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Вырабатываемые жировой тканью адипокины вовлечены в регуляцию стероидо-
генеза и фолликулогенеза и влияют на имплантацию эмбриона и рецептивность
эндометрия. Вследствие этого уровни адипокинов и их соотношение в фоллику-
лярной жидкости могут быть использованы для оценки эффективности экстра-
корпорального оплодотворения (ЭКО). Цель исследования состояла в изучении
влияния уровней лептина, адипонектина и грелина и их соотношения в фолли-
кулярной жидкости женщин с нормальной и повышенной массой тела на эф-
фективность и исходы ЭКО. Исследовали женщин с нормальной массой тела,
которые забеременели (БН, n = 7) или не забеременели (нБН, n = 14) в результа-
те ЭКО, и с повышенной массой тела (ИМТ >25 кг/м2), забеременевших (БП,
n = 5) и не забеременевших (нБП, n = 19) после проведения ЭКО. В группе БН уро-
вень лептина в фолликулярной жидкости был выше, чем в группе нБН (p < 0.05).
В группах БП и нБП он не различался, но был выше, чем в группах с нормальной
массой тела. В группе БН уровень грелина был ниже чем в группе нБН (p < 0.05),
в то время как в группах БП и нБП он был сопоставимым. Соотношение леп-
тин/адипонектин в группе БН было выше, чем в группе нБН (7.05 ± 0.84 против
2.97 ± 0.44, p < 0.05), но ниже, чем в группах БП (13.80 ± 2.28) и нБП (11.28 ± 1.03).
Соотношение лептин/грелин в группе БН было также выше, чем в группе нБН
(18.46 ± 4.20 против 4.07 ± 0.68, p < 0.05), но ниже, чем в группах БП (37.46 ± 21.59)
и нБП (25.17 ± 3.97). Прогностическая значимость соотношения лептин/грелин
составила 25.13 (CI 1.24-509.15, p = 0.035). Уровни адипонектина и соотношение
адипонектин/грелин в исследуемых группах не различались. Таким образом,
прогностическая значимость изменений уровней лептина и грелина и соотноше-
ний лептин/грелин и лептин/адипонектин в фолликулярной жидкости обуслов-
лена массой тела пациенток и их метаболическим статусом. Концентрация леп-
тина и отношение лептин/грелин в фолликулярной жидкости могут рассматри-
ваться как ценные маркеры оценки успешности ЭКО у женщин с нормальной
массой тела.

Ключевые слова: лептин, адипонектин, грелин, экстракорпоральное оплодотворе-
ние, фолликулярная жидкость, избыточная масса тела
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Одним из подходов для повышения рождаемости у женщин со сниженной фер-
тильностью является использование процедуры экстракорпорального оплодотво-
рения (ЭКО) – in vitro фертилизации [1]. Результативность процедуры ЭКО зави-
сит от многих факторов, включая гормональный и метаболический статус организ-
ма женщины [2]. Имеются многочисленные свидетельства того, что адипокины,
гормоноподобные вещества, вырабатываемые жировой тканью, играют исключи-
тельно важную роль в регуляции активности всех компонентов гипоталамо-гипо-
физарно-гонадной (ГГГ) оси и, тем самым, влияют на процессы фолликулогенеза,
оогенеза и стероидогенеза [3–7].

