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ВВЕДЕНИЕ 

 

 

Актуальность темы научного исследования 

 

Приоритетность проблемы бесплодия в репродуктивной медицине 

диктует возрастающий интерес к применению и дальнейшему 

совершенствованию методов вспомогательных репродуктивных технологий 

(ВРТ). Бесплодие – это не только важная медицинская проблема, оно имеет 

социально-демографическое и экономическое значение. Ведущие акушеры-

гинекологи страны привлекают внимание к репродуктивному здоровью 

женщин, и президент Российской Федерации В.В. Путин поднимает тему 

демографического кризиса и предлагает пути его преодоления на уровне 

государства (программа материнского капитала, ежемесячные выплаты, 

программа социального контракта и др.) [18, 54, 63].  

Бесплодие затрагивает от 17,2 до 24% сексуально активных пар, что 

составляет примерно 48,5 млн пар во всём мире [9, 20, 97, 135]. Эффективным 

методом преодоления бесплодия являются методы ВРТ, в частности процедура 

экстракорпорального оплодотворения (ЭКО) [5,17, 83, 121]. Процедура ЭКО 

представляет собой многоэтапный процесс и одним из её этапов является 

процедура овариальной индукции. Основная цель стимуляции овуляции – 

получение нескольких ооцитов, при этом клиницисты сознательно 

осуществляют выход за границы физиологических параметров 

фолликулогенеза, что создаёт условия для развития синдрома 

гиперстимулированных яичников (СГЯ) у части пациенток [46, 79, 121, 140, 

146, 156, 158]. 

СГЯ – это системное ятрогенное заболевание, в основе которого  

лежит активация синтеза вазоактивных веществ яичниками, связанное со 

значительной заболеваемостью и даже смертностью среди здоровых женщин 

репродуктивного возраста [71, 85, 106, 121, 161]. Все женщины, которым 
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проводится стимуляция овуляции, имеют риск развития СГЯ [52]. Тем не 

менее, все данные говорят о том, что есть женщины, которые подвержены 

более высокому риску возникновения данного осложнения. Выявление данной 

группы пациенток играет важное значение для снижения числа случаев 

развития синдрома гиперстимуляции [121, 164, 180].  

По данным литературы, частота встречаемости клинически значимых 

форм СГЯ находится в широких пределах и может осложнять до 30% лечебных 

циклов ЭКО при применении тех или иных схем овариальной индукции и не 

имеет тенденции к снижению. Тяжёлые формы данного осложнения, 

предполагающие госпитализацию женщины, встречаются в 2 – 9% случаев и 

значительно чаще – у 20% пациенток из группы высокого риска развития СГЯ. 

Кроме этого, у пациенток с СГЯ течение беременности может осложняться 

возникновением угрозы её прерывания, а в отдельных случаях приводит к 

потерям беременности, к летальным исходам у молодых женщин 

репродуктивного возраста и даже существуют данные о снижении 

интеллектуальных способностей у детей, рожденных от матерей с СГЯ [4, 14, 

72, 85, 122, 121, 123, 156, 157, 167, 182].  

Ключевым краеугольным камнем в профилактике СГЯ является 

своевременная идентификация факторов риска и формирование 

индивидуального подхода к каждой пациентке с учетом имеющихся у нее 

факторов риска. Многие авторы едины во мнении, что для прогнозирования 

СГЯ нужно оценивать факторы риска (молодой возраст, индекс массы тела 

(ИМТ), уровень антимюллерова гормона (АМГ). Hamdine О. et al. в 2015 

предложил модель для прогнозирования ответа яичников, включающую 

определение АМГ, возраст женщины, ИМТ и курение [134]. Башмакова Н.В. с 

соавторами взяли за основу модель Hamdine О. и предложили несколько другой 

способ, на основе бинарного регрессионного анализа следующих данных: 

окружность талии, АМГ, пролактин, тиреотропный гормон (ТТГ) и антитела к 

тиреоидной пероксидазе (АТ-ТПО) [76].  

На сегодняшний день роль молекулярно-генетических предикторов четко 

не обозначена, поэтому перспективным направлением для ученых является 
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выделение особенно значимых из них. Так некоторые ученые предлагают для 

прогнозирования СГЯ применять генетические тесты, основанные на 

определении у пациенток генотипов, которые предполагают повышенный риск 

развития СГЯ. Другие исследователи предлагают использовать сегментацию 

цикла, как способ снижения риска возникновения СГЯ [79, 121, 143, 142, 158, 

169]. Но все эти факторы предлагается оценивать изолированно друг от друга, 

что не может дать полноценную оценку риска возникновения данного 

осложнения. 

Исходя из этого, в настоящее время не представляется возможным 

произвести своевременное и персонализированное прогнозирование, а как 

следствие, и предотвращение формирования СГЯ. В связи с вышесказанным, 

перспективным направлением репродуктивной медицины является 

всесторонняя оценка анамнестических, социально-биологических и клинико-

лабораторных факторов риска формирования СГЯ с целью выявления наиболее 

значимых из них. Этому посвящено настоящее исследование.  

 

Степень разработанности темы исследования 

 

На сегодняшний день представлено много работ, посвящённых СГЯ. 

Однако он по-прежнему является наиболее тяжёлым осложнением овариальной 

стимуляции, а работы по прогнозированию данного осложнения носят 

обобщающий характер [16, 121]. В клинической практике широко 

используются клинико-лабораторные маркеры, которые служат предикторами 

развития синдрома гиперстимуляции (возраст, ИМТ, базальный уровень 

фолликулостимулирующего гормона (ФСГ), уровень АМГ, число антральных 

фолликулов и др.) [71, 123, 181]. Генетические тесты, применяемые для 

выявления женщин из группы высокого риска, не получили на сегодняшний 

день широкого применения, но тоже имеют место в циклах ВРТ и могут 

повлиять на исход программ [34, 50, 153].  
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Изучение вышеуказанных факторов риска позволяют клиницистам 

использовать различные профилактические меры по предотвращению 

синдрома. Однако прогностическая ценность отдельно взятых маркеров 

невысока [45, 72, 94, 97, 121, 123]. Поэтому проблема СГЯ требует более 

глубокого изучения для выявления предикторов его развития. Также крайне 

важной задачей остается своевременное выявление женщин из группы риска 

возникновения данного осложнения. Помимо этого, необходима разработка 

индивидуального подхода к каждой пациентке во время проведения 

стимуляции овуляции.  

 

Цель исследования 

 

Оптимизация прогнозирования и профилактики синдрома 

гиперстимуляции яичников на основании многомерной оценки 

анамнестических и клинико-лабораторных данных. 

 

Задачи исследования 

 

1.  Определить частоту, динамику и варианты СГЯ у женщин 

Белгородской области за десять лет (2009-2018 гг.). 

2.  Провести оценку клинико-анамнестических данных и анатомо-

функционального состояния репродуктивной системы у женщин с бесплодием, 

которым проводилось лечение методом ЭКО, и выделить возможные 

прогностические критерии развития СГЯ. Провести анализ зависимости 

возникновения СГЯ от исходных лабораторных и инструментальных 

характеристик репродуктивной системы.  

3.  Определить зависимость возникновения СГЯ от типа применяемого 

протокола для стимуляции функции яичников. 

4.  Разработать способ индивидуального прогнозирования СГЯ и оценить 

его эффективность для практического здравоохранения. 
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Научная новизна работы 

 

В рамках диссертационной работы проведен комплексный анализ 

анамнестических, клинико-лабораторных и инструментальных данных женщин 

с развитием СГЯ и без возникновения данной патологии при проведении 

программы ЭКО, в результате чего выявлены дополнительные предикторы 

формирования СГЯ. На основании данных нашего исследования установлена 

частота СГЯ и его динамика за 10 лет в Белгородской области.  

Впервые доказана значимость социально-биологических, 

анамнестических факторов, данных клинико-лабораторного и 

инструментального обследований, параметров стимуляции овуляции в развитии 

СГЯ, которые рассмотрены в настоящей работе в совокупном взаимодействии 

друг с другом, что позволило предложить способ индивидуального 

прогнозирования СГЯ с чувствительностью 72,73% и специфичностью 98,05%. 

 

Теоретическая и практическая значимость работы 

 

В результате проведенной работы расширены и научно обоснованы 

дополнительные факторы риска СГЯ. Установлены значимые факторы риска 

развития СГЯ: первая программа ЭКО, бесплодие, ассоциированное с 

мужскими факторами, бесплодие, связанное с отсутствием овуляции. 

Разработан и внедрен в клиническую практику новый способ индивидуального 

прогнозирования СГЯ с чувствительностью 72,73%, специфичностью 98,05%.  

На основании предложенного способа создана компьютерная программа 

для прогнозирования СГЯ. Данная программа внедрена в работу 

Перинатального центра ОГБУЗ «Областная клиническая больница Святителя 

Иоасафа», включена в учебный процесс и научно-исследовательскую 

деятельность кафедры акушерства и гинекологии ФГАОУ ВО «Белгородский 

государственный национальный исследовательский университет». 
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Связь с планом научно-исследовательских работ университета и 

отраслевыми программами. 

 

Исследование выполнено в рамках научной программы НИУ «БелГУ» 

«Воздействие факторов внешней и внутренней среды на состояние здоровья 

репродуктивной системы женщины». 

 

Положения, выносимые на защиту 

 

1. Выявлены факторы риска развития СГЯ. К факторам риска СГЯ 

относится: возраст женщины до 31 года, возраст супруга до 33 лет, ИМТ до 

21,47 кг/м2, длина менструального цикла 32  и более дней, продолжительность 

менструального кровотечения 5 и более дней, бесплодие, связанное с мужскими 

факторами, либо с отсутствием овуляции, первая программа ЭКО, применение 

длинного протокола овариальной стимуляции. 

2. Развитие СГЯ при проведении программы ЭКО следует 

прогнозировать при увеличении уровня пролактина ≥ 418,2 мЕд/л, ПТИ ≥ 

98,7% по данным коагулограммы, снижении АЛТ ≤ 15 Ед/л, увеличением 

уровня общего белка ≥ 78 г/л в биохимическом анализе крови, а также 

увеличением палочкоядерных лейкоцитов ≥ 2,0 % и снижением цветного 

показателя ≤ 0,9, снижением тромбоцитов ≤ 263 *109/л в общем анализе крови.  

3. Число растущих фолликулов при СГЯ больше на 56%, диаметр 

растущих фолликулов больше на 10%, толщина эндометрия больше на 18%, 

число отобранных ооцитов больше на 30% по сравнению с аналогичными 

показателями у пациенток без СГЯ.  

4. Разработан и апробирован способ индивидуального 

прогнозирования СГЯ, включающий комплексную оценку параметров клинико-

лабораторного и инструментального обследования пациенток с 

чувствительностью 72,73%, специфичностью 98,05% (при практическом 

применении чувствительность способа 75%, специфичность – 97,8%). 
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Соответствие диссертации паспорту научной специальности 

 

Диссертационная работа соответствует утвержденному паспорту научной 

специальности 3.1.4. Акушерство и гинекология относительно следующих 

областей: 1. Исследования по изучению эпидемиологии, этиологии, патогенеза 

гинекологических заболеваний; 4. Разработка и усовершенствование методов 

диагностики и профилактики осложненного течения беременности и родов, 

гинекологических заболеваний; 5. Экспериментальная и клиническая 

разработка методов оздоровления женщины в различные периоды жизни, вне и 

во время беременности и внедрение их в клиническую практику. 

 

Степень достоверности и апробация результатов работы 

 

Степень обоснованности и достоверность диссертационных результатов 

подтверждается достоверностью данных, достаточным объёмом материалов 

исследования, статистической обработкой результатов исследования и 

научными публикациями. Основные положения работы доложены и обсуждены 

на XV Международной научно-практической конференции молодых учёных и 

студентов «Современные проблемы и перспективные направления 

инновационного развития науки» (24 апреля 2020 года, г. Душанбе, 

Таджикистан), на VII Общероссийской конференции с международным 

участием «Перинатальная медицина: от прегравидарной подготовки к 

здоровому материнству и детству» (18–20 февраля 2021 года, Санкт-

Петербург).  

Также апробация результатов исследования состоялась на расширенном 

заседании кафедры акушерства и гинекологии  

с приглашёнными членами диссертационного совета БелГУ.14.01 ФГАОУ ВО 

«Белгородский государственный национальный исследовательский 

университет» 10 февраля 2022 года (протокол № 1).  
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Личное участие автора 

 

Личный вклад автора заключается в проведении исследования данных 

671 пациентки, прошедшей процедуру ЭКО. Все женщины были пациентками 

отделения ВРТ Белгородской областной клинической больницы Святителя 

Иоасафа. У всех женщин собраны данные по специально разработанной анкете. 

Автор участвовал в выборе темы научной работы, разработке цели и задач 

исследования, анализе и статистической обработке данных. Во время работы в 

отделении ВРТ автор непосредственно занимался обследованием и 

подготовкой пациентов к программе ЭКО, проведению циклов стимуляции 

овуляции. Все исследования проводились непосредственно автором либо при 

его активном участии.  

