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Несмотря на очевидные успехи, достигнутые в лечении сахарного диабета 1-го типа (СД1) в течение последнего деся-
тилетия и обусловленные активным внедрением инновационных технологий, распространенность заболеваний репро-
дуктивной системы среди молодых женщин с СД1 в настоящее время остается достаточно высокой и составляет 
около 40%. Широкий спектр нарушений включает задержку полового созревания, позднее менархе, нарушение мен-
струального цикла, бесплодие, неблагоприятные исходы беременности и у пациенток с СД1 отмечается более высокая 
распространенность таких гинекологических заболеваний, как синдром поликистозных яичников, эндометриоз, миома 
матки, гиперпластические процессы в эндометрии и молочных железах. Ведущим патогенетическим фактором воз-
никающих репродуктивных расстройств является хроническая гипергликемия, а также выраженная вариабельность 
уровня сахара в крови. Для обеспечения своевременной профилактики и разработки комплексного подхода к лечению 
гинекологических и репродуктивных расстройств требуется более широкое понимание клинических особенностей 
репродуктивных нарушений и патогенетических механизмов их развития. Целью обзора является систематизация 
имеющихся знаний об особенностях репродуктивного здоровья женщин с СД1, анализ современных методов профи-
лактики и лечения репродуктивной дисфункции. 
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Despite the evident progress achieved in the treatment of type 1 diabetes (T1D) over the past decade and due to the active 
implementation of innovative technologies, the prevalence of reproductive system disorders among young women with T1D 
remains quite high and is about 40%. A wide range of such disorders include delayed puberty, late menarche, irregular 
menstrual cycle, infertility, adverse pregnancy outcomes, and early menopause. In addition, according to available scientific 
data, patients with T1D have a higher incidence of such gynecological diseases as polycystic ovarian syndrome, endometriosis, 
uterine fibroids, hyperplastic lesions of the endometrium and mammary glands. The leading pathogenetic factor of emerging 
reproductive disorders is chronic hyperglycemia, as well as marked glycemic variability. To ensure timely prevention and 
development of a comprehensive approach to the treatment of gynecological and reproductive diseases, a broader 
understanding of the clinical features of reproductive disorders and the pathogenetic mechanisms of their development is 
required. The aim of this review was to systematize the available knowledge on the characteristics of reproductive health of 
women with T1D and to analyze current preventive and therapeutic strategies for reproductive dysfunction.
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С ахарный диабет 1-го типа (СД1) – тяжелое хрониче-
ское аутоиммунное заболевание, требующее прове-

дения пожизненной заместительной терапии инсулином. 
На фоне всемирной пандемии сахарного диабета 2-го типа 
отмечается увеличение распространенности и СД1. Согласно 
эпидемиологическим данным Федерального регистра сахар-
ного диабета (ФРСД) в России на 01.01.2021 общее число 
женщин, страдающих СД1, составило 121,8 тыс. [1]. В связи 
с тем, что данный тип СД обычно манифестирует в молодом 
возрасте (средний возраст дебюта СД1 в России среди жен-
щин – 26,3 года), возникающие метаболические нарушения 
приводят к возникновению целого комплекса сложных эндо-
кринных, психоэмоциональных и сексуальных расстройств, 
что в итоге часто оказывает серьезное негативное влияние 
на женскую репродуктивную систему [2]. 

В течение всего «доинсулинового периода» спектр ре-
продуктивных нарушений включал первичную или вторич-
ную аменорею, задержку полового развития и бесплодие, 
наблюдавшиеся в 98% случаев [3]. Открытие инсулина в 
начале 20 века и его дальнейшее повсеместное внедрение 
в клиническую практику позволили не только сохранять 
жизнь нашим пациенткам, но и существенно снизить рас-
пространенность менструальной дисфункции. Однако до 
конца 20 века большинству больных СД1 не удавалось 
дости чь устойчивого гликемического контроля. Постоянно 
высокий уровень сахара в крови, а также частое возникно-
вение значительных колебаний глюкозы от гипогликемии 
до гипергликемии в течение дня и изо дня в день, что опре-
деляется термином «высокая вариабельность гликемии», 
до настоящего времени остаются ведущими патогенетиче-
скими механизмами сосудистых осложнений СД. Наиболее 
частыми осложнениями СД1 являются диабетическая не-
фропатия, ретинопатия и нейропатия, развивающиеся при 
неадекватной компенсации углеводного обмена. В то же 
время к дополнительным осложнениям заболевания можно 
отнести и различные нарушения менструальной и репро-
дуктивной функции, частота которых значительно выше, 
чем у женщин без СД1. Совершенствование медицинских 
технологий, включающих широкое применение интенси-
фицированного режима инсулинотерапии, человеческих 
аналогов инсулина, внедрение программ структурирован-
ного обучения пациентов с СД1, инсулиновых помп и 
новых методов проведения самоконтроля, позволили зна-
чительно улучшить гликемический контроль. В результа-
те этих успехов все большему число пациентов удается 
достигать и удерживать целевые показатели лечения, что 
оказывает положительный эффект на репродуктивную 
систе му.