В наибольшей степени изучено влияние на репродуктивные функции у женщин
лептина и его функционального антагониста адипонектина. Лептин, синтезируе-
мый адипоцитами белой жировой ткани, поступает из кровотока в мозг, преодоле-
вая гематоэнцефалический барьер (ГЭБ), где активирует продукцию гипоталами-
ческими нейронами гонадотропин-рилизинг-гормона (ГнРГ), усиливая, тем са-
мым, выработку гонадотропинов и активируя ГГГ ось [8]. Наряду с этим, лептин,
преодолевая гемато-овариальный барьер, непосредственно воздействует на фолли-
кулярные клетки яичников, причем определенный вклад в стимуляцию лептино-
вых сигнальных путей в яичниках может вносить лептин, синтезируемый в овари-
альной ткани in situ [9]. В условиях гиперлептинемии и развивающейся вследствие
этого лептиновой резистентности, характерных для ожирения и метаболического
синдрома, начинает выявляться негативное влияние лептина на функции ГГГ оси.
Это обусловлено нарушением поступления лептина через ГЭБ в мозг, результатом
чего является дефицит лептина в ЦНС и ослабление его стимулирующего влияния
на ГнРГ-экспрессирующие гипоталамические нейроны, а также значительное
снижение чувствительности к лептину фолликулярных клеток яичников, что
ослабляет их ответ на лептин [10]. Действие адипонектина на репродуктивную си-
стему является во многом противоположным таковому лептина. Этот адипокин
подавляет активность ГнРГ-экспрессирующих нейронов в гипоталамусе и при вы-
соких концентрациях ингибирует процессы стероидогенеза и фолликулогенеза в
яичниках [5]. В меньшей степени изучено влияние на ГГГ ось адипокина грелина,
еще одного функционального антагониста лептина [11, 12]. Грелин через гипотала-
мические механизмы контролирует пищевое поведение и является мощным орек-
сигенным фактором, усиливающим аппетит [13]. Поскольку функции адипокинов
и механизмы их действия на ткани-мишени тесно связаны, имеются основания
считать, что более информативным для изучения адипокинового статуса является
оценка соотношений между концентрациями адипокинов в крови или в других
биологических жидкостях, включая фолликулярную жидкость [14].

Имеются сведения, что концентрация адипокинов, в том числе лептина, в фол-
ликулярной жидкости может существенно влиять на протекание фолликулогенеза
и определять чувствительность фолликулярных клеток к гонадотропинам. При
этом уровни адипокинов в фолликулярной жидкости не всегда коррелируют с их
уровнями в крови. Это обусловлено тем, что уровни адипокинов в фолликулярной
жидкости зависят от проницаемости для них гемато-овариального барьера, интен-
сивности биодеградации адипокинов и возможностью их синтеза в фолликуляр-
ных клетках in situ, как это показано для лептина и адипонектина [9, 15]. Основы-
ваясь на этом, мы предположили, что успешность проведения ЭКО может зависеть
от уровня и соотношений адипокинов в фолликулярной жидкости. Целью иссле-
дования была проверка этого предположения, для чего изучали уровни лептина,
адипонектина и грелина и их соотношения в фолликулярной жидкости женщин с
нормальной и повышенной массой тела, проходящих лечение бесплодия с помо-
щью ЭКО.
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МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Проведение исследования было одобрено локальным этическим комитетом
НИИ акушерства, гинекологии и репродукции им. Д.О. Отта, Санкт-Петербург
(протокол № 77 от 12 мая 2016 г.). В исследовании принимали участие 45 женщин.
Критериями включения являлись: (1) возраст 18–45 лет, и (2) трубно-перитонеаль-
ный или мужской фактор бесплодия. Критериями исключения являлись: (1) кли-
нические признаки синдрома поликистозных яичников, (2) нарушения углеводно-
го обмена, (3) концентрация антимюллерова гормона в крови ниже 1.0 нг/мл,
(4) общие противопоказания к проведению процедуры ЭКО. В зависимости от ин-
декса массы тела (ИМТ) женщины были разделены на 2 группы – с нормальной и по-
вышенной массой тела. ИМТ рассчитывали по формуле ИМТ = вес (кг)/[рост (м)]2.
Нормальной массой тела считались значения ИМТ от 18.5 до 24.9 кг/м2, в то время
как повышенная масса тела определялась при значениях ИМТ > 25 кг/м2. В зави-
симости от наступления беременности в каждой из двух сформированных групп,
женщин делили на 2 подгруппы: забеременевшие после проведения ЭКО и те, у
кого беременность после ЭКО отсутствовала.

