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Аннотация. На  сегодняшний день установлено, что метаболический син-
дром является не только значимым фактором риска сердечно-сосудистых 
заболеваний, но и вносит ощутимый вклад в развитие и прогрессирование 
гиперпластических процессов и рака эндометрия. Цель данной работы — 
изучить роль основных компонентов метаболического синдрома в  разви-
тии рака эндометрия и предраковых заболеваний женской репродуктивной 
сферы. Проведен анализ литературных источников на  базе научных элек-
тронных библиотек eLIBRARY, PubMed, Киберленинка. У женщин с метабо-
лическим синдромом частота развития рака эндометрия увеличивается 
примерно в  2 раза, что связывают с  метаболическими и  гормональными 
сдвигами, такими как инсулинорезистентность, гиперинсулинемия, гипер-
эстрогения, снижение уровня адипонектина и  повышение концентрации 
лептина, способствующих развитию патологических процессов в  эндоме-
трии. Среди компонентов МС наибольшую связь с  развитием гиперпла-
стических процессов и  рака эндометрия имеет абдоминальное ожирение, 
которое способствует формированию хронического системного воспаления, 
являющегося благоприятной средой для злокачественной трансформации 
клеток. Вместе с  тем, сочетание нарушений углеводного обмена, дисли-
пидемии и  артериальной гипертензии независимо от  наличия ожирения 
также повышает риск рака эндометрия. Комплексный мультидисциплинар-
ный подход к ведению женщин с МС и патологией репродуктивной сферы 
позволит своевременно выявить и  скорректировать имеющиеся факторы 
риска гиперпластических процессов и рака эндометрия. В программу про-
филактики рака эндометрия и  предраковых заболеваний репродуктивной 
женской сферы у женщин с ожирением целесообразно включать рекомен-
дации по снижению массы тела.

Ключевые слова: метаболический синдром, гиперпластические процессы 
эндометрия, рак эндометрия, женский пол, ожирение.
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Summary. To date, it has been established that metabolic syndrome 
is not only a significant risk factor for cardiovascular diseases, but also 
makes a significant contribution to the development and progression of 
hyperplastic processes and endometrial cancer. The purpose of this work 
is to study the role of the main components of the metabolic syndrome in 
the development of endometrial cancer and precancerous diseases of the 
female reproductive sphere. The analysis of literary sources on the basis of 
scientific electronic libraries eLIBRARY, PubMed, Cyberlenink. In women 
with metabolic syndrome, the incidence of endometrial cancer increases 
by about 2 times, which is associated with metabolic and hormonal 
changes, such as insulin resistance, hyperinsulinemia, hyperestrogenia, 
a decrease in adiponectin and an increase in the concentration of 
leptin, which contribute to the development of pathological processes 
in the endometrium. Among the components of the metabolic 
syndrome, abdominal obesity, which contributes to the formation of 
chronic systemic inflammation, which is a favorable environment for 
malignant transformation of cells, has the greatest connection with the 
development of hyperplastic processes and endometrial cancer. However, 
a combination of disorders of carbohydrate metabolism, dyslipidemia 
and hypertension, regardless of the presence of obesity, also increases 
the risk of endometrial cancer. An integrated multidisciplinary approach 
to the management of women with metabolic syndrome and impaired 
reproductive sphere will allow timely identification and correction of 
existing risk factors for hyperplastic processes and endometrial cancer. 
It is advisable to include recommendations for reducing body weight in 
the program for the prevention of endometrial cancer and precancerous 
diseases of the reproductive female sphere in obese women.

