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РІВЕНЬ ІНТЕРЛЕЙКІНУ-6 У СИРОВАТЦІ ПЕРИФЕРИЧНОЇ КРОВІ 
ТА ФОЛІКУЛЯРНІЙ РІДИНІ В ЖІНОК У ДЕНЬ ЗАБОРУ 

ЯЙЦЕКЛІТИН ПРИ ПРОВЕДЕННІ ДОПОМІЖНИХ 
РЕПРОДУКТИВНИХ ТЕХНОЛОГІЙ 

Резюме. Мета дослідження — визначення вмісту інтерлейкіну-6 (IL-6) у фолікулярній рідині та сиро-
ватці периферичної крові пацієнток у день забору яйцеклітин із метою прогнозування ризику синдрому 
гіперстимуляції яєчників (СГСЯ) і оптимізації програм допоміжних репродуктивних технологій (ДРТ) у жі-
нок з високим ризиком розвитку СГСЯ. 
Матеріал та методи. Під наглядом перебувало 480 жінок із безпліддям, які проходили лікування ме-
тодом ДРТ. Група І (n = 120) — пацієнтки групи ризику щодо СГСЯ з довгим протоколом контрольова-
ної стимуляції овуляції. Група ІІ (n = 120) — пацієнтки групи ризику щодо СГСЯ із стандартним коротким 
протоколом контрольованої стимуляції овуляції з антагоністами гонадотропін-рилізинг гормонів (ГнРГ). 
Група ІІІ (n = 120) — пацієнтки групи ризику щодо СГСЯ з протоколом контрольованої стимуляції овуляції 
із застосуванням антагоністів ГнРГ, з урахуванням рівня прогестерону і розробленими методами про-
філактики СГСЯ (у день забору яйцеклітин введення терліпресину). Група IV (n = 120) — пацієнтки без 
факторів ризику СГСЯ з використанням довгого протоколу контрольованої стимуляції овуляції. Концен-
трацію естрадіолу та IL-6 у сироватці крові та фолікулярній рідині в день пункції яєчників вимірювали на 
імуноферментному автоматичному аналізаторі.
Результати. Уміст IL-6 і естрадіолу в фолікулярній рідині та сироватці крові безплідних пацієнток групи 
ризику щодо СГСЯ, які знаходилися в довгому протоколі контрольованої стимуляції овуляції з агоністами 
ГнРГ, у день забору яйцеклітин вірогідно був вищим, ніж при стимуляції овуляції антагоністами ГнРГ і за 
розробленою методикою антагоністами ГнРГ з урахуванням рівня прогестерону. Виявлено пряму коре-
ляційну залежність між рівнями IL-6 і естрадіолу в фолікулярній рідині (r = 0,51, p < 0,05); розвитком СГСЯ 
тяжкого ступеня та рівнями IL-6 (r = 0,39, p < 0,05) та естрадіолу в фолікулярній рідині (r = 0,47, p < 0,05).
Висновки. Більш високий рівень IL-6 у фолікулярній рідині порівняно з сироваткою крові підтверджує, 
що яєчник є основним джерелом підвищених рівнів IL-6 при контрольованій стимуляції овуляції в циклах 
ДРТ. Методом профілактики СГСЯ у безплідних жінок із високим ризиком його розвитку є використання 
протоколу контрольованої стимуляції овуляції з антагоністами ГнРГ з урахуванням рівня прогестерону 
на етапі стимуляції овуляції і введенням терліпресину на етапі забору яйцеклітин. Доцільно дослідження 
сироваткових і фолікулярних рівнів IL-6 у день забору яйцеклітин для прогнозу ймовірності розвитку і сту-
пеня тяжкості СГСЯ.
Ключові слова: безпліддя, допоміжні репродуктивні технології, синдром гіперстимуляції яєчників, інтер-
лейкін-6, естрадіол.

