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Стійка тенденція до збільшення кількості жінок, які бажа-
ють завагітніти після 35 років, що спостерігається в світі в
останні десятиліття, на жаль, не відповідає вимогам
фізіології жінки. Оскільки дані епідеміологічних
досліджень щодо безпліддя в шлюбі свідчать, що здатність
до зачаття після 35 років знижується в 3–4 рази [4], тому
вік вважається вагомим фактором ризику порушення ре-
продуктивних функцій. Крім того, з віком жінки значно
збільшується ризик пренатальних втрат, що зумовлене як
генетичними, так і зовнішніми причинами [4].
Результати наукових досліджень свідчать, що зниження
фертильності починається з 32-го року життя, прогресую-
чи в кожному наступному циклі за відсутності вагітності у
попередніх та наближаючись до нуля в 44–46 років.
Нами було проведено вивчення та аналіз коливань рівня сте-
роїдних (естрадіол, прогестерон та тестостерон) та білкових
(лютропін, фолітропін та пролактин) гормонів, а також виз-
начення вмісту антимюллерового гормону (АМГ), фоліку-
лостимулювального гормону (ФСГ) та інгібіну В у сироватці
крові 60 жінок із невдалими спробами застосування до-
поміжних репродуктивних технологій (ДРТ) в анамнезі. У
наших дослідженнях ми намагались забезпечити комплекс-
ний підхід до обстеження, що полягав у використанні не
тільки загальноклінічних, функціональних, гормональних,
але й ультразвукових та допплєрометричних досліджень.
Обстеження проводили в першу (3–5-й день) та в другу фа-
зу (21–23-й дні) менструального циклу. Разом із тим,
жінкам із збереженим менструальним циклом на 4–5-й день
спонтанної менструації проводили трансвагінальне ультра-
звукове дослідження (УЗД) органів малого таза.
Усі пацієнтки були розподілені згідно з віком на наступні ка-
тегорії: першу основну дослідну групу склали жінки віком
від 20 до 35 років (20 пацієнток), другу основну дослідну
групу – жінки віком 36–40 років (20 жінок) і групу порівнян-
ня склали жінки старше 40 років (20 осіб). Контрольну гру-
пу склали 20 першонароджуючих соматично здорових
пацієнток зі збереженою репродуктивною функцією, які на-
родили своєчасно через природні пологові шляхи.
Ступінь дисбалансу стероїдних гормонів, виявлена в ре-
зультаті аналізу та оцінювання гормонального статусу у
жінок досліджуваних груп, підвищувався в міру тривалості
безпліддя, віку та мультифакторності провідних причин.
У всіх жінок з невдалими спробами ДРТ в анамнезі, так са-
мо, як у жінок контрольної групи, виявлений циклічний
ритм секреції пролактину із закономірним підвищенням
рівня гормону у другій його фазі, але на фоні вже вихідної
гіперпролактемії. Виражене порушення пролактинсекрету-
вальної функції гіпофізу у даної категорії пацієнток також
спричинює значні порушення в регуляції функції яєчників:
уповільнюється дозрівання фолікулів та зменшується

функціональна активність жовтого тіла, чим вірогідно і по-
яснюється досить високий відсоток безпліддя.
У жінок першої та другої групи незважаючи на наявність
відхилень у секреції гонадотропних гормонів та пролакти-
ну компенсаторні реакції організму забезпечують стан го-
меостазу у половини пацієнток, хоча навіть при збережені
овуляції спостерігається значно порушена їхня репродук-
тивна функція.
Більш значущі порушення стероїдогенезу відзначені у жінок
групи порівняння. Отримані результати показників гормо-
нального статусу в сукупності чітко характеризують низький
оваріальний резерв у даної категорії пацієнток та можуть бу-
ти прогностичними маркерами негативних наслідків ДРТ.
Ключові слова: безпліддя, вік, рівень гормонів, допоміжні ре�
продуктивні технології.

