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Îäí³ºþ ç íàéá³ëüø ñêëàäíèõ òà âàæëèâèõ ïðîáëåì
â ã³íåêîëîã³¿ äî òåïåð³øíüîãî ÷àñó ïðîäîâæóº çàëè-
øàòèñÿ ïðîáëåìà áåçïë³ääÿ [1]. ×àñòîòà áåçïë³äíîãî
øëþáó, çà äàíèìè ð³çíèõ àâòîð³â, êîëèâàºòüñÿ â³ä 10-
15% äî 18-30% [9]. Â Óêðà¿í³ çàðåºñòðîâàíî 650 òèñÿ÷
æ³íîê, ùî ñòðàæäàþòü íà áåçïë³ääÿ. Äî îñíîâíèõ âà-
ð³àíò³â áåçïë³ääÿ ó æ³íîê â³äíîñèòüñÿ òðóáíî-ïåðè-
òîíåàëüíå òà åíäîêðèííå áåçïë³ääÿ. Åíäîêðèíí³ ôîð-
ìè áåçïë³ääÿ, ÿê³ ïðîÿâëÿþòüñÿ àíîâóëÿö³ºþ òà íåäî-
ñòàòí³ñòþ ëþòå¿íîâî¿ ôàçè, ïîñ³äàþòü äðóãå ì³ñöå çà
÷àñòîòîþ ñåðåä ôàêòîð³â, ùî ïðèçâîäÿòü äî ïîðó-
øåííÿ ôåðòèëüíîñò³. Ìåõàí³çì ôîðìóâàííÿ öèõ
ñòàí³â îäèí � ïîðóøåííÿ ðåàë³çàö³¿ çâ�ÿçê³â ó ñèñòåì³
ã³ïîòàëàìóñ-ã³ïîô³ç-ÿº÷íèêè ó ðåçóëüòàò³ ïîøêîäæåíü
ð³çíîìàí³òíèõ ¿¿ ð³âí³â � â³ä ÖÍÑ òà ã³ïîòàëàìî-ã³ïî-
ô³çàðíèõ öåíòð³â äî ÿº÷íèê³â òà îðãàí³â-ì³øåíåé [3].

Äî íàéá³ëüø ÷àñòèõ ôîðì åíäîêðèíîïàò³é â³äíî-
ñÿòü ñèíäðîì ïîë³êèñòîçíèõ ÿº÷íèê³â (ÑÏÊß). ×àñòî-
òà ñèíäðîìó ó ïîïóëÿö³¿ ñòàíîâèòü 11-15% [7].

Ó ôîðìóâàíí³ ðåïðîäóêòèâíîãî çäîðîâ�ÿ áåðóòü
ó÷àñòü áåçë³÷ ôàêòîð³â åíäîãåííîãî õàðàêòåðó, ñåðåä
ÿêèõ âàæëèâó ðîëü ó ðîçâèòêó ïîðóøåíü ðåïðîäóêö³¿
ãðàº ãåíåòè÷íà ñõèëüí³ñòü, ùî âïëèâàº íà ìåòàáîë³çì
êñåíîá³îòèê³â â îðãàí³çì³, â òîìó ÷èñë³ ãîðìîí³â òà
ë³êàðñüêèõ ïðåïàðàò³â [2, 8].

ÓÄÊ 618.11-006.2:575.22

© Â. Ì. Çàïîðîæàí, ª. À. Ïîëÿêîâà, À. Ì. Ñåìåíþòà, 2011.