 

Научные публикации 

 

По теме диссертации опубликовано 7 научных работ, из них 2 в изданиях, 

рецензируемых ВАК; 1 – в изданиях, рецензируемых Scopus. Получено 

свидетельство о государственной регистрации программы для ЭВМ № 

2023615969. 

 

Внедрение результатов исследования в практику 

 

Результаты проведенного исследования, а также способ прогнозирования 

СГЯ внедрены в клиническую практику отделения ВРТ Перинатального центра 

ОКБ Святителя Иоасафа г. Белгорода, а также включены в учебный процесс и 

научно-исследовательскую деятельность кафедры акушерства и гинекологии 

ФГАОУ ВО «Белгородский государственный национальный исследовательский 

университет». 

 

Структура и объем диссертации 
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Диссертация состоит из введения, обзора литературы, описания 

материалов, объема и методов исследования, 3 глав собственных результатов, 

заключения, выводов, практических рекомендаций, списка литературы и 

приложений. Текст диссертации изложен на 134 страницах и иллюстрирован 40 

таблицами и 2 рисунками. Список литературы содержит 182 источника, из них 

90 отечественный и 92 иностранных. 
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ГЛАВА 1 СИНДРОМ ГИПЕРСТИМУЛЯЦИИ ЯИЧНИКОВ – ТЯЖЁЛОЕ 

ОСЛОЖНЕНИЕ ПРОГРАММ ВСПОМОГАТЕЛЬНЫХ 

РЕПРОДУКТИВНЫХ ТЕХНОЛОГИЙ (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ) 

 

 

1.1 Проблема бесплодия 

 

В современном обществе ежегодно поднимаются медико-социальные 

вопросы, среди которых особое место занимает репродуктивное здоровье 

населения. Особенно остро в нашей стране стоит проблема бесплодия, для 

решения которой задействованы масштабные социальные и экономические 

ресурсы. Следует отметить, что инфертильность у женщин и мужчин 

представляет проблему не только в РФ, но и во всем мире [19, 20, 135].  

Факторы, по причине которых пара не может иметь детей 

полиэтиологичны. На долю женского бесплодия приходится 45% случаев [48]. 

Кроме этого, в последнее время отмечается тенденция к позднему материнству. 

Женщины сознательно откладывают рождение детей по разным причинам: 

получение образования, карьера, сложное материальное положение и другое 

[18, 54, 45]. Границы рождения первого ребенка в семье сдвинулись с 20–25 лет 

к 25–30 годам [4, 64, 90].  

На сегодняшний день доказано, что с возрастом увеличивается риск 

развития экстрагенитальных заболеваний, которые могут не только 

препятствовать наступлению беременности, но и осложнять её течение. Одним 

из самых распространенных хронических заболеваний является ожирение, 

число случаев которого также растет с увеличением возраста [18]. Ожирение 

представляет серьезную угрозу для здоровья, в том числе и репродуктивного. 

Кроме этого, с возрастом необратимо ухудшается качество яйцеклеток [35, 42, 

55, 60]. Образ жизни, вредные привычки ухудшают качество половых клеток не 

только у женщин, но и мужчин. Среди мужчин также наблюдается тенденция к 
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«отсроченному отцовству» [38]. 

При всем этом уменьшился возраст начала половой жизни, таким образом 

женщины вступают в первый опыт материнства через 10–15 лет после начала 

половых отношений. Следствием этого является рост половых инфекций, 

которые нередко являются причиной непроходимости маточных труб и, как 

следствие, формирования трубного фактора бесплодия [2, 20, 21, 37]. 

Наиболее частой причиной отсутствия беременности является 

хроническая ановуляция, которая является следствием нарушений в 

эндокринной системе [4, 6, 19, 42].  

Проблемой бесплодия продиктован всевозрастающий интерес к методам 

ВРТ, особенно ЭКО, которое в течение последних 20 лет стало основой 

помощи бездетным парам [33, 66].  

 

1.2 Виды вспомогательных репродуктивных технологий 

 

В 1973 году была получена первая беременность после оплодотворения 

инвитро, позже в 1978 году родилась первая девочка из пробирки, а в 1992 году 

впервые успешно проведена инъекция сперматозоида в яйцеклетку. Позже 

появилось донорство яйцеклеток, сперматозоидов и эмбрионов, суррогатное 

материнство. В 1999 году появились первые успехи в замораживании 

яйцеклеток и эмбрионов. К 2014 году по оценкам в мире родилось около пяти 

миллионов человек, зачатых с помощью вспомогательных репродуктивных 

технологий [33, 38]. Все вышеперечисленные методы до сих пор 

совершенствуются и применяются на практике.  

Сегодня в клиниках ЭКО ежедневно используются технологии, которые 

ещё поколение назад казались чем-то из области научной фантастики. В мире 

ежегодно рождается более 100 000 детей, зачатых с помощью применения 

методов ВРТ [4, 17, 22, 53]. Процедура ЭКО на сегодняшний день считается 

максимально эффективным способом преодоления бесплодия и проходит в 
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несколько этапов [4, 11, 79].  

Одним из важнейших этапов ЭКО является процедура гонадотропной 

стимуляции яичников. СГЯ можно охарактеризовать как ятрогенное, 

потенциально опасное осложнение, в основе которого лежит активация 

продукции вазоактивных медиаторов в ответ на введение гонадотропных 

стимуляторов гонад.  

Синдром может реализовываться внезапно, когда в течение нескольких 

часов происходит резкое перераспределение жидкости в организме с 

формированием полисерозитов и развитием полиорганной недостаточности, 

или постепенно, в течение нескольких дней [32, 57].  

Одна из главнейших задач, которая стоит перед клиницистами, это 

подбор оптимальной дозы гонадотропинов при помощи корректной оценки 

показателей каждой женщины и индивидуального подхода.  

 

1.3 Принципы и схемы стимуляции овуляции в программе 

экстракорпорального оплодотворения 

 

В естественном менструальном цикле лютенизирующий гормон (ЛГ) и 

фолликулостимулирующий гормон необходимы для созревания фолликулов в 

яичниках. Существует несколько различных вариантов стимуляции 

суперовуляции в протоколах ЭКО. Протокол стимуляции подбирается каждой 

пациентке индивидуально. Для стимуляции суперовуляции могут применять аналоги 

фолликулостимулирующего гормона, аналоги лютеинизирующего гормона или их 

сочетание, а также непрямые индукторы овуляции [4, 6].  

Многие исследователи утверждают, что протоколы овариальной 

индукции  

с применением антагонистов ГнРГ сопряжены с более низкой частотой 

формирования синдрома по сравнению с агонистами ГнРГ. Данное 

обстоятельство связано со снижением уровня циркулирующего эстрадиола, 

которое наблюдается при применении антагонистов ГнРГ [8, 162, 168]. 
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Основная задача, которая решается клиницистом перед проведением 

стимуляции – выбор оптимальной дозы препарата для индукции овуляции, 

который достигается корректной оценкой всех показателей каждой конкретной 

пациентки, особенно показателей овариального резерва [50, 172]. 

Основой индивидуального подхода к индукции стимуляции является 

осуществление следующих базовых правил:  

 оценка показателей овариального резерва; 

 тщательный выбор протокола овариальной стимуляции, препаратов и 

дозировок; 

 проведение профилактики СГЯ в группах риска (использование 

протокола с антагонистами ГнРГ, замена триггера на агонист ГнРГ, 

сегментация цикла, криоконсервация эмбрионов); 

 проведение профилактики возникновения многоплодной беременности, 

невынашивания, других осложнений беременности и родов [24, 25, 26, 39, 56, 

62, 158, 138, 173, 178]. 

Выделяют несколько базовых типов стимуляции суперовуляции: 

1) протокол с антагонистами ГнРГ (гибкий и фиксированный); 

2) протокол с агонистами ГнРГ (короткий, длинный, супердлинный) 

[39]. 

Протокол с антагонистами ГнРГ 

Стимуляцию суперовуляции начинают со 2–3-го дня менструального 

цикла ежедневно. Антагонист ГнРГ рекомендовано назначать с 5-6-го дня 

менструального цикла ежедневно либо при размерах лидирующих фолликулов 

не менее 13-14 мм. Триггер окончательного созревания ооцитов рекомендовано 

вводить по достижению фолликулами не менее 17 мм. Задержка введения 

триггера уменьшает шансы пациентки на наступление беременности [8, 39, 95, 

119, 145]. Частота наступления беременности при применении того или иного 

типа протокола – сопоставима [118]. 

Протокол с агонистами ГнРГ (длинный) 

Могут применяться агонисты ГнРГ пролонгированного действия для 
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однократного введения, а также формы короткого действия для ежедневного 

введения [82].  

В основе действия агонистов ГнРГ лежит способность подавлять 

преждевременные всплески лютеинизирующего гормона. Однако 

лютеинизирующий гормон необходим для созревания фолликулов, поэтому 

вопрос целесообразности назначения рекомбинантного лютеинизирующего 

гормона остается открытым и активно обсуждается исследователями [8, 39, 167, 

171]. Для предотвращения преждевременного пика ЛГ рекомендовано 

применять антагонисты ГнРГ [59]. Индукцию суперовуляции при применении 

длинного протокола начинают с 20–21-го дня менструального цикла. По мере 

развития терапевтического эффекта и наступления десенситизации гипофиза, а 

случается это на 2–3-й день следующего менструального цикла, назначаются 

препараты гонадотропинов. Дозу гонадотропинов рекомендовано снизить при 

достижении десенситизации гипофиза. Триггер завершающего этапа 

созревания ооцитов вводят при достижении диаметра растущих фолликулов 17 

мм. В качестве триггера может быть использован препарат ХГЧ [39, 100, 121, 

126, 153, 180]. 

Протокол с агонистами ГнРГ (короткий) 

Протокол с агонистами ГнРГ начинают со 2–3-го дня менструального 

цикла. Возможен вариант назначения препаратов, когда агонист ГнРГ 

назначают несколько раньше, а при достижении фолликулом диаметра не менее 

17 мм назначается введение триггера [39, 44].  

Протокол с агонистами ГнРГ (супердлинный) 

Супердлинный протокол стимуляции начинается введением агонистов 

ГнРГ пролонгированного действия в течение 3–6 месяцев, после чего переходят 

на ежедневное применение препарата. К концу лечения агонистами ГнРГ 

начинают применять гонадотропины [109]. 
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1.4 Триггеры овуляции 

 

В плане прогнозирования синдрома гиперстимуляции яичников важной 

задачей, которая стоит перед клиницистом - выбор триггера овуляции.  

В качестве триггера может быть использована овуляторная доза ХГЧ, 

двойной триггер или замена триггера овуляции на аГнРГ [8, 91, 168, 180].  

В естественном менструальном цикле созревание ооцитов и овуляцию 

реализует резкое возрастание концентрации ЛГ в середине цикла.  

При проведении программ ЭКО пик ЛГ блокируется введением аналогов 

ГнРГ (агонистами и антагонистами ГнРГ), поэтому для финального созревания 

ооцитов рекомендовано применять нижеперечисленные препараты. 

В качестве триггера применяют:  

1) хорионический гонадотропин (мочевой и рекомбинантный);  

2) агонисты ГнРГ; 

3) рекомбинантный лютеинизирующий гормон (рЛГ) (не получил 

широкого применения ввиду высокой эффективной дозы и высокой стоимости).  

Хорионический гонадотропин человека (ХГЧ) традиционно 

рассматривается как лидирующий препарат, который используется в качестве 

триггера и применяется во всём мире для индукции овуляции. ХГЧ имеет 

длительный период полувыведения. Полученный из мочи беременных женщин, 

ХГЧ вызывает овуляцию, связываясь с теми же рецепторами, что и ЛГ. 

Абсолютными аналогами данные гормоны называть ошибочно, не смотря на 

некоторую схожесть в молекулярной структуре и сродство к одним и тем же 

рецепторам.  

Кроме того, ЛГ и ХГЧ при реализации дальнейших своих эффектов 

имеют разобщенный каскад сигнальных реакций. ХГЧ, в дополнение к его 

хорошо известному эндокринному воздействию на желтое тело, является 

традиционным триггером финального созревания ооцитов в циклах индукции 

овуляции уже на протяжении более чем 30 лет. Более 75% циклов ЭКО 
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используют ХГЧ в качестве триггера [8, 39, 128, 90, 180].  

Однако экзогенное ХГЧ в циклах ВРТ, а также эндогенная выработка при 

наступлении беременности, может повышать риски формирования СГЯ [71].  

В последнее время всё чаще исследователи говорят о применении а-ГнРГ 

и ХГЧ в комбинации в качестве триггера овуляции в протоколах c 

антагонистами ГнРГ.  

Однако некоторые авторы утверждают, что агонисты ГнРГ не должны 

рутинно использоваться в качестве конечного триггера созревания фолликулов. 

Это связано с значительно более низкой частотой живорождений, более 

высоким риском преждевременных родов и более высокой частотой ранней 

потери беременности.  