Keywords: metabolic syndrome, endometrial hyperplastic processes, 
endometrial cancer, female gender, obesity.
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На  сегодняшний день проблема злокачествен-
ных новообразований (ЗНО) остается актуаль-
ной в связи с их высокой распространенностью, 

выраженным снижением качества жизни, ранней ин-
валидизацией и  летальностью больных. В  России ЗНО 
находятся на втором месте после болезней системы кро-
вообращения в структуре общей заболеваемости, инва-
лидности и  смертности [1]. В  настоящее время отмеча-
ется увеличение случаев ЗНО, обусловленное, с  одной 
стороны, широкой распространенностью канцерогенов 
в окружающей среде, с другой — усовершенствованием 
диагностических методов и  использованием морфоло-
гической верификации диагноза. Как известно, частота 
ЗНО растет с  возрастом. Следовательно, учитывая тен-
денцию к  старению населения в  России, в  ближайшее 
время не приходится ожидать уменьшения числа случа-
ев заболеваемости ЗНО [2].

В последние годы во всем мире зафиксировано уве-
личение частоты развития гормонозависимых новоо-
бразований. В первую очередь, это относится к раку эн-
дометрия (РЭ), распространенность которого в  России 
за 20 лет выросла в 2 раза [3]. В структуре ЗНО репродук-
тивных органов РЭ занимает второе место после новоо-
бразований молочной железы [4,5]. Распространенность 
рака тела матки в России в 2018 году составила 180,5 слу-
чаев на 100 тыс. населения, при этом в 83,8% случаев за-
болевание было диагностировано в - стадии [6].

Во  многих случаях РЭ развивается на  фоне гипер-
пластических процессов эндометрия, которые опреде-
ляются у 10–55% женщин, чаще всего в перименопаузе 
[7]. Установленными гинекологическими факторами 
риска РЭ являются раннее менархе, позднее насту-
пление менопаузы, бесплодие, небольшое число ро-
дов или их отсутствие, поздние первые роды, наличие 
хронической ановуляции [8–10]. В  ряде исследований 
показана роль генетических факторов в  развитии РЭ 
[11,12]. Имеются сведения о  повышенном риске РЭ 
у  женщин, получающих тамоксифен в  качестве адъю-
вантной гормонотерапии по  поводу рака молочной 
железы [13]. На сегодняшний день значимым фактором 
риска, повышающим в несколько раз вероятность раз-
вития РЭ, признан метаболический синдром (МС). Так, 
Weiss J. M. et al. установили, что риск высокоагрессив-
ного РЭ выше у  женщин с  ожирением и  СД, имеющих 
менее двух детей, получающих заместительную гормо-
нальную терапию эстрогенными препаратами от 8 лет 
и более [14].

Целью данной работы было изучение роли основных 
компонентов МС в развитии РЭ и предраковых заболе-
ваний женской репродуктивной сферы. Для решения 
поставленной цели проведен анализ отечественных 
и  зарубежных литературных источников на  базе науч-

ных электронных библиотек eLIBRARY, PubMed, Кибер-
ленинка.

Согласно современным рекомендациям, МС отлича-
ется повышением массы абдоминального жира, инсу-
линорезистентностью и  гиперинсулинемией, которые 
обуславливают расстройства углеводного и  липидного 
обмена, а  также формирование артериальной гипер-
тензии (АГ) [15]. В зависимости от используемых крите-
риев диагностики, МС определяется у 30–40% взросло-
го населения, у женщин примерно в 2,5 раза чаще, чем 
у  мужчин, и  имеет тенденцию к  увеличению частоты 
с возрастом [16,17]. Высокая частота МС во многом объ-
ясняется малоподвижным образом жизни населения, 
потреблением высококалорийной пищи и чрезмерным 
психоэмоциональным напряжением [18]. Известно, что 
наличие МС ассоциировано с  высоким риском сердеч-
но-сосудистых заболеваний. Установлено, что в течение 
7 лет после диагностирования МС в 15% случаев разви-
вается инфаркт миокарда, в  13% — инфаркт головно-
го мозга [19]. На  сегодняшний день доказана связь МС 
с повышенным риском возникновения некоторых форм 
ЗНО, в  том числе РЭ, а  также с  прогрессированием ги-
перплазии эндометрия [20–24]. В литературе ожирение, 
сахарный диабет (СД) и  АГ называют «метаболической 
триадой» РЭ [25].