ЭКО проводили с применением протокола с антагонистами ГнРГ. Для стимуля-
ции созревания фолликулов применяли препараты рекомбинантного фолликуло-
стимулирующего гормона (ФСГ): Гонал-Ф® (Merck Serono S.p.A., Италия), Пурегон®

(Organon, Нидерланды), Фоллитроп® (LG Chem Ltd., Республика Корея), Пергове-
рис® (Merck Serono S.A., Швейцария), и человеческий менопаузальный гонадотро-
пин, выделенный из мочи постменопаузальных женщин: Менопур® (Ferring Gm-
bH, Германия) и Хумог® (Bharat Serums & Vaccines Ltd., Индия). При достижении
как минимум двумя фолликулами размера 18 мм осуществляли стимуляцию овуля-
ции с помощью рекомбинантного хорионического гонадотропина человека (ХГЧ):
Прегнил® (Organon, Нидерланды), Овитрель® (Merck Serono S.p.A., Италия). Че-
рез 34–36 ч после введения ХГЧ выполняли трансвагинальную пункцию фоллику-
лов с забором яйцеклеток. Фолликулярную жидкость из первого пунктированного
фолликула собирали в отдельную емкость для последующего исследования с помо-
щью ИФА. Через 4–5 дней в матку переносили не более двух эмбрионов. Через 14–
15 дней после переноса эмбрионов исследовали содержание β-субъединицы ХГЧ в
сыворотке крови пациенток. При положительном результате проводили УЗИ для
визуализации в полости матки плодного яйца, при обнаружении которого женщи-
ну относили к группе забеременевших пациенток в результате проведения ЭКО.
Концентрацию лептина в образцах фолликулярной жидкости определяли с помо-
щью набора DRG Leptin ELISA (DRG, США), концентрацию адипонектина – с
помощью набора AssayMax Human Adiponectin ELISA (AssayPro, США), уровня
грелина – с помощью набора Human Ghrelin ELISA (SCETI, Япония).

Статистическую обработку данных выполняли с помощью программ для стати-
стического анализа SPSS Statistics. Данные во всех исследуемых группах проверяли
на нормальность распределения с помощью критерия Колмогорова–Смирнова (во
всех случаях p > 0.05). Для обнаружения достоверных различий между группами
был применен дисперсионный анализ. Различия считали достоверными при уров-
не значимости p < 0.05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Из 45 женщин, принимавших участие в исследовании, после проведения ЭКО
клиническая беременность наступала у 12 пациенток (27%). Формировали следую-
щие 4 группы: женщины с нормальной массой тела – забеременевшие (БН, n = 7) и с
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отсутствием беременности после ЭКО (нБН, n = 14), женщины с повышенной мас-
сой тела – забеременевшие (БП, n = 5) и с отсутствием беременности после ЭКО
(нБП, n = 19). Все исследуемые группы были однородны по возрасту. В свою очередь,
группы БН и нБН и группы БП и нБП были попарно однородны по значениям ИМТ.

Изучение уровня лептина в фолликулярной жидкости у пациенток с нормаль-
ной массой тела показало, что в группе БН он был достоверно выше, чем в группе
нБН (p = 0.0015) (табл. 1). У пациенток с повышенной массой тела, как забереме-
невших, так и с отсутствием беременности после ЭКО, уровень лептина в фолли-
кулярной жидкости был достоверно выше, чем в группе БН. При этом достоверных
различий между группами БП и нБП выявлено не было (табл. 1). Уровни адипо-
нектина в фолликулярной жидкости у исследуемых групп пациенток с разным ис-
ходом ЭКО статистически значимо не различались (табл. 1). При изучении уровня
грелина отмечали его снижение в группе БН в сравнении с группой нБН. В группах
пациенток с повышенной массой тела различий между пациентками с беременно-
стью и ее отсутствием после ЭКО выявлено не было (табл. 1).