Показанием к применению агонистов ГнРГ в качестве триггера 

созревания ооцитов могут быть циклы стимуляции, когда не предполагается 

перенос эмбрионов, когда полученные яйцеклетки используются в качестве 

донорских или подвергаются заморозке в контексте сохранения фертильности 

[128, 156, 167, 178, 180].  

 

1.5 Определение и эпидемиология синдрома гиперстимуляции яичников 

 

Синдром гиперстимуляции яичников является наиболее серьёзным 

осложнением контролируемой стимуляции овуляции в программе 

вспомогательных репродуктивных технологий. Впервые СГЯ был описан в 

1943 г. как syndrome d'hyperluteinisation massive des ovaries, и первый летальный 

исход СГЯ зафиксирован в 1951 году от почечной недостаточности [78, 80]. 

По некоторым данным, легкая степень синдрома гиперстимуляции 

яичников сопровождает практически каждый цикл овариальной индукции [4]. 

По данным литературы, синдром гиперстимуляции яичников зависит от 

возраста и веса пациентки, наличия экстрагенитальных заболеваний, протокола 

стимуляции овуляции, а также от того, наступила ли беременность в программе 
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ЭКО [22, 23].  

Выделяют легкую, среднюю, тяжёлую и критическую форму СГЯ [157]. 

По данным литературы, после стимуляции гонадотропинами частота СГЯ 

средней тяжести составляет 3–6%, тяжёлой степени – 0,1–2%.  

Частота лёгких форм СГЯ с незначительными клиническими 

проявлениями находится в пределах от 20 до 33% [61]. 

 

1.6 Классификация синдрома гиперстимуляции яичников 

 

Выделяют несколько классификаций синдрома: по степени тяжести и по 

времени манифестации симптомов.  

Классификация по степени тяжести включает в себя легкую, среднюю, 

тяжелую и критическую степени, основанные на жалобах пациентки и клинико-

лабораторных данных. Размеры яичников при ультразвуковом исследовании 

могут не соответствовать степени тяжести синдрома (вследствие аспирации 

фолликулов при трансвагинальной пункции) [71, 180].  

Классификация по времени манифестации клинических проявлений 

включает ранний и поздний СГЯ. Ранний СГЯ развивается в течение первых 7 

дней после пункции фолликулов, если имплантация не происходит, то синдром 

исчезает спонтанно с наступлением менструации, и в данном случае редко 

достигает тяжёлой или критической формы. 

При возникновении раннего СГЯ состояние и показатели пациентки 

прогрессивно улучшаются с каждым днем. Если же имплантация происходит и 

наступает беременность, то чаще наблюдается ухудшение состояния 

пациентки, длящееся обычно до 12 недель беременности. Поздний СГЯ 

развивается через 10 и более дней после пункции фолликулов и обусловлен 

значительным подъёмом эндогенного хорионического гонадотропина в плазме 

крови, который ассоциирован с имплантацией и ранним сроком беременности.  

Эта форма сопровождается затяжным волнообразным течением. При 

позднем СГЯ улучшение начинается только через несколько недель, но обычно 
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не позднее завершения I триместра беременности [4, 6, 56, 69, 71, 156, 173, 174, 

180].  

В случае если беременность не наступает, клинические проявления СГЯ 

купируются самостоятельно с началом менструации [78, 180].  

 

1.7 Этиология и патогенетические механизмы развития синдрома 

гиперстимуляции яичников 

 

Несмотря на большой интерес исследователей к СГЯ, истинные 

патогенетические механизмы его развития по-прежнему до конца не 

установлены, ряд аспектов в звене патогенеза синдрома продолжает 

обсуждаться учеными [4, 136]. По современным представлениям, СГЯ является 

серьёзным, полисимптомным, ятрогенным осложнением, в основе которого 

лежит системный асептический, воспалительный, неконтролируемый ответ 

эндотелия сосудов на аномально высокие концентрации стероидных половых 

гормонов в плазме крови, вырабатываемых яичниками в ответ на воздействие 

индукторов овуляции, сопровождающийся генерализованным повреждением 

эндотелия и выраженной сосудистой проницаемостью [117, 155].  

Обсуждается вероятная роль генетической предрасположенности к 

развитию данного синдрома у близких родственниц [110]. Если говорить о роли 

тех или иных генов в развитии СГЯ, то условно можно обозначить два 

патогенетических механизма. Первый – повышенная склонность к чрезмерному 

ответу на индукцию гонадотропинами и стоящие за этим гены гормонов и их 

рецепторов. Второй – особенности клинического течения самого синдрома и 

ответственное за это гены из семейства сосудисто-эндотелиального фактора 

роста [50]. В основе развития СГЯ, как было сказано выше, лежит резкое 

увеличение сосудистой проницаемости, перераспределение жидкости в 

организме, результатом чего является выход плазмы крови, богатой белками, и 

жидкости из сосудистого пространства в интерстиций. По данным некоторых 

авторов, при подобном явлении может теряться до 70% всей плазмы крови [48, 
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112, 156, 171, 180]. Клинический результат массивного пропотевания плазмы, 

богатой протеинами, проявляется в виде асцита, гидроторакса, гидроперикарда. 

В отдельных случаях может развиваться острая почечная и печеночная 

недостаточность, гиповолемический шок с развитием гипоперфузии тканей, а 

при тяжелом течении может формироваться полиорганная недостаточность 

[155, 167]. Внутрибрюшная гипертензия практически всегда сопутствует асциту 

при синдроме гиперстимуляции. Указанное состояние ведет к компрессии 

мезентериальных вен, что приводит к снижению кровотока и, как следствие, 

ишемии кишечника. При отсутствии своевременной помощи развивается 

некротический энтероколит, паралитический или механический илеус [32].  

Принято считать, что одним из важных условий развития данного 

осложнения является введение лютеинизирующего триггера – хорионического 

гонадотропина для завершающего этапа созревания фолликулов и запуска 

овуляции. После введения ХГЧ или при наступлении беременности, которая 

также сопровождается выработкой эндогенного ХГЧ, происходит увеличение 

синтеза эндогенных вазоактивных веществ, таких как сосудистый 

эндотелиальный фактор роста (VEGF), простагландины, фактор некроза 

опухоли (ФПН-a и ФНО-b), эндотелин-1, цитокины, эстрадиол и др., а также 

происходит активация ренин-ангиотензиновой системы [14, 10, 101, 156, 180, 

181].  

В перитонеальном транссудате у женщин с СГЯ обнаруживаются 

высокие значения интерлейкина-1 (ИЛ1), фактора некроза опухоли (ФПН-a и 

ФНО-b) и другое [100, 99, 168]. Доказано, что ключевую роль играет 

сосудистый эндотелиальный ростовой фактор (VEGF), который 

вырабатывается лютенизированными гранулезными клетками жёлтого тела, 

которые, в свою очередь, стимулирует ХГЧ, что сопровождается повышенной 

продукцией VEGF. Сосудистый эндотелиальный ростовой фактор обладает 

способностью через воздействие на эндотелиальные клетки повышать 

проницаемость кровеносных сосудов, а также стимулировать пролиферацию 

сосудистых эндотелиальных клеток и, как следствие, процессы ангиогенеза. 
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Активность VEGF возрастает по мере роста доминантного фолликула и 

достигает максимума в периоде расцвета желтого тела. На сегодняшний день 

VEGF рассматривают как мультифункциональный цитокин, имеющий 

множество подтипов, что и обусловливает многогранность его биологических 

эффектов [41, 56, 71, 125, 177]. 

В следствие увеличения концентрации в крови ХГЧ увеличивается и 

количество рецепторов к VEGF [128]. Выделяют два типа рецепторов к VEGF: 

VEGFR-1, которые расположены на клетках эндотелиальной выстилки, 

трофобластических клетках, моноцитах, почечных мезангиальных клетках; 

VEGFR-2, которые локализованы на стволовых клетках гемопоэза [4]. 

Взаимодействие высоких концентраций эндотелиального ростового 

фактора с соответствующими рецепторами приводит к системному 

асептическому воспалительному ответу эндотелия сосудов [163]. Далее 

происходит повышение сосудистой проницаемости, выход жидкости в 

интерстициальное или в «третье» пространство, появление отёков, развитие 

гиповолемии, гемоконцентрации, возникновение метаболических нарушений, 

электролитных нарушений, которые при прогрессировании синдрома и 

отсутствии своевременной помощи могут приводить к полиорганной 

недостаточности и даже летальному исходу [71, 75, 166]. Развивающийся в 

таких условиях электролитный дисбаланс, включающий гипонатриемию, 

гиперкалиемию и дефицит оснований, приводит к нарушению почечной 

перфузии и ведет к развитию олигурии. Гиповолемия и снижение 

осмоляльности крови приводит к падению порога активации вазопрессина, что 

ведет к продолжающейся фильтрации натрия почками даже при более низком 

значении осмоляльности [70, 153, 170]. 

Происходящие изменения в крови увеличивают риски 

тромбообразования, которые являются причиной неблагоприятных исходов 

СГЯ. Дело в том, что по мере роста и созревания фолликулов в организме 

пациентки формируется состояние гиперэстрогенемии, что в свою очередь 

повышает процессы свёртывания крови. По данным некоторых авторов 
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источников, в течение двух недель после стимуляции овуляции уровни 

эстрадиола возрастают более чем в 100 раз. По мере роста нескольких 

фолликулов, возникает состояние гиперэстрогенемии. Уровень эстрадиола 

выше физиологических находится в прямой связи с концентрациями 

фибриногена, D-димера, V и VII фактора свёртывающей системы крови [30, 79, 

85, 111, 139, 154].  

Помимо вышеперечисленных показателей, стимуляция овуляции 

сопровождается повреждением функции эндогенных антикоагулянтов и 

снижением уровней естественных антикоагулянтов – антитромбина III и 

протеина S. Снижение данных антикоагулянтов, в свою очередь, может 

приводить к жизнеугрожающему состоянию, такому как тромбоэмболия 

лёгочной артерии с летальным исходом. Тромбозы, возникающие при 

формировании синдрома гиперстимуляции, отличаются атипичной 

локализацией (вены шеи, вены верхних конечностей) [1, 14, 60, 71, 78].  

 

1.8 Клиническая картина синдрома гиперстимуляции яичников 

 

Клиническая картина СГЯ характеризуется широким разнообразием 

проявлений. Обычно клинические симптомы заболевания начинают появляться 

в конце лютеиновой фазы менструального цикла и являются, как ранее было 

сказано, следствием введения овуляторной дозы ХГЧ, а также при наступлении 

беременности и выработке эндогенного ХГЧ [61]. Наступление беременности 

может рассматриваться как фактор ухудшающий прогноз течения СГЯ [75]. В 

том случае, когда беременность не наступает, симптомы СГЯ купируются с 

наступлением менструации. В этом случае тяжелые случаи возникают крайне 

редко. Поздний и тяжелый СГЯ, трудно поддающийся терапии, может 

наблюдаться при наступлении многоплодной беременности, что, по-видимому, 

связано со значительным подъёмом уровня эндогенного ХГЧ [78, 103]. Начало 

развития синдрома может быть как постепенным, с плавным нарастанием 

симптоматики, так и внезапным – «молниеносным», при котором в течение 
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считанных часов происходит перераспределение жидкости во всём организме с 

формированием полисерозитов [67]. При манифестации СГЯ может быть один 

или несколько симптомов. Клинические симптомы, которые встречаются при 

СГЯ: слабость, утомляемость, головная боль, головокружение, повышение 

температуры тела, абдоминальный дискомфорт, вздутие живота [27]. 

Считается, что вышеперечисленные симптомы могут сопровождать 

большинство женщин во время стимуляции суперовуляции, а также на момент 

стимуляции овуляции у многих женщин могут наблюдаться симптомы 

раздражения брюшины. По мере прогрессирования синдрома могут 

наблюдаться дыхательные нарушения, сухой кашель, усиливающийся в 

положении лежа, чувство распирания и боли внизу живота, редкое 

мочеиспускание, отёк наружных половых органов и нижних конечностей. В 

тяжелых случаях из-за уменьшения объема циркулирующей крови может 

наблюдаться падение артериального давления и компенсаторная тахикардия. 

Гидроторакс является следствием пропотевания жидкой части плазмы крови 

через сосуды и чаще встречается с правой стороны [154]. У части пациентов 

может формироваться отек наружных половых органов, как следствие 

расстройства гемодинамики. В плазме крови при СГЯ определяется повышение 

уровня СА-125 – маркера аденокарциномы яичника. Повышенные уровни СА-

125 являются результатом пролиферативных процессов, происходящих в 

яичниках. У пациенток с СГЯ концентрация СА-125 достигает максимальных 

значений ко второй неделе его развития, когда оба яичника увеличены. 

Повышенный уровень СА-125 может сохраняться до 15–23 недель 

беременности после появления признаков СГЯ, несмотря на проводимое 

лечение. В литературе встречаются данные, которые говорят о том, что СГЯ 

маскировал уже имеющийся рак яичников, который, вероятно, был не 

диагностирован до вступления женщины в протокол ЭКО [105]. Одним из 

самых грозных осложнений СГЯ являются тромбоэмболические осложнения, 

которые могут приводить к летальным исходам [1, 24, 25, 78]. 