Важно отметить, что с 2007 г. наличие самого заболе ва-
ния перестало являться медицинским показанием к преры-
ванию беременности (Приказ Минздрава России от 28.12.1993 
№302).

Согласно опубликованным результатам исследований, 
в последние годы нарушения менструального цикла (МЦ) 
и овуляции диагностируются у 23–75% женщин с СД1 и 
включают первичную и вторичную аменорею (4–5%), опсо-
менорею (20–30%), ановуляцию (35%), недостаточность 
лютеи новой фазы (27%) [4]. 

 Патогенетические механизмы развития эндокринных 
и репродуктивных нарушений у женщин при СД1 
Наиболее значимым прогностическим фактором, нега-

тивно влияющим на репродуктивную функцию, является 
хроническая гипергликемия. В течение многих предше-
ствующих десятилетий эффективность удержания глике-
мии в референсном диапазоне при СД1 оставалась доста-
точно низкой. Для клинической практики средний уровень 
гликированного гемоглобина (HbA1c) является показате-
лем, определяющим эффективность проводимой инсули-
нотерапии за последние 3 мес. Согласно данным ФРСД, 
в России в 2021 г. средний уровень HbA1c ≥8% отмечался 
у 33% пациентов с СД1, что свидетельствует о неудовлет-
ворительной компенсации углеводного обмена у каждого 
3-го пациента [1]. Наиболее высокие показатели HbA1c 
чаще всего отмечаются у подростков в связи с низкой при-
верженностью лечению в данной возрастной группе. 
В связи с этим патогенетические механизмы, влияющие на 
становление менструальной функции, достаточно хорошо 
изучены. С другой стороны, стремление достичь низконор-
мальных показателей гликемии за счет введения больших 
суточных доз инсулина может приводить к повышению 
риска возникновения гипогликемии, а также к увеличению 
веса тела. 

Непосредственное влияние экзогенного инсулина, вводи-
мого в подкожную клетчатку, оказывает негативное воздей-
ствие на фолликулогенез. Известно, что яичник имеет ре-
цепторы инсулину и инсулиноподобному фактору роста-1 
в клетках гранулезы, тека-клетках и в стромальной ткани 
яичника. Инсулин, связываясь с этими рецепторами, имити-
рует действие фолликулостимулирующего и лютеинизирую-
щего гормонов, оказывая стимулирующий ко-гонадотроп-
ный эффект, приводящий к нарушению стероидогенеза 
в яич никах [2]. 

Нарушение гормональной регуляции МЦ у женщин с СД1 
может быть обусловлено различными факторами, включая 
оксидативный стресс вследствие относительного дефицита 
инсулина и хронической гипергликемии, нарушение меха-
низма положительной обратной связи между яичниками и 
гипофизом, усиление опиоидного и дофаминергического 
торможения продукции гонадотропин-рилизинг-гормона 
(ГРГ) гипоталамусом, применение неадекватно высоких доз 
инсулина [2].

Метаболический, или оксидативный, стресс оказывает 
неблагоприятное влияние на функционирование гипотала-
мо-гипофизарно-овариальной системы. Механизм повреж-
дающего действия гипергликемии связан с избыточным на-
коплением в тканях ранних и конечных продуктов гликирова-
ния (КПГ), активацией протеинкиназы С [5]. Следует отме-
тить, что рецепторы к КПГ были обнаружены на клетках 
гранулезы и тека-клетках яичников здоровых женщин. 
Избыточное накопление КПГ приводит к повреждению ми-
крососудистого русла и нарушению перифокальной васку-
ляризации яичников [5].

Также в исследованиях было показано, что у женщин 
с СД1 токсическое действие гипергликемии на гипоталамус 
проявляется увеличением апоптоза нейронов, секретирую-
щих ГРГ [2]. Kiss1-нейроны гипоталамуса продуцируют 
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кисспептин, играющий важную роль в регуляции импульс-
ной секреции ГРГ. На фоне хронической гипергликемии 
происходит супрессия kiss1-нейронов и уменьшение про-
дукции кисспептина на фоне относительного дефицита ин-
сулина и лептина, что в итоге приводит к уменьшению се-
креции ГРГ. 

Еще одним негативным следствием гипергликемии и вли-
яния избыточного накопления КПГ является усиление дофа-
минергического и опиоидного торможения гипоталамуса, 
приводящее к нарушению импульсной секреции ГРГ [6].

Таким образом, хроническая гипергликемия, развитие 
метаболического и оксидативного стресса и накопление 
КПГ оказывают существенное негативное влияние на всех 
уровнях гормональной регуляции МЦ.  

