів, 
зокрема фітоалексину ресвератролу, що має доведені мно-
жинні позитивні терапевтичні та захисні ефекти на рівнях 
як окремої клітини, так і цілого організму.
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