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Резюме. Тухумдонларнинг барвақт етишмовчилиги (ТБЕ) клиник-эндокрин синдром бўлиб, тухумдон функ-

циясининг эрта йўқолиши ва репродуктив ёшдаги аёлларда гипоэстроген ҳолатнинг ривожланиши билан бирга 

келади. ТБЕнинг энг муҳим узоқ муддатли асоратларидан бири суяк тўқимаси минерал зичлигининг (СТМЗ) па-

сайиши бўлиб, бу ёшларда остеопения ва остеопорознинг шаклланишига олиб келади. Ушбу шарҳ мақоласида ТБE 

бўлган аёлларда СТМЗ бузилишининг эндокрин ва генетик хавф омилларининг ролига бағишланган замонавий 

нашрларнинг (2020-2025 йй.) кенг қамровли таҳлили ўтказилган. Генетик омиллар - хромосома аномалиялари, 

FMR1 генининг премутатсияси, фолликулогенез мутациялари ва ДНК репарациясининг остеопорознинг индиви-

дуал хавфини шакллантиришга қўшган ҳиссаси кўриб чиқилган. Ушбу омилларнинг ўзаро таъсири суяк массасини 

йўқотиш тезлигини белгилаши исботланган, бу эса беморларни шахсга йўналтирилган даволашга интегратив 

ёндашув зарурлигини асослайди. 

Калит сўзлар: тухумдонларнинг эрта етишмовчилиги, суяк тўқималарининг минерал зичлиги, генетик 

омиллар, эндокрин механизмлар, ДНК репарацияси, FMR1, FOXL2, NOBOX, BMP15, GDF9, FIGLA и LHX8. 

 

Abstract. Premature ovarian failure (POF) is a clinical and endocrine syndrome characterized by early loss of 

ovarian function and the development of a hypoestrogenic state in women of reproductive age. One of the most significant 

long-term complications of POF is decreased bone mineral density (BMD), leading to osteopenia and osteoporosis in 

young women. This review article provides a comprehensive analysis of current publications (2020–2025) devoted to the 

role of endocrine and genetic risk factors for BMD impairment in women with POF. The contribution of genetic factors—

chromosomal abnormalities, FMR1 gene premutation, and mutations in folliculogenesis and DNA repair—to individual 

osteoporosis risk is examined. The interaction of these factors has been shown to determine the rate of bone loss, substan-

tiating the need for an integrative approach to personalized patient care. 

Keywords: premature ovarian failure, bone mineral density, genetic factors, endocrine mechanisms, DNA repair, 

FMR1, FOXL2, NOBOX, BMP15, GDF9, FIGLA, and LHX8. 

 

Введение. Преждевременная недостаточ-

ность яичников (ПНЯ, primary ovarian 

insufficiency — POI) представляет собой клиниче-

ски и молекулярно гетерогенное состояние, ха-

рактеризующееся утратой овариальной функции 

до 40 лет и сопровождающееся гипергонадотроп-
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ной гипоэстрогенией [15, 27]. ПНЯ относится к 

числу клинически значимых состояний, затраги-

вающих женщин репродуктивного возраста и со-

провождающихся не только нарушением фер-

тильности, но и развитием системных метаболи-

ческих осложнений [1, 9]. По данным крупных 

популяционных исследований, распространён-

ность ПНЯ составляет около 1% среди женщин 

моложе 40 лет, около 0,1% — среди женщин мо-

ложе 30 лет и менее 0,01% — в возрасте до 20 лет. 