ÃÅÍÈ ÔÅÐÌÅÍÒ²Â ÄÅÒÎÊÑÈÊÀÖ²¯ ßÊ ÐÀÍÍ²É ÌÀÐÊÅÐ
Ä²ÀÃÍÎÑÒÈÊÈ ÑÈÍÄÐÎÌÀ ÏÎË²Ê²ÑÒÎÇÍÈÕ ßª×ÍÈÊ²Â

Â. Ì. Çàïîðîæàí, ª. À. Ïîëÿêîâà, À. Ì. Ñåìåíþòà
Êàôåäðà àêóøåðñòâà ³ ã³íåêîëîã³¿ ¹1 (çàâ. êàôåäðè � ïðîô. Â. Ì. Çàïîðîæàí),
Îäåñüêèé íàö³îíàëüíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò, ì. Îäåñà.

GENES OF DETOXIFICATION ENZYMES AS AN EARLY MARKER FOR DIAGNOSTICS OF POLYCYSTIC OVARY
SYNDROME

V. M. Zaporozhan, Y. A. Polyakova, A. M. Semenyuta

SUMMARY
The results of the study concerning the role of detoxification enzymes genes (GSTM1, GSTT1) in early

diagnostics of polycystic ovary syndrome are presented in this work. The variants of genotypes at healthy
women with ovulatory cycles and patients with polycystic ovary syndrome and infertility were determined.
The revealed combinations of allels can have prognostic sagnificance in early diagnostics of polycystic ovary
syndrome development.
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ÐÅÇÞÌÅ
Â äàííîé ðàáîòå ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé ïî èçó÷åíèþ ðîëè ãåíîâ ôåðìåíòîâ

äåòîêñèêàöèè (GSTM1, GSTT1) â ðàííåé äèàãíîñòèêå ñèíäðîìà ïîëèêèñòîçíûõ ÿè÷íèêîâ. Îïðåäåëÿëèñü
âàðèàíòû ãåíîòèïîâ ó çäîðîâûõ æåíùèí ñ îâóëÿòîðíûìè öèêëàìè è áîëüíûõ ñ ñèíäðîìîì
ïîëèêèñòîçíûõ ÿè÷íèêîâ è áåñïëîäèåì. Âûÿâëåííûå ñî÷åòàíèÿ àëëåëåé ìîãóò èìåòü ïðîãíîñòè÷åñêîå
çíà÷åíèå â ðàííåé äèàãíîñòèêå ñèíäðîìà ïîëèêèñòîçíûõ ÿè÷íèêîâ.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ñèíäðîì ïîë³ê³ñòîçíèõ ÿº÷íèê³â, ãåíè ôåðìåíò³â äåòîêñèêàö³¿, ä³àãíîñòèêà.

Ìåòàáîë³çì (á³îòðàíñôîðìàö³ÿ) êñåíîá³îòèê³â
çä³éñíþºòüñÿ øëÿõîì ñêëàäíî¿ ñèñòåìè ôåðìåíò³â òà
ïðåäñòàâëÿº 3 ïîñë³äîâíèõ åòàïè: àêòèâàö³ÿ (ôàçà 1),
äåòîêñèêàö³ÿ (ôàçà 2) òà âèâåäåííÿ (ôàçà 3) [4].

Çã³äíî ë³òåðàòóðíèì äàíèì, íàÿâí³ñòü äåëåö³é â
ãåíàõ ãëóòàò³îí-S-òðàíñôåðàç (GSTM1, GSTT1) âèÿâ-
ëÿº ïîçèòèâíó àñîö³àö³þ ç³ çâè÷íèì íåâèíîøóâàí-
íÿì âàã³òíîñò³, ãåñòîçàìè, åíäîìåòð³îçîì [11], àíî-
âóëÿö³ºþ òà ïåðåä÷àñíèì ñòàð³ííÿì ÿº÷íèê³â øëÿ-
õîì ðóéíóâàííÿ îâàð³àëüíèõ ôîë³êóë³â [12].

