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XULOSA
Dolzarbligi.� Bariatrik� jarrohlikdan� so‘ng� semizlik�

bilan� og‘rigan� ayollarning� ko‘pchiligida� metabolik�
va� reproduktiv� ko‘rsatkichlar� yaxshilanadi,� biroq�
fertillikning�tiklanishi�bir�xil�kechmaydi.�

Tadqiqot maqsadi.� Bariatrik� davolashdan� keyin�
bepushtlik�saqlanib�qolishini�belgilashi�mumkin�bo‘lgan�
omillarning�konseptual�modelini�shakllantirish.

 Materiallar va usullar.�PubMed/MEDLINE�bazasida�
ayollar� fertilligi,� bariatrik� jarrohlik,� endokannabinoid�
tizim,� anandamid� (AEA),� CNR1� rs1049353,� MC4R�
rs17782313,� LEPR� rs1137101,� polikistoz� tuxumdon�
sindromi� hamda� gormonal­metabolik� pro򟿿lga� bag‘ish­
langan�ishlar�tematik�tahlil�qilindi.�

Natijalar.� Noqulay� postbariatrik� fenotipning�
ehtimoliy� tarkibiy� qismlari� vaznning� qayta� ortishi,�
qoldiq� insulinrezistentlik,� giperandrogeniya� va� AEA�
򟿿ziologik�dinamikasining�buzilishidir.�Genetik�variantlar�
bepushtlikning�mustaqil�sababi�sifatida�emas,�metabolik�
va� neyroendokrin� javob� modi򟿿katorlari� sifatida�
baholanishi�maqsadga�muvo򟿿q.�

Xulosa.� Tana� vazni� dinamikasi,� HOMA­IR,� AEA,�
gormonal� pro򟿿l� va� genetik� variantlarni� birlashtiruvchi�
ko‘p�omilli�modelni�O‘zbekiston�ayollari�populyatsiyasida�
tekshirish�istiqbolli�yo‘nalish�hisoblanadi.

Kalit so‘zlar:�ayollar�bepushtligi,�bariatrik�jarrohlik,�
semizlik,� anandamid,� endokannabinoid� tizim,� genetik�
polimor򟿿zm,�reproduktiv�endokrinologiya.

SUMMARY
Background.�Bariatric�surgery�improves�metabolic�

and�reproductive�parameters�in�many�women�with�obesi­
ty,�but�recovery�of�fertility�remains�heterogeneous.

Objective.�To�construct�a� conceptual�model�of� fac­
tors� that�may� determine� persistent� infertility� after� bar­
iatric�therapy.�

Materials and methods.� A� thematic� PubMed/
MEDLINE�search�was�conducted�for� studies�on�female�
fertility� after� bariatric� surgery,� the� endocannabinoid�
system,� anandamide� (AEA),� CNR1� rs1049353,� MC4R�
rs17782313,� LEPR� rs1137101,� polycystic� ovary� syn­
drome�and�hormonal­metabolic�parameters.�

Results.� The�most� plausible� components� of� an� ad­
verse�post­bariatric�phenotype�are�weight�regain,�resid­
ual� insulin�resistance,�hyperandrogenism�and�disturbed�
physiological�AEA�dynamics.�The�selected�genetic�vari­
ants�are�more�appropriately�considered�modi򟿿ers�of�met­
abolic�and�neuroendocrine� responses� than� independent�
causes�of�infertility.�

Conclusion.� A� multivariable� model� integrating�
weight� trajectory,� HOMA­IR,� AEA,� reproductive� hor­
mones� and� genetic� variants� appears� promising� and�
should� be� validated� in� women� of� reproductive� age� in�
Uzbekistan.

Keywords:�female�infertility,�bariatric�surgery,�obe­
sity,�anandamide.

Ожирение� связано� с� нарушением� овуляции,� из-
менением�овариального� стероидогенеза,� снижением�
SHBG� и� повышением� биодоступности� андрогенов;�
особенно� выражены� эти� механизмы� при� синдроме�
поликистозных� яичников� (СПКЯ).� Бариатрическая�
хирургия� способна� существенно� изменить� метабо-
лический�фон�и�улучшить�менструальную�функцию,�
овуляцию�и�вероятность�спонтанного�зачатия�[1,10].�
Вместе�с�тем�репродуктивный�ответ�после�операции�
неоднороден.� Даже� значительное� снижение� массы�
тела�не�гарантирует�восстановления�фертильности,�а�
интенсивное� предгравидарное� снижение� веса� перед�
ЭКО�само�по�себе�не�продемонстрировало�устойчи-
вого�увеличения�частоты�живорождения�[5].