В отличие от естественной менопаузы, ПНЯ фор-

мируется в период, когда физиологические меха-

низмы адаптации к гипоэстрогении ещё не реали-

зованы [13, 17], что обусловливает более выра-

женное влияние на органы-мишени. Одним из 

наиболее уязвимых органов-мишеней при ПНЯ 

является костная ткань. Формирование и стабили-

зация пиковой костной массы происходит пре-

имущественно до 30–35 лет, и преждевременное 

снижение продукции эстрогенов в этот период 

приводит к нарушению физиологического кост-

ного ремоделирования. В результате у женщин с 

ПНЯ отмечается ускоренное снижение минераль-

ной плотности костной ткани, преимущественно 

за счёт трабекулярного компонента, что повыша-

ет риск развития остеопении и остеопороза уже в 

молодом возрасте и формирует неблагоприятный 

прогноз в отношении переломов в последующие 

десятилетия жизни [8, 11]. Традиционно сниже-

ние минеральной плотности костной ткани при 

ПНЯ рассматривалось преимущественно как 

следствие эстрогендефицита. Однако современ-

ные исследования демонстрируют, что изолиро-

ванное рассмотрение эстрогендефицита не позво-

ляет объяснить выраженную межиндивидуальную 

вариабельность костных изменений у женщин с 

ПНЯ, что указывает на многофакторный характер 

патогенеза. Выраженность и скорость потери 

костной массы существенно варьируют даже у 

женщин с сопоставимым уровнем гипоэстроге-

нии, что указывает на наличие дополнительных 

модифицирующих факторов. В этом контексте 

всё большее внимание уделяется роли генетиче-

ских детерминант, включая хромосомные анома-

лии, мутации в генах фолликулогенеза и репара-

ции ДНК, а также полигенные варианты, которые 

могут определять не только риск развития ПНЯ, 

но и индивидуальные особенности костного ме-

таболизма. Согласно руководству ESHRE (2024) 

[15, 17, 27], ведение таких пациенток требует 

междисциплинарного подхода, учитывающего не 

только гормональный фон, но и генетические де-

терминанты. Совокупное воздействие эндокрин-

ных и генетических факторов формирует слож-

ный патогенетический профиль, требующий ком-

плексного подхода к оценке риска нарушения ми-

неральной плотности костной ткани [3, 12, 19, 

30].  

В связи с этим целью настоящей обзорной 

статьи является комплексный анализ современ-

ных данных о роли эндокринных и генетических 

факторов риска нарушения минеральной плотно-

сти костной ткани у женщин с преждевременной 

недостаточностью яичников, а также обоснование 

необходимости интеграции этих факторов в кли-

ническую практику для ранней диагностики, про-

филактики и персонализированного ведения па-

циенток.  

Методология. Поиск литературы осу-

ществлялся в международных и российских базах 

данных (PubMed, Scopus, Web of Science, 

eLibrary) за период с января 2020 г. по 2025 г. Ис-

пользовались ключевые слова: «premature ovarian 

insufficiency», «bone mineral density», «genetic risk 

factors», «FSH effect on bone». В обзор включены 

метаанализы, систематические обзоры и послед-

ние клинические рекомендации (ESHRE 2024, 

ASRM 2025). 

Клинические особенности преждевре-

менной недостаточности яичников. Прежде-

временная недостаточность яичников (ПНЯ) ха-

рактеризуется выраженной этиологической гете-

рогенностью: от спорадических и идиопатических 

форм (60–70%) до наследственных, аутоиммун-

ных и ятрогенных факторов [20, 25]. Основу па-

тофизиологии составляет стойкая гипергонадо-

тропная гипоэстрогения, которая, в отличие от 

физиологической менопаузы, развивается резко и 

в более молодом возрасте, что минимизирует 

время для реализации адаптационных механизмов 

организма. 

Клиническая картина ПНЯ включает не 

только классические симптомы эстрогендефицита 

(аменорея, вазомоторные расстройства, урогени-

тальная атрофия), но и серьезные психоэмоцио-

нальные нарушения, снижающие качество жизни. 

Однако наиболее клинически значимыми являют-

ся отдаленные соматические последствия, среди 

которых доминируют нарушения костного и сер-

дечно-сосудистого здоровья [1, 24]. 

Особое значение имеет тот факт, что период 

манифестации ПНЯ совпадает с фазой формиро-

вания и стабилизации пиковой костной массы (до 

30–35 лет). В результате недостижение оптималь-

ного уровня МПКТ создает предпосылки для её 

ускоренной утраты в последующие десятилетия 

[5, 13]. Исследования показывают, что снижение 

МПКТ выявляется у 30–60% пациенток уже на 

момент верификации диагноза, причем наиболее 

уязвимой оказывается трабекулярная костная 

ткань поясничного отдела позвоночника и шейки 

бедренной кости. 

