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Мета дослідження – виявити особливості фолі-
кулогенезу і стану ендометрію у пацієнток з гіпота-
ламо-гіпофізарною диcфункцією і оптимізувати 
тактику спостереження цього контингенту гінеколо-
гічних хворих. 

Нами обстежено 180 жінок, які страждають на 
безпліддя. Виділено 3 клінічних групи: 1-а група – 
111 пацієнток з дисфункцією гіпоталамо-гіпо-
фізарної системи (ГГС), яким індукція овуляції не 
проводилася; 2-а група – 36 пацієнток з дисфунк-
цією ГГС, у яких індукція овуляції проводилась раз 
і більше клостильбегітом в індивідуально підібра-
ній дозі з 5-го по 9-й день менструального циклу, 
підтримка 2-ої фази менструального циклу здійс-
нювалася прогестероном або його аналогами; 3-я 
група «контрольна» – 33 пацієнтки, у яких за ре-
зультатами клініко-лабораторних досліджень 
(включаючи оцінку гормонального профілю) дис-
функції ГГС не встановлено. Оцінку стану зростан-
ня і дозрівання фолікула, наявність овуляції, зміни 
ендометрію проводили з 9-го дня менструального 
циклу ультразвуковим (УЗ) методом в масштабі 
реального часу секторним трансдюссером 3,5 МГц 
на апараті «Sonoline SL-1» (Німеччина). Для аналі-
зу враховували: товщину і структуру ендометрію, 
його відповідність фазі циклу; діаметр, кількість 
фолікулів; наявність овуляції і день її виникнення; 
наявність персистенції або атрезії фолікула; часто-
ту зачаття в досліджуваному менструальному  
циклі протягом 1-го року після спостереження. Ста-
тистична обробка виконана за допомогою пакета 
статистичних програм Excel 7.0 з використанням 
параметричних і непараметричних методів аналізу. 

Висновки. Виявлені особливості фолікулогене-
зу і стану ендометрію як у пацієнток з дисфункцією 
гіпоталамо-гіпофізарної системи, так і у жінок без 

ендокринних розладів, необхідно враховувати при 
проведенні ультразвукового моніторингу фолікуло-
генезу і при аналізі ефективності індукції овуляції. 

Ключові слова: гіпоталамо-гіпофізарна дис-
функція, безпліддя, фолікулогенез, ендометрій. 

 
Зв'язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Дана робота є фрагментом нау-
ково-дослідних робіт кафедри акушерства, гінеко-
логії та репродуктивної медицини ФПО Запорізько-
го державного медичного університету НДР та № її 
держреєстрації, від якої йде стаття: «Нейро-імуно- 
ендокринна регуляція репродуктивного здоров’я 
сім’ї в залежності від ступеню фертильності в  
умовах крупного промислового центру», № держ. 
реєстрації 0114U001395. 

Вступ. Основою регуляції репродуктивної сис-
теми жінки є взаємозв’язок нейроендокринних ор-
ганів – гіпоталамус-гіпофіз-яєчники, правильне 
функціонування якої забезпечує дозрівання повно-
цінної яйцеклітини, зміна структури ендометрію, 
необхідне для нормалізації імплантації ембріона, 
правильне функціонування епітелію маткових труб 
для просування заплідненої яйцеклітини в матку, 
імплантацію і збереження ранньої вагітності [2, 3].  

Найвищим органом регуляції гіпоталамо-
гіпофізарно-яєчникової системи є центральна нер-
вова система, шляхом цілого комплексу прямих і 
зворотних взаємодій забезпечує стабільну роботу 
системи репродукції [2, 6]. 

Причинами дисфункції гіпоталамо-гіпофізарної 
системи можуть бути фізичний або психоемоційний 
стрес, інфекційні захворювання (менінгіт, енце-
фаліт), захворювання носоглотки (тонзиліт, гаймо-
рит), черепно-мозкові травми, порушення сну, го-
лодування. В результаті порушується кількість і 
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циклічність синтезу статевих гормонів [8, 11]. Клі-
нічні прояви гіпоталамо-гіпофізарної дизфункції з 
розладами менструального циклу: недостатність 
лютеїнової фази, ановуляторні цикли (відсутність 
овуляції) або аменорея (відсутність менструації). 
Відзначається підвищена секреція естрогенів і висо-
кий рівень пролактину і гонадотропіну в крові (гор-
монів, що синтезуються в гіпоталамусі) [2, 5, 7, 9]. 