Оценке влияния СД1 на продукцию половых гормонов 
было посвящено несколько научных работ. Обычно содер-
жание гонадотропных гормонов в крови при СД1 не выходит 
за пределы колебаний базального уровня этих гормонов 
у здоровых женщин, а овуляторный пик гонадотропинов 
отсут ствует или снижен [7].

У девочек препубертатного возраста часто отмечается 
повышенная концентрация уровня антимюллерова гормона 
(АМГ), ассоциированная с увеличением количества мелких 
растущих фолликулов. Это связывают со стимулирующим 
эффектом вводимого инсулина на гранулезные клетки яич-
ников [8]. 

В пубертатном возрасте наблюдается обратная картина – 
снижение уровня АМГ по сравнению со здоровой группой 
контроля на IV–V стадиях по Tanner. Различные концентра-
ции АМГ у девушек с СД1 в препубертатном и пубертатном 
возрасте связаны с тем, что после повышения уровня гона-
додропинов во время полового созревания меняется влия-
ние диабета на фолликулогенез в яичниках. У девочек с СД1 
также было отмечено повышение содержания ингибина В и 
дегидроэпиандростерон-сульфата в крови [8].

Работы, посвященные оценке продукции эстрадиола яич-
никами, противоречивы, однако, согласно последним дан-
ным, средний уровень эстрадиола в крови при СД1 не отли-
чается от средних показателей гормона у здоровых женщин 
в сопоставимых по возрасту группах [9]. 

Уровень прогестерона в крови на 20–23-й дни МЦ у паци-
енток с СД1 часто отражает наличие лютеиновой недоста-
точности или ановуляции [4].

Особенности полового развития девочек с СД1 
В настоящее время тяжелая задержка полового созре-

вания у девочек с СД1 встречается достаточно редко, что 
является следствием достижения значительных успехов 
в лечении пациентов с СД1 во многих странах мира. 

В то же время начало полового созревания у девочек при 
СД1 обычно немного задерживается: в среднем на 0,5 года 
для телархе (II стадия по Tanner) и на 0,08 года для пубархе 
(II стадия по Tanner) по сравнению со здоровой группой кон-
троля [6, 10]. При этом указанный возраст находится в пре-
делах нормы для обеих групп [11]. Несмотря на некоторую 
задержку телархе, в последнее десятилетие общая тенден-
ция к более раннему началу полового созревания просле-
живается как у здоровых девочек, так и у девочек с СД1. 

К V стадии по Tanner девочки с СД1 догоняют здоровых 
сверстниц [10]. 

Менархе – один из заключительных этапов пубертата 
у девочек. В 1950-х гг. первая менструация наступала на 1–2 
года позднее по сравнению с современной популяцией [12]. 
В публикации от 1978 г. авторы указали, что средний воз-
раст менархе при СД1 задерживался на 1 год [12]. Стан-
дартная инсулинотерапия того времени состояла всего из 
двух ежедневных инъекций, что не приводило к достижению 
оптимального контроля гликемии [10]. 

На современном этапе лечения СД1 небольшая задержка 
наступления менархе может быть обусловлена недостаточ-
ным контролем гликемии [6, 13], низким индексом массы 
тела (ИМТ) [6, 13, 14], длительностью течения СД1 в препу-
буртате и ранним препубертатным возрастом дебюта забо-
левания [11, 15]. Если начало СД1 совпадает с менархе, 
то дополнительное негативное влияние могут оказывать 
такие факторы, как период физиологического стресса и 
значимая потеря веса, приводящая к уменьшению подкож-
но-жировой клетчатки, где происходит конверсия андроге-
нов в эстрогены [16]. 

При плохом гликемическом контроле СД на каждый про-
цент увеличения HbA1c наблюдалась задержка наступления 
менархе на 1,3 мес. [13]. С другой стороны, при проведении 
интенсивной инсулинотерапии и устойчивом достижении 
компенсации заболевания подобной взаимосвязи обнаруже-
но не было [17]. При этом кратковременные эпизоды гипер-
гликемии вплоть до развития диабетического кетоацидоза, 
а также редкие эпизоды тяжелой гипогликемии, происходив-
шие минимум за два года до начала первой менструации, 
не оказывали значимого влияния на возраст менархе [18]. 

Аналогичная тенденция отмечена в отношении неболь-
шой задержки развития матки (длина и объем матки) в пе-
риод полового созревания, но эта разница в значительной 
степени нивелируется в постпубертатном периоде [19]. 

Возраст начала пубертата и наступления менархе у дево-
чек с СД1 обратно коррелирует с ИМТ: при более высоком 
ИМТ менархе начинается в более раннем возрасте. Следует 
отметить, что ИМТ оказывает большее влияние на поло-
вое развитие в пубертатном возрасте и на возраст начала 
менар хе, чем уровень HbA1c [17].