Это� позволяет� предположить,� что� послеопера-
ционный� репродуктивный� исход� определяется� не�
только�величиной�снижения�ИМТ.�Научный�интерес�
представляет� сочетание� устойчивости� достигнутого�
снижения� массы,� инсулиновой� чувствительности,�
гормонального�профиля,� эндоканнабиноидной�регу-
ляции�и�генетической�предрасположенности.�

ЦЕЛЬ�РАБОТЫ�
На�основании�опубликованных�данных�сформи-

ровать�концептуальную�модель�потенциальных�пре-
дикторов�сохранения�женского�бесплодия�после�ба-
риатрической�терапии�и�определить�гипотезы�для�по-
следующего�исследования�типа�«случай–контроль»�в�
Узбекистане.
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МАТЕРИАЛ�И�МЕТОДЫ
Проведен� тематический� поиск� публикаций� в�

PubMed/MEDLINE,� доступных� к� августу� 2026� г.�
Использовались� комбинации� терминов:� bariatric�
surgery,� female� infertility,� fertility,� obesity,� polycystic�
ovary� syndrome,� anandamide,� endocannabinoid�
system,�CNR1,� rs1049353,�MC4R,�rs17782313,�LEPR,�
rs1137101,� reproductive� hormones,� insulin� resistance.�
Дополнительно� анализировались� библиографиче-
ские� списки� релевантных� обзоров� и� оригинальных�
исследований.�Приоритет�отдавался�работам�о�репро-
дуктивных�исходах�после�бариатрической�хирургии,�
физиологии�AEA� и� выбранных� генетических� вари-
антах.� Работа� имеет� характер� тематического� обзора�
и� научной� концепции;� количественное� объединение�
результатов�не�проводилось.

Для� будущей� клинической� части� предлагается�
дизайн�«случай–контроль»:�случаи�–�женщины�после�
бариатрического� вмешательства� с� сохраняющимся�
бесплодием� после� завершения� активного� снижения�
массы;� контроль� –� женщины� после� сопоставимо-
го� лечения� со� спонтанной� беременностью.� Следует�
учитывать�возраст,� тип�операции,�СПКЯ�и�установ-
ленные� причины� бесплодия.� Основные� показатели:�
динамика�ИМТ�и� повторный� набор�массы,�HOMA-
IR,� овуляция,� тестостерон,� SHBG,� АМГ,� ТТГ,� плаз-
менный� AEA� и� генотипы� CNR1� rs1049353,� MC4R�
rs17782313,�LEPR�rs1137101.

РЕЗУЛЬТАТЫ�И�ОБСУЖДЕНИЕ
Снижение� массы� после� бариатрической� хирур-

гии�обычно�сопровождается�улучшением�репродук-
тивных� показателей,� однако� клинически� значимым�
может�быть�не�только�достигнутый�минимум�массы,�
но�и�устойчивость�результата.�Повторный�набор�веса�
способен� сопровождаться� возвратом� гиперинсули-
немии� и� неблагоприятного� андрогенного� профиля.�
Поэтому� в� будущей� модели� величина� повторно-
го� набора� массы� должна� анализироваться� наряду� с�
HOMA-IR�и�СПКЯ,�а�не�подменяться�текущим�ИМТ.

Эндоканнабиноидная� система�представляет�воз-
можное� связующее� звено� между� энергетическим�
обменом� и� репродуктивной� функцией.� Анандамид�
участвует�в�регуляции�процессов�на�уровне�яичника,�
маточной� трубы,� эндометрия�и� гипоталамо-гипофи-
зарно-яичниковой�оси�[11].�Его�концентрация�физи-
ологически� изменяется� в� течение� менструального�
цикла�и�связана�с�гонадотропинами�и�половыми�сте-
роидами�[3].�Поэтому�AEA�нельзя�интерпретировать�
по�линейному�принципу�«выше�–�хуже»:�сравнение�
возможно� только� при� стандартизации� фазы� цикла.�
После� gastric� bypass� описаны� изменения� эндокан-
набиноидных� медиаторов� на� фоне� выраженной� ме-
таболической� перестройки� [9],� что� дополнительно�
обосновывает� изучение�AEA� в� постбариатрическом�
периоде.