Недостатня кількість ФСГ призводить до від-
сутності зростання фолікулів, ановуляції, і, як нас-
лідок, до ановуляторного безпліддя. При ановуля-
торному безплідді завжди страждає зростання і 
дозрівання ендометрію, тобто приєднується матко-
вий фактор безпліддя [3, 10]. 

Основу складних механізмів регуляції репро-
дуктивної системи представляє строго послідовний 
взаємозв'язок між рівнем та ритмом секреції гіпота-
ламічних, гіпофізарних і яєчникових гормонів, по-
стійно контрольована рилізинг-гормонами гіпотала-
муса [1, 6].  

Етіологічні чинники органічного і функціональ-
ного характеру викликають зміну синтезу нейрот-
рансмітерів, закономірно призводять до порушення 
функції гіпоталамо-гіпофізарної системи, наслідком 
якого є патологія дозрівання фолікула і хронічна 
ановуляція, з розвитком гіперестрогенеміі гіпер-
пластичних процесів ендометрію [2, 4, 11].  

Мета роботи – виявити особливості фолікуло-
генезу і стану ендометрію у пацієнток з гіпоталамо-
гіпофізарною дисфункцією і оптимізувати тактику 
спостереження цього контингенту гінекологічних 
хворих. 

Матеріали і методи дослідження. Було об-
стежено 180 жінок, які страждають на безпліддя. 
Виділено 3 клінічних групи: 1-а група – 111 пацієн-
ток з дисфункцією ГГС, яким індукція овуляції не 
проводилася; 2-а група – 36 пацієнток з дисфунк-
цією ГГС, у яких індукція овуляції проводилась раз 
і більше клостильбегітом в індивідуально підібра-
ній дозі з 5-го по 9-й день менструального циклу, 
підтримка 2-ої фази менструального циклу здійс-
нювалася прогестероном або його аналогами; 3-я 
група «контрольна» – 33 пацієнтки, у яких за ре-
зультатами клініко-лабораторних досліджень 
(включаючи оцінку гормонального профілю) дис-
функції ГГС не встановлено. 

Дослідження виконані з дотриманням основних 
положень «Правил етичних принципів проведення 
наукових медичних досліджень за участю людини», 
затверджених Гельсінською декларацією (1964–
2013 рр.), ICH GCP (1996 р.), Директиви ЄЕС  
№ 609 (від 24.11.1986 р.), наказів МОЗ України  
№ 690 від 23.09.2009 р., № 944 від 14.12.2009 р.,  
№ 616 від 03.08.2012 р. Кожна пацієнтка підписував 
інформовану згоду на участь у дослідженні. 

Оцінку стану зростання і дозрівання фолікула, 
наявність овуляції, зміни ендометрію проводили з 
9-го дня менструального циклу ультразвуковим 
(УЗ) методом в масштабі реального часу сектор-
ним трансдюссером 3,5 МГц на апараті «Sonoline 
SL-1» (Німеччина). Для аналізу враховували: тов-
щину і структуру ендометрію, його відповідність 
фазі циклу; діаметр, кількість фолікулів; наявність 
овуляції і день її виникнення; наявність персистен-
ції або атрезії фолікула; частоту зачаття в дослід-
жуваному менструальному циклі протягом 1-го ро-
ку після спостереження. Статистична обробка ви-
конана за допомогою пакета статистичних програм 
Excel 7.0 з використанням параметричних і непара-
метричних методів аналізу. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Результати УЗ моніторингу фолікулогенезу у па-
цієнток контрольної групи свідчать, що овуляція 
спостерігалася у 81,82% жінок на 15,33 ± 0,32 день 
менструального циклу. Діаметр предовуляторного 
фолікула сягав 20,86 ± 1,42 мм, товщина ендомет-
рію – 11,48 ± 0,16 мм. У 27,27% пацієнток конт-
рольної групи спостерігали 2 і більше фолікулів, а 
персистенцію та атрезію фолікула – у 9,09% відпо-
відно. У досліджуваному менструальному циклу 
вагітність наступила у 9,09% жінок, інша частина 
пацієнток контрольної групи завагітніла протягом 
1 року після клінічного спостереження. 