В том случае, если у девочек с СД1 происходит задержка 
пубертата и наступления менархе под влиянием ряда выше-
перечисленных факторов, опосредованно повышается риск 
развития остеопении и остеопороза за счет гипоэстрогении 
[6]. Также у этих пациенток отмечается более высокая часто-
та менструальной дисфункции и снижения потенциала фер-
тильности [11, 13, 15, 20]. 

В заключение следует отметить, что негативное влияние 
хронической гипергликемии на более поздний возраст на-
ступления менархе часто бывает ассоциировано с развити-
ем других микрососудистых осложнений СД – ретинопатией 
и нефропатией [21]. 

Нарушения менструального цикла 
Гипоталамо-гипофизарно-гонадная ось – основной регу-

лятор половой дифференцировки анатомических структур 
(формирования гонад, наружных и внутренних гениталий 
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и др.) и их физиологических взаимодействий [22]. Завер-
шающей стадией созревания этого нейроэндокринного ком-
плекса у девочек является становление регулярного овуля-
торного МЦ.

Несмотря на совершенствование подходов к терапии 
СД1, частота нарушений МЦ варьирует от 27,9 до 74,9% 
случаев [6, 11, 21, 23–25]. Среди взрослых женщин репро-
дуктивного возраста с СД1 эта проблема встречается при-
мерно у 20–40% пациенток по сравнению со здоровой попу-
ляцией [26], а среди девушек-подростков частота диагности-
руемых нарушений МЦ может достигает 80% [7].

Олигоменорея и опсоменорея являются наиболее распро-
страненными нарушениями МЦ у женщин с СД1 [18, 23] и 
диагностируются в 60 и 11% случаев соответственно [17]. 
У пациенток с СД1 относительный риск развития олигомено-
реи в 7,8 раза выше, чем у женщин без диабета [23]. 

В проспективном исследовании было показано, что риск 
различных нарушений МЦ у женщин с СД1 был в 6 раз 
выше. Отмечена прямая зависимость риска развития дис-
менореи от повышенного уровня HbA1c, которая становится 
статистически значимой при уровне HbA1c выше 10% при 
выраженной декомпенсации углеводного обмена [25].

Высокие суточные дозы вводимого инсулина также нега-
тивно влияют на увеличение длительности МЦ: выявлена 
положительная корреляция данного фактора с частотой 
олигоменореи среди женщин с одинаковым средним показа-
телем HbA1c [27]. 

Помимо гипергликемии и высокой суточной дозы инсули-
на, риск развития олиго- и полименореи также может быть 
связан с высокой частотой гипогликемических состоя-
ний [23]. Гипогликемия является одним из осложнений инсу-
линотерапии, приводя к возникновению ряда симптомов, 
включающих слабость, потливость, сердцебиение и др. 
вплоть до развития гипогликемической комы и потери со-
знания, негативно влияя на качество жизни пациентов. 
Важно отметить, что перечисленные нарушения МЦ значи-
тельно чаще возникают у молодых женщин с СД1 в возрасте 
до 30 лет. У девочек-подростков отмечаются ановуляторные 
МЦ на второй год от наступления менархе по сравнению 
с группой контроля без диабета [28].

Распространенность вторичной аменореи при СД1 варьи-
рует от 8,2 до 16% по сравнению с 2,8% среди женщин кон-
трольной группы без диабета [15, 24]. Первичная и вторич-
ная аменорея в два раза чаще встречается у женщин с ма-
нифестацией диабета до наступления менархе [11]. 

Таким образом, к факторам, негативно влияющим на раз-
витие нарушений МЦ у женщин с СД1, относят ранний воз-
раст дебюта и хроническую гипергликемию, большие дозы 
вводимого инсулина, избыточный вес тела или ожирение [4, 
20, 23–25, 27]. В подростковом возрасте к этим факторам 
также можно отнести снижение овуляторного пика лютеини-
зирующего гормона [29], депрессию, расстройства пищево-
го поведения [30], а также злоупотребление психоактивными 
веществами [31]. 

Синдром овариальной гиперандрогении 
Современными целями в лечении пациентов, находя-

щихся на пожизненной инсулинотерапии, является дости-

жение устойчивого гликемического контроля. С этой целью 
многие пациентки получают супрафизиологические дозы 
инсулина. Доказано, что повышенная концентрация экзо-
генного инсулина может оказывать стимулирующий эф-
фект на синтез андрогенов [26, 27]. Помимо экзогенного 
гиперинсулинизма, у пациенток с СД1 также может возни-
кать инсулинорезистентность вследствие сниженной ути-
лизации глюкозы мышцами [32]. С другой стороны, возни-
кающая при развитии выраженной гипергликемии глюкозо-
токсичность также снижает чувствительность к инсулину, 
что может быть устранено при улучшении метаболического 
контроля [33]. 

В подростковом возрасте инсулинорезистентность может 
развиться в результате избыточного набора жировой массы 
в период полового созревания [34] и нарушения соотноше-
ния талии к бедрам [14]. Следовательно, как экзогенный, так 
и эндогенный гиперинсулинизм на фоне инсулинорезистент-
ности могут способствовать возникновению синдрома гипе-
рандрогении (ГА).