Íåùîäàâíî ïðîâåäåí³ äîñë³äæåííÿ ïðèïóñêàþòü,
ùî á³îàêòèâàö³ÿ êñåíîá³îòèê³â ôåðìåíòàìè ïåðøî¿
ôàçè äåòîêñèêàö³¿ ïðèçâîäèòü äî ôîðìóâàííÿ â³ëüíèõ
êèñíåâèõ ðàäèêàë³â (ROS), ÿê³, ³ìîâ³ðíî, ïîøêîäæóþòü
âíóòð³øüîêë³òèíí³ ñèãíàëüí³ øëÿõè ó ïðåìîðä³àëüíèõ
ôîë³êóëàõ [10]. Â îäíîìó ç äîñë³äæåíü àâòîðè íàìàãà-
ëèñÿ ³äåíòèô³êóâàòè ñèãíàëüí³ øëÿõè ôîë³êóë³â ÿº÷íè-
êà, ÿê³ ìîæóòü áóòè àêòèâîâàí³ åêñïîçèö³ºþ êñåíîá³î-
òèêà, âèêîðèñòîâóþ÷è îâîòîêñè÷í³ àãåíòè, ÿê³ çäàòí³
âðàæàòè íåçð³ë³ ôîë³êóëè � 4-Vinylcyclohexene (25 ìM),
Methoxychlor (25 ìÌ) òà Menadione (5 ìÌ) in vitro ç
ïîñë³äóþ÷èì àíàë³çîì [10]. Ö³ ðåçóëüòàòè äàþòü ï³äñòà-
âó ïðèïóñòèòè, ùî êñåíîá³îòèêè, ÿê³ ïîøêîäæóþòü ïðå-
ìîðä³àëüí³ ôîë³êóëè, ìîæëèâî, ÷àñòêîâî âîëîä³þòü îâî-
òîêñè÷íîþ ä³ºþ, ïîðóøóþ÷è ïåðåäà÷ó ñèãíàë³â ó øëÿ-
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õàõ, ÿê³ çàëó÷åí³ äî àêòèâàö³¿ òà ðîçâèòêó ôîë³êóë³â [5].
Çâàæàþ÷è íà âèùåâèêëàäàíå, äîñë³äæåííÿ

ïîë³ìîðô³çìó ãåí³â ôåðìåíò³â äåòîêñèêàö³¿ º àêòó-
àëüíèì ó æ³íîê, ùî ñòðàæäàþòü íà àíîâóëÿòîðíå
áåçïë³ääÿ. Ìåòîþ äîñë³äæåííÿ áóâ àíàë³ç ñ³ìåéñòâà
ãëóòàò³îí-S-òðàíñôåðàç ó æ³íîê ç ñèíäðîìîì ïîë-
³ê³ñòîçíèõ ÿº÷íèê³â.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ
Äëÿ äîñÿãíåííÿ ïîñòàâëåíî¿ ìåòè áóëî îáñòåæå-

íî 102 æ³íêè â³êîì 19-35 ðîê³â. Ïàö³ºíòêè áóëè ðîçä³-
ëåí³ íà 2 êë³í³÷í³ ãðóïè. ² êë³í³÷íó ãðóïó (îñíîâíó)
ñêëàëè 50 ïàö³ºíòîê ³ç ÑÏÊß òà áåçïë³ääÿì. Äî ²² ãðó-
ïè (êîíòðîëüíî¿) óâ³éøëè 52 æ³íêè ç îâóëÿòîðíèìè
öèêëàìè. ÑÏÊß ä³àãíîñòóâàâñÿ çà ïðèíöèïàìè Ðîò-
òåðäàìñüêîãî ESHRE/ASRM êîíñåíñóñó [13]. Âñ³ì
æ³íêàì áóëî ïðîâåäåíå çàãàëüíå êë³í³÷íå îáñòåæåí-
íÿ, ÿêå âêëþ÷àëî äàí³ àíàìíåçó, õàðàêòåðó ìåíñòðó-
àëüíîãî öèêëó, ðåïðîäóêòèâíî¿ ôóíêö³¿, ã³íåêîëîã³÷-
íèé îãëÿä. Òàêîæ áóëî ïðîâåäåíî âèçíà÷åííÿ ñòàí-
äàðòíèõ á³îõ³ì³÷íèõ, ãîðìîíàëüíèõ (åñòðàä³îë, ïðî-
ãåñòåðîí, òåñòîñòåðîí, ÔÑÃ, ËÃ ìåòîäîì ²ÔÀ [6])
ïàðàìåòð³â òà óëüòðàçâóêîâå äîñë³äæåííÿ îðãàí³â