В останні роки у зв’язку зі зростанням соціальної актив;
ності жінки, її бажанням здобути освіту та досягнути пев;

них професійних успіхів виникли передумови для відтерміну;
вання виконання жінкою функції материнства та народження
дітей у більш старшому віці. Стійка тенденція до збільшення
кількості жінок, що бажають завагітніти після 35 років, яка
спостерігається в світі в останні десятиліття, на жаль, не
відповідає вимогам фізіології жінки. Оскільки дані
епідеміологічних досліджень щодо безпліддя в шлюбі
свідчать, що здатність до зачаття після 35 років знижується в
3–4 рази [1], тому вік вважається вагомим фактором ризику
порушення репродуктивних функцій [10]. Крім того, з віком у
жінки значно збільшується ризик пренатальних втрат, що зу;
мовлене як генетичними, так і зовнішніми причинами [2, 3]. 

Результати наукових досліджень свідчать, що зниження
фертильності починається з 32;го року життя, прогресуючи
в кожному наступному циклі за відсутності вагітності у по;
передніх та наближаючись до нуля в 44–46 років [2, 3].

Статистично вищою є і частота мимовільних абортів у
жінок після 36 років [5, 6], причому під час проведення екс;
тракорпорального запліднення (ЕКЗ) у пацієнток віком по;
над 33 роки спостерігається близько 33% аномальних
ембріонів, у віці 39 років – 67%, у 43 роки – 83% [7], що
пов’язують зі збільшенням генетично аномальних яй;
цеклітин [4, 5].

Ще однією з можливих причин погіршення якості яй;
цеклітин може бути зниження концентрації мітохондріальної
ДНК [6], що було виявлено у пацієнток зі зниженим
оваріальним резервом, порівняно з нормогонадотропними
жінками [8, 9]. Ще одним із можливих механізмів зменшення
з віком кількості та якості ооцитів автори відзначають зниже;
ну чутливість до фолікулостимулювальних (ФСГ) та лю;
теїнізувальних гормонів (ЛГ) за рахунок генетично зумовле;
них або набутих особливостей рецепторного апарату [8].

УДК 618.177+618.177
089+888.11

Особливості гормональних взаємовідносин 

у жінок різних вікових груп 

з невдалими спробами допоміжних 

репродуктивних технологій в анамнезі
Н.В. Коцабин, О.М. Макарчук

Івано-Франківський національний медичний університет



151ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №5 (101)/2015
ISSN 1992;5921

Á Å Ñ Ï Ë Î Ä È Å  È  Ï Ë À Í È Ð Î Â À Í È Å  Ñ Å Ì Ü È

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Нами було проведено вивчення та аналіз коливань рівня
стероїдних (естрадіол, прогестерон та тестостерон) та білко;
вих (лютропін, фолітропін та пролактин) гормонів, а також
визначення вмісту антимюллерового гормону (АМГ), ФСГ
та інгібіну В у сироватці крові 60 жінок із невдалими спроба;
ми застосування допоміжних репродуктивних технологій
(ДРТ) в анамнезі. У наших дослідженнях ми намагались за;
безпечити комплексний підхід до обстеження, що полягав у
використанні не тільки загальноклінічних, функціональних,
гормональних, але і ультразвукових та допплєрометричних
досліджень. Обстеження проводили в першу (3–5;й дні) та в
другу фазу (21–23;й дні) менструального циклу. Гормо;
нальні дослідження сироватки крові проводили методом
імуноферментного аналізу за загальноприйнятими методи;
ками за допомогою реактивів фірми Хема;Медика (Москва)
на аналізаторі «Stat Fax303 Plus». У процесі дослідження за;
стосовували високочутливі антисироватки. Одержані ре;
зультати порівнювали з пропонованими фірмою нормами
для здорових жінок. Разом із тим, жінкам зі збереженим мен;
струальним циклом на 4–5;й день спонтанної менструації
проводили трансвагінальне УЗД за допомогою апарату
DORNIER – 2200, «Simens sl – 250» (Німеччина), із застосу;
ванням трансвагінального датчика з частотою 6,5 МГц в ре;
жимі сканування.