Дополнительными факторами риска являются: ранее перенесённые венозные 

тромбоэмболические осложнения (ВТЭО), наличие тромбофилий высокого 
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риска (дефицит антитромбина, протеина С и S, гомозиготная мутация фактора 

V Лейдена, гомозиготная мутация протромбина G20210A, антифосфолипидный 

синдром), гиперэстрогенемия, ограничение двигательной активности [14, 71]. 

ВТЭО при СГЯ встречаются у 1 из 128 пациенток, что в 20–30 раз чаще, 

чем в популяции [1].  

 

1.9 Лечение пациенток с синдромом гиперстимуляции яичников 

 

В настоящее время не существует единой концепции патогенеза СГЯ, 

следовательно, единая схема терапии синдрома, позволяющая воздействовать 

на его патогенез и быстро купировать симптомы синдрома, предотвратив 

развитие осложнений, не разработана [32]. 

Лечение СГЯ в основном симптоматическое, направленное на 

восстановление ОЦК, ликвидацию гемоконцентрации, гипопротеинемии, а 

также электролитного дисбаланса [13]. 

Лёгкие формы СГЯ обычно не требуют какого-либо активного 

вмешательства или госпитализации. Лечение при легкой степени может 

проводиться амбулаторно [73]. Пациентку информируют о том, что 

клинические симптомы регрессируют к 10–12-му дню после введения ХГЧ, но 

в случае наступления беременности может произойти прогрессирование 

симптомов с развитием более тяжёлых форм [71]. Более внимательного 

наблюдения требуют пациентки со средней и тяжёлой формой синдрома. 

Лечение больных в этом случае проводится в стационаре, поскольку у них 

существует высокая вероятность дальнейшего прогрессирования симптомов, 

особенно в случае наступления беременности [69, 180]. Применение 

инфузионной терапии может помочь снизить частоту развития тяжелых форм 

[184]. Внутривенное введение альбумина может предотвратить развитие СГЯ. 

Положительный терапевтический эффект от введения альбумина приводит к 

снижению выработки вазоактивных компонентов, что нарушает основное звено 

патогенеза СГЯ. Помимо этого, онкотический эффект, который обуславливает 



27 

альбумин, служит для поддержки внутрисосудистого объема крови и может 

предотвратить развитие гиповолемии и гемоконцентрации [32, 71, 143, 170].  

В очень небольшом числе исследований сообщалось о том, что 

применение человеческого альбумина может снижать частоту наступления 

беременности, однако необходимы дальнейшие исследования, чтобы 

представленные данные рассматривать для рутинного применения на практике 

[184]. Некоторые авторы говорят о проведении прерывистых курсов 

плазмафереза для лечения или профилактики тяжелых форм [75]. При 

появлении респираторных осложнений, помимо основных диагностических 

мероприятий проводится рентгенологическое исследование грудной клетки, 

направленное на исключение гидроторакса и респираторного дистресс-

синдрома взрослых [140]. У пациенток со средней и тяжелой формами СГЯ 

может применяться симптоматическая инфузионная терапия [13]. Рост уровня 

стероидных гормонов запускает каскад простагландиновых реакций, поэтому 

патогенетически обоснованным будет применение лекарственных препаратов, 

которые ведут к снижению сосудистой проницаемости и, следовательно, 

предупреждают выход жидкости в интерстициальное пространство [137]. 

Учитывая вышесказанное, пациентам с СГЯ может назначаться индометацин 

как препарат, который блокирует активность провоспалительных факторов. С 

целью стабилизации проницаемости мембран могут быть применены 

препараты – блокаторы Н1-рецепторов, например, хлорфенирамин малеат. Для 

профилактики тромбоэмболических осложнений могут быть назначены прямые 

антикоагулянты [47]. 

Однако учитывая низкую распространённость этой патологии, не удалось 

разработать стратегии для эффективного скрининга СГЯ и патогенетического 

лечения в случае его развития [104]. 

 

 

 

 



28 

1.10 Факторы риска развития синдрома гиперстимуляции яичников и 

способы его прогнозирования 

 

Крайне важной задачей остаётся разработка способа раннего выявления 

женщин из группы риска развития СГЯ на этапе проведения программам ВРТ.  

Эта проблема актуальна не только по причине снижения эффективности 

ЭКО, но и в связи с тяжёлыми осложнениями синдрома гипертимуляции и даже 

гибелью пациентки. В настоящее время нет единого способа прогнозировать 

развитие СГЯ, однако определённых успехов можно добиться, если 

группировать женщин с учётом факторов риска его развития, практиковать 

индивидуальный подход к каждой пациентке и тем самым уменьшать 

вероятность развития синдрома [6, 71, 173].  

Молодой возраст женщины является важным маркером фертильности и 

считается фактором риска развития СГЯ. Дело в том, что молодые женщины 

(менее 35 лет) очень «отзывчивы» на лечение, так как имеют большое 

количество фолликулов и более чувствительный рецепторный аппарат к 

стимуляции гонадотропинами [71, 147]. Неоспорим тот факт, что способность к 

зачатию после 35 лет снижается вдвое [18, 21]. Однако сам по себе возраст 

может оказаться не самым надежным предиктором и необходима ориентация на 

другие гормональные и функциональные предикторы. Многие авторы 

акцентируют внимание на ИМТ, так как у женщин с низким ИМТ (менее 25 

кг/м2) риск развития СГЯ в процессе стимуляции овуляции выше [95]. Рутинно 

женщин с низким ИМТ относят к группе риска СГЯ, однако необходимо 

учитывать тот факт, что дозировка гонадотропинов рассчитывается на вес 

пациента. Женщинам с ожирением требуются большие дозы гонадотропинов и 

время их применения может быть больше, соответственно, у данной категории 

пациенток существует риск гиперстимуляции [24, 135].  

Одним из основных маркеров чрезмерного ответа яичников на 

стимуляцию, а, следовательно, и фактором риска развития СГЯ считается 

оценка количества антральных фолликулов и АМГ [23, 27, 144, 149]. В раннюю 
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фолликулярную фазу при помощи ультразвукового исследования определяются 

число антральных фолликулов. Число данных фолликулов отражает пул 

примордиальных фолликулов и зависит от возраста женщины, перенесенных 

операциях на репродуктивных органах и др. [26, 72]. Многие исследователи 

приводят разные цифры верхних границ при оценке антральных фолликулов. 

Рекомендуется производить подсчет на 2–4-й день менструального цикла и 

оценить фолликулы диаметром более 10 мм. Считается, что наличие более 24 

антральных фолликулов является фактором риска СГЯ, которые исследователи 

говорят о значении 15, как о риске высокого ответа [158, 169, 179, 181]. Многие 

авторы склоняются к тому, чтобы разработать единую для всех модель 

подсчета антральных фолликулов, а также к единому определению 

минимального значения для данного маркера в целях стандартизации подхода к 

прогнозированию синдрома гиперстимуляции яичников [23, 27, 158, 159]. 

Некоторые авторы делают акцент на том, что эти два параметра должны 

оцениваться одновременно [147]. 

АМГ – гормон, близкий по белковой структуре к ингибину, который 

секретируется клетками гранулезы яичников, ответственный за формирование 

первичного пула фолликулов. АМГ отражает овариальный резерв и наряду с 

числом антральных фолликулов считается одним из лучших предикторов 

чрезмерного овариального ответа. Некоторые авторы делают акцент на том, что 

эти два параметра должны оцениваться одновременно [148]. К примеру, Nelson 

S.M. утверждает, что более сильным предиктором СГЯ является уровень АМГ, 

а подсчет антральных фолликулов не дает такой прогностической ценности 

[144]. 

Считается, что специфический пороговый уровень АМГ, который и 

определяет вероятность чрезмерного ответа яичников на стимуляцию, 

находится в тесной взаимосвязи с методом исследования гормона. Многие 

авторы склонны считать, что определение уровня АМГ является лучшим 

показателем, по которому можно сделать прогноз об овариальном ответе, чем 

подсчет числа антральных фолликулов [72, 99, 114, 135, 169]. 
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Показатель АМГ достоверно коррелирует с возрастом женщин, а также с 

количеством ооцитов, отобранных в результате трансвагинальной пункции 

[113]. Так при уровне АМГ ≥ 3,4 нг/мл можно полагать, что у женщины будет 

получено гораздо больше ооцитов и она входит в группу риска по 

формированию СГЯ [93]. Lee TH с соавторами утверждают, что повышенный 

уровень АМГ – гораздо более специфичный фактор риска СГЯ по сравнению с 

возрастом женщин и ИМТ [132, 164]. Интересно, что уровень АМГ в плазме 

крови коррелирует с тяжестью протекания СГЯ [58].  

Судя по результатам ретроспективного анализа 5 493 лечебных циклов с 

2009 по 2014 год, авторы пришли к заключению, что самым эффективным с 

точки зрения оценки факторов риска было определение количества фолликулов 

в процессе стимуляции овуляции. Другие авторы говорят, что наличие более 15 

фолликулов диаметром более 10 мм в день введения триггера было лучшим 

прогностическим критерием [90]. 

Ещё одним фактором риска СГЯ, который упоминают большинство 

авторов, является оценка уровня эстрадиола (Е2). Высокий уровень эстрадиола 

на момент проведения стимуляции (более 1100 нг/л или более 4000 пмоль/мл) 

связан с повышенным риском развития СГЯ. Однако данные литературы 

противоречивы, и есть мнение, что определение исходного уровня эстрадиола 

крови может быть полезно для прогнозирования СГЯ до проведения 

стимуляции овуляции, но мониторинг эстрадиола непосредственно в период 

проведения овариальной индукции может быть спорным [88, 142, 162, 182].  

Высокие концентрации Е2 могут свидетельствовать в пользу активности 

клеток гранулезы или наличии функциональной кисты в яичнике [123]. 

Очевидно, что определение эстрадиола играет небольшую предиктивную роль 

и может оцениваться только в совокупности с другими признаками.  

Риск развития СГЯ увеличивается у пациенток, у которых ранее 

развивалось подобное осложнение, и он особенно высок, если у такой 

женщины наступает беременность [177]. Семейный анамнез пациентки также 

может говорить о высоком риске развития СГЯ. Так если у родственниц первой 
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линии родства был СГЯ, то и у данной пациентки риск возникновения 

синдрома достаточно высок [50, 178]. К.С. Ермоленко с соавторами 

утверждают, что применение длинного протокола и индукция овуляции с 

помощью ХГЧ сопряжены с более высокими рисками СГЯ по сравнению с 

протоколом применения антагонистов и агонистов ГнРГ [31, 40]. ХГЧ в виду 

своей гомологии с ЛГ традиционно рассматривается как лидирующий триггер 

финального созревания фолликулов. Дело в том, что повышенный уровень ХГЧ 

обладает способностью стимулировать клетки жёлтого тела, вследствие чего 

усиливается секреция сосудистого эндотелиального фактора, который является 

основным патогенетическим агентом развития СГЯ [129]. Синдром 

гиперстимуляции по большей части встречается в циклах ВРТ при 

гонадотропной стимуляции, однако в литературе описаны случаи спонтанного 

развития СГЯ, который чаще всего развивается между 8-й и 14-й неделей 

гестации [74, 166, 174, 175, 176, 177].  

Выявление пациенток со спонтанными формами СГЯ положило начало 

углубленному изучению генетической теории формирования данного 

осложнения. Генетическая теория заключается в том, что возникновение СГЯ 

связано с генетически обусловленной повышенной чувствительностью 

рецепторов ФСГ для ХГЧ и/или тиреотропного гормона (ТТГ) [74]. 

Тиреоидные гормоны находятся в тесной связи с репродуктивной системой 

женщины. Особенно чётко эта зависимость видна при гипотиреозе. В условиях 

повышения концентрации ТТГ подавляется пульсирующий выброс ЛГ, в 

следствие чего возникает гиперпролактинемия, ановуляция и бесплодие [65, 87, 

175]. Это связано с тем, что гонадотропины обладают сходными эффектами, 

так как имеют гомологичные особенности строения [177]. При заболеваниях 

щитовидной железы, а именно при аутоиммунном тиреоидите, определение 

антител к тиреопероксидазе (АТкТПО), возможно, имеет прогностическую 

значимость в выявлении риска развития СГЯ в случаях превышения порогового 

уровня более 360 МЕ/мл, что может быть использовано в качестве маркера 

риска развития СГЯ [21, 28]. 
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Помимо этого, спонтанное развитие СГЯ чаще встречается при 

наступлении беременности у женщин с синдромом поликистозных яичников 

(СПКЯ) в сочетании с гиперандрогенией [4]. В настоящее время появились 

данные о том, что применение летрозола для стимуляции овуляции у женщин с 

СПКЯ может снижать уровень Е2, однако это не приводит к значительному 

снижению риска развития синдрома [96, 115, 169]. 