З 1978 року близько 10 мільйонів дітей у всьому 

світі народилися після застосування допоміжних ре-

продуктивних технологій (ДРТ). Таким чином, 1–3 % 

усіх дітей народжені в розвинених країнах у результа-

ті використання ДРТ. Окрім оптимізації техніки ДРТ, 

важливо також розглянути ризики самої контрольова-

ної стимуляції овуляції. Хоча процедура ДРТ постійно 

вдосконалюється шляхом упровадження інноваційних 

технологій і нових наукових результатів, нинішні мето-

ди не можуть повністю імітувати природні умови. Тому 

знання про фактори, що регулюють передімплантацій-

ний розвиток, становить великий інтерес [1].

Синдром гіперстимуляції яєчників (СГСЯ) є від-

носно поширеним ускладненням стимуляції яєчників 

і може бути небезпечним для життя. Одним з основних 

механізмів, відповідальних за клінічні прояви СГСЯ, 
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є збільшення проникності капілярів мезотеліальної 

поверхні з гострим перекачанням рідини з внутріш-

ньосудинного простору. Деякі останні повідомлення 

свідчать про патофізіологічне збільшення в фолікуляр-

ній рідині, асцитичній рідині і навіть у периферичній 

крові концентрації вазоактивних імунних медіаторів 

(інтерлейкіну (IL)-6, IL-8, фактора некрозу пухлини 

α (TNF-α), фактора росту ендотелію судин (VEGF) 

та ін.) [2–8]. 

Цитокіни складаються в основному з невеликих 

водорозчинних білків і глікопротеїнів, які залежно від 

їх функцій, клітинного походження і мішеній класифі-

куються як лімфокіни, інтерлейкіни, хемокіни [9]. У 

контексті репродуктивної фізіології цитокіни, як відо-

мо, модулюють функцію яєчників, гонадну секрецію 

стероїдів, функцію жовтого тіла, розвиток ембріона та 

імплантацію [9–14].

IL-6 був уперше ідентифікований як продукований 

Т-клітинами цитокін, що сприяє диференціюванню 

B-клітин і продукції антитіл [15–17]. Багато дослі-

джень показали, що IL-6 є плейотропним цитокіном 

із кількома клітинними ефектами, починаючи від при-

скорення зростання, інгібування росту та диференці-

ювання клітин до запалення, кровотворення, функції 

нейронів і остеокластогенезу. Патогенний вплив IL-6 

описаний при декількох захворюваннях, починаючи 

від аутоімунних порушень у злоякісних пухлинах [16, 

17]. Вплив IL-6 опосередкований через унікальну сис-

тему рецепторів, що складається з двох функціональ-

них білків — ІЛ-6-рецептора (IL-6R) і gp130 [18–20]. 

Розчинна форма IL-6-рецептора (IL-6 sR) була вияв-

лена в сироватці крові людини [18] і в сечі [20]; комп-

лекси IL-6 і IL-6 sR проявляють агоністичний ефект на 

клітинах, що експресують IL-6 сигнальний трандюсер 

gp130 на їх поверхні [10, 21].

Експресія ІЛ-6 описується в людських гранульоз-

них клітинах граафова фолікула [22–25], у людсько-

му жовтому тілі і тека-клітинах яєчників [26–27], в 

ендометрії [11, 28], у передімплантаційному ембріоні 

[29]. Роль ІЛ-6 при фізіологічній оваріальній функції 

була підтверджена дослідженням, яке виявило, що ІЛ-6 

мРНК продукується протягом неоваскуляризації і ангі-

огенезу, які відбуваються в фолікулі, що розвивається. 

Вимірювання рівнів IL-6 у сироватці і фолікулярній рі-

дині в жінок, які перенесли штучне запліднення, пока-

зало зв’язок з етіологією безпліддя, протоколами сти-

муляції, кількістю випадків фертилізації і результатів 

вагітності [15, 30–33]. Підвищені рівні IL-6 у фоліку-

лярній рідині описані в контексті СГСЯ [34]. Тому ви-

значення IL-6 може потенційно бути цінним засобом 

прогнозування. 