Течение ПНЯ часто осложняется комор-

бидными эндокринопатиями (аутоиммунный ти-

реоидит, надпочечниковая недостаточность, са-

харный диабет 1 типа), а также нарушениями ме-



 

496 2026, №1 (167)    Проблемы биологии и медицины 
 

таболизма витамина D и кальция, что синергично 

ускоряет прогрессирование остеопороза. Несмот-

ря на возможную интермиттирующую функцию 

яичников у части пациенток, суммарная длитель-

ность гипоэстрогенного состояния остается кри-

тически высокой. Таким образом, клиническая 

вариабельность и высокий риск ранних костных 

нарушений диктуют необходимость перехода к 

комплексной оценке эндокринных и генетических 

факторов риска для персонализированного веде-

ния женщин с ПНЯ [2, 30]. 

Эндокринные механизмы нарушения 

МПКТ. Нарушение минеральной плотности 

костной ткани (МПКТ) при преждевременной не-

достаточности яичников (ПНЯ) является резуль-

татом сложных эндокринных изменений, форми-

рующихся на фоне ранней утраты овариальной 

функции. Ведущим патогенетическим звеном вы-

ступает гипоэстрогения, однако современные 

данные свидетельствуют о многоуровневом гор-

мональном дисбалансе, включающем изменения 

секреции гонадотропинов, нарушение регуляции 

кальций-фосфорного обмена, дисфункцию вита-

мина D–паратиреоидной оси и влияние сопут-

ствующих эндокринных расстройств [11, 20]. 

Ключевая роль эстрогенов в поддержании 

костной массы обусловлена их многонаправлен-

ным действием на клетки костной ткани. Эстро-

гены регулируют процессы костного ремоделиро-

вания, подавляя активность остеокластов и под-

держивая выживание и функциональную актив-

ность остеобластов и остеоцитов. Эти эффекты 

реализуются как через прямое связывание с эст-

рогеновыми рецепторами ERα и ERβ, экспресси-

руемыми в костной ткани, так и посредством ре-

гуляции системы RANK/RANKL/OPG, играющей 

центральную роль в остеокластогенезе. При гипо-

эстрогении отмечается повышение экспрессии 

RANKL и снижение уровня остеопротегерина, 

что приводит к активации дифференцировки 

остеокластов, усилению костной резорбции и 

ускоренной потере трабекулярной костной ткани 

[5, 11]. 

Особенностью ПНЯ является то, что гипо-

эстрогенное состояние формируется в молодом 

возрасте, зачастую до достижения пиковой кост-

ной массы. Это принципиально отличает ПНЯ от 

физиологической менопаузы, при которой сниже-

ние уровня эстрогенов происходит после завер-

шения формирования скелета. В результате у 

женщин с ПНЯ наблюдается не только ускорен-

ная утрата костной массы, но и недостижение оп-

тимальных значений МПКТ, что формирует не-

благоприятный исходный уровень костного здо-

ровья и повышает риск остеопороза в дальней-

шем. 

Помимо дефицита эстрогенов, важную роль 

в нарушении МПКТ при ПНЯ играет гипергона-

дотропинемия. Повышенные уровни фолликуло-

стимулирующего гормона (ФСГ) и лютеинизиру-

ющего гормона (ЛГ) традиционно рассматрива-

ются как маркеры овариальной недостаточности, 

однако в последние годы обсуждается их потен-

циальная самостоятельная роль в регуляции кост-

ного метаболизма. Современные данные Zhang L. 

et al. (2024) показали наличие рецепторов ФСГ на 

остеокластах и их предшественниках, что позво-

ляет предполагать прямое стимулирующее влия-

ние ФСГ на костную резорбцию [28, 29]. Таким 

образом, при ПНЯ гипоэстрогения сочетается с 

повышенной гонадотропной стимуляцией, созда-

вая двойное неблагоприятное воздействие на 

костную ткань. 

Дополнительный вклад в потерю костной 

массы вносят сопутствующие эндокринопатии и 

дефицит витамина D. Согласно обновленным 

нормам Endocrine Society (2024), поддержание 

оптимального уровня кальцитриола критически 

важно для предотвращения вторичного гиперпа-

ратиреоза, который выявляется у большинства 

пациенток с ПНЯ и усугубляет трабекулярную 

деградацию [7]. 

Нарушения функции щитовидной железы 

выступают значимым модифицирующим факто-

ром в структуре эндокринного дисбаланса при 

ПНЯ. Аутоиммунный тиреоидит является наибо-

лее частой сопутствующей патологией у данной 

категории пациенток. Как отмечает Biondi B. et al. 