Поскольку регуляторные влияния лептина и его функциональных антагонистов,
адипонектина и грелина, тесно взаимосвязаны, высокой информативностью харак-
теризуется показатель соотношения их концентраций в биологических жидкостях.
Нами показано, что соотношение концентраций лептина к адипонектину в фоллику-
лярной жидкости в значительной степени повышено в обеих группах пациенток с
повышенной массой тела – БП и нБП, в то время как в группах пациенток с нор-
мальной массой тела оно выше у забеременевших женщин (p < 0.001) (табл. 1). У па-

Таблица 1. Показатели возраста, ИМТ, уровней адипокинов в фолликулярной жидкости и их
соотношения у женщин с нормальной и повышенной массой тела, забеременевших в резуль-
тате процедуры ЭКО или с отсутствием беременности
Table 1. The age, BMI, adipokines levels in the follicular f luid and their ratios in women with the nor-
mal and increased body weight who became pregnant as a result of IVF or with no pregnancy

Примечание. a — различия между группами нБН и БН статистически значимы при p < 0.05; b — различия
между группами нБН и нБП статистически значимы при p < 0.05; с — различия между группами БН и БП
статистически значимы при p < 0.05.a – the differences between the nPN and PN groups are statistically significant at p < 0.05; b – the differences be-
tween the nPN and nPI groups are statistically significant at p < 0.05; c – the differences between the PN and PI
groups are statistically significant at p < 0.05

Показатель
Indicator

Нормальная масса тела
Normal body weight

Повышенная масса тела
Increased body weight

нБН (n = 14)
nPN (n = 14)

БН (n = 7)
PN (n = 7)

нБП (n = 19)
nPI (n = 19)

БП (n = 5)
PI (n = 5)

Возраст, лет
Age, years 31.9 ± 0.9 32.1 ± 2.1 34.3 ± 1.2 31.8 ± 1.8

Индекс массы тела, кг/м2

Body mass index, kg/m2 21.3 ± 0.4 23.0 ± 0.4 29.9 ± 0.9 30.6 ± 1.0

Лептин, нг/мл
Leptin, ng/mL 10.48 ± 1.33a,b 21.54 ± 3.34a,с 32.13 ± 2.73b 39.72 ± 6.29с

Грелин, нг/мл
Ghrelin, ng/mL 3.80 ± 0.89a,b 1.36 ± 0.2a 1.92 ± 0.38b 2.18 ± 0.54

Адипонектин, мкг/мл
Adiponectin, μg/mL 3.70 ± 0.14b 3.17 ± 0.40 2.98 ± 0.10b 2.92 ± 0.23

Лептин/адипонектин
Leptin/Adiponectin 2.97 ± 0.44a,b 7.05 ± 0.84a,с 11.28 ± 1.03b 13.80 ± 2.28с

Лептин/грелин
Leptin/Ghrelin 4.07 ± 0.68a,b 18.46 ± 4.20a 25.17 ± 3.97b 37.46 ± 21.59

Адипонектин/грелин
Adiponectin/Ghrelin 1.69 ± 0.32 2.68 ± 0.54 2.40 ± 0.37 2.19 ± 0.90
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циенток с повышенной массой тела соотношение концентраций лептина к грелину
было выше, чем у пациенток с нормальной массой тела. При этом в группе БН оно
было выше, чем в группе нБН. У пациенток с повышенной массой тела прослежива-
лась сходная закономерность, но различия между группами БП и нБП в этом случае
не были статистически значимыми (табл. 1). Соотношение адипонектин/грелин
между исследуемыми группами достоверно не различалось (табл. 1).