Точне передбачення ймовірності розвитку СГСЯ в 

індивідуальному циклі ДРТ залишається тяжким за-

вданням. Вважається, що сироваткові рівні естраді-

олу  4500 пг / мл у день введення тригера овуляції і 

загальна кількість овоцитів  15 можуть бути корисни-

ми показниками для виявлення пацієнтів із високим 

ризиком від помірної до тяжкої форми СГСЯ [1]. Але 

все більше визнається, що вищевказані традиційні де-

термінанти не повною мірою визначають ризики для 

цього синдрому і не точно передбачають його появу. 

Потенційна цінність вимірювань цитокінів (місцевих 

і системних) як доповнення до гормональних тестів у 

прогнозуванні СГСЯ не була повністю досліджена. В 

ідеалі це прогнозування найкраще робити перед при-

значенням тригера овуляції, що дає можливість скасу-

вати цикли ДРТ високого ризику [35–42].

Попередні роботи показали, що передовуляторні 

концентрації IL-6, TNF-α і VEGF не можуть перед-

бачити появу СГСЯ. Оскільки початок ранньої форми 

СГСЯ (помірної або тяжкої) завжди являє декілька днів 

після введення тригера овуляції, то зміни цих медіато-

рів між днями введення тригера овуляції і перенесення 

ембріонів можуть бути використані для більш конкрет-

ного прогнозування [37].

Мета дослідження — визначення вмісту ІЛ-6 у фо-

лікулярній рідині та сироватці периферичної крові па-

цієнток у день забору яйцеклітин із метою прогнозу-

вання ризику СГСЯ і оптимізації програм ДРТ у жінок 

із високим ризиком розвитку СГСЯ. 

Матеріали і методи
Під спостереженням перебувало 480 жінок із без-

пліддям, які проходили лікування методом ДРТ. Ран-

домізація пацієнток на групи проводилася з урахуван-

ням протоколу стимуляції у циклі ДРТ.

Група І (n = 120) — пацієнтки групи ризику щодо 

СГСЯ з використанням при ДРТ довгого протоколу 

контрольованої стимуляції овуляції. З 21-го дня по-

переднього менструального циклу у вигляді дейлі- або 

депо-форм вводили агоністи гонадотропін-рилізинг 

гормонів (ГнРГ). Після закінчення 14–18 днів введення 

агоністів ГнРГ й урахування даних ультразвукового до-

слідження (УЗД) товщини ендометрію і стану яєчників 

(на предмет фолікулярних кіст або кіст жовтого тіла), 

визначення рівня естрадіолу (< 50 пг/мл) починали 

введення менопаузальних або рекомбінантних гонадо-

тропінів людини в середній стартовій дозі 150–250 МО. 

У момент досягнення розмірів понад 17 мм не менше 

ніж 3 фолікулами призначали тригер овуляції, через 

34–36 годин здійснювали забір яйцеклітин.

Група ІІ (n = 120) — пацієнтки групи ризику щодо 

СГСЯ з використанням при ДРТ стандартного корот-

кого протоколу контрольованої стимуляції овуляції з 

антагоністами ГнРГ. З 2-го дня менструального циклу 

починали щоденне введення гонадотропінів у середній 

стартовій дозі ФСГ 150–250 МО. На 7-й день проводи-

ли УЗД, при виявленні фолікула розміром не менше 14 мм 

призначали антагоніст ГнРГ (ганірелікс) у дозі 0,25 мг/день 

протягом 4–5 днів і продовжували стимуляцію гонадотро-

пінами до досягнення не менше ніж 3 фолікулами роз-

мірів 17 мм. Потім призначали тригер овуляції, через 

34–36 годин здійснювали забір яйцеклітин.