Усі пацієнтки були розподілені згідно з віком на такі ка;
тегорії: першу основну дослідну групу склали жінки віком від
20 до 35 років (20 пацієнток), другу основну дослідну групу –
жінки віком 36 до 40 років (20 жінок) і групу порівняння
склали жінки старше 40 років (20 осіб). Контрольну групу
склали 20 упершенароджуючих соматично здорових
пацієнток зі збереженою репродуктивною функцією, які на;
родили своєчасно через природні пологові шляхи.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

У жінок контрольної групи встановлено адекватну ди;
наміку секреції естрадіолу та прогестерону з достовірною
розбіжністю за фазами менструального циклу. 

У жінок першої дослідної групи (вік до 35 років) у
першій фазі менструального циклу при дослідженні концен;
трації гормонів нами не відзначено вірогідної різниці по ок;
ремих показниках у порівнянні з даними контрольної групи.
Хоча концентрація пролактину та кортизолу дещо переви;
щувала показники у контрольній групі – у 1,4 разу (р<0,05),
рівень тестостерону достовірно не відрізнявся (р>0,05).

У другій фазі менструального циклу у даній досліджу;
ваній групі відзначено вірогідне підвищення концентрації
ЛГ практично вдвічі, ФСГ – у 1,5 разу, що зумовило підви;
щення їхнього співвідношення в порівнянні з контролем
(р<0,05). Разом із тим, спостерігалося вірогідне підвищення
практично вдвічі концентрації естрадіолу (р<0,05) на фоні
значного зниження концентрації прогестерону (р<0,05).
Зберігалася тенденція до збільшення концентрації пролак;
тину та кортизолу (р<0,05). 

У 65% пацієнток другої дослідної групи (вік старше 35
років) за результатами дослідження на 5–7;й день менстру;
ального циклу встановлено зниження концентрації ФСГ
порівняно з групою контролю, тоді як рівні ЛГ були до;
стовірно вищими, ніж у здорових жінок (р>0,05), що
свідчить про значні порушення продукції гонадотропних
гормонів у пацієнток даної категорії вже у першій фазі
оваріально;менструального циклу. 

Підвищена секреція ЛГ посилює синтез попередників
стероїдних гормонів. Унаслідок цього збільшується про;
дукція андрогенів в яєчнику. У таких пацієнток вміст тесто;
стерону в крові був або на верхній межі норми, або дещо пе;

ревищував показники, отримані у здорових жінок.
Співвідношення Е2/Пр у жінок даної категорії у 3,6 разу
менше, ніж аналогічний показник у контрольній групі, що
також є опосередкованим свідченням порушення гормо;
нального балансу вже у першій фазі оваріально;менструаль;
ного циклу.

Крім того, у пацієнток даної категорії встановлено
відсутність коливання концентрації естрадіолу та збільшен;
ня рівня прогестерону (у 3,7 разу). Дані зміни корелювали з
виявленим за даними УЗД зменшенням показника М;ехо
порожнини матки.

В обох дослідних групах пацієнток ми спостерігали тен;
денцію до підвищення в їхній крові концентрації пролакти;
ну та тестостерону, що є свідченням помірної фонової гіпер;
пролактинемії та гіперандрогенемії у даної категорії жінок. 

Найбільш виражені достовірні (р<0,05) зміни концент;
рацій гонадотропних та статевих гормонів у пацієнток другої
дослідної групи ми виявили у другу фазу оваріально;менстру;
ального циклу, з достовірними показниками у 70% жінок. При
цьому спостерігали підвищення співвідношення ЛГ/ФСГ у
1,5 разу, ЛГ – у 2,5 разу, ФСГ – у 1,7 разу. Поряд із цим, на
21–23;й день оваріально;менструального циклу спостеріга;
лось підвищення концентрації естрадіолу на фоні значного
зниження концентрації прогестерону (в 3,3 разу, р<0,05).

На 21–23;й день менструального циклу для пацієнток
другої дослідної групи характерним є достовірне (у 3,3 разу)
зниження концентрації прогестерону, тобто у даної категорії
пацієнток наявна абсолютна недостатність прогестерону та
відносна гіпоестрогенемія. 