(2024), костная ткань обладает высокой чувстви-

тельностью к малейшим колебаниям тиреоидного 

статуса: даже субклинические формы дисфункции 

и ятрогенный гипертиреоз, возникающий на фоне 

избыточной заместительной терапии левотирок-

сином, ассоциированы с повышенным риском 

снижения МПКТ и переломов [2]. 

Отдельного внимания заслуживает роль 

глюкокортикоидов и надпочечниковой функции. 

У части женщин с ПНЯ, особенно при аутоим-

мунном полигландулярном синдроме, выявляют-

ся нарушения кортизолового обмена. Согласно 

исследованиям Camacho P.M. et al. (2023) и Biondi 

B. et al. (2024), избыточное воздействие глюко-

кортикоидов оказывает выраженный антианабо-

лический эффект на костную ткань, подавляя 

дифференцировку остеобластов, снижая синтез 

коллагена и усиливая апоптоз костных клеток [4, 

6]. Это приводит к снижению не только МПКТ, 

но и механической прочности кости. 

Метаболические факторы, тесно связанные 

с эндокринным статусом, также оказывают зна-

чимое влияние на состояние костной ткани при 

ПНЯ. Как указывают Sullivan S. D. et al. (2024), 

низкая масса тела и дефицит жировой ткани [9, 

24], характерные для части пациенток, приводят к 

снижению периферической ароматизации андро-

генов в эстрогены и уменьшению механической 
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нагрузки на кость. В совокупности как подчерки-

вают Jones A. R. et al. (2024), эти факторы усили-

вает отрицательный баланс костного ремоделиро-

вания и способствует прогрессированию остеопе-

нии. 

Таким образом, эндокринные механизмы 

нарушения минеральной плотности костной ткани 

при преждевременной недостаточности яичников 

представляют собой сложный каскад взаимосвя-

занных гормональных нарушений. Гипоэстроге-

ния, гипергонадотропинемия, дефицит витамина 

D, нарушения функции щитовидной и надпочеч-

ников, а также метаболические факторы форми-

руют неблагоприятный эндокринный фон, приво-

дящий к ускоренной утрате костной массы и 

ухудшению её качества. Понимание этих меха-

низмов является ключевым для обоснования ком-

плексного подхода к оценке риска и профилакти-

ке костных нарушений у женщин с ПНЯ. 

Генетические факторы риска нарушения 

минеральной плотности костной ткани при 

преждевременной недостаточности яичников. 

Генетические факторы играют ключевую роль в 

патогенезе ПНЯ и в значительной степени опре-

деляют индивидуальный риск нарушения МПКТ 

у данной категории пациенток. Согласно совре-

менным данным Rossetti R. и соавт. (2023), свиде-

тельствуют о том, что ПНЯ является генетически 

гетерогенным состоянием, в развитии которого 

участвуют как хромосомные аномалии, так и мо-

ногенные и полигенные варианты [20]. Как ука-

зывают Tiosano D. и соавт. (2024), генетическая 

обусловленность ПНЯ не только определяет ран-

нюю утрату овариальной функции, но и формиру-

ет особенности системных осложнений, включая 

преждевременное снижение костной массы и 

ухудшение микроархитектоники костной ткани 

[25]. 

Как указывают Qin Y. и соавт. (2021), влия-

ние генетических факторов на состояние костной 

ткани при ПНЯ реализуется по нескольким пато-

генетическим направлениям [19]. Во-первых, ге-

нетические дефекты могут приводить к раннему и 

длительному дефициту эстрогенов, что критиче-

ски важно в период формирования и стабилиза-

ции пиковой костной массы. Во-вторых, ряд ге-

нов, ассоциированных с ПНЯ, вовлечён в процес-

сы клеточного цикла, репарации ДНК и прежде-

временного старения тканей, что может оказывать 

прямое неблагоприятное влияние на костный ме-

таболизм независимо от гормонального статуса 

[14, 26]. В-третьих, полигенные варианты могут 

модифицировать чувствительность костной ткани 

к эндокринным воздействиям, определяя выра-

женность и скорость потери МПКТ [10, 18, 23]. 