Следует отметить, что определение в сыворотке крови гаптоглобина, 

фибриногена и липопротеинлипазы может помочь в прогнозировании тяжелых 

форм СГЯ и должно использоваться в научных целях для более точного 

понимания патофизиологии СГЯ у пациенток с СПКЯ [43, 93].  

Конкретная этиология развития СГЯ у пациенток с СПКЯ в настоящее 

время изучена недостаточно, и поэтому индивидуальное прогнозирование СГЯ 

у таких пациенток пока затруднено. 

Гиперпролактинемию выделяют как самостоятельный фактор риска СГЯ, 

и связано это с тем, что уровень пролактина находится в корреляционной связи 

с уровнем эндотелиального ростового фактора, который является основным 

патогенетическим агентом развития синдрома [4]. 

Некоторые авторы говорят о возможности прогнозирования овариального 

ответа с помощью определения базового уровня сывороточного ФСГ, Е2 и 

ингибина В. Наиболее используемым маркером в репродуктивной медицине 

является определение ФСГ, которое выполняется на 3–5-й день менструального 

цикла, однако основная проблема в том, что ФСГ является косвенным 

маркером овариального резерва и его сывороточные уровни выходят за 

пределы нормальных значений, только если овариальный резерв серьезно 

скомпрометирован [194]. В целом, прогноз овариального ответа, основанный 

только на определении уровня ФСГ и ингибина В недостаточно надежен [123]. 

Д.А. Стрельченко с соавторами предложили способ прогнозирования 

СГЯ в программе ЭКО на основании определения полиморфизмов генов 

VEGFA и TSHR. Данный способ, по мнению авторов, отличается тем, что 

осуществляется за счёт генотипирования генов VEGFA, TSHR и выявления тех 
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генотипов, которые ассоциированы с высоким риском развития СГЯ средней и 

тяжелой степени [71, 78]. Современные авторы говорят о так называемом 

полиморфизме генов рецепторов к ФСГ, который может быть причиной более 

«мощного» овариального ответа на стимуляцию гонад и, как следствие, в 

большем количестве случаев может приводить к развитию СГЯ [50, 152]. При 

наличии мутации генов рецепторов к ФСГ вероятность развития спонтанного 

СГЯ вне индуцированного цикла выше, чем в популяции [177]. Однако 

определение сывороточного ФСГ не является таким точным методом 

прогнозирования гиперответа, как определение уровня антимюллерова гормона 

и подсчет числа антральных фолликулов. АМГ наиболее точно отражает 

фолликулярный пул у женщин репродуктивного возраста с высоким уровнем 

ФСГ. 

Ещё одним фактором риска развития СГЯ считается многоплодная 

беременность. Судя по всему, этот факт связан с увеличением синтеза ХГЧ при 

многоплодной беременности по сравнению с одноплодной. Этот фактор, как 

известно, участвует в патогенезе данного осложнения [98]. Многие авторы 

говорят о профилактике многоплодия как о мере предотвращения синдрома 

[160, 178]. Джеймс А. Осайкувуомван с соавторами говорит, что такое редкое 

осложнение, как пузырный занос может быть фактором риска развития СГЯ 

[150]. По-видимому, это также связано с повышенным уровнем ХГЧ при 

данном состоянии.  

Таким образом, исходя из вышесказанного, можно сделать следующие 

выводы. Факторами риска развития СГЯ являются:  

1) возраст менее 35 лет;  

2) низкий индекс массы тела;  

3) высокий овариальный резерв, обуславливающий повышенный 

уровень АМГ и большое количество антральных фолликулов (АМГ ≥ 3,4 

нг/мл); 

4) синдром поликистозных яичников в сочетании с гиперандрогенией;  
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5) высокий отклик на овариальную стимуляцию, наличие более 20 

антральных фолликулов в обоих яичниках, по данным УЗИ; 

6) наличие СГЯ в анамнезе в предыдущих протоколах ЭКО;  

7) наступление беременности после переноса эмбрионов; 

8) гиперпролактинемия; 

9) гипотиреоз; 

10) повышенное содержание эстрадиола;  

11) многоплодная беременность в анамнезе. 

 

1.11 Профилактика синдрома гиперстимуляции яичников 

 

На сегодняшний день в современной литературе не описано точных 

своевременных способов прогноза синдрома гиперстимуляции яичников, как и 

не представляется возможным его абсолютное предотвращение. Исходя из 

этого, современные исследователи приводят некоторые данные, которые могут 

оказаться полезными в поисках решения данной проблемы.  

Проанализировав последние научные данные, способы профилактики 

синдрома можно условно разделить на первичные и вторичные.  

Первичные меры профилактики могут быть применены к тем пациенткам, 

у которых выявлены факторы риска развития СГЯ на этапе подготовки к 

программе ВРТ, например, молодой возраст пациентки, низкий ИМТ, СПКЯ и 

другие [4, 8, 71, 147, 156]. 

Вторичные меры профилактики предпринимают, соответственно, при 

выявлении факторов риска развития СГЯ в процессе овариальной индукции.  

К первичным мерам профилактики можно отнести следующие способы. 

Индивидуальный подход к каждой пациентке. У женщин с факторами риска 

развития СГЯ во время проведения овариальной стимуляции необходимо 

уменьшить стартовую дозу гонадотропинов, а также применять мягкие 

протоколы стимуляции с низкой курсовой дозой гонадотропинов [71, 95, 130]. 

Подобная схема стимуляции овуляции с применением меньшей курсовой дозы 
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гонадотропинов считается оптимальной и для женщин с СПКЯ, причём 

некоторые авторы выделяют её особенность в том, что «повышающий» режим 

дозирования гонадотропинов более эффективен, чем «понижающий». При 

«повышающем» режиме индукция овуляции начинается с низкой дозы 

гонадотропина (75 МЕ). Его дозировку необходимо повысить через 14 дней в 

случае отсутствия соответствующего ответа яичников (наличие фолликула не 

менее 10 мм в диаметре), далее продолжают применять такую же дозу, пока не 

сформируется как минимум один фолликул не менее 18 мм в диаметре [4, 10, 

11, 56, 156]. 

Многие авторы близки во мнении о том, что дозировку ХГЧ необходимо 

подбирать индивидуально [116]. Однако для профилактики СГЯ достаточно 

снизить дозу ХГЧ до 125 мкг у женщин с высоким овариальным ответом на 

стимуляцию овуляции, такая доза считается достаточной для запуска 

окончательного созревания ооцитов [182]. Кроме этого, существуют данные, 

что необходима замена триггера овуляции ХГЧ на аГнРГ. Это связано с 

периодом полураспада экзогенного ХГЧ, он составляет 24 часа, в то время как 

период полураспада ЛГ составляет около 60 минут. Соответственно, более 

длительное время экспозиции ХГЧ значительно повышает риск формирования 

синдрома [9, 56, 62, 81, 145, 156]. Замена триггера на аГнРГ обладает 

обнадеживающим профилем безопасности благодаря специфическому способу 

действия, быстрому и обратимому ответу [62, 128, 49, 158]. Его основное 

действие связано с опосредованным выбросом ЛГ, который может имитировать 

его физиологический всплеск в середине цикла [107]. Уровни ЛГ и ФСГ в 

сыворотке крови повышаются через 4 и 12 часов соответственно. Амплитуда 

всплесков аналогична тем, которые наблюдаются в нормальном менструальном 

цикле, но, в отличие от физиологического ритма, всплеск ЛГ состоит из двух 

фаз. Подобный режим действия ЛГ может нарушать работу желтого тела и 

приводить к недостаточности лютеиновой фазы. Именно по этой причине для 

увеличения вероятности наступления беременности используются несколько 

схем поддержки лютеиновой фазы [128]. Также существуют данные, что аГнРГ 
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снижает выработку сосудистого эндотелиального фактора роста гранулезо-

лютеиновыми клетками [107, 131]. 

Основываясь на большинстве исследований, можно сделать выводы о 

том, что антагонисты ГнРГ могут смягчить проявления СГЯ или, по крайней 

мере, ускорить выздоровление пациенток [105]. Следует помнить, что 

препарата, который бы полностью исключал вероятность развития СГЯ, не 

существует [9]. 

Для повышения эффективности программ ЭКО при применении в 

качестве триггера овуляции аГнРГ требуется проведение более интенсивной 

поддержки лютеиновой фазы менструального цикла [16, 49, 165, 178]. Всё дело 

в том, что недостаточность лютеиновой фазы после замены триггера овуляции 

связана со снижением функции жёлтого тела, а также состоянием эндометрия. 

ЛГ в лютеиновую фазу играет важную роль и поддерживает функцию жёлтого 

тела. Кроме того, ЛГ также отвечает за регуляцию сосудистого 

эндотелиального фактора роста и фактора роста фибробластов, которые играют 

активную роль в ангиогенезе жёлтого тела. Также ЛГ стимулирует цитокины, 

участвующие в имплантации через рецепторы к ЛГ в эндометрии [124, 127]. 

Таким образом, совокупный эффект стимуляции функции яичников и 

введения аГнРГ в качестве триггера овуляции резко снижает эндогенную 

концентрацию ЛГ в раннюю лютеиновую фазу, что требует модификации 

стандартной поддержки лютеиновой фазы для улучшения репродуктивного 

исхода [8].  

В качестве триггера, помимо ХГЧ и аГнРГ, можно использовать 

комбинацию этих средств, которую называют «двойной триггер». 

Теоретически, двойной триггер сочетает в себе преимущества обоих средств и 

даёт многообещающие результаты, однако для широкого применения такой 

схемы требуются дальнейшие исследования [138, 115, 141]. Другой автор 

утверждает, что применение двойного триггера для окончательного созревания 

яйцеклеток с использованием ГнРГ совместно с низкими дозами ХГЧ связано с 

повышенным риском формирования тяжелого СГЯ [129, 168]. 
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Э.С. Агаджанян вместе с соавторами утверждают, что у женщин с СПКЯ 

применение лапароскопического дриллинга яичников (ЛДЯ) поможет снизить 

дозу гонадотропинов, необходимую для стимуляции овуляции. Дриллинг 

может быть выполнен как на одном, так и на обоих яичниках. Суть данного 

метода заключается в том, что на яичниках с помощью специального 

оборудования делают от 4 до 10 «насечек» – менее 4 считается не эффективно, 

а более 10 может привести к повреждению тканей яичника [3, 89, 120]. 

Основная идея этого метода в том, чтобы при помощи деструкции стромы 

яичников, клиницисты добиваются снижения уровня андрогенов и ингибинов, 

что приводит к увеличению концентрации ФСГ и, как следствие, 

восстановлению овуляции.  

Некоторые исследователи утверждают, что увеличение кровоснабжения 

яичников в результате проведенного оперативного вмешательства, приводит к 

повышению чувствительности яичников к гонадотропинам. В ответ на 

воздействие тепловой энергии при ЛДЯ синтезируются местные факторы роста, 

в том числе инсулиноподобный фактор роста 1 (ИФР-1), в дальнейшем 

способные усиливать действие ФСГ на фолликулогенез [15, 29]. Всё же 

большинство авторов относят лапароскопический дриллинг ко второй линии 

терапии женщин с, к первой же линии терапии при СПКЯ относят стимуляцию 

овуляции кломифенцитратом. Некоторые авторы утверждают, что дриллинг 

яичников может помочь получить даже повторные беременности спустя время 

[4, 15, 151]. 

Согласно выводам метаанализа 2020 года, назначение метформина 

женщинам с СПКЯ связано с уменьшением частоты развития СГЯ в процессе 

овариальной индукции и не оказывает негативного влияния на частоту 

наступления клинической беременности и живорождение. Метформин является 

инсулин-сенсибилизирующим препаратом, который обычно применяется при 

лечении диабета 2 типа. Метформин благоприятно влияет на интраовариальную 

гиперандрогению. Исследователи даже предполагают, что метформин может 

опосредованно влиять на реакцию яичников, уменьшая количество 
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периовуляторных фолликулов и тем самым снижая секрецию эстрадиола [98, 

123].  

Назначение же метформина женщинам с ИМТ более 26 кг/м2 не привело к 

снижению риска развития у них синдрома, однако было связано с увеличением 

частоты наступления клинической беременности. Другая группа 

исследователей считает спорным влияние метформина на снижение риска 

развития СГЯ [93, 98, 143, 156].  

Индивидуальный подбор схемы стимуляции овуляции должен 

основываться на количестве антральных фолликулов и уровне АМГ, которые в 

совокупности являются достаточно точными предикторами чрезмерного 

овариального ответа на индукцию овуляции [29, 98, 135]. Среди вторичных мер 

профилактики современные авторы приводят следующие методики. 

Определение уровня эстрадиола крови может помочь в поиске решений для 

профилактики синдрома. Среди ученых есть мнение, что для снижения риска 

развития синдрома триггер овуляции необходимо отсрочить при определении 

высоких доз эстрадиола крови (не менее 2500 пг/мл) до тех пор, пока его 

концентрация не перестанет расти или будет достигнуто плато. Обычно 

уровень эстрадиола во время индукции овуляции увеличивается в 2 раза 

каждые 2 дня. Отсрочка введения триггера овуляции не должна превышать 4 

дней, так как более длительный промежуток может снижать вероятность 

наступления беременности [62, 135].  