Проведенные исследования, посвященные изучению про-
дукции половых гормонов у женщин с СД1, показали, что 
средний уровень андростендиона, глобулина, связывающе-
го половые гормоны (ГСПГ), гонадотропинов, эстрадиола 
и дегидроэпиандростерон-сульфата находятся в пределах 
референсных значений, тогда как повышение уровня про-
дукции яичниковых андрогенов, тестостерона и андростен-
диона наблюдается достаточно часто. При этом авторы не 
находят корреляции между уровнем общего тестостерона и 
уровнем НbА1с либо методом введения инсулина [35]. 

Гирсутизм на фоне нарушения МЦ при СД1 чаще наблю-
дается у молодых женщин при наличии верхнего типа рас-
пределения подкожного жира при избыточном весе или 
ожирении, что, как правило, сопровождается сниженной 
продукцией ГСПГ. В то же время у девушек с СД1 с нормаль-
ным ИМТ гирсутизм в большей степени обусловлен повы-
шенной продукцией андрогенов яичниками [36]. К факторам 
риска овариальной гиперандрогении при СД1 также относят 
низкий вес тела при рождении [37].

Распространенность овариальной ГА при СД1 составляет 
около 40% среди молодых женщин репродуктивного возрас-
та [38]. При гормональном исследовании часто выявляется 
повышение среднего уровня андростендиона, общего и сво-
бодного тестостерона в плазме крови. 

Синдром овариальной гиперандрогении (СГА) встречает-
ся примерно у 40% женщин с СД1.  Наиболее частым клини-
ческим проявлением синдрома является умеренно выражен-
ный гирсутизм [35, 38], который при СД1 обычно протекает 
более мягко, чем у женщин с СГА без СД1 [35].

Частота встречаемости других клинических проявлений 
СГА при СД1, включая угревую болезнь, андрогенную ало-
пецию и жирную себорею, изучена недостаточно, но счита-
ется, что данные проблемы встречаются достаточно редко 
[35, 38].

Концентрация инсулина в воротной вене является основ-
ным регулятором синтеза ГСПГ. Поскольку проводимая за-
местительная терапия инсулином при СД1 обеспечивает 
нормальный уровень продукции ГСПГ, это может служить 
объяснением, почему наиболее чувствительным сывороточ-
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ным маркером гиперандрогении у этих пациенток является 
уровень общего тестостерона, а не концентрации свобод-
ного тестостерона или индекс свободных андрогенов, как 
у пациенток без СД1 [26, 39]. Кроме того, нормальный уро-
вень ГСПГ также определяет меньшую выраженность гирсу-
тизма из-за связывания сывороточных андрогенов с ГСПГ и 
снижения их биодоступности для тканей-мишеней у женщин 
с нормальной массой тела [39]. 

Благодаря широкому внедрению ультразвуковой диагно-
стики в клиническую практику в конце XX века было уста-
новлено, что у 77% девочек-подростков (до 18 лет) с СД1 
при нерегулярном МЦ визуализировались мультифоллику-
лярные яичники [20]. После утверждения более строгих 
ультразвуковых диагностических критериев на первом 
засе дании рабочей группы по синдрому поликистозных 
яичников (СПКЯ) Европейского общества репродукции и 
эмбриологии человека совместно с Американским обще-
ством репродуктивной медицины (ESHRE/ASRM) в 2003 г., 
который получил название Роттердамского консенсуса, и 
начала их использования оказалось, что поликистозная 
структура яичников наблюдалась у 40% женщин репродук-
тивного возраста с СД1 по сравнению с 13% женщин кон-
трольной группы [35].

СПКЯ – полигенное эндокринное расстройство, обуслов-
ленное как генетическими, так и эпигенетическими факто-
рами. СПКЯ имеет комплекс репродуктивных, метаболиче-
ских и психологических особенностей [40]. Диагноз устанав-
ливается при наличии двух из трех диагностических крите-
риев, включая различные нарушения МЦ (хроническая 
олиго-/ановуляция), клинические и/или биохимические про-
явления гиперандрогении и следующие ультразвуковые 
критерии заболевания [40, 41]:

• при использовании трансвагинальных датчиков с часто-
той 8 MГц – наличие ≥20 фолликулов диаметром 2–9 мм 
в любом яичнике и/или увеличение объема любого яичника 
≥10 см3 (при отсутствии желтого тела, кист или доминантных 
фолликулов);

• при использовании трансвагинальных датчиков с мень-
шими разрешающими характеристиками или при трансаб-
доминальном исследовании – увеличение объема любого 
яичника ≥10 см3 (при отсутствии желтого тела, кист или 
доми нантных фолликулов); 

• не рекомендуется использовать данные ультразвуковые 
признаки поликистозных яичников у подростков с подозре-
нием на СПКЯ в течение 8 лет после наступления менархе 
в качестве диагностического критерия в связи с высокой 
частотой мультифолликулярного строения яичников в этом 
возрасте.