Оцінка концентрації основних статевих гормонів у сиро;
ватці крові жінок групи порівняння віком старше 40 років
виявила чіткий взаємозв’язок між рівнем яєчникового ре;
зерву та гормональним профілем. Характерним було підви;
щення у 70% жінок рівня ФСГ та ЛГ практично вдвічі, а та;
кож низький індекс ЛГ/ФСГ, різко знижений в порівнянні зі
здоровими жінками (р<0,05) показник інгібіну В, що чітко
свідчить про інволютивні процесі в системі гіпотала;
мус–гіпофіз–яєчники, та корелює зі зростанням відсотка
невдалих спроб ДРТ у даної категорії пацієнток. 

Що стосується рівня пулу андрогенів, то слід зазначити,
що даний показник був статистично значущим у 45%
пацієнток даної групи (у першу чергу з дисгормональними
порушеннями репродуктивної сфери та констатованою
надмірною масою тіла) в порівнянні з контролем, що, оче;
видно, слід пов’язати з компенсаторним посиленням функції
надниркових залоз, а також периферійною конверсією анд;
рогенів з жирової тканини у даної категорії пацієнток. Слід
зазначити, що у 55% пацієнток групи порівняння відзначено
виражений дефіцит загального тестостерону, що у 1,8 разу
був нижче від рівня норми (p<0,05).

Високий рівень пептидних гормонів та низький рівень
естрадіолу у жінок групи порівняння у співставленні з гру;
пою контролю, очевидно, пов’язаний з віковим зниженням
стероїдної функції яєчників, причому у даної категорії
пацієнток у першу фазу умовного менструального циклу
відзначено істотну естрогенну недостатність у 55%
пацієнток, високий рівень ФСГ та ЛГ в порівнянні з конт;
рольною групою ( р<0,05). 

Оцінка гормонального профілю у другу фазу циклу у да;
ної категорії пацієнток дозволила виявити достовірні
відмінності в концентрації пептидних та стероїдних гор;
монів, які проявлялися низьким рівнем прогестерону в
порівнянні з групою контролю, що є свідченням ановулятор;
них менструальних циклів, причому у 45% жінок відзначено
нормоестрогенову ановуляцію, а у 16% – гіпопрогестеронову
недостатність лютеїнової фази.

Також встановлено, що концентрація пролактину у
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жінок групи порівняння була у 2 рази вищою в порівнянні з
групою контролю (р<0,05). 

У всіх жінок пізнього репродуктивного віку мало місце
збільшення концентрації кортизолу в сироватці крові, що
дозволило припустити, що існуюча достовірна зворотнопро;
порційна кореляція рівня кортизолу з психоемоційними, де;
пресивними та емоційно;афективними проявами, які супро;
воджують стан тривалого хронічного стресу, зумовленого
нереалізованою функцією материнства, у жінок зі зниженим
репродуктивним потенціалом, є свідченням важливої ролі
кортизолу, і може бути критерієм ефективності, не;
обхідності та якості терапевтичних засобів.

ВИСНОВКИ

Слід зазначити, що ступінь дисбалансу стероїдних гор;
монів, що виявлено в результаті аналізу та оцінювання гор;
монального статусу у жінок досліджуваних груп, підвищува;
вся в міру тривалості безпліддя, віку та мультифакторності
провідних причин.

У всіх жінок з невдалими спробами ДРТ в анамнезі, так
само як у жінок контрольної групи, виявлений циклічний
ритм секреції пролактину із закономірним підвищенням
рівня гормону у другій його фазі, але на фоні вже вихідної
гіперпролактинемії. Виражене порушення пролактинсекре;
тувальної функції гіпофізу у пацієнток даної категорії також
спричинює значні порушення в регуляції функції яєчників:
уповільнюється дозрівання фолікулів та зменшується
функціональна активність жовтого тіла, чим, вірогідно, і по;
яснюється досить високий відсоток безпліддя.