В крупномасштабном зарубежном исследовании по-
казано, что наличие МС увеличивает вероятность разви-
тия РЭ примерно в 2 раза, при этом риск РЭ коррелирует 
с индексом массы тела: избыточная масса тела увеличи-
вает риск РЭ в 1,32 раза, а ожирение — в 2,54 раза [26]. 
Схожие результаты получены в отечественном исследо-
вании [27].

В  работе Кишкиной А. Ю. и  др. [28] определено, что 
наиболее частым вариантом МС у женщин с РЭ является 
4-х компонентная форма в виде сочетания абдоминаль-
ного ожирения (100%), АГ (93,7%), снижение уровня хо-
лестерина липопротеинов высокой плотности (81,2%) 
и повышение концентрации триглицеридов (50%). Кро-
ме того, авторы исследования выявили некоторые осо-
бенностями течения РЭ на  фоне МС — умеренная сте-
пень дифференцировки опухоли и глубина инвазии до ½ 
миометрия.

Установлено, что среди компонентов МС наиболь-
шую связь с  развитием гиперпластических процессов 
эндометрия и РЭ имеет ожирение [29–32]. По некоторым 
данным, ожирение обуславливает более 40% случаев РЭ. 
Примечательно, что к 2030 г прогнозируется практиче-
ски одинаковое увеличение частоты новых случаев РЭ 
и  ожирения в  развитых странах по  сравнению с  2005–
2010 гг — на 57% и 63%, соответственно [33]. По оценке 
ВОЗ к  2025  году 50% женщин в  мире будет иметь ожи-
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рение. В литературе имеются данные, что прибавка веса 
на каждые 5 кг повышает риск РЭ в 1,2 раза; увеличение 
массы тела на 30 кг и больше увеличивает риск РЭ в 3–4 
раза [34]. В  то  же время высказывается мнение о  воз-
можно большем значении в процессе развития РЭ абсо-
лютной жировой массы, а не относительного веса жен-
щины. На степень риска РЭ оказывает влияние характер 
распределения жировой клетчатки — андроидное ожи-
рение в  6 раз увеличивает риск развития РЭ. Помимо 
повышенного риска развития РЭ и  гиперпластических 
процессов, ожирение у  женщин репродуктивного воз-
раста связано с высокой частотой ановуляции, синдро-
мом гиперандрогении, нарушениями менструального 
цикла, бесплодием [35].

По современным представлениям жировая ткань яв-
ляется активной эндокринной железой, клетки которой 
секретируют лептин, резистин, адипонектин, фактор не-
кроза опухоли, интерлейкин-6, интерлейкин-8, свобод-
ные жирные кислоты, которые принимают участие в ре-
гуляции физиологических процессов и могут играть роль 
в злокачественной трансформации клеток. Большинство 
исследователей высказывают мнение, что ожирение 
увеличивает риск развития РЭ посредством повышения 
конверсии андрогенов в  эстрогены путем ароматиза-
ции в  жировой ткани. Гормонозависимый вариант РЭ 
составляет 60–70% случаев и  характеризуется наличи-
ем предшествующей длительной гиперэстрогении и ги-
перплазии эндометрия в сочетании с метаболическими 
нарушениями [36]. Основой патогенеза гиперплазии эн-
дометрия и  РЭ является избыточная длительная эстро-
генная стимуляция эндометрия в сочетании с отсутстви-
ем или недостаточностью прогестерона, приводящие 
в итоге к аномальной пролиферации желез эндометрия 
[37]. Следует отметить, что у  женщин в  постменопаузе 
яичники не продуцируют эстрогены и прогестерон. Аро-
матазы конвертируют андростендиол, секретируемый 
надпочечниками, в  эстрон, который в  периферической 
жировой ткани превращается в эстрадиол. В связи с от-
сутствием яичникового прогестерона в  постменопаузе 
определяется очень высокий уровень эстрогенемии, что 
обуславливает увеличение риска РЭ в 5–10 раз. Тогда как 
у женщин с нормальной массой тела только 1% андро-
стендиона конвертируется в эстрон, при ожирении кон-
версия достигает 10%. Кроме того, при ожирении отме-
чается снижение уровня белка, связывающего половые 
стероиды, и,  соответственно, повышается количество 
свободного эстрадиола в циркулирующей крови.