По данным третьего заседания рабочей группы ESHRE/
ASRM по СПКЯ, которое прошло в Амстердаме в 2010 г. [42], 
только примерно у 40% женщин-подростков с нарушением 
МЦ при ультразвуковом исследовании (УЗИ) выявляется 
поликистоз яичников. Эти соображения привели к предпо-
ложению, что для постановки диагноза СПКЯ у подростков 
должны присутствовать все три элемента Роттердамских 
критериев: олигоменорея или аменорея должны отмечать-
ся в течение по крайней мере 2 лет после менархе (или 
первичная аменорея в возрасте 16 лет), диагноз полики-

стозных яичников при УЗИ должен включать увеличение 
размера яичников (>10 см3) и должна быть задокументиро-
вана гиперандрогенемия, а не просто признаки повышения 
андрогенов [42]. 

По данным мета-анализа, проведенного в 2016 г., распро-
страненность СПКЯ у женщин с СД1 составила 24% [43]. 
Более высокая частота развития СПКЯ при СД1 большин-
ством авторов объясняется необходимостью проведения 
интенсифицированной инсулинотерапии и ранним дебютом 
заболевания до начала менархе [26]. 

Классический фенотип СПКЯ у женщин с СД1 встре-
чается реже по сравнению с женщинами без диабета. Дан-
ная особенность СПКЯ может приводить к недостаточной 
диагностике заболевания, если принимать во внимание 
только клинические симптомы гиперандрогении без про-
ведения дополнительных исследований – лабораторной 
диагностики гиперандрогении и/или УЗИ органов малого 
таза. Некоторые авторы утверждают, что андростендион 
является более чувст вительным биохимическим маркером 
клинической ГА у женщин с СД1 и СПКЯ, чем общий тесто-
стерон. Однако данный маркер не обладает достаточной 
диагностической значимостью, так как одновременно 
выра батывается в надпочечниках и подкожно-жировой 
клетчатке [44].

Клинико-лабораторными особенностями СПКЯ у женщин 
с СД1 по сравнению с пациентками с СД1 без СПКЯ, соглас-
но результатам недавно опубликованного исследования, 
являются более высокое гирсутное число по шкале Фер-
римана–Галлвея, повышение среднего показателя общего 
тестостерона в крови, больший объем яичников и количе-
ство фолликулов в яичнике [45]. Концентрация ГСПГ не раз-
личалась в обеих группах. Обе группы не различались по 
возрасту менархе, продолжительности диабета и дозам вво-
димого инсулина. В других исследованиях также не были 
выявлены отличия в возрасте наступления пубархе, менар-
хе, дебюта диабета по сравнению с женщинами с СД1 без 
СПКЯ [35, 38]. 

На риск развития СПКЯ и выраженность гирсутизма не 
оказывала влияния техника введения инсулина при исполь-
зовании помповой инсулинотерапии или режима множе-
ственных инъекций инсулина с помощью инсулиновых 
шприц-ручек [37, 46].

 Воспалительные заболевания органов малого таза 
и инфекции мочевыводящих путей
Воспалительные заболевания органов малого таза 

(ВЗОМТ) являются наиболее распространенной гинекологи-
ческой патологией и, согласно эпидемиологическим дан-
ным, встречаются у 60,4–65% женщин репродуктивного 
возраста в общей популяции. Своевременная диагностика 
хронических форм ВЗОМТ часто затруднена в связи с пол-
ным отсутствием симптомов и большим разнообразием не-
специфических клинических проявлений, тогда как более 
яркая клиническая картина, включающая острые боли 
в живо те, диспареунию, лихорадку, тошноту, рвоту и патоло-
гические выделения из половых путей, наблюдается значи-
тельно реже. Нарушая работу репродуктивной системы, 
ВЗОМТ относятся к социально значимым проблемам здоро-
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вья, приводя у каждой четвертой пациентки к таким ослож-
нениям, как невынашивание беременности, эктопическая 
беременность, фетоплацентарная недостаточность, син-
дром хронической тазовой боли и бесплодие. По данным 
литературы, у перенесших ВЗОМТ в 2,78 раза увеличивает-
ся риск развития рака яичников [47]. 

Воспалительный процесс может развиться в результате 
активации нормальной эндогенной флоры влагалища на 
фоне ослабления факторов естественной защиты под воз-
действием ряда повреждающих агентов окружающей среды. 
При СД1 на фоне хронической гипергликемии у пациентов 
часто наблюдается общий сниженный иммунный ответ, что 
оказывает негативное влияние на течение воспалительных 
заболеваний любой локализации. В дополнение к риску по-
вреждения естественного барьера из-за нейропатии нали-
чие диабета может также влиять на клеточный иммунитет. 
Патогенетические механизмы, нарушающие защиту орга-
низма против патогенов при СД1, включают подавление 
выработки цитокинов, нарушение фагоцитоза, дисфункцию 
иммунных клеток и их неспособность к уничтожению микро-
организмов [48]. 