У першій групі овуляцію діагностували у  
67,57% жінок на 15,44 ± 0,21 день менструального 
циклу (р > 0,05 у порівнянні з контролем). Розміри 
предовуляторного фолікула в даній групі менше 
контролю і склали 17,75 ± 0,54 мм (р < 0,02), при 
порівнянні з контролем товщини ендометрію –  
12,12 ± 0,9 мм. Ці дані корелюють зі зниженою час-
тотою овуляції в 1-ій групі (67,57%, р > 0,05) і знач-
ною частотою атрезії фолікула (29,73%, р < 0,05).  

Персистенція фолікула в досліджуваній групі 
зустрічалася рідше, ніж в контролі (2,7% і 9,09% 
відповідно, р < 0,05). Розвиток 2-х і більше фоліку-
лів відзначено у 35,14 / жінок 1-ої групи (р > 0,05). У 
кінцевому підсумку, виявлені порушення овуляції 
відбилися на частоті виникнення вагітності: в дос-
ліджуваному менструальному циклі – 5,41 / о  
(р > 0,05), протягом року після спостереження – 
81,08% (р < 0,01 в порівнянні з контролем). 

Провівши аналіз товщини ендометрію і діамет-
ра фолікула по днях менструального циклу, вста-
новлено переважання над контролем товщини ен-
дометрію в 1-ій групі на 15 день циклу (12,2 ± 
± 0,23 мм і 10,95 ± 0,24 мм відповідно, р < 0,02) при 
зворотній картині величини домінуючого фолікула 
в групах порівняння на 10, 11, 12, 13, 16 дні менст-
руального циклу. Найбільші розміри фолікула у 
контрольній групі діагностовані у периовуляторний 
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період: 13 день циклу – 19,5 ± 1,0 мм, 16 день цик-
лу – 25,0 ± 2,18 мм. У жінок 1-ої групи діаметр фо-
лікула в ці дні склав: 13 день циклу – 15,86 ± 
± 0,49 мм (р < 0,001), 16 день циклу – 17,71 ± 
± 0,85  мм (р < 0,001). 

Виявлені зміни фолікулогенезу і товщини ендо-
метрію у пацієнток з дисфункцією ГГС свідчать про 
порушення процесів дозрівання фолікула (у вигля-
ді зниженої величини домінуючого і предовулятор-
ного фолікула), патології овуляції (по типу атрезії 
фолікула), розвитку гіперпластичних процесів ен-
дометрію (превалювання товщини ендометрію в 
предовуляторному періоді). 

При медикаментозній індукції овуляторний ме-
нструальний цикл констатовано у 66,67% пацієнток 
2-ої клінічної групи. Овуляція відбулася на 15,88 ± 
± 0,4 день циклу, діаметр предовуляторного фолі-
кула склав 19,4 ± 1,05 мм при товщині ендометрію 
11,6 ± 10,19 мм. У половини жінок при індукції ову-
ляції виникали 2 і більше домінантних фолікула, 
що практично в 2 рази перевищує показники конт-
рольної групи. Достовірних відмінностей з контро-
лем за вказаними показниками не встановлено. 

Частота овуляції в 2-ій групі (66,67%) не відріз-
нялася від її частоти в 1-ій (67,57%), що може вка-
зувати на мінімальний вплив на цей показник сти-
мулюючої дози клостильбегіта. У другій групі, як і в 
1-ій, відзначено зростання частоти атрезії фолікула 
(до 33,33%, р < 0,05) при відсутності його персис-
тенції.  