Внутривенное введение альбумина может предотвратить развитие СГЯ. 

Положительный эффект альбумина основан на связывании белка плазмы с 

медиаторами сосудистой проницаемости и приводит к снижению выработки 

вазоактивных компонентов, что нарушает основное звено патогенеза СГЯ. 

Помимо этого, альбумин способен повышать онкотическое давление в плазме, 

служит для поддержки внутрисосудистого объема крови и может 

предотвратить развитие гиповолемии и гемоконцентрации [135, 143].  

В процессе стимуляции овуляции рекомендуется проведение 

ультразвукового динамического мониторинга с целью выявления большого 
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числа растущих фолликулов (более 10 в каждом яичнике) как фактора риска 

развития синдрома гиперстимуляции. В случае обнаружения большого 

количества ооцитов (более 15) рекомендована сегментация цикла, то есть 

следует отказаться от переноса эмбрионов в текущем – стимулированном – 

цикле в пользу тотальной криоконсервации и переноса эмбриона в следующем 

– не стимулированном – цикле [106, 135, 169]. 

В литературе имеются данные по использованию ацетилсалициловой 

кислоты в качестве профилактики синдрома гиперстимуляции [164]. Дело в 

том, что повышенная активация тромбоцитов из-за высоких концентраций 

VEGF может привести к высвобождению биологически активных веществ, 

таких как гистамин, серотонин, тромбоцитарный фактор роста или 

лизофосфотидная кислота, которые в свою очередь, могут дополнительно 

потенцировать патогенетический каскад реакций, ведущий к развитию 

синдрома гиперстимуляции. Основываясь на данной теории, исследователи 

применяли аспирин в качестве профилактики развития СГЯ и, по мнению 

ученых, женщины, получавшие аспирин, имели более низкую частоту 

формирования СГЯ в процессе индукции овуляции [135, 156].  

По мнению некоторых авторов, применение препаратов кальция, в 

частности глюконата кальция, способно снизить вероятность развития тяжёлых 

форм СГЯ. Этот механизм связан с ингибированием ренин-ангиотензиновой 

системы, а следовательно, со снижением уровня сосудистого эндотелиального 

фактора роста, который участвует в патогенезе развития синдрома 

гиперстимуляции [156, 161, 181]. 

Еще одна группа препаратов, которые могут быть полезны для 

профилактики развития СГЯ, – блокаторы дофаминовых рецепторов, в 

частности каберголин, они способны предотвратить развитие СГЯ при 

применении с момента назначения триггера овуляции. При этом они не влияют 

на частоту наступления клинических беременностей и обладают 

обнадеживающим профилем безопасности [117].  
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Еще одним способом профилактики развития СГЯ является 

культивирование незрелых ооцитов in vitro. Женщинам, у которых в процессе 

стимуляции овуляции наблюдается более 20 растущих фолликулов диаметром 

более 10 мм, следует прекратить назначение гонадотропинов и ввести триггер 

овуляции, когда диаметр растущих фолликулов будет 10–12 мм. Спустя 36 

часов производится забор фолликулярной жидкости [148]. 

Подводя итог вышесказанному, нужно отметить, что потребность 

бесплодных пар в использовании методов ВРТ, сопровождающихся индукцией 

суперовуляции, остается достаточно высокой, поэтому значительное внимание 

специалистов должно быть направлено на повышение эффективности 

проводимых программ [51]. СГЯ является одной из главных причин снижения 

эффективности проводимых программ ВРТ, и до сих пор эта проблема остаётся 

нерешённой.  

Приведённые меры профилактики позволяют снизить частоту развития 

синдрома, однако для их повсеместного применения необходимы дальнейшие 

научные исследования для более детального изучения данных способов 

профилактики и формирования единого подхода к лечению.  

Кроме этого, необходимо дальнейшее исследование причин развития 

СГЯ, а также тщательное изучение анамнестических данных пациентов, 

показателей клинико-лабораторного обследования, данных стимуляции 

овуляции для оценки факторов риска и составления прогноза развития 

синдрома гиперстимуляции яичников в целях формирования индивидуального 

подхода к каждой конкретной пациентке, которой предстоит проведение 

овариальной индукции. 
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ГЛАВА 2 МАТЕРИАЛЫ, ОБЪЕМ И МЕТОДЫ 

 

 

2.1 Дизайн и этапы исследования 

 

Настоящее исследование проводилось в Белгородской области на базе 

Перинатального центра Областной клинической больницы Святителя Иоасафа 

в отделении Вспомогательных репродуктивных технологий (главный врач – 

доктор медицинских наук, профессор Ж. Ю. Чефранова). Отделение 

вспомогательных репродуктивных технологий основано на базе 

перинатального центра в 2007 году. В отделении проводится лечение всех 

видов бесплодия с использованием вспомогательных методов репродуктивных 

технологий, наиболее распространенной и эффективной процедурой из которых 

является экстракорпоральное оплодотворение. Ежегодно в отделении 

консультируется до 1500 супружеских пар по вопросам бесплодия.  

Все супружеские пары были предварительно обследованы в соответствии 

с приказом Министерства здравоохранения РФ от 30 августа 2012 года № 107н 

«О порядке использования вспомогательных репродуктивных технологий, 

противопоказаниях и ограничениях к их применению», приказ Министерства 

Здравоохранения от 31 июля 2020 года № 803н «О порядке использования 

вспомогательных репродуктивных технологий, противопоказаниях и 

ограничениях к их применению», в рамках подготовки к программе 

экстракорпорального оплодотворения с использованием общеклинических и 

специальных методов. 

Дизайн исследования представлен на рисунке 1.  

Всего в рамках исследования проведено изучение историй болезни и 

протоколов овариальной стимуляции 671 пациентки, которые были отобраны 

методом сплошной выборки. Первые два этапа исследования включали сбор 

данных пациенток.  
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Рисунок 1 – Дизайн исследования 

Проспективное исследование 

Ретроспективное исследование 

1 ЭТАП 
Изучение карт пациенток, которым проводилась процедура 

ЭКО, сбор данных (n = 421) 

 

2 ЭТАП  
Сбор анамнеза, клинико-лабораторное, инструментальное 

обследование пациенток, обратившихся за лечением 

бесплодия методом ЭКО (n = 250) 

 

Проведение процедуры ЭКО 

 

3 ЭТАП  
N = 671  

 

Сравнительный анализ данных, 

полученных в двух группах 

пациенток  

Женщины с СГЯ, 

 n = 56 

 

Женщины без СГЯ, 

n = 615 

 

5 ЭТАП  
Оценка эффективности предложенного способа прогноза СГЯ 

n = 50  

4 ЭТАП  
Разработка индивидуального прогноза СГЯ  
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На первом этапе было проведено ретроспективное исследование на 

основе изучения историй болезни 421 пациентки.  

На этапе проспективного исследования был проведен сбор анамнеза, 

клинико-лабораторное, инструментальное обследование 250 пациенток, 

которые обратились за лечением бесплодия и провели процедуру ЭКО в 

течение 2022-2024 гг.  

Полученные результаты из первичной медицинской документации 

заносились в унифицированную индивидуальную карту обследований каждой 

пациентки при обращении в отделение ВРТ БОКБ. 

Из всех выбранных пациенток (после проведения ЭКО) была отобрана 1-я 

группа (основная) из 56 женщин (n = 56), у которых в процессе процедуры 

ЭКО, а именно во время овариальной индукции, развился СГЯ различной 

степени тяжести: у 35 (62,5%) – лёгкой степени, у 18 (32,1%) – средней степени 

тяжести, у 3 (5,4%) – тяжёлой степени (классификация предложена J. Shenker, 

1995 г.). 

Женщины со средней и тяжёлой степенью СГЯ находились на 

стационарном лечении в гинекологическом отделении, в палатах интенсивной 

терапии в Перинатальном центре Белгородской областной клинической 

больницы Святителя Иоасафа.  

Диагноз устанавливался на основании классификации СГЯ, принятой в 

письме Министерства здравоохранения Российской Федерации от 21.09.2015г 

N15-4/10/2-5466 «Диагностика, лечение и профилактика синдрома 

гиперстимуляции яичников», далее в клинических рекомендациях «Синдром 

гиперстимуляции яичников: диагностика, лечение, профилактика, интенсивная 

терапия» от 25.03.2019 года, далее в клинических рекомендациях Министерства 

здравоохранения Российской Федерации «Синдром гиперстимуляции 

яичников» от 2021 года. 

Группа сравнения (2-я группа) состояла из 615 пациенток (n = 615), у 

которых СГЯ в процессе проведения программы ЭКО выявлен не был. 

Критерии включения женщин в исследование:  
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1) наличие признаков СГЯ; 

2) наличие показаний к лечению методом ЭКО; 

3) отсутствие противопоказаний к стимуляции овуляции;  

4) отсутствие противопоказаний к вынашиванию; 

5) отсутствие обострения экстрагенитальных заболеваний на момент 

проведения лечения; 

6) отсутствие генитальной инфекции; 

Критерии исключения женщин из исследования:  

1) наличие острых инфекционных заболеваний; 

2) обострение хронических заболеваний; 

3) врождённые или приобретенные деформации полости матки, при 

которых невозможна имплантация эмбрионов или вынашивание беременности; 

4) отказ от участия в исследовании. 

Все пациентки, включённые в исследование, обратившиеся для 

проведения программы ЭКО и прошедшие обследование, строго 

соответствовали критериям включения и исключения. Большинство женщин 

были жителями Белгорода и Белгородской области – 94,4% (n = 633), остальные 

были иногородними – 5,6% (n = 38). 

Предметом исследования послужили анамнестические данные 

(перенесённые и сопутствующие гинекологические и эндокринные 

заболевания, оперативные вмешательства); социально-биологические 

параметры (рост, возраст, в том числе возраст супруга, вес, семейное 

положение, место жительства, род занятости); сбор анамнеза (возраст менархе, 

регулярность менструаций, их характер, длительность, обильность, 

болезненность); данные акушерского анамнеза (наличие или отсутствие 

беременностей в анамнезе, их количество, течение, исход, роды, наличие 

детей); общее и специальное гинекологическое обследование; результаты 

клинико-лабораторного обследования (общий анализ крови, биохимический 

анализ крови, коагулограмма, общий анализ мочи, группа крови и резус-

фактор, оценка гормонального статуса, цитологическое исследование соскоба с 
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шейки матки, обследование женщины на наличие урогенитальных инфекций, 

биопсия эндометрия) и данные инструментального обследования 

(ультразвуковое исследование органов малого таза, гистеросальпингография) 

обеих групп пациенток, которые были получены в результате догестационного 

обследования, а также в процессе проведения протоколов ЭКО. 

Стимуляция овуляции проводилась по короткому протоколу с 

применением антагонистов ГнРГ (398 человек) и длинному протоколу с 

применением агонистов ГнРГ (273 человек). В работе были использованы 

следующие препараты: препараты рекомбинантного ФСГ (рФСГ) (Гонал-ф, 

стартовая доза 112,5-150 МЕ, Пурегон, стартовая доза 100-150 МЕ), аГНРГ 

(Диферилин, доза 0,2 мг), антГнРГ (Цетротид, доза 0,25 мг, Оргалутран, доза 

0,25мг), препараты хорионического гонадотропина (Овитрель 6500 МЕ, 

хорионический гонадотропин 10000 МЕ).  

Короткую схему стимуляции овуляции с применением антагонистов 

ГнРГ начинали со 2-3-го дня менструального цикла. Для стимуляции овуляции 

использовали рФСГ. Начало введения антагониста ГнРГ (Цетротид 0,25 мг, 

Оргалутран 0,25 мг) определялось достижением диаметра нескольких 

фолликулов более 14 мм, и продолжалось до дня введения триггера овуляции 

включительно. С момента начала использования антагонистов ГнРГ, доза рФСГ 

оставалась фиксированной.  

Длинную схему стимуляции с применением агонистов ГнРГ начинали с 

18-23-го дня менструального цикла для достижения десенсетизации 

гипоталамо-гипофизарной оси с применением аГнРГ (диферелин 0,1 мг 

подкожно 1 раз в день, с 5-го дня менструального цикла ежесуточная доза 

диферелина уменьшалась до 0,05 мг, введение осуществлялось до дня 

назначения триггера овуляции включительно. Индукция овуляции проводилась 

с применением рФСГ (Гонал-ф в стартовой дозе 112,5-150, Пурегон в стартовой 

дозе 100-150 МЕ). Коррекция суточной дозы рФСГ осуществлялась 

индивидуально в зависимости от ультразвуковых данных мониторинга ответа 

яичников на вводимые препараты.  

Мониторирование схем стимуляции суперовуляции проводили на 
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основании следующих показателей: число и размер растущих фолликулов в 

каждом яичнике, толщина эндометрия в динамике. 