Одной из наиболее значимых групп генети-

ческих факторов ПНЯ являются хромосомные 

аномалии, которые выявляются у 8–15% пациен-

ток. Классическим примером является синдром 

Тернера, характеризующийся полной или частич-

ной моносомией X-хромосомы. Согласно совре-

менным данным Tiosano D. и соавт. (2024), у 

женщин с синдромом Тернера снижение МПКТ 

обусловлено сочетанием врождённых нарушений 

костного развития, дефицита роста и выраженной 

гипоэстрогении [25, 27]. При этом костные нару-

шения формируются уже в подростковом воз-

расте, а риск остеопороза и переломов остаётся 

высоким даже на фоне заместительной гормо-

нальной терапии. Аналогичные, хотя и менее вы-

раженные изменения, наблюдаются при струк-

турных аномалиях X-хромосомы, включая деле-

ции длинного плеча (Xq) и изохромосомы [20, 

30]. Это подчёркивает критическую роль X-

сцепленных генов, таких как SHOX (Short Stature 

Homeobox), в поддержании не только линейного 

роста, но и структурной целостности костного 

матрикса. Исследования Rossetti R. и соавт. (2023) 

подтверждают, что гаплонедостаточность генов в 

«критических регионах» X-хромосомы нарушает 

созревание остеобластов, что требует специфиче-

ских подходов к мониторингу скелета у данной 

категории женщин [14, 20]. Согласно руководству 

ESHRE (2024), пациентки с аномалиями X-

хромосомы должны проходить денситометрию 

ежегодно, начиная с момента постановки диагно-

за, для своевременной коррекции терапии [27]. 

Значительное внимание уделяется роли 

премутации гена FMR1, которая является одной 

из наиболее частых моногенных причин ПНЯ и 

выявляется у 2–5% пациенток. Носительство 

FMR1-премутации ассоциировано с более ранним 

истощением фолликулярного резерва и более тя-

жёлым течением гипоэстрогении [16, 18]. Клини-

ческие исследования показывают, что у женщин с 

ПНЯ на фоне FMR1-премутации показатели 

МПКТ, как правило, ниже по сравнению с паци-

ентками с идиопатическими формами заболева-

ния. Помимо эндокринных эффектов, обсуждает-

ся возможное прямое влияние токсической FMR1-

мРНК на клеточные процессы, включая функции 

остеобластов и остеоцитов, что может усугублять 

нарушения костного метаболизма. Как указывают 

Rossetti R. и соавт. (2023), образование внутри-

ядерных РНК-агрегатов может вызывать мито-

хондриальную дисфункцию и стресс эндоплазма-

тического ретикулума в остеобластах и остеоци-

тах, что напрямую подавляет костеобразование 

[14, 21]. Обновленные рекомендации Fragile X 

Foundation (2025) подчеркивают, что носительни-

цы премутации FMR1 составляют группу крайне 

высокого риска по ранним остеопоротическим 

переломам, что требует обязательного проведения 

денситометрии поясничного отдела позвоночника 

и шейки бедра сразу после верификации носи-

тельства [13, 17]. 
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В последние годы активно изучается роль 

мутаций в генах, регулирующих фолликулогенез 

и поддержание овариального резерва, таких как 

FOXL2, NOBOX, BMP15, GDF9, FIGLA и LHX8 

[12, 19, 25]. Дефекты этих генов приводят к 

нарушению созревания фолликулов и преждевре-

менному истощению яичников. Кроме того, 

Tiosano D. et al. (2024) указывают на то, что при 

мутациях в генах семейства TGF-β (в частности, 

BMP15 и GDF9) может нарушаться системная 

паракринная регуляция, что потенциально моди-

фицирует ответ костной ткани на механическую 

нагрузку, дополнительно ускоряя потерю МПКТ 

[14, 25, 29]. 

Особое место в патогенезе костных нару-

шений при ПНЯ занимают гены, вовлечённые в 

процессы репарации ДНК, мейотического кон-

троля и поддержания геномной стабильности, 

включая MCM8, MCM9, STAG3, BRCA2 и ATM 

[14, 28]. Согласно концепции, представленной 

Mesa R. и соавт. (2023), мутации в этих генах не 

просто вызывают овариальную недостаточность, 

но и отражают более широкий феномен прежде-

временного биологического старения организма 

— «инфламмейджинг» (inflammaging) [14, 28]. 