Далее определяли пороговые значения, ниже которых наступление беременно-
сти становится маловероятным. В качестве пороговых значений были выбраны
значения с наилучшими показателями чувствительности и специфичности, кото-
рые рассчитывали по стандартной методике [16]. Чувствительность рассчитывали
по формуле Sn = TP/(TP + FN), где Sn – чувствительность, TP – число истинно по-
ложительных результатов, FN – число ложноотрицательных результатов. Специ-
фичность рассчитывали по формуле Sp = TN/(TN + FP), где Sp – специфичность,
TN – число истинно отрицательных результатов, FP – число ложноположитель-
ных результатов. Согласно проведенным расчетам (табл. 2), наиболее чувствитель-
ным показателем является соотношение лептин/грелин. Для оценки его прогно-
стической значимости было рассчитано отношение шансов (Odds ratio), которое
составило 25.13 (CI 1.24-509.15, p = 0.035). Полученное значение свидетельствует о
том, что соотношение лептин/грелин в значительной степени определяет эффек-
тивность и исход программ ЭКО.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

Имеется ряд работ по изучению возможных взаимосвязей между уровнем лепти-
на в фолликулярной жидкости и результативностью процедур ЭКО, но получен-
ные результаты противоречивы [17–19]. Основным источником циркулирующего в
крови лептина является жировая ткань, хотя он в небольшой степени экспрессиру-
ется и в яичниках [20]. Основной пул лептина, который содержится в фолликуляр-
ной жидкости, формируется за счет лептина, который переносится в яичники че-
рез гемато-овариальный барьер с помощью рецептор-зависимого эндоцитоза, причем
этот барьер более проницаем для адипокинов в сравнении с ГЭБ [21]. Регуляторное
влияние лептина на функции яичников и фолликулогенез является разнонаправлен-
ным. В концентрациях, близких к физиологическим (3.7–11.1 нг/мл), лептин стиму-
лирует фолликулогенез, усиливает продукцию прогестерона и активирует фермент
ароматазу, повышая, тем самым, продукцию эстрадиола [22–26]. В высоких кон-
центрациях, характерных для ожирения и метаболического синдрома, лептин, напро-

Таблица 2. Показатели прогностической значимости концентраций лептина и соотношений
лептин/грелин и лептин/адипонектин в фолликулярной жидкости
Table 2. The prognostic significance of the leptin concentrations and the ratios of leptin/ghrelin and
leptin/adiponectin in the follicular f luid

Показатель
Indicator

Значение, при котором
наступление беременности
становится маловероятным
The value at which pregnancy 

becomes unlikely

Чувствительность, %
Sensitivity, %

Специфичность, %
Specificity, %

Лептин, нг/мл
Leptin, ng/mL <15 86 86

Лептин/грелин
Leptin/Ghrelin <9 86 100

Лептин/адипонектин
Leptin/Adiponectin <5 86 86
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тив, снижает базальную и стимулированную инсулиноподобным фактором роста-1
продукцию эстрадиола и прогестерона, подавляет стимулированный гонадотропи-
нами стероидогенез, ингибирует стимулированную ХГЧ овуляцию [27–29].

Полученные нами данные отчетливо демонстрируют разнонаправленные эф-
фекты различных концентраций лептина на функции яичников у женщин репро-
дуктивного возраста. В группах пациенток с нормальной массой тела уровень леп-
тина в фолликулярной жидкости у пациенток с отсутствием беременности после
ЭКО был ниже, чем у забеременевших. Это может быть обусловлено тем, что для
нормальной регуляции функций яичников концентрация лептина должна поддер-
живаться на определенном базальном уровне, что обеспечивает полноценную ак-
тивацию лептиновой сигнальной системы в фолликулярных клетках. Значитель-
ное снижение уровня лептина приводит к ослаблению гормональной стимуляции
этой системы и, как следствие, к нарушению процессов фолликулогенеза и овуля-
ции, на что указывает снижение эффективности ЭКО у пациенток с нормальной
массой тела и сниженным уровнем лептина в фолликулярной жидкости. Исследо-
вания с мышами, нокаутными по гену лептина, также демонстрируют сильно вы-
раженные нарушения фолликулогенеза и овуляции, причем попытка их коррекции
с помощью гонадотропинов не приводит к нормализации функции яичников [30].
Все вышесказанное свидетельствует о том, что у пациенток с нормальной массой
тела и низким уровнем лептина проведение повторных процедур ЭКО без норма-
лизации уровня этого адипокина не представляется целесообразным.