Група ІІІ (n = 120) — пацієнтки групи ризику щодо 

СГСЯ з використанням при ДРТ протоколу контрольо-

ваної стимуляції овуляції із застосуванням антагоністів 

ГнРГ, з урахуванням рівня прогестерону і розробленими 

методами профілактики СГСЯ (у день забору яйце-
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клітин введення терліпресину). На 2-й день менстру-

ального циклу, крім визначення рівнів естрадіолу, ЛГ, 

ФСГ, досліджували рівень прогестерону. Якщо рі-

вень прогестерону на 2-й день менструального циклу 

був < 1,5 нг/мл, то відразу з 2-го дня менструального 

циклу починали введення гонадотропінів у серед-

ній щоденній фіксованій дозі 150–250 МО. На 6–7-й 

день від початку введення гонадотропінів проводили 

УЗД. Якщо виявляли фолікул розмірами не менше за 

14 мм, призначали антагоніст ГнРГ (ганірелікс) у дозі 

0,25 мг/день протягом 4–5 днів до досягнення розмірів 

17 мм не менше ніж трьома фолікулами. Потім призна-

чали тригер овуляції — ХГЧ 10 тис. ОД. Через 34–36 

годин після введення тригера овуляції здійснювали 

трансвагінальну пункцію фолікулів і забір яйцеклі-

тин. Під час забору яйцеклітин вводили терліпресин 

2 мл в/в одноразово. Терліпресин (N-тригліцил-8-

лізин-вазопресин) (реместип, «Феррінг», Німеччи-

на) являє собою синтетичний аналог гормону за-

дньої частки гіпофіза вазопресину. У період забору 

яйцеклітин реместип, маючи вазоконстрикторну 

дію, перешкоджає крововиливу в жовті тіла, відпо-

відно розміри яєчників значно не збільшуються й 

імовірність розриву яєчника дуже мала. Спазм судин 

жовтого тіла перешкоджає активному неоангіогенезу 

та знижує судинну проникність за рахунок зменшен-

ня кількості судинної мережі яєчників. За рахунок 

цього ефекту знижується ймовірність розвитку СГСЯ 

тяжкого ступеня.

Група IV (n = 120) — пацієнтки без факторів ризи-

ку СГСЯ з використанням при ДРТ довгого протоколу 

контрольованої стимуляції овуляції. 

Дослідження сироватки крові та фолікулярної рі-

дини були проведені в день пункції яєчників із метою 

забору яйцеклітин у програмі ДРТ. Фолікулярну рідину 

отримували з домінантного фолікула. 

Концентрацію естрадіолу й IL-6 у сироватці крові 

та фолікулярній рідині вимірювали на автоматично-

му аналізаторі Cobas-e411 (Roche Diagnostic, Швей-

царія) за допомогою наборів «Вектор-Бест» (Росія). 

Оптичну щільність досліджуваних зразків визнача-

ли при довжині хвилі 450 нм на напівавтоматичному 

імуноферментному мікропланшетному аналізаторі 

ImmunoChem-2100 (США). Кількість умісту естрадіолу 

й IL-6 вимірювали в пг/мл.

Статистичний аналіз отриманих результатів дослі-

дження проводили за допомогою програми Excel. 

Результати і обговорення
Усі досліджувані групи були однорідні за віком, 

гінекологічним, акушерським, соматичним, інфек-

ційним анамнезом, тривалістю безпліддя, характером 

спермограм чоловіка. Групи І, ІІ, ІІІ були однорідні 

за урогенітальним мікробіоценозом, гормональним 

профілем, ехоскопічними даними внутрішніх геніта-

лій, наявністю маткових труб. При довгому протоколі 

контрольованої стимуляції овуляції агоністами ГнРГ 

СГСЯ середнього ступеня розвинувся у 26,7 % осіб і 

тяжкої — у 8,3 %. При застосуванні стандартної схеми 

контрольованої стимуляції овуляції з антагоністами 

ГнРГ СГСЯ тяжкого ступеня спостерігали у 2,5 % жі-

нок і середнього ступеня — у 15,0 %. При контрольо-

ваній стимуляції овуляції за розробленою схемою з 

антагоністами ГнРГ з урахуванням рівня прогестерону 

і застосуванням терліпресину в жодної жінки не спо-

стерігали СГСЯ тяжкого ступеня, а СГСЯ середнього 

ступеня зареєстрували у 2,5 % осіб.