Антиестрогенний ефект клостильбегіта прояв-
ляється достовірним зниженням товщини ендомет-
рію в 2-ій групі як в фазу проліферації, так і фазу 
ранньої секреції: 10 день циклу – 7,64 ± 0,18 мм  
(р < 0,001), 11 день циклу – 8,27 ± 0,32 мм (р <  
< 0,001), 13 день циклу – 9,91 ± 0,19 мм (р < 0,01), 
17 день циклу – 11,1 ± 0,29 мм (р < 0,001). У конт-
рольній групі ендометрій на 17 день менструально-
го циклу досягав 12,5 ± ± 0,15 мл. Це положення 
підтверджується і при порівняльному аналізі товщи-
ни ендометрію 2-ї та 1-ої клінічних груп (р < 0,01). 

Необхідно відзначити, що при індукції овуляції 
відзначені низькі темпи зростання фолікула до  
13 дня менструального циклу включно: на 12 день 
діаметр фолікула склав 12,56 ± 0,46 мм (при  
18,11 ± 0,87 мм в контролі, р < 0,001), а на  

13 день – 14,33 ± 0,71 мм (при 19,5 ± 1,0 мм в конт-
ролі, р < 0,001). З 14 дня циклу і до настання ову-
ляції (в середньому 15,88 ± 0,4 день) темпи зрос-
тання фолікула в 2-ій групі максимальні. В кінцево-
му підсумку, при індукції овуляції діаметр предову-
ляторного фолікула не відрізнявся від контролю. 
Порівняльний аналіз темпів зростання фолікула в 
2-ій та 1-ї групи також вказує на ці характерні особ-
ливості. Так, якщо на 12 день циклу діаметр фолі-
кула в 2-ій групі склав 12,56 ± 0,46 мм при 15,45 ±  
± 0,49 мм в 1-ій групі (р < 0,001), то на 16 день цик-
лу – 21, 4 ± 1,39 мм і 17,71 ± 0,85 мм відповідно  
(р < 0,05). 

Разом з цим, позитивний вплив індукції овуляції 
реалізується через збільшення частоти настання 
вагітності в досліджуваному менструального циклі в 
порівнянні з 1-ою групою: 16,67% і 5,41% відповідно 
(р < 0,05). Аналогічна тенденція виявлена по відно-
шенню до контрольної групи (9,09%), однак відмін-
ності не достовірні. Протягом 1 року спостереження 
тільки у 66,67% жінок 2-ї групи наступила вагітність 
(р < 0,05), що може бути обумовлено вираженими 
патологічними змінами в ГГС, корекція яких вимага-
ла проведення індукції овуляції. 

Висновки. У пацієнток з дисфункцією ГГС  
мають місце порушення процесів дозрівання фолі-
кула у вигляді зниженої величини домінуючого і 
предовуляторного фолікула, патологія овуляції по 
типу атрезії фолікула та розвиток гіперпластичних 
процесів ендометрію зі збільшенням товщини  
ендометрію в предовуляторному періоді. 

У пацієнток з дисфункцією ГГС при застосуван-
ні клостильбегіту для стимуляції овуляції встанов-
лено антиестрогенний ефект цього препарату, що 
проявляється зниженням товщини ендометрію як в 
фазу проліферації, так і фазу ранньої секреції. 

При індукції овуляції клостельбегітом у пацієн-
ток з дисфункцією ГГС відбулося 3-х кратне збіль-
шення частоти настання вагітності в порівнянні  
з неіндукованим циклом у пацієнток з цією пато-
логією. 

Перспективи подальших досліджень. В по-
дальшому планується дослідити стан рецепторно-
го апарату ендометрію в залежності від ступеня 
тяжкості порушень гіпоталамо-гіпофізарної систе-
ми та застосування різних схем індукції овуляції.  
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ОСОБЕННОСТИ ФОЛЛИКУЛОГЕНЕЗА И СОСТОЯНИЯ ЭНДОМЕТРИЯ  
В ПАЦИЕНТОК С ГИПОТАЛАМО-ГИПОФИЗАРНОЙ ДИСФУНКЦЕЙ 
Авраменко Н. В., Барковский Д. Е., Лецин Д. В.  
Резюме. Цель исследования – выявить особенности фолликулогенеза и состояния эндометрия у 

пациенток с гипоталамо-гипофизарной дисфункцией и оптимизировать тактику наблюдения этого контин-
гента гинекологических больных.  