Нами показано, что у пациенток с повышенной массой тела уровень лептина в
фолликулярной жидкости выше, чем у пациенток с нормальной массой тела, что со-
гласуется с данными других авторов [31]. При этом различий в содержании лептина в
фолликулярной жидкости у забеременевших женщин и пациенток с отсутствием бе-
ременности выявлено не было. Это может объясняться тем, что в условиях гиперлеп-
тинемии, вызванной увеличением массы жировой ткани, снижается чувствительность
фолликулярных клеток к лептину и овариальная лептиновая система не вносит реша-
ющего вклада в контроль процессов фолликулогенеза и овуляции. Причинами лепти-
новой резистентности в яичниках могут быть как снижение экспрессии лептиновых
рецепторов и нарушение их транслокации в плазматическую мембрану, так и усиле-
ние активности негативных регуляторов лептиновых сигнальных путей, в первую оче-
редь протеинфосфотирозинфосфатазы 1B и ингибитора цитокинового сигналинга
SOCS3 [10, 32, 33]. В случае гиперлептинемии оценка уровня лептина в фолликуляр-
ной жидкости для прогнозирования исхода процедуры ЭКО теряет свою значимость.

Адипонектин и грелин, функциональные антагонисты лептина, также участвуют в
регуляции репродуктивных функций у женщин. Так адипонектин подавляет стерои-
догенез в яичниках и секрецию ГнРГ гипоталамусом, хотя при этом и увеличивает
секрецию гонадотропинов гонадотрофами гипофиза [34]. Регуляторные эффекты
адипонектина на яичники в значительной степени зависят от метаболического стату-
са организма, от концентрации и паттерна изоформ адипонектина, а также от соот-
ношения адипонектиновых рецепторов 1-го и 2-го типов, которые существенно раз-
личаются по активности и характеризуются даже некоторым антагонизмом по отно-
шению друг к другу [5]. Нами не было обнаружено существенных изменений в
содержании адипонектина в фолликулярной жидкости исследуемых групп женщин,
что указывает на отсутствие взаимосвязи между концентрацией этого адипокина в
фолликулярной жидкости и исходами ЭКО. При этом было отмечено значительное
повышение соотношения концентраций лептина и адипонектина в группе забереме-
невших после ЭКО женщин с нормальной массой тела по сравнению с пациентками,
у кого беременность после ЭКО отсутствовала. Это может указывать на возможность
использования такого показателя, как соотношение лептин/адипонектин в качестве
маркера для прогнозирования результативности ЭКО.
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Для женщин с нормальной массой тела нами показано не только снижение
уровня грелина в фолликулярной жидкости забеременевших пациенток в сравне-
нии с теми, у кого беременность отсутствовала, но и значительное повышение со-
отношения лептин/грелин. Следует отметить, что повышенное содержание грели-
на является одной из причин развития лептиновой резистентности, в основе чего
лежит повышение активности негативных регуляторов лептиновых сигнальных пу-
тей, в том числе SOCS3 [35]. Важно отметить, что у женщин с повышенной массой
тела отношение лептин/грелин вследствие сильно выраженной гиперлептинемии
было повышено, а различия между забеременевшими женщинами и пациентками
с отсутствием беременности не были статистически значимыми. Таким образом, у
пациенток с нормальной, но не повышенной, массой тела соотношение леп-
тин/грелин, наряду с уровнем лептина, может рассматриваться как важный про-
гностический показатель для исхода ЭКО. Это иллюстрируют рассчитанные нами
пороговые значения для лептина (<15) и соотношения лептин/грелин (<9), ассо-
циированные с неудачными попытками ЭКО. При этом соотношение лептин/гре-
лин является наиболее чувствительным и специфичным.