Ультразвуковое исследование проводилось на аппарате Samsung Medison 

UGEO H60, Сеул, Корея.  

Введение триггера финального созревания фолликулов определялось 

данными ультразвукового исследования (более трех фолликулов, диаметр 19 

мм, толщина эндометрия не менее 8 мм). В качестве триггера применялись 

препараты ХГЧ (Овитрель 6500 МЕ, хорионический гонадотропин 10000 МЕ). 

При выявлении по данным ультразвукового исследования более 15 фолликулов, 

диаметром более 12 мм осуществлялась замена триггера на агонист ГнРГ 

(Диферелин 0,2 мг). 

В данной работе использовались следующие методы: анкетирование, 

общеклинические методы, биохимическое исследование крови пациенток с 

СГЯ и без него, общий анализ мочи, УЗИ органов малого таза до проведения 

стимуляции овуляции и УЗ-мониторинг состояния яичников непосредственно 

во время проведения стимуляции овуляции.  

Третий и четвертый этап исследования включали статистическую 

обработку полученных данных и проведение дискриминантного анализа 

парных выборок женщин с развитием СГЯ и без него с целью составления 

прогноза риска возникновения СГЯ.  

На пятом этапе исследования проводилась оценка клинической 

эффективности предложенного способа прогнозирования СГЯ, которая 

осуществлялась в отделении ВРТ Белгородской областной клинической 

больницы Святителя Иоасафа. Для данного этапа исследования была отобрана 

группа пациенток из 50 человек (3-я группа). Пациенты в данную группу 

отбирались среди женщин с высоким риском СГЯ, который определялся 

согласно полученным в ходе исследования данным. Пациенты соответствовали 

критериям включения в исследование.  

В процессе проведения протокола ЭКО женщинам из 3-й группы 

производился расчет риска возникновения СГЯ по предложенному нами 

способу. В случае определения риска возникновения СГЯ проводилась 
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профилактика его развития в соответствии с письмом Министерства 

здравоохранения Российской Федерации от 21.09.2015г N15-4/10/2-5466 

«Диагностика, лечение и профилактика синдрома гиперстимуляции яичников», 

далее в соответствии с клиническими рекомендациями «Синдром 

гиперстимуляции яичников: диагностика, лечение, профилактика, интенсивная 

терапия» от 25 марта 2019 года, далее в соответствии с клиническими 

рекомендациями Министерства здравоохранения Российской Федерации 

«Синдром гиперстимуляции яичников» от 2021 года.  

 

2.2 Статистический анализ 

 

База данных создавалась и подвергалась первичной обработке на 

индивидуальном компьютере в среде Excel-2023 (Microsoft Office 2023). 

Статистическую обработку всех полученных результатов проводили с 

использованием программы IBM SPSS Statistics 27 в среде Windows 11.  

Эмпирические распределения данных оценивали на согласие с законом 

нормального распределения. Для проверки нормальности непрерывных 

распределений использовался критерии Шапиро-Уилка. В связи с отличным от 

нормального распределением выборки дескриптивные характеристики были 

представлены в виде медианы (Ме) и интерквартильного размаха [Q1:Q3] и 95 

% доверительного интервала (ДИ) [нижней и верхней границ] с вычислением 

границ ДИ по формуле Вильсона. Качественные номинальные переменные 

характеристики были представлены в виде абсолютных значений (n) и частот 

(%). 

Вследствие отсутствия нормальности распределения у большинства 

(98%) исследуемых показателей для статистической проверки гипотез о 

равенстве числовых характеристик выборочных распределений в сравниваемых 

группах использовался U-критерий Манна-Уитни для двух независимых 

выборок, Н-критерий Краскалла-Уоллеса для трех и более независимых 

выборок. Для сравнения бинарных и категориальных показателей применялся 
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критерий хи-квадрат Пирсона. Проверку статистических гипотез проводили 

при критическом уровне значимости р = 0,05, т. е. различия между выборками 

считались статистически достоверными при значении для р <0,05. 

Попарные ассоциации оценивались путем расчета коэффициентов 

корреляции Спирмена. Для корреляционного анализа применялся расчет 

средних величин показателей корреляционных отношений для количественных 

признаков (r). Связь между показателями оценивалась как сильная при r >0,7, 

средней силы – при r от 0,3 до 0,7, слабая – при r <0,3. 

Для выявления значимых предикторов персонифицированного риска 

развития СГЯ использовали многофакторную линейную регрессию. 

Оптимальные модели многофакторных регрессий строили методами прямого и 

обратного шага. Оптимальные модели многофакторных регрессий строили 

методами прямого и обратного шага. ROC-анализа для формул риска 

многофакторных моделей рассчитывался наилучший по сумме 

чувствительности и специфичности порог риска, оценивались c 95 % ДИ 

прогностические характеристики: чувствительности (sensitivity), 

специфичности (specificity), положительной прогностической ценности (positive 

predictive value), отрицательного прогностического значения (negative predictive 

value), положительного и отрицательного отношения правдоподобия (positive 

likelihood ratio, negatuive likelihood ratio).  

Тестом Хосмера – Лемешова (Hosmer – Lemeshow) исследовали 

согласованность прогностических частот многофакторных моделей с 

фактическими частотами негативных событий. Предикторы, вошедшие в 

многофакторную модель, но не показавшие статистической значимости, 

включались в модель согласно информационному критерию Акаике (AIC). 
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ГЛАВА 3 РЕЗУЛЬТАТЫ СОБСТВЕННЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ 

 

 

3.1 Распространенность и динамика синдрома гиперстимуляции яичников 

в Белгородской области 

 

В соответствии с целью и поставленными задачами исследования была 

проанализирована распространенность и динамика СГЯ в программах ЭКО, в 

том числе его легкой, средней и тяжелой степени, в Белгородской области за 

десятилетний период. На рисунке 2 представлена динамика 

распространенности СГЯ среди женщин Белгородской области, принимавших 

участие в программе ЭКО с 2009 по 2018 гг.  

Рисунок 2 – Распространенность СГЯ в Белгородской области по годам, %  

 

Из представленных данных видно, что распространенность СГЯ в 

Белгородской области по годам имела флюктуирующий характер с пиками в 

2012 г. (1,2%) и 2018 г. (1,5%). 
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Из вышесказанного можно заключить, что проблема СГЯ в целом по 

Белгородской области остается достаточно острой и требует основательного 

изучения и поиска решений профилактики СГЯ.  

Изучая распространенность легких, средних и тяжелых форм СГЯ стало 

известно, что средние формы СГЯ за 2009–2018 года встречались наиболее 

часто (Рисунок 3).  

 

Рисунок 3 – Динамика легких, средних или тяжелых форм СГЯ в 

Белгородской области, % 

 

Тяжелые формы СГЯ также достаточно распространены, на рисунке 3 

можно отметить тенденцию к увеличению случаев тяжелых форм СГЯ с 

пиками в 2016 г. (0.28%) и в 2018 г. (0.3%). 
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3.2 Социально-биологическая характеристика женщин с синдромом 

гиперстимуляции яичников 

 

В соответствии с поставленными задачами мы проанализировали 

социально-биологические характеристики женщин обеих сравниваемых групп, 

в том числе антропометрические данные. Средний медианный показатель 

возраста женщин, включенных в 1-ю группу (с СГЯ), составил 31,0 год 

[28,0:33,0], во 2-й группе (без СГЯ) пациентки были достоверно старше, где 

средний медианный показатель возраста составил 33,0 года [30,0:36,0] (р=0.002, 

p <0,05) (Таблица 1). 

 

Таблица 1 – Параметры возраста и ИМТ женщин, принявших 

участие в исследовании 

 

Показатели 

Пациентки с СГЯ 

1-я группа  

(n = 56) 

Пациентки без СГЯ 

2-я группа  

(n= 615) U Р 

Ме [Q1:Q3] Ме [Q1:Q3] 

Возраст, 

лет 
31,0 [28,0:33,0] 33,00 [30,0:36,0] 127,5 

0,002 

* 

ИМТ, кг/м2 21,47 [20,2:24,08] 23,23 [20,73:26,57] 
131 0,003 

* 

 n % n % Р 
ОШ 

(ДИ 95%) 

Ожирение  1 1,79 45 7,15 
0.02* 0,2 (0.03-

0.7)* 
Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

ИМТ женщин 1-й группы был достоверно ниже, чем во 2-й группе 

пациенток, составив 21,47 [20,2:24,08] кг/м2 при СГЯ и 23,23 [20,73:26,57] кг/м2 

у пациенток без СГЯ соответственно (р=0.003, p <0,05). Ожирение достоверно 

чаще регистрировали у пациенток группы сравнения (р=0.02). 

Большинство пациенток 1-й и 2-й группы были замужем: 94,64% и 

89,27% соответственно (Таблица 2). Среди одиноких и незамужних женщин, 
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которые прошли программу ЭКО большая их доля были без СГЯ с 

статистически значимыми межгрупповыми отличиями по параметру «сперма 

донора» и параметру «брак не зарегистрирован» с большей долей пациенток в 

группе без СГЯ (2.44% и 8.29% соответственно) по сравнению с группой с СГЯ 

(1.79% и 3.57% соответственно) (р <0,05).  

Таблица 2 – Семейное положение женщин, принявших участие в 

исследовании 

Семейное 

положение 

Пациентки с 

СГЯ 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки 

без СГЯ 

2 группа  

(n = 615) 
χ2 Р 

ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Замужем  53 94,64 549 89,27 

0,29 0.28 

2,12 

(0,64-6,98) 

Не замужем (брак 

не 

зарегистрирован)  

2 3,57 51 8,29 
0,41 

(0,09-1,72) 

Одинокая (сперма 

донора) 
1 1,79 15 2,44 

0,72 

(0,09-5,61) 
Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

Результат сравнительного анализа наличия детей у мужчин в 

предыдущих браках представлен в таблице 3. 

 

Таблица 3 – Наличие детей от предыдущих браков у супругов 

пациенток, принявших участие в исследовании 

Наличие 

детей 

Пациентки с СГЯ 

 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки без 

СГЯ  

2 группа  

(n = 615) 
χ2 Р 

ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Да 6 10,71 102 16,59 

0,91 0.21 

0,60 

(0,22-1,51) 

Нет  50 89,29 513 83,41 
1,66 

(0,66-4,42) 
Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 
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У большей доли мужей обеих сравниваемых групп пациенток дети от 

прошлых браков отсутствовали – 89.29% в й группе и 83.41% во 2-й группе. 

Статистически значимых различий между анализируемыми группами при 

изучении наличия детей у мужчин от предыдущих браков не выявлено.  

Анализ места жительства пациенток анализируемых групп отражен в 

таблице 4.  

 

Таблица 4 – Место жительство пациенток, принявших участие в 

исследовании 

Признак 

Пациентки с СГЯ 

 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки без 

СГЯ  

2 группа  

(n = 615) 
χ2 Р 

ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Белгород  30 53,57 310 50,41 

0,24 0.52 

1,14 

(0,64-2,03) 

Белгород

ская обл. 
24 42,86 267 43,41 

0,98 

(0,54-1,76) 

Иногоро

дние 
2 3,57 38 6,18 

0,56 

(0,09-2,48) 
Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

Женщины 1-й группы в 53.57% случаев были жительницами 

Белгородской области, в городе Белгород проживали 42.86% женщин, 

остальные 3.57% были иногородними. Во 2-й группе женщин жительницами 

Белгородской области были 50.41% пациенток, в городе Белгород проживали 

43.41% пациенток, остальные 6.18% женщин были иногородними. 

Статистически значимые различия в ходе изучения места жительства выявлены 

не были.  

При изучении характера трудовой деятельности установлено, что 

большинство женщин обеих групп были работницами умственного труда 

(64.29% в 1-й группе женщин и 70.57% женщин во 2-й группе) без 
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статистически значимых отличий между группами (Таблица 5). Деятельность 

28.57% женщин в 1-й группе и 17.4% во 2-й группе была связана с физическим 

трудом, а 7.14% женщин 1-й группы и 12.03% 2-й группы относились к 

неработающей категории населения.  

 

Таблица 5 – Характер трудовой деятельности пациенток, принявших 

участие в исследовании 

Признак 

Пациентки с СГЯ 

 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки без 

СГЯ  

2 группа  

(n = 615) 

χ2 Р 
ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Умствен

ный труд 
36 64,29 434 70,57 

0,69 0.17 

0,75 

(0,41-1,39) 

Физическ

ий труд 
16 28,57 107 17,40 

1,90 

(0,98-3,65) 

Не 

работает 
4 7,14 74 12,03 

0,56 

(0,17-1,68) 
Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

Статистически значимых различий при анализе характера трудовой 

деятельности между сравниваемыми группами пациенток выявлено не было.  

Результаты оценки экстрагенитальных заболеваний у пациенток обеих 

групп представлены в Таблице 6.  