Нарушение репарации ДНК приводит к накопле-

нию клеточных повреждений, снижению проли-

феративного потенциала и ускоренному апоптозу, 

что затрагивает не только гонадную, но и кост-

ную ткань. В результате у таких пациенток воз-

можно снижение качества костной ткани даже 

при умеренном уменьшении МПКТ, что повыша-

ет риск переломов [22, 26, 30]. 

Следует учитывать и полигенную природу 

ПНЯ в значительной части случаев. Современные 

геномные исследования и ассоциативные анализы 

выявляют множество генетических вариантов с 

умеренным эффектом, которые в совокупности 

определяют индивидуальную предрасположен-

ность к раннему снижению овариальной функции 

и нарушению костного метаболизма [14, 18]. Та-

кая полигенная модель объясняет выраженную 

вариабельность показателей МПКТ у женщин с 

ПНЯ даже при сходных эндокринных профилях и 

подчёркивает необходимость персонализирован-

ного подхода к оценке риска [10, 21]. 

Клиническое значение генетических факто-

ров риска нарушения МПКТ при ПНЯ заключает-

ся в возможности ранней стратификации пациен-

ток по уровню риска и оптимизации тактики ве-

дения [23, 30]. Женщины с выявленными хромо-

сомными аномалиями, FMR1-премутацией или 

мутациями в генах репарации ДНК относятся к 

группе высокого риска раннего и прогрессирую-

щего снижения МПКТ. Для таких пациенток 

обосновано более раннее начало мониторинга 

костной ткани, более частое проведение денсито-

метрии и своевременное назначение гормональ-

ной заместительной терапии в сочетании с мера-

ми, направленными на поддержание костного 

здоровья. 

Таким образом, генетические факторы рис-

ка играют фундаментальную роль в формирова-

нии нарушений минеральной плотности костной 

ткани при преждевременной недостаточности 

яичников. Их влияние реализуется через раннюю 

гипоэстрогению, системные механизмы прежде-

временного старения и, в ряде случаев, прямое 

воздействие на клеточные процессы в костной 

ткани. Учет генетических детерминант в сочета-

нии с эндокринной оценкой позволяет перейти от 

универсального подхода к персонализированной 

стратегии профилактики и лечения костных 

нарушений у женщин с ПНЯ. 

Обсуждение. Результаты проведенного 

комплексного анализа подтверждают, что нару-

шение минеральной плотности костной ткани 

(МПКТ) при преждевременной недостаточности 

яичников (ПНЯ) представляет собой гетероген-

ный процесс, выходящий за рамки классической 

модели изолированного эстрогендефицита. Клю-

чевой особенностью ПНЯ, принципиально отли-

чающей её от возрастной менопаузы, является 

возникновение глубокой гипоэстрогении в крити-

ческий период накопления и стабилизации пико-

вой костной массы (до 30–35 лет). Это создает 

условия для формирования «двойного дефицита»: 

недостижения генетически детерминированного 

максимума плотности и её последующей уско-

ренной резорбции. Важнейшим патогенетическим 

аспектом, акцентированным в работах последних 

лет (Zhang L. et al., 2024), выступает прямая роль 

гипергонадотропинемии. Обнаружение рецепто-

ров к ФСГ непосредственно на остеокластах поз-

воляет рассматривать высокий уровень гонадо-

тропинов не только как диагностический маркер, 

но и как активный фактор разрушения костного 

матрикса. Данный механизм объясняет клиниче-

ские наблюдения, согласно которым стандартные 

дозы гормональной заместительной терапии 

(ГЗТ), купирующие вазомоторные симптомы, не 

всегда оказываются достаточными для полной 

стабилизации МПКТ, если уровень ФСГ в сыво-

ротке крови остается значительно повышенным. 

Особого внимания в рамках междисциплинарного 

подхода заслуживает выявленная коморбидность. 

Синергичное влияние ПНЯ и сопутствующих эн-

докринопатий, таких как аутоиммунный тиреои-

дит и дисфункция надпочечников, формирует 

агрессивный метаболический фон. Пограничные 

нарушения функции щитовидной железы или 

нарушения кортизолового обмена способны кри-

тически снизить качество костной микроархитек-

тоники. Это диктует необходимость проведения 

DXA-денситометрии и оценки трабекулярного 
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костного индекса (TBS) у данной группы пациен-

ток значительно чаще, чем в общей популяции. 