CNR1�кодирует�каннабиноидный�рецептор�CB1.�
Для�rs1049353�опубликованные�данные�о�связи�с�ожи-
рением�неоднородны;�в�отдельных�работах�эффекты�

отдельных�вариантов�CNR1�зависели�от�конкретного�
метаболического� фенотипа� [8].� У� женщин� с� СПКЯ�
некоторые�полиморфизмы�CNR1�связывались�с�гипе-
рандрогенией�[6].�Поэтому�rs1049353�целесообразно�
оценивать� прежде� всего� как� возможный� модифика-
тор�связи�между�AEA,�метаболическим�состоянием�и�
репродуктивным�исходом,�а�не�как�самостоятельный�
«ген�бесплодия».

MC4R� участвует� в� центральной� регуляции� ап-
петита� и� энергетического� баланса.� В� исследовании�
женщин�с�СПКЯ�rs17782313�ассоциировался�с�более�
высоким�ИМТ,�но�не�с�наличием�СПКЯ�как�такового�
[2].�Для�постбариатрической�популяции�это�поддер-
живает�гипотезу�опосредованного�действия:�генети-
ческий�вариант�может�влиять�на�репродуктивный�ис-
ход�через�устойчивость�снижения�массы�и�повторный�
набор�веса.�LEPR�rs1137101�также�представляет�ин-
терес� как� потенциальный� модификатор� лептиновой�
сигнализации.�Исследования�при�СПКЯ�дают�проти-
воречивые�результаты:�от�отсутствия�связи�с�самим�
синдромом� [4]� до� ассоциаций� с� метаболическими�
параметрами� и� бесплодием� [7].� Следовательно,� на-
правление� эффекта� LEPR� в� популяции�Узбекистана�
нельзя�задавать�заранее.

Гормонально-метаболический� профиль� следует�
рассматривать� как� промежуточный� фенотип� между�
генетической�предрасположенностью�и�клиническим�
исходом.�Наиболее�информативными�представляют-
ся�HOMA-IR,�тестостерон�и�SHBG�в�сочетании�с�под-
твержденной�овуляцией.�АМГ,�ЛГ/ФСГ�и�отдельные�
гормоны� не� должны� использоваться� изолированно.�
В�итоговой�гипотезе�неблагоприятный�репродуктив-
ный� исход� формируется� при� сочетании� повторного�
набора�массы,�остаточной�инсулинорезистентности,�
гиперандрогении�и�нарушения�физиологической�ре-
гуляции�AEA;�CNR1,�MC4R�и�LEPR�способны�изме-
нять�выраженность�этих�связей.

Собственная�клиническая�база�пока� не�сформи-
рована,� поэтому� искусственные� средние� значения,�
OR,� p-value� и� частоты� генотипов� не� приводятся.� В�
последующем� независимые� ассоциации� целесоо-
бразно� оценивать� многофакторной� логистической�
регрессией�с�поправкой�на�возраст,�СПКЯ,�тип�опе-
рации�и�массу�тела.�Для�SNP�необходимо�проверить�
равновесие�Харди–Вайнберга�и�основные�модели�на-
следования;�отдельно�–�взаимодействия�CNR1×AEA,�
MC4R×повторный�набор�массы�и�LEPR×HOMA-IR.�
Расширенную� модель� следует� сравнить� с� клиниче-
ской�по�ROC/AUC.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Бариатрическая� хирургия� способна� улучшать�

репродуктивную� функцию� у� женщин� с� ожирени-
ем,� однако� величина� снижения� массы� не� объясняет�
всю� вариабельность� восстановления� фертильности.�
Наиболее� обоснованной� является� многофакторная�
модель,� объединяющая� траекторию�массы�тела,�ин-
сулинорезистентность,� андрогенный� профиль,� фи-
зиологическую� динамику� AEA� и� генетические� ва-
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рианты�CNR1�rs1049353,�MC4R�rs17782313�и�LEPR�
rs1137101.� До� получения� собственных� данных� эти�
SNP�и�AEA�не�могут�рассматриваться�как�диагности-
ческие� тесты� бесплодия.� Их� клиническая� ценность�
должна�оцениваться�по�тому,�улучшают�ли�они�про-
гноз� по� сравнению�со� стандартными� клинико-мета-
болическими� параметрами.� Проверка� модели� среди�
женщин� Узбекистана� позволит� определить� локаль-
ные�особенности�и�обосновать�более�персонализиро-
ванное�репродуктивное�наблюдение�после�бариатри-
ческой�терапии.
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