Рівні IL-6 та естрадіолу в фолікулярній рідині і 

сироватці периферичної крові у пацієнток із застосу-

ванням ДРТ у день забору яйцеклітин у групах дослі-

дження наведені в табл 1. Як видно з табл. 1, уміст IL-6 

та естрадіолу в фолікулярній рідині та сироватці крові 

безплідних пацієнток групи ризику щодо СГСЯ, які 

знаходилися в довгому протоколі контрольованої сти-

муляції овуляції з агоністами ГнРГ, у день забору яйце-

клітин вірогідно був вищим, ніж при стимуляції ову-

ляції антагоністами ГнРГ і за розробленою методикою 

антагоністами ГнРГ з урахуванням рівня прогестерону.

СГСЯ тяжкого ступеня розвинувся в пацієнток, у 

яких рівень естрадіолу в фолікулярній рідині входив 

у діапазон концентрацій від 720 000 до 960 000 пг/мл 

і IL-6 > 8 пг/мл. Виявлено пряму кореляційну залеж-

ність між рівнями IL-6 та естрадіолу в фолікулярній рі-

дині (r = 0,51, p < 0,05); розвитком СГСЯ тяжкого сту-

пеня та рівнями IL-6 (r = 0,39, p < 0,05) та естрадіолу в 

фолікулярній рідині (r = 0,47, p < 0,05).

Таблиця 1. Рівні IL-6 та естрадіолу в фолікулярній рідині і сироватці периферичної крові в пацієнток 
із застосуванням ДРТ у день забору яйцеклітин (М ± m), пг/мл

Примітка: І, ІІ, ІІІ, IV — різниця статистично вірогідна з групами І, ІІ, ІІІ, IV (p < 0,05).

Група

IL-6
(min — max)

Естрадіол 
(min — max)

Фолікулярна рідина
Сироватка перифе-

ричної крові
Фолікулярна рідина

Сироватка перифе-
ричної крові

Група І
(n = 120)

13,54 ± 0,97II, III, IV

(4,3–23,8)
4,29 ± 1,00II, III, IV

(2,3–6,6)
563 842 ± 1921II, III, IV

(12 050–960 000)
6234 ± 786II, III, IV

(2076–15 530)

Група ІІ
(n = 120)

7,95 ± 0,28I, III, IV

(3,6–14,0)
3,36 ± 1,20I, III, IV

(1,1–5,2)
452 177 ± 1645I, III, IV

(9000–720 000)
4685 ± 645I, III, IV

(1342–10 130)

Група ІІІ
(n = 120)

7,05 ± 0,23I, II, IV

(4,2–9,4)
1,65 ± 0,50I, II, IV

(0,4–2,6)
411 235 ± 1524I, II, IV

(10 450–635 120)
3251 ± 559I, II, IV

(1100–8670)

Група ІV
(n = 120)

3,81 ± 0,13
(3,3–4,4)

1,08 ± 0,60
(0,2–2,2)

360 251 ± 543
(9024–470 000)

3031 ± 459
(555–7600)
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При порівнянні даних груп ІІ і ІІІ з контрольова-

ною стимуляцією овуляції з антагоністами ГнРГ вста-

новлено, що в жінок із проведенням ДРТ за розробле-

ним протоколом завдяки застосуванню терліпресину 

в день забору яйцеклітин СГСЯ тяжкого ступеня не 

розвинувся, незважаючи на критичні рівні естрадіолу 

й IL-6 у деяких випадках.

У контрольній групі спостерігалися концентрації 

IL-6, що не перевищують 4,4 пг/мл у фолікулярній рі-

дині і 2,2 пг/мл — у сироватці крові.