Генетический блок исследований открывает 

новую парадигму понимания ПНЯ как проявле-

ния преждевременного системного старения. Му-

тации в генах репарации ДНК (MCM8, MCM9, 

ATM) и премутация FMR1 свидетельствуют о том, 

что костные потери могут быть детерминированы 

первичным дефектом мезенхимальных стволовых 

клеток и остеобластов. В таких клинических слу-

чаях хрупкость кости опережает снижение плот-

ности, регистрируемое стандартными методами, 

что существенно повышает риск «парадоксаль-

ных» переломов даже при нормальных или по-

граничных значениях Т-критерия. Полигенная 

природа большинства случаев ПНЯ объясняет 

высокую межиндивидуальную вариабельность 

ответа на проводимую терапию. Это подтвержда-

ет тезис о том, что ведение пациенток с овариаль-

ной недостаточностью не может быть универ-

сальным. Интеграция генетического тестирования 

и детального эндокринного профилирования в 

клиническую практику позволяет перейти от 

симптоматического лечения к стратегии прецизи-

онной (персонализированной) медицины. Такой 

подход позволит минимизировать риск инвалиди-

зации и значительно улучшить прогноз долголе-

тия и качества жизни у женщин с ПНЯ. 

Заключение. Результаты обзора подтвер-

ждают, что нарушение МПКТ при ПНЯ — это 

результат сложного взаимодействия эндокринных 

и генетических факторов. Установлено, что поте-

ря костной массы обусловлена не только дефици-

том эстрогенов в период формирования пиковой 

костной массы, но и прямым стимулирующим 

влиянием высокого уровня ФСГ на остеокласты, а 

также коморбидными нарушениями функций щи-

товидной железы и надпочечников. Генетический 

профиль пациентки (мутации MCM8/9, ATM, пре-

мутация FMR1) играет определяющую роль, за-

пуская механизмы преждевременного клеточного 

старения скелета, при которых качество кости 

снижается быстрее, чем её плотность.  

Таким образом, ведение женщин с ПНЯ 

требует персонализированного подхода, включа-

ющего ранний скрининг МПКТ, генетическую 

стратификацию риска и подбор доз ГЗТ, доста-

точных для супрессии гонадотропинов. Интегра-

ция этих факторов в клиническую практику необ-

ходима для эффективной профилактики раннего 

остеопороза и улучшения долгосрочного прогноза 

здоровья пациенток. 
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КОМПЛЕКСНАЯ ОЦЕНКА ЭНДОКРИННЫХ И 

ГЕНЕТИЧЕСКИХ ФАКТОРОВ РИСКА 

НАРУШЕНИЯ МИНЕРАЛЬНОЙ ПЛОТНОСТИ 

КОСТНОЙ ТКАНИ У ЖЕНЩИН С 

ПРЕЖДЕВРЕМЕННОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ 

ЯИЧНИКОВ 

 

Фахрутдинова С.С., Маннапова У.Р., Рахмонова В.Ф. 

 

Резюме. Преждевременная недостаточность 

яичников (ПНЯ) является клинико-эндокринным син-

дромом, сопровождающимся ранней утратой овари-

альной функции и развитием гипоэстрогенного состо-

яния у женщин репродуктивного возраста. Одним из 

наиболее значимых отдалённых осложнений ПНЯ яв-

ляется снижение минеральной плотности костной 

ткани (МПКТ), приводящее к формированию остеопе-

нии и остеопороза в молодом возрасте. В настоящей 

обзорной статье проведён комплексный анализ совре-

менных публикаций (2020–2025 гг.), посвящённых роли 

эндокринных и генетических факторов риска наруше-

ния МПКТ у женщин с ПНЯ. Рассмотрен вклад гене-

тических факторов — хромосомных аномалий, пре-

мутации гена FMR1, мутаций фолликулогенеза и репа-

рации ДНК — в формирование индивидуального риска 

остеопороза. Доказано, что взаимодействие этих 

факторов определяет скорость потери костной мас-

сы, что обосновывает необходимость интегративно-

го подхода к персонализированному ведению пациен-

ток. 

Ключевые слова: преждевременная недоста-

точность яичников, минеральная плотность костной 

ткани, генетические факторы, эндокринные механиз-

мы, репарация ДНК, FMR1, FOXL2, NOBOX, BMP15, 

GDF9, FIGLA и LHX8. 
 