ìàëîãî òàçó (ÓÇÄ) ç ôîë³êóëîìåòð³ºþ (âèçíà÷àëè îá�ºì
ÿº÷íèê³â, ÷èñëî àíòðàëüíèõ ôîë³êóë³â ä³àìåòðîì 2-
10 ìì, äîïëåðîìåòðè÷í³ ïîêàçíèêè âíóòð³øíüîÿº÷-
íèêîâîãî êðîâîòî÷ó). Îâóëÿòîðíà ôóíêö³ÿ îö³íþâà-
ëàñÿ çà äàíèìè äèíàì³÷íîãî óëüòðàçâóêîâîãî äîñë³ä-
æåííÿ îðãàí³â ìàëîãî òàçó òà äàíèìè ôóíêö³îíàëüíî¿
ä³àãíîñòèêè. Òàêîæ ó âñ³õ ïàö³ºíòîê äîñë³äæóâàëè
ïîë³ìîðô³çìè ãåí³â GSTM1 òà GSTT1 ìåòîäîì
ïîë³ìåðàçíî¿ ëàíöþãîâî¿ ðåàêö³¿ (ÏËÐ) [1, 10].

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß
Çà ðåçóëüòàòàìè äèíàì³÷íîãî ÓÇÄ òà äàíèìè

ôóíêö³îíàëüíî¿ ä³àãíîñòèêè, áóëî çàçíà÷åíî, ùî
ïàö³ºíòêè îñíîâíî¿ ãðóïè ó 100,0% âèïàäê³â ìàëè ïî-
ðóøåííÿ îâóëÿòîðíî¿ ôóíêö³¿. Òàê, ó 16,0% (n=8) æ³íîê
îñíîâíî¿ ãðóïè âèÿâëÿâñÿ ñò³éêèé ãèïîëþòå¿í³çì (âêî-
ðî÷åííÿ ²² ôàçè ìåíñòðóàëüíîãî öèêëó � ìåíø 10 äí³â
ç³ çíèæåííÿì òåìïåðàòóðíîãî ðîçðèâó <0,4°Ñ), 84,0%
(n=44) ïàö³ºíòîê ç ÑÏÊß ìàëè ð³çíó ñòóï³íü îë³ãîàíî-
âóëÿö³¿. Òàêîæ, çà äàíèìè ÓÇÄ ìàëîãî òàçó, ó 93,6%
õâîðèõ âèÿâèëîñÿ çá³ëüøåííÿ îá�ºìó ÿº÷íèê³â â ïî-
ºäíàíí³ ç íàÿâí³ñòþ ó íèõ íå ìåíø 12 ê³ñò (2-10 ìì) òà
ç â³äñóòí³ñòþ äîì³íàíòíîãî ôîë³êóëà.

Òàáëèöÿ 1
Åõîãðàô³÷í³ õàðàêòåðèñòèêè ÿº÷íèê³â ïàö³ºíòîê äîñë³äæóâàíèõ ãðóï

Ïðèì³òêà: * � ð<0,05 ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ.
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Ó îñíîâí³é ãðóï³ æ³íîê ç ÑÏÊß ïîêàçíèê ñåðåä-
íüîãî îá�ºìó ÿº÷íèê³â òà ÷èñëà àíòðàëüíèõ ôîë³-
êóë³â âèÿâèâñÿ äîñòîâ³ðíî á³ëüøèì ïîð³âíÿíî ç êîí-
òðîëüíîþ ãðóïîþ (11,3±0,7 ñì3 ïðîòè 6,4±0,4 ñì3,
9,4±0,3 ïðîòè 5,0±0,3 â³äïîâ³äíî, p<0,05) (òàáë. 1).