Результати цього дослідження дозволили виділити 

прогностичні рівні IL-6 щодо ризику розвитку СГСЯ:

— при високих концентраціях IL-6 (> 8 пг/мл у фо-

лікулярній рідині і > 4,5 пг/мл у сироватці крові) існує 

висока ймовірність розвитку тяжкої форми СГСЯ;

— у діапазоні концентрацій IL-6 7–8 пг/мл у фолі-

кулярній рідині і 1,5–4,5 пг/мл у сироватці крові) спо-

стерігається висока ймовірність розвитку СГСЯ серед-

нього ступеня тяжкості;

— при концентрації IL-6 < 4 пг/мл у фолікулярній 

рідині і 1 пг/мл у сироватці крові СГСЯ не розвива-

ється.

Висновки
1. Уміст IL-6 та естрадіолу в фолікулярній рідині 

та сироватці крові безплідних пацієнток групи ризи-

ку щодо СГСЯ, які знаходяться на довгому протоколі 

контрольованої стимуляції овуляції з агоністами ГнРГ, 

у день забору яйцеклітин вірогідно вищий, ніж при 

стимуляції овуляції антагоністами ГнРГ і за розробле-

ною методикою антагоністами ГнРГ з урахуванням рів-

ня прогестерону.

2. Більш високий рівень IL-6 у фолікулярній ріди-

ні порівняно з сироваткою крові підтверджує, що яєч-

ник є основним джерелом підвищених рівнів IL-6 при 

контрольованій стимуляції овуляції у циклах ДРТ.

3. Методом профілактики СГСЯ у безплідних жі-

нок із високим ризиком його розвитку є використання 

протоколу контрольованої стимуляції овуляції з анта-

гоністами ГнРГ з урахуванням рівня прогестерону на 

етапі стимуляції овуляції і введенням терліпресину на 

етапі забору яйцеклітин.

4. Доцільно дослідження сироваткових і фолікуляр-

них рівнів IL-6 у день забору яйцеклітин для прогнозу 

ймовірності розвитку та ступеня тяжкості СГСЯ.
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INTERLEUKIN-6 LEVEL IN PERIPHERAL BLOOD SERUM AND FOLLICULAR FLUID IN WOMAN IN DAY 
OF EGG COLLECTION DURING ASSISTED REPRODUCTIVE TECHNOLOGY

Резюме. Цель исследования — определение содержания ин-

терлейкина-6 (IL-6) в фолликулярной жидкости и сыворотке 

периферической крови пациенток в день забора яйцеклеток 

с целью прогнозирования риска синдрома гиперстимуляции 

яичников (СГСЯ) и оптимизации программ вспомогательных 

репродуктивных технологий (ВРТ) у женщин с высоким ри-

ском развития СГСЯ.

Материал и методы. Под наблюдением находилось 480 

женщин, которые проходили лечение методом ВРТ. Груп-

па I (n = 120) — пациентки группы риска по СГСЯ с длин-

ным протоколом контролируемой стимуляции овуляции. 

Группа ІІ (n = 120) — пациентки группы риска по СГСЯ со 

стандартным коротким протоколом контролируемой стиму-

ляции овуляции с антагонистами гонадотропин-рилизинг гор-

мона (ГнРГ). Группа III (n = 120) — пациентки группы риска 

по СГСЯ с протоколом контролируемой стимуляции овуляции 

с применением антагонистов ГнРГ, с учетом уровня проге-

стерона и разработанными методами профилактики СГСЯ (в 

день забора яйцеклеток введения терлипрессина). Группа IV 

(n = 120) — пациентки без факторов риска СГСЯ с использо-

ванием длинного протокола контролируемой стимуляции ову-

ляции. Концентрацию эстрадиола и IL-6 в сыворотке крови и 

фолликулярной жидкости в день пункции яичников измеряли 

на иммуноферментном автоматическом анализаторе.

Результаты. Содержание IL-6 и эстрадиола в фолликуляр-

ной жидкости и сыворотке крови бесплодных пациенток груп-

пы риска по СГСЯ, находившихсяся в длинном протоколе 

контролируемой стимуляции овуляции с агонистами ГнРГ, в 

день забора яйцеклеток достоверно было выше, чем при сти-

муляции овуляции антагонистами ГнРГ и по разработанной 

методике антагонистами ГнРГ с учетом уровня прогестерона. 