Как было сказано выше, одним из  основных гормо-
нов жировой ткани является лептин, играющий доми-
нирующую роль в  энергетическом балансе организма, 
посылая сигналы головному мозгу о  запасах энергии. 
При ожирении имеет место увеличение уровня лептина, 
который перестает выполнять должным образом свою 

функцию — снижение потребления пищи и увеличение 
энергетических затрат. Расстройства функционирования 
лептина и  резистина сопровождаются значимым повы-
шением панкреатической секреции инсулина, умень-
шением его биологического действия и  развитием ин-
сулинорезистентности, что в  конечном счете приводит 
к формированию СД 2-го типа. Вместе с тем, нарушения 
выработки лептина и его недостаточное биологическое 
действие могут вызывать репродуктивную дисфункцию. 
Компенсаторная гиперинсулинемия усиливает стерои-
догенез в яичниках, соответственно, увеличивается про-
дукция мужских половых гормонов, что наряду с умень-
шением количества белков, связывающих половые 
стероидные гормоны, обуславливает повышение уров-
ня биологически активных фракций андрогенов, при-
водя к  гиперандрогении. В  результате часто возникает 
синдром поликистозных яичников, который в сочетании 
с  имеющейся при ожирении гиперэстрогенией обусла-
вливает повышенный риск развития пролиферативных 
процессов эндометрия.

При изучении гормонально-метаболического про-
филя у  женщин с  гиперпластическими процессами эн-
дометрия в  сочетании с  МС выявлены высокая частота 
развития гипопрогестеронемии, гиперхолестеринемии, 
гипертриглицеридемии, гиперинсулинемии, сниженно-
го уровня адипонектина и  повышенной концентрации 
лептина [3]. Кроме того, у женщин с МС при отсутствии 
органической патологии репродуктивной сферы отме-
чено значимое повышение уровня фибриногена в плаз-
ме крови и СРБ по сравнению с практически здоровыми 
женщинами, которое свидетельствует о наличии хрони-
ческого системного воспаления и  высокого риска сер-
дечно-сосудистых заболеваний. Таким образом, в усло-
виях гормональных и метаболических расстройств при 
висцеральном ожирении формируется системное хро-
ническое воспаление, которое является благоприятной 
средой для злокачественной трансформации клеток.

На сегодняшний день не прекращается изучение про-
онкогенных механизмов ожирения и поиск новых точек 
приложения в лечении РЭ. Например, некоторые авторы 
предполагают, что механизм канцерогенного эффекта 
ожирения может быть связан с  адипоцитарными экзо-
сомами — мельчайшими мембранными везикулами, ко-
торые формируются в клетках в составе так называемых 
мультивезикулярных телец выходят во  внеклеточное 
пространство после слияния этих телец с клеточной мем-
браной [38]. Известно, что высокий уровень эстрогенов 
усиливает в эндометрии экспрессию инсулиноподобно-
го фактора роста-I (ИФР- I), а  сниженная концентрация 
связывающих белков увеличивает его биодоступность. 
В совокупности эти факторы приводят к формированию 
гиперпластических процессов в эндометрии. В этой свя-
зи, некоторые авторы предлагают включать определе-
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ние маркеров системы ИФР в комплекс диагностики для 
выделения группы риска развития РЭ [39].