Ïðè äîñë³äæåíí³ ãîðìîíàëüíîãî ñòàòóñó âèçíà-

÷àëèñÿ á³ëüø âèñîê³ êîíöåíòðàö³¿ ËÃ òà òåñòîñòåðîíó
ó ïàö³ºíòîê ç ÑÏÊß (ð<0,05), ïðè öüîìó ñåðåäíº çíà-
÷åííÿ ïðîãåñòåðîíó áóëî äîñòîâ³ðíî íèæ÷èì, ùî º
õàðàêòåðíèì äëÿ àíîâóëÿö³¿ òà ïàòîãíîìîí³÷íèì äëÿ
äàíî¿ ïàòîëîã³¿ (ð<0,05) (òàáë. 2).

Òàáëèöÿ 2
Ãîðìîíàëüí³ ïàðàìåòðè ïàö³ºíòîê äîñë³äæóâàíèõ ãðóï

Ïðèì³òêà: * � ð<0,05 ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ; # � ð>0,05 ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ.
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Ïðè àíàë³ç³ ïîºäíàíü ïîë³ìîðôíèõ àëåëåé â ãå-
íîòèïàõ ïî äîñë³äæóâàíèõ ãåíàõ GSTM1 òà GSTT1,
÷àñòîòè çóñòð³÷àºìîñò³ â îñíîâí³é ãðóï³ ðîçïîä³ëÿ-
ëèñÿ òàêèì ÷èíîì: ïåðåâàæàëî ïîºäíàííÿ ãîìîçè-
ãîò ç íóëüîâèìè àëåëÿìè Ì1 òà Ò1 � 42,0% (ó êîíò-
ðîëüí³é ãðóï³ � 17,3%, ð³çíèöÿ ÷àñòîòè çóñòð³÷àºìîñò³
ì³æ ãðóïàìè áóëà äîñòîâ³ðíî íèæ÷å íà 24,7%,
ð<0,01), íà äðóãîìó ì³ñö³ âèÿâèëîñÿ ïîºäíàííÿ ãî-

ìîçèãîò ç ïîâíîö³ííèìè àëåëÿìè Ì1 òà Ò1 � 30,0% (ó
êîíòðîëüí³é ãðóï³ � 48,1%, ð>0,05), äåê³ëüêà ð³äøå
âèçíà÷àëàñÿ êîìá³íàö³ÿ ãîìîçèãîò ç íóëüîâèì Ì1 òà
ïîâíîö³ííèì Ò1 � 16,0% (ó êîíòðîëüí³é ãðóï³ � 21,2%,
ð>0,05), òà íà îñòàííüîìó ì³ñö³ ïî ÷àñòîò³ çóñòð³÷àº-
ìîñò³ áóëî ïîºäíàííÿ ïîâíîö³ííîãî Ì1 òà íóëüîâî-
ãî Ò1 � 12,0% (ó êîíòðîëüí³é ãðóï³ � 13,5%, ð>0,05)
(òàáë. 3).

Òàáëèöÿ 3
Ïîºäíàííÿ ãåíîòèï³â çà 2-ìà ãåíàìè ñèñòåìè äåòîêñèêàö³¿ ó îáñòåæåíèõ æ³íîê

Ïðèì³òêà: * � ð<0,01 ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ; # � ð>0,05 ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ.
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ÂÈÑÍÎÂÊÈ
1. Âñòàíîâëåíî, ùî êîìá³íàö³ÿ ãîìîçèãîò ç íóëü-

îâèìè àëåëÿìè Ì1 òà Ò1 çóñòð³÷àëàñÿ äîñòîâ³ðíî
÷àñò³øå ó õâîðèõ íà ÑÏÊß.
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