Выявлена прямая корреляционная зависимость между уров-

нями IL-6 и эстрадиола в фолликулярной жидкости (r = 0,51, 

p < 0,05); развитием СГСЯ тяжелой степени и уровнями IL-6 

(r = 0,39, p < 0,05) и эстрадиола в фолликулярной жидкости 

(r = 0,47, p < 0,05).

Выводы. Более высокий уровень IL-6 в фолликулярной жид-

кости по сравнению с сывороткой крови подтверждает, что 

яичник является основным источником повышенных уровней 

IL-6 при контролируемой стимуляции овуляции в циклах ВРТ. 

Методом профилактики СГСЯ у бесплодных женщин с высо-

ким риском его развития является использование протокола 

контролируемой стимуляции овуляции с антагонистами ГнРГ 

с учетом уровня прогестерона на этапе стимуляции овуляции и 

введением терлипрессина на этапе забора яйцеклеток. Целесо-

образно исследование сывороточных и фолликулярных уров-

ней IL-6 в день забора яйцеклеток для прогноза вероятности 

развития и степени тяжести СГСЯ.

Ключевые слова: бесплодие, вспомогательные репродуктив-

ные технологии, синдром гиперстимуляции яичников, интер-

лейкин-6, эстрадиол.

Summary. Objective of the study — to determine level of interleu-

kin-6 (IL-6) in follicular fluid and peripheral blood serum of patients 

on the day of egg collection to predict the risk of ovarian hyperstimu-

lation syndrome (OHSS) and to optimize assisted reproductive tech-

nologies (ART) programs in women with high risk of OHSS.

Material and Methods. 480 women who were treated for infertility 

by ART, was under surveillance. Group I (n = 120) — patients with 

risk for OHSS with a long protocol of controlled ovarian stimulation. 

Group II (n = 120) — patients with risk for OHSS with a standard 

short protocol of controlled ovarian stimulation with gonadotropin-

releasing hormone (GnRH) antantagonists. Group III (n = 120) — 

patients with risk for OHSS with protocol of controlled ovarian stimu-

lation using GnRH antantagonist, given the level of progesterone and 

developed methods for OHSS (administration of terlipressin in the day 

of egg collection). Group IV (n = 120) — patients without risk fac-

tors for OHSS using a long protocol of controlled ovarian stimulation. 

Estradiol and IL-6 concentration in blood serum and follicular fluid at 

the day of ovarian puncture measured on ELISA automatic analyzer.

Results. Concentration of IL-6 and estradiol in follicular fluid 

and blood serum of infertile patients at risk for OHSS, who were 

in a long protocol of controlled ovarian stimulation with GnRH 

antantagonist, in the day of egg collection was significantly higher 

than in stimulation of ovulation with GnRH antantagonists by de-

veloped technique, given the level of progesterone. A direct correla-

tion between the levels of IL-6 and estradiol in the follicular fluid 

(r = 0.51, p < 0.05); development of severe OHSS and levels of IL-6 

(r = 0.39, p < 0.05) and estradiol in the follicular fluid (r = 0.47, 

p < 0.05).

Conclusions. Higher level of IL-6 in follicular fluid compared with 

blood serum confirms that the ovary is the main source of elevated 

IL-6 levels at a controlled ovarian stimulation in ART cycles. Method 

for preventing OHSS in infertile women with a high risk of its de-

velopment is the use of controlled ovarian stimulation protocol with 

GnRH antantagonists based on the level of progesterone on ovula-

tion induction stage and introduction of terlipressin at the stage of egg 

collection. It is advisable to study serum and follicular levels of IL-6 

on the day of egg collection to predict the likelihood and severity of 

OHSS.

Key words: infertility, assisted reproductive technologies, ovarian 

hyperstimulation syndrome, interleukin-6, estradiol.
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