В исследовании Arthur R. S. et al. показано, что сочета-
ние гипергликемии, дислипидемии и АГ практически в 2 
раза повышают риск РЭ, независимо от  ожирения [40]. 
По данным многих исследований, у женщин c СД, преи-
мущественно 2-го типа, повышен риск РЭ [41]. По некото-
рым данным, РЭ у женщин с СД диагностируется в 1,3–2,8 
раза чаще, чем у  женщин без СД. Самый высокий риск 
РЭ отмечен у женщин, которым СД установлен в возрас-
те до 45 лет. Выделяют несколько механизмов канцеро-
генного эффекта СД: стимуляция инсулином роста опу-
холевых клеток посредством собственных инсулиновых 
рецепторов; гиперэкспрессия инсулиновых рецепторов 
с преобладанием форм, обладающих выраженным мито-
генным эффектом, что обеспечивает селективный рост 
злокачественных клеток; косвенное действие через по-
вышение концентрации ИФР-1, который может стимули-
ровать рост опухолевых клеток; сочетание с ожирением 
[42]. Следует отметить, что ожирение и СД имеют много 
общих патогенетических звеньев: инсулинорезистент-
ность, компенсаторная гиперинсулинемия, увеличение 
уровня лептина, уменьшение концентрации адипонек-
тина, гипергликемия, дислипидемия и хроническое вос-
паление [25].

На  сегодняшний день определена связь АГ с  повы-
шенным риском РЭ [43]. Однакр, некоторые авторы под-
черкивают, что АГ как фактор риска РЭ имеет значение 
только как компонент МС, то есть при сочетании с ожи-
рением и инсулинорезистентностью [44].

Кроме повышения риска развития РЭ, наличие МС 
значимо увеличивает риск рецидивов заболевания 
и  ухудшает показатели выживаемости у  женщин с  РЭ. 
Вероятнее всего, это обусловлено иммунологическими 
нарушениями, наличием противоопухолевой устойчи-
вости, повреждениями на  молекулярно-генетическом 
уровне, воздействием на  механизмы ангиогенеза и  ме-
тастазирования, а  также наличием коморбидной па-
тологии, часто определяемой у  лиц с  МС. Установлены 
факторы, от  которых зависят эффективность лечения 
и  характер течения гиперпластических процессов эн-
дометрия у женщин в репродуктивном возрасте с ожи-

рением. К  ним относятся: степень тяжести ожирения, 
характер распределения жировой ткани, длительность 
ожирения и  бесплодия, наличие метаболических нару-
шений — гипергликемии, дислипидемии, и  гормональ-
ных расстройств — гиперэстрогении, гипертестостеро-
немии, гиперлептинемии [45].

На сегодняшний день не вызывает сомнения, что наи-
более эффективным способом профилактики РЭ являет-
ся своевременное выявление и лечение гиперпластиче-
ских процессов эндометрия [46]. Согласно прогнозу ВОЗ 
эффективные профилактические мероприятия позволя-
ют предупредить до  33% всех потенциальных случаев 
ЗНО. Успешная профилактика ЗНО во  многом зависит 
от онкологической настороженности врачей различных 
специальностей и  населения, активного привлечения 
граждан к  участию в  профилактических мероприятиях 
[1]. Особо следует подчеркнуть, что если женщина с ги-
перплазией эндометрия страдает ожирением, то одной 
из  эффективных мер профилактики РЭ являются реко-
мендации по снижению массы тела [47,48]. Показано, что 
лечение ожирения может снизить риск РЭ, а  гиперпла-
стические процессы эндометрия могут подвергнуться 
обратному развитию после снижения массы тела [49].

Таким образом, на  сегодняшний день в  многочис-
ленных исследованиях продемонстрировано, что МС 
не только значимо повышает риск сердечно-сосудистых 
заболеваний, но  и  способствует формированию гипер-
пластических процессов эндометрия и  РЭ. Ожирение 
как ключевой компонент МС реализует канцерогенный 
эффект путем относительной гиперэстрогении и запуска 
каскада метаболических расстройств, являющихся бла-
гоприятной средой для развития опухолей. Раскрытие 
патогенетических взаимодействий между компонентами 
МС и развитием ЗНО может способствовать разработке 
методов эффективной профилактики и лечения РЭ. Ком-
плексный мультидисциплинарный подход к  ведению 
женщин с  метаболическими расстройствами позволит 
своевременно выявить и  скорректировать имеющиеся 
факторы риска гиперпластических процессов эндоме-
трия и РЭ. В программу профилактики РЭ и предраковых 
заболеваний репродуктивной женской сферы у женщин 
с  ожирением целесообразно включать рекомендации 
по снижению массы тела.
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