У жінок першої та другої групи спостерігалося підвищен;
ня вмісту гонадотропінів, особливо у другу фазу циклу на
фоні гіперестрогенії, гіперпролактинемії, гіперандрогенії та
недостатньої секреції прогестерону. Однак незважаючи на на;
явність відхилень у секреції гонадотропних гормонів та про;
лактину компенсаторні реакції організму у пацієнток даної
категорії забезпечують стан гомеостазу у половини пацієнток,
хоча навіть при збереженні овуляції стостерігається значне
порушення їхньої репродуктивної функції.

Більш значущі порушення стероїдогенезу відзначені у
жінок третьої групи, де разом з гіпопрогестеронемією спос;
терігаються два типи естрогенової дисфункції з проявами як
абсолютної, так і відносної гіперестрогенемії. Неоднознач;
ними були також коливання андрогенного пулу з конста;
тацією у половини пацієнток зниженого рівня андрогенів.
Отримані результати показників гормонального статусу зна;
ходилися в прямій залежності з низьким рівнем інгібіну В та
відхиленням від нормальних показників рівня АМГ, що в су;
купності чітко характеризує низький оваріальний резерв у
пацієнток даної категорії та може бути прогностичним мар;
кером негативних наслідків ДРТ. 

Особенности гормональных взаимоотношений 
у женщин различных возрастных групп 
с неудачными попытками вспомогательных 
репродуктивных технологий в анамнезе
Н.В. Коцабин, А.Н. Макарчук

Устойчивая тенденция к увеличению количества женщин, желаю;
щих забеременеть после 35 лет, которая наблюдается в мире в по;
следние десятилетия, к сожалению, не соответствует требованиям
физиологии женщины. Поскольку данные эпидемиологических
исследований при бесплодии в браке свидетельствуют, что спо;
собность к зачатию после 35 лет снижается в 3–4 раза [4], возраст
считается весомым фактором риска нарушения репродуктивных
функций. Кроме того, с возрастом женщины значительно повы;
шается риск перинатальных потерь, что обусловлено как генети;
ческими, так и внешними причинами [4].
Результаты научных исследований свидетельствуют, что сниже;

ние фертильности начинается с 32;го года жизни, прогрессируя в
каждом последующем цикле при отсутствии беременности и при;
ближаясь к нулю в 44–46 лет.
Нами было проведено изучение и анализ колебаний уровня сте;
роидных (эстрадиол, прогестерон и тестостерон) и белковых
(лютропин, фолитропин и пролактин) гормонов, а также опреде;
ление содержания антимюллерового гормона (АМГ), фоллику;
лостимулирующего гормона (ФСГ) и ингибина В в сыворотке
крови 60 женщин с неудачными попытками применения вспомо;
гательных репродуктивных технологий (ВРТ) в анамнезе. В на;
ших исследованиях мы пытались обеспечить комплексный под;
ход к обследованию, заключавшийся в использовании не только
общеклинических, функциональных, гормональных, но и ульт;
развуковых и допплерометрических исследований. Обследова;
ние проводили в первую (3–5;й дни) и во вторую фазу (21–23;й
дни) менструального цикла. Вместе с тем женщинам с сохранен;
ным менструальным циклом на 4–5;й день спонтанной менстру;
ации проводили трансвагинальное ультразвуковое исследование
(УЗИ) органов малого таза.
Все пациентки были распределены согласно возрасту на следу;
ющие категории: первую основную группу составили женщины
в возрасте от 20 до 35 лет (20 пациенток), вторую основную
группу – женщины в возрасте от 36 до 40 лет (20 женщин) и
группу сравнения составили женщины старше 40 лет (20 чело;
век). Контрольную группу составили 20 первородящих сомати;
чески здоровых пациенток с сохраненной репродуктивной
функцией, родивших своевременно через естественные родо;
вые пути.
Степень дисбаланса стероидных гормонов, выявленная в резуль;
тате анализа и оценки гормонального статуса в исследуемых груп;
пах женщин, повышался по мере длительности бесплодия, возрас;
та и мультифакторности ведущих причин.
У всех женщин с неудачными попытками ВРТ в анамнезе, так же
как у женщин контрольной группы, обнаружен циклический ритм
секреции пролактина с закономерным повышением уровня гормо;
на во второй фазе цикла, но на фоне уже исходной гиперпролак;
тинемии. Выраженное нарушение пролактинсекретирующей
функции гипофиза в данной категории пациенток также вызыва;
ет значительные нарушения в регуляции функции яичников: за;
медляется созревание фолликулов и уменьшается функциональ;
ная активность желтого тела, чем, вероятно, и объясняется до;
вольно высокий процент бесплодия.
У женщин первой и второй группы несмотря на наличие отклоне;
ний в секреции гонадотропных гормонов и пролактина компенса;
торные реакции организма обеспечивают состояние гомеостаза у
половины пациенток, хотя даже при сохранении овуляции отме;
чается значительно нарушенной их репродуктивная функция.
Более значимые нарушения стероидогенеза отмечены у жен;
щин группы сравнения. Полученные результаты показателей
гормонального статуса в совокупности четко характеризуют
низкий овариальный резерв у пациенток данной категории и
могут быть прогностическими маркерами негативных послед;
ствий ВРТ.
Ключевые слова: бесплодие, возраст, уровень гормонов, вспомога�
тельные репродуктивные технологии.