Основное место в лечении ВЗОМТ принадлежит антибак-
териальной терапии, от рациональности назначения которой 
зависит не только клиническая эффективность, но и воз-
можное развитие резистентности микроорганизмов к дан-
ным препаратам [47]. 

Кандидозный вульвовагинит (КВ) – распространенное и 
часто рецидивирующее заболевание у женщин с СД1, при-
чины возникновения которого в настоящее время достаточ-
но хорошо изучены. Возбудители заболевания – грибы рода 
Candida, являющиеся сапрофитными микроорганизмами 
микрокосма влагалища у 1/3 здоровых женщин. Наиболее 
распространенной разновидностью возбудителей КВ при 
СД1 является Cаndida albicans (50%), однако достаточно 
часто выявляется Candida glabrata и Candida tropicalis с рас-
пространенностью 36,6 и 5–10% соответственно [49, 50].  

КВ при влиянии определенных факторов становится 
патогенным, вызывая развитие симптомов заболевания. 
К его основным предикторам относят беременность, сте-
пень компенсации углеводного обмена, антибиотикотера-
пию, наличие хламидиоза, использование высокодозиро-
ванных пероральных контрацептивов и ожирение [49]. 
Обще признано, что метаболические нарушения, предрас-
полагающие к рецидивам вагинита, могут быть уменьше-
ны за счет достижения удовлетворительной компенсации 
диабета [48, 49, 51].  Хроническая гипергликемия (повы-
шение уровня сахара в крови >10 ммоль/л) приводит к на-
рушению функции полиморфноядерных лейкоцитов, Т-кил-
лерных клеток, фагоцитарной активности моноцитов и 
гранулоцитов в отношении грибов рода Candida, более 
низкому хемотаксису нейтрофилов и развитию реакции 
гиперчувствительности замедленного типа. Синтез белка, 
структурно и функционально сходного с рецептором ком-
племента человеческих фагоцитов, приводит к нарушению 
функции фагоцитов и облегчению адгезии к эпителию хо-
зяина.  Высокий уровень глюкозы в крови также способ-
ствует повышенному гликозилированию иммуноглобули-
нов, что нарушает их функцию образования иммунных 

комплексов [48, 52]. У пациенток с СД в секрете различных 
желез содержится большое количество глюкозы, что явля-
ется питательной средой для микроорганизмов. В итоге 
глюкозурия и изменение нормальной кислотности биоце-
ноза влагалища приводят к частому рецидивированию и 
хронизации процесса [48]. 

В исследовании Е.А.Межевитиновой [53] продемонстри-
ровано, что женщины с СД1 относятся к группе высокого 
группа риска по возникновению инфекций, передающихся 
половым путем: цитомегаловирус был обнаружен у 30,8% 
женщин, вирус простого герпеса – у 7,7%; хламидии, уреа-
плазмы и микоплазмы – у 23,1 и 15,4% соответственно. 
Смешанная инфекция наблюдалась практически у каждой 
второй пациентки с СД1. Вирус папилломы человека (ВПЧ) 
является наиболее распространенной инфекцией, переда-
ваемой половым путем, и ключевым этиологическим фак-
тором развития практически всех случаев рака шейки 
матки [54]. Также в 40–90% случаев ВПЧ отвечает за раз-
витие плоскоклеточного рака прямой кишки, влагалища и 
вульвы [54]. 

Наличие CД1 также определяет более высокий риск воз-
никновения острых инфекций мочевыводящих путей (ИМП) 
у женщин в постменопаузе [55]. Авторы отмечают, что риск 
ИМП не зависел от стажа диабета (≤10 лет или >10 лет). 
Также не было выявлено разницы в типах микроорганизмов, 
вызывающих ИМП у женщин с СД1 по сравнению с группой 
контроля. Преобладающим патогеном в обеих группах явля-
лась Escherichia coli. 

Результаты исследования DCCT/EDIC продемонстрирова-
ли положительную корреляцию между уровнем HbA1c и ри-
ском ИМП: при увеличении среднего показателя HbA1 на 1% 
риск возникновения ИМП возрастал на 21% [56].

Влияние СД1 на фертильность
В большинстве ранее проведенных исследований сооб-

щается о снижении числа беременностей и родов у женщин 
с СД1. Это связывают с наличием сосудистых осложнений 
диабета, а также с осознанным выбором женщин иметь 
меньше детей при наличии столь тяжелого заболевания, как 
СД1 [57]. В то же время более высокая распространенность 
репродуктивных нарушений, включая менструальную и ову-
ляторную дисфункцию, а также более высокая частота воз-
никновения хронических ВЗОМТ оказывают крайне негатив-
ное влияние на показатель фертильности.