Результаты и их обсуждение. Нами обследовано 180 женщин, страдающих бесплодием. Выделено 
3 клинических группы: 1-я группа – 111 пациенток с дисфункцией ГГС, которым индукция овуляции не 
проводилась; Второй группа – 36 пациенток с дисфункцией ГГС, в которых индукция овуляции проводи-
лась раз и более клостильбегитом в индивидуально подобранной дозе с 5-го по 9-й день менструального 
цикла, поддержка второй фазы менструального цикла осуществлялась прогестероном или его аналога-
ми; Третья группа «контрольная» – 33 пациентки, у которых по результатам клинико-лабораторных  
исследований (включая оценку гормонального профиля) дисфункции ГГС не встановлено. Оценку со-
стояния роста и созревания фолликула, наличие овуляции, изменения эндометрия проводили с 9-го дня 
менструального цикла ультразвуковым (УЗ) методом в масштабе реального времени секторным транс-
дюссером 3,5 МГц на аппарате «Sonoline SL-1» (Германия). Для анализа учитывали: толщину и структуру 
эндометрия, его соответствие фазе цикла; диаметр, количество фолликулов; наличие овуляции и день 
ее возникновения; наличие персистенции или атрезии фолликула; частоту зачатия в исследуемом мен-
струальном цикле в течение 1-го года после наблюдения. Статистическая обработка выполнена с по-
мощью пакета статистических программ Excel 7.0 с использованием параметрических и непараметри-
ческих методов анализа.  

Выводы. Выявлены особенности фолликулогенеза и состояния эндометрия как у пациенток с дис-
функцией гипоталамо-гипофизарной системы, так и у женщин без эндокринных расстройств, необходимо 
учитывать при проведении ультразвукового мониторинга фолликулогенеза и при анализе эффектив-
ности индукции овуляции. 

Ключевые слова: гипоталамо-гипофизарная дисфункция, бесплодие, фолликулогенез, эндометрий. 
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Features of Folliculogenesis and Endometrium Condition  
in Patients with Hypothalamo-Hypophyseal Dysfunction  
Avramenko N. V., Barkovsky D. Ye., Letsin D. V. 
Abstract. The paper aims at identifying the features of folliculogenesis and endometrium condition in pa-

tients with hypothalamo-hypophyseal dysfunction and optimizing the surveillance tactics of this contingent of 
gynecologic patients.  

Material and methods. We examined 180 women who suffered from infertility. They were divided into tree 
clinical groups: Group I – 111 patients with hypothalamo-hypophyseal dysfunction without ovulation induction 
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performed; Group II – 36 patients with hypothalamo-hypophyseal dysfunction with ovulation induction performed 
once or more using Clostelbegyt in an individually determined dose from the 5th to 9th day of the menstrual cycle, 
the 2nd phase of the menstrual cycle was supported by Progesterone or its analogues; Group III – “control” 
group – 33 patients with no hypothalamo-hypophyseal dysfunction diagnosed according to the results of clinical 
and laboratory studies (including assessment of the hormonal profile).  

Results and discussion. The condition of follicular growth and maturation, occurrence of ovulation, changes 
in the endometrium were assessed from the 9th day of the menstrual cycle applying real-time ultrasonic method 
by sector 3.5 MHz transducer with Sonoline SL-1 (Germany). The following factors were taken into account for 
the analysis: the thickness and structure of the endometrium, its conformity with the phase of the cycle; diame-
ter, number of follicles; occurrence of ovulation and the day it occurs; persistence or atresia of the follicle; fre-
quency of conception in the studied menstrual cycle during the 1st year after surveillance. Statistical processing 
is performed using the package of statistical software Excel 7.0 using parametric and nonparametric methods of 
analysis.  

Conclusions. The revealed features of folliculogenesis and endometrium condition both in patients with hy-
pothalamo-hypophyseal dysfunction, and in women without endocrine disorders, should be taken into account 
when conducting ultrasonic monitoring of folliculogenesis and in the analysis of the ovulation induction effective-
ness. 

Keywords: hypothalamo-hypophyseal dysfunction, infertility, folliculogenesis, endometrium. 
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