Peculiar properties of hormonal relationships 
in women of different age groups with failed
attempts of in vitro fertilization treatment 
in anamnesis
N.V. Kotsabyn, A.M. Makarchuk 

Steady trend of increasing the number of women who want to become
pregnant after age 35, unfortunately, does not meet the physiology of
women. According to epidemiological studies of infertility in marriage
the ability to conceive after age 35 is reduced by 3;4 times [4],
so the age is considered to be a major risk factor for reproductive func;
tion. In addition, women after 35 have significantly increased risk of
prenatal losses caused by both genetic and external factors [4].
Scientific research indicates that reducing of fertility begins with a 32;
year life, progressing in each subsequent cycle and approaching zero in
44;46 years.
We conducted the study and analysis of oscillations in steroid (estra;
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diol, progesterone and testosterone) and protein (lyutropina, fol;
litropin and prolactin) hormones, as well as determine the content of
AMH, FSH and inhibin B inserum of 60 women with unsuccessful
attempts of assisted reproductive technologies. In our studies we
used not only general clinical, functional, hormonal, but ultrasound
and Doppler study. The survey was conducted in the first phase (3;5
days) and in the second phase (21;23 th days) of menstrual cycle. At
the same time to women with preserved menstrual cycle on day 4 or
5 of menstruation was performed transvaginal ultrasound examination
of the pelvic organs.
All patients were divided according to age into the
following groups: the first basic research group consisted of women
from 20 to 35 years (20 patients), the second main research group ;
women aged 36 to 40 years (20 women) and comparison group con;
sisted of women over 40 (20 people). The control group consisted of
20 somatic healthy patients with preserved reproductive function
who gave birth in a timely manner through natural birth canal.
The degree of steroid hormones imbalance according to data of hor;
monal status evaluation in study groups wasincreased due to the dura;
tion of infertility, age and multifactorial leading causes.

In all women with unsuccessful attempts of IVF, as well as in women
of control group, was observed a cyclical rhythm of prolactin secretion
with it’s increased level in the second phase, but in the background of
the original hyperprolactinaemia. Significant infraction of pituitary
function of prolactine secretion in this category of patients also caus;
es significant disturbances in the regulation of ovarian function: der;
erred follicular maturation and decreased functional activity of the
corpus luteum, what probably explains the fairly high percentage of
infertility.
In women of the first and second groups despite the presence of abnor;
malities in the secretion of gonadotrophins and prolactin compensa;
tory reactions of the organism provide the state of homeostasis in half
of patients, although their reproductive function is significantly
impaired even when ovulation is preserved.
More significant infraction of steroidogenesis were observed in women
of comparison group. The results of hormonal status indicators togeth;
er clearly describe low ovarian reserve in this category of patients and
may be the prognostic markers of negative results of IVF.
Key words: infertility, age, hormone levels, assisted reproductive tech�
nologies.
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