У женщин с СД1 рождается меньше детей, чем у их род-
ных братьев и сестер, особенно у пациенток с дебютом диа-
бета в детском возрасте [58]. Отмечено, что стандартизиро-
ванный коэффициент рождаемости значительно снижается 
у женщин с СД1 с сопутствующими микрососудистыми и 
сердечно-сосудистыми осложнениями [58]. На сегодняшний 
день не удается точно установить, являются ли хронические 
осложнения диабета сдерживающим фактором большего 
количества беременностей (опасения женщин за свое здо-
ровье и здоровье плода) или плохой метаболический кон-
троль приводит к снижению фертильности. Снижение фер-
тильности при СД1 также связывают с большими дозами 
вводимого инсулина и избыточным весом тела. Даже после 
восстановления регулярного МЦ на фоне нормализации 
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уровня сахара в крови у пациенток сохраняется более высо-
кий риск бесплодия [56].

Менопауза
Считается, что для женщин с СД1 характерно более ран-

нее наступление менопаузы [4, 9]. Преждевременное исто-
щение яичников связывают с влиянием хронической гипер-
гликемии на микроциркуляцию, возможное развитие ауто-
иммунного оофорита на фоне пожизненного введения экзо-
генного инсулина [9].

Средний возраст наступления менопаузы у женщин с 
СД1, согласно исследованию FAD, составляет 41,6 года, в то 
время как возраст менопаузы у их родных сестер без диа-
бета и у контрольной группы здоровых женщин – 49,9 и 48 
лет соответственно. Среди женщин с СД1 не найдено корре-
ляции между возрастом возникновения менопаузы и уров-
нем HbA1c, сосудистыми осложнениями диабета, суточной 
дозой инсулина, уровнем артериального давления и липи-
дов крови. Риск развития ранней менопаузы статистически 
значимо повышается у пациенток, имевших нарушения мен-
струального цикла до 30 лет, при отсутствии родов в анам-
незе, а также после односторонней овариоэктомии. Авторы 
указывают на повышение риска ранней менопаузы у жен-
щин с СД1 в 2 раза, предлагая рассматривать это как одно 
из осложнений диабета [59]. 

В более поздних работах не было подтверждено раннее 
снижение фолликулярного резерва у женщин с СД1, что 
связано с улучшением и совершенствованием лечения и 
контроля гликемии [56].

Заключение
СД1 представляет собой состояние хронического метабо-

лического стресса, оказывающего влияние на функцию 
яичников в течение всей жизни женщины. Несмотря на зна-
чительные улучшения в подходах к инсулинотерапии в по-
следнее десятилетие, дисфункция репродуктивной системы 
встречается достаточно часто, с эволюцией клинических 
проявлений от симптомов, связанных с дефицитом инсули-
на, к симптомам, опосредованным избыточным введением 
экзогенного инсулина [2]. 

Олигоменорея и синдром функциональной овариальной 
ГА – наиболее распространенные проблемы, с которыми 
сталкиваются молодые девушки с СД1. Избыточный вес 
тела и ожирение являются одним из осложнений интенсив-
ной инсулинотерапии и могут оказывать негативное влияние 
на женскую репродуктивную систему, приводя к формирова-
нию СПКЯ, снижению фертильности, осложнениям, возника-
ющим во время беременности и родов [60, 61]. 

На более позднем этапе жизни женщины критически важ-
ным становится более раннее снижение фолликулярного 
резерва и наступление менопаузы, что влечет за собой уве-
личение рисков развития ишемической болезни сердца, 
снижения минеральной плотности костной ткани и ухудше-
ние ментального и сексуального здоровья [2, 24].

В международных клинических рекомендациях для вра-
чей и пациентов, посвященных СД1, не расставлены акцен-
ты на эпидемиологических особенностях репродуктивных 
нарушений и возможностях проведения профилактики и 

лечения. Даже несмотря на стойкое достижение целевых 
показателей гликемии, у многих женщин могут сохраняться 
репродуктивные проблемы, что делает важным поиск до-
полнительных причин, потенциально вносящих свой вклад 
в яичниковую дисфункцию. Особенности иммунной систе-
мы при СД1, влияние гипергликемии и окислительного 
стресса значительно повышают восприимчивость к ВЗОМТ, 
как к одному из независимых факторов риска репродук-
тивных нарушений, требующих своевременной диагности-
ки и эффективного лечения. Более глубокое понимание 
механизмов, оказывающих негативное влияние на репро-
дуктивную систему при СД1, необходимо для врачей, у ко-
торых наблюдаются наши пациенты – эндокринологов, те-
рапевтов и акушеров-гинекологов. Именно междисципли-
нарный и персонализированный подход к комплексной 
оценке здоровья женщин, страдающих диабетом, позволит 
провести своевременное лечение возникающих наруше-
ний и минимизировать вероятность возможных осложне-
ний в будущем. 
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