Полученные нами результаты указывают на то, что нормализация лептиновых
сигнальных путей в яичниках может быть одним из эффективных путей для повы-
шения результативности ЭКО. Усиление лептиновой сигнализации в яичниках в
условиях лептиновой резистентности может быть достигнуто путем подавления ак-
тивности негативных регуляторов сигнальных путей лептина, в первую очередь
протеинфосфотирозинфосфатазы 1B. Так ингибитор этого фермента Тродускве-
мин, повышает чувствительность клеток-мишеней к лептину, снижает аппетит и
массу тела при ожирении и метаболическом синдроме, стимулирует зависимые от
лептина физиологические процессы [36]. При этом применение фармакологиче-
ских препаратов лептина и его аналогов, эффективных в условиях острого систем-
ного дефицита лептина в организме, при нормолептинемии и гиперлептинемии
может привести только к усилению лептиновой резистентности и в еще большей
степени усугубить дисфункции репродуктивной системы [7].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Нами проведено системное изучение взаимосвязей между исходами ЭКО и
уровнями и соотношением наиболее важных для контроля репродуктивных функ-
ций адипокинов в фолликулярной жидкости женщин с нормальной и повышенной
массой тела. Впервые установлено, что прогностическая значимость изменений
уровней лептина, грелина и соотношений лептин/грелин и лептин/адипонектин в
фолликулярной жидкости в значительной степени определяется массой тела паци-
ентки и ее гормональным и метаболическим статусом. Установлено, что концен-
трация лептина в фолликулярной жидкости и соотношение лептин/грелин могут
стать новыми маркерами для оценки успешности ЭКО и, в ряде случаев, могут ис-
пользоваться как критерии для принятия решения о целесообразности использо-
вания вспомогательных репродуктивных технологий.
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The Interrelation between the Adipokines Levels and Their Ratio in the Follicular Fluid
and the Efficiency of In Vitro Fertilization in Women 
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Adipokines produced by adipose tissue are involved in the regulation of steroidogenesis
and folliculogenesis and affect embryo implantation and endometrial receptivity. As a
result, the adipokine levels and their ratio in the follicular f luid can be used to evaluate
the effectiveness of the in vitro fertilization (IVF). The aim was to study the effect of the
leptin, adiponectin and ghrelin levels and their ratios in the follicular f luid of women
with the normal and increased body weight on the effectiveness and outcome of IVF. We
studied women with normal body weight who became pregnant (PN, n = 7) or who did not
become pregnant (nPN, n = 14) as a result of IVF, and overweight women (BMI>25 kg/m2),
who became pregnant (PO, n = 5) and not pregnant (nPO, n = 19) after IVF. In the PN
group, the level of leptin in the follicular fluid was higher than in the nPN group (p < 0.05).
In the PO and nPO groups, it did not differ, but was higher than in the groups with nor-
mal body weight. In the PN group, the ghrelin level was lower than in the nPN group
(p < 0.05), while in the PO and nPO groups it was comparable. The leptin/adiponectin
ratio in the PN group was higher than in the nPN group (7.05 ± 0.84 versus 2.97 ± 0.44,
p < 0.05), but lower than in the PO (13.80 ± 2.28) and nPO (11.28 ± 1.03) groups. The
leptin/ghrelin ratio in the PN group was also higher than in the nPN group (18.46 ± 4.20
vs. 4.07 ± 0.68, p < 0.05), but lower than in the PO (37.46 ± 21.59) and nPO (25.17 ± 3.97)
groups. The prognostic significance of the leptin/ghrelin ratio was 25.13 (CI 1.24-509.15,
p = 0.035). The adiponectin levels and the adiponectin/ghrelin ratio in the investigated
groups did not differ. Thus, the prognostic significance of the leptin and ghrelin levels
and the leptin/ghrelin and leptin/adiponectin ratios in the follicular f luid is due to the
patient’s body weight and metabolic status. The concentration of leptin and the ratio of
leptin/ghrelin in the follicular f luid can be considered as valuable markers for assessing
the success of IVF in women with normal body weight.

Keywords: leptin, adiponectin, ghrelin, in vitro fertilization, follicular f luid, overweight
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