 

Таблица 6 – Экстрагенитальные заболевания женщин, принявших 

участие в исследовании 

Признак 

Пациентки с 

СГЯ 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки без 

СГЯ  

2 группа  

(n = 615) 

χ2 Р 
ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Отсутствует 34 66,07 307 49,92 

1,58 0.04* 

1,55 

(0,85-2,81) 

ОРВИ, ОРЗ 3 5,36 67 10,89 
0,46 

(0,11-1,60) 
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Признак 

Пациентки с 

СГЯ 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки без 

СГЯ  

2 группа  

(n = 615) 

χ2 Р 
ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Гипертоническ

ая болезнь 
1 1,79 11 1,79 

0,99 

(0,04-7,68) 

Хр. тонзиллит 2 3,57 22 3,58 
0,10 

(0,16-4,56) 

Ожирение  1 1,79 45 7,32 
0,24 

(0,01-1,63) 

Гепатит  1 1,79 14 2,28 
0,78 

(0,04-5,83) 

Диффузный 

зоб 

щитовидной 

железы 

4 7,14 16 2,60 
2,88 

(0,78-9,64) 

Хр. 

пиелонефрит 
3 5,36 9 1,46 

3,81 

(0,79-15,99) 

Хр. гастрит 2 3,57 8 1,30 
2,81 

(0,40-14,83) 

Сочетанные 1 1,79 116 18,86 
0,07* 

(0,01-0,53) 
Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

Все экстрагенитальные заболевания были вне обострения на момент 

вступления женщин в программу ЭКО. Большинство пациенток в обеих 

группах не имели соматических заболеваний (66% пациенток 1-й группы и 49% 

пациенток 2-й группы).  

В структуре хронических заболеваний регистрировали: 

- болезни сердечно-сосудистой системы (ССС), в частности, 

гипертоническая болезнь (1.79% в 1-й группе и 1.79% во 2-й группе);  

- болезни желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) (3.57% в 1-й группе и 1.3% 

во 2-й группе) с более высоким шансом развития СГЯ у пациенток с 

хроническим гастритом в сравнении с пациентками без этой патологии;  

- болезни мочевыводящих путей (5.36% в 1-й группе и 1.46% во 2-й 

группе) с более высоким шансом развития СГЯ у пациенток с хроническим 
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пиелонефритом в сравнении с пациентками без этой патологии;  

- эндокринные расстройства (7.14% в 1-й группе и 2.6% во 2-й группе) с 

более высоким шансом развития СГЯ в сравнении с пациентками без 

эндокринных расстройств;  

- ожирение в группе пациенток с СГЯ встречалось в 4 раза реже, чем у 

пациенток в группе сравнения (1.79% в 1-й группе и 7.32% во 2-й группе, p 

<0,05).  

У пациенток в обеих группах в анамнезе были выявлены сочетанные 

формы нескольких экстрагенитальных заболеваний. Помимо основных 

заболеваний, сочетанная соматическая патология в группе женщин с СГЯ 

встречалась у 1,79% пациенток, тогда как во 2-й группе этот показатель был на 

уровне 18,86% пациенток (p <0,05).  

Большинство пациенток в анализируемых группах имели неотягощенный 

аллергологический анамнез. Долевое соотношение пациенток без аллергии в 

анамнезе составило 89% в 1-й группе и 91% – во 2-й группе (Таблица 7).  

 

Таблица 7 – Аллергологический анамнез пациенток, принявших 

участие в исследовании 

Аллерголо

гический 

анамнез 

Пациентки с СГЯ 

 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки без 

СГЯ  

2 группа  

(n = 615) 

χ2 Р 
ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Нет 50 89,29 563 91,54 

0,11 0.32 

0,77 

(0,30-2,10) 

Да 6 10,71 52 8,46 
1,30 

(0,48-3,35) 
Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

Положительный аллергологический анамнез выявлен у 10.71% пациенток 

1-й и у 8.46% пациенток 2-й группы без статистически значимых отличий (p 

>0,05). 

Таким образом, пациентки с СГЯ достоверно чаще были моложе и имели 
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более низкий ИМТ. По остальным анализируемым параметрам сравниваемые 

группы не имели достоверных отличий. 

3.3 Характеристика менструальной функции женщин с синдромом 

гиперстимуляции яичников 

 

В ходе исследования мы провели изучение характеристик менструальной 

функции у пациенток анализируемых групп. Полученные результаты 

представлены в таблице 8.  

 

Таблица 8 – Характеристика менструальной функции у женщин, 

принявших участие в исследовании 

 

Переменная 

Пациентки с 

СГЯ 

1-я группа 

(n=56) 

Пациентки без 

СГЯ 

2-я группа  

(n = 615) 
U Р 

Ме [Q1:Q3] Ме [Q1:Q3] 

Возраст менархе, лет 13 [12:14] 13 [12:14] 659,0 0,45 

Длительность 

менструального цикла 

(дни)  

32 [28:34] 28 [27:30] 543,0 0,02* 

Менструации (дней)  5 [5:6] 5 [4:6] 234,0 0,11 

Задержки (дней) 11 [10:20] 10 [5.5:20] 22 0,017* 

Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

Средний возраст менархе среди пациенток анализируемых 1-й и 2-й 

групп статистически не отличался и составлял 13 [12:14] лет и 13 [12:14] лет 

соответственно (p >0,05). Длительность менструального цикла среди пациенток 

с СГЯ была достоверно дольше чем во 2-й группе пациенток и составила 32 

[28:34] дней и 28 [27:30] дней соответственно (p <0,05). Длительность 

менструального кровотечения в 1-й группе пациенток составила 5 [5:6] дней, во 

2-й группе пациенток этот показатель был на уровне 5 [4:6] дней (p >0,05).  

При сравнении становления менструальной функции значимых различий 
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между пациентками анализируемых групп в ходе исследования установлено не 

было (Таблица 9).  

Таблица 9 – Становление менструальной функции у женщин, 

принявших участие в исследовании 

Признак 

Пациентки с 

СГЯ 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки без 

СГЯ  

2 группа  

(n = 615) 
χ2 Р 

ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Установились 

сразу  
44 78,57 529 86,02 

1,72 0.09 

0,60 

(0,29-1,25) 

Установились 

позже  
7 12,50 51 8,29 

1,58 

(0,62-3,86) 

Не 

установились  
5 8,93 35 5,69 

1,63 

(0,53-4,59) 
Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

У большей доли пациенток 1-й и 2-й групп менструальная функция 

установилась сразу – у 78.57% и у 86.02% соответственно. 

Регулярные менструальные циклы встречались у большей доли 

пациенток 1-й (83,93%) и 2-й группы (93,82%) (Таблица 10).  

 

Таблица 10 – Регулярность менструального цикла у пациенток, 

принявших участие в исследовании 

Признак 

Пациентки с СГЯ 

 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки без 

СГЯ  

2 группа  

(n = 615) 

χ2 Р 
ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Регулярные 47 83,93 577 93,82 6,27 0.04* 
0,34* 

(0,15-0,82) 

Не 

регулярные 
9 16,07 38 6,18   

2,91* 

(1,23-6,72) 
Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

Нарушения менструального цикла достоверно чаще выявлялись у 
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пациенток 1-й группы (16,07%) в сравнении с пациентками 2-й группы, где этот 

показатель составил 6,18% (p <0,05). При оценке характера менструаций и 

болевых ощущений статистически значимых отличий в ходе сравнения 

анализируемых групп нами установлено не было (Таблица 11).  

 

Таблица 11 – Характер и болезненность менструаций у женщин, 

принявших участие в исследовании 

Признак 

Пациентки с 

СГЯ 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки без 

СГЯ  

2 группа  

(n = 615) 
χ2 Р 

ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Умеренные  43 76,79 441 71,71 

0,56 0.52 

1,31 

(0,66-2,62) 

Обильные  12 21,43 166 26,99 
0,74 

(0,36-1,49) 

Скудные  1 1,79 8 1,30 
1,38 

(0,06-11,17) 

Болезненные  23 41,07 238 38,70 

0,64 0.63 

1,10 

(0,61-1,10) 

Безболезненн

ые  
33 58,93 377 61,30 

0,91 

(0,50-1,64) 
Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

У большей доли пациенток как 1-й, так и 2-й группы наблюдали 

умеренный характер менструальных выделений (у 76.79 пациенток 1-й группы 

и 71.71% пациенток 2-й группы соответственно) при их безболезненности (у 

58.93% пациенток 1-й группы и 61.3% пациенток 2-й группы соответственно). 

В группе пациенток с СГЯ овуляторные циклы встречались достоверно 

реже – у 82,14% женщин, чем в группе пациенток без СГЯ, где доля женщин с 

овуляторным циклом составила 96,59% (p <0,05) (Таблица 12). Тогда как 

ановуляторные циклы в основной группе отмечались достоверно чаще (у 

16,07%) пациенток, чем во 2-й группе, где этот показатель составил 1,46% (p 

<0,05). 
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Таблица 12 – Менструальный цикл пациенток, принявших участие в 

исследовании 

Цикл 

Пациентки с 

СГЯ 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки 

без СГЯ  

2 группа  

(n = 615) 
χ2 Р 

ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Овуляторный  46 82,14 594 96,59 

21,13 0.04* 

0,16* 

(0,68-0,40) 

Ановуляторный 9 16,07 9 1,46 
12,90* 

(4,44-37,51) 

Недостаточность 

лютеиновой 

фазы  

1 1,79 12 1,95 0.38 0.74 
0,91 

(0,04-6,95) 

Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

Недостаточность лютеиновой фазы отмечали у 1.79% пациенток 1-й 

группы и 1.95% пациенток 2-й группы без достоверно значимых отличий 

между группами (, p >0,05). 

Таким образом, среди пациенток с СГЯ достоверно чаще наблюдали 

более длительные менструальные кровотечения с удлинением цикла, 

нарушением менструального цикла при более частой регистрации 

ановуляторных циклов. 

 

3.4 Акушерско-гинекологический анамнез 

 

Оценка репродуктивного анамнеза пациенток представлена в таблице 

13. Из приведенных данных можно отметить, что возраст начала половой 

жизни в обеих группах пациенток был сопоставим и не имел статистически 

значимых отличий. По количеству беременностей, абортов, неразвивающихся 

беременностей, самопроизвольных выкидышей, родов в анамнезе 

статистически значимых различий между группами пациенток выявлено не 
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было.  

Таблица 13 – Акушерско-гинекологический анамнез женщин, 

принявших участие в исследовании 

 

Переменная 

Пациентки с 

СГЯ 

1-я группа  

(n=56) 

Пациентки без 

СГЯ 

2-я группа  

(n = 615) 

U Р 
 

Ме [Q1:Q3] Ме [Q1:Q3] 

Возраст начала 

половой жизни 
18 [17:18.25] 18 [17:19] 649 0,32  

Беременности 

(количество)  
0 [0:1] 1 [1:2] 786 0,72  

Роды 

(количество)  
0 [0:0] 1 [1:1] 720 0,72  

Аборты  13 23,21 173 28,13 0,71 0,47 
0,77 

(0,4-1,47) 

Самопроизволь

ные выкидыши 
4 7,14 57 9,27 0,88 0,38 

0,75 

(0,26-2,15) 

Неразвивающи

еся 

беременности  

3 5,36 33 5,37 0,62 0,53 
0,99 

(0,29-3,36) 

Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

В 1-й группе цикл ЭКО в анамнезе был проведен у 21,43% женщин, во 2-

й группе – у 35,61% пациенток (p <0,05) (Таблица 14).  

 

Таблица 14 – ЭКО в анамнезе у женщин, принявших участие в 

исследовании 

ЭКО в анамнезе 

Пациентки с 

СГЯ 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки 

без СГЯ  

2 группа  

(n = 615) 
χ2 Р 

ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Да  12 21,43 219 35,61 

3,97 0.04* 

0,49* 

(0,24-0,99) 

Нет  44 78,57 396 64,39 
2,03* 

(1,01-4,15) 
Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 
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Впервые процедура ЭКО проводилась 78,57% пациенткам 1-й группы и 

64,39% пациенткам 2-й группы (p <0,05). 

Таким образом, были установлены статистически значимые различия, 

выражавшиеся в увеличении числа пациенток с СГЯ при проведении первой 

программы ЭКО с шансом выявить СГЯ в 2.03 раза выше ДИ 95% [1,01-4,15] 

при наличии статистической значимости связи между фактором и исходом на 

уровне p <0,05.  

На следующем этапе работы оценивались показания к проведению 

процедуры ЭКО в виде этиологического фактора бесплодия. Результаты оценки 

представлены на рисунке 4.  

 

Рисунок 4 - Факторы бесплодия у женщин, принявших участие в 

исследовании, % 
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Лидирующим этиологическим фактором бесплодия в группе женщин с 

СГЯ являлся мужской фактор. В 1-й группе бесплодие, связанное с мужскими 

факторами, встречалось достоверно чаще – в половине всех случаев и было 

диагностировано у 48,21% пациенток, тогда как у пациенток 2-й группы 

бесплодие, ассоциированное с мужскими факторами, встречалось в 33,17% 

случаев (p <0,05). Шанс выявить СГЯ был достоверно выше у пациенток, у 

которых наблюдали бесплодие, связанное с мужскими факторами, в 1.88 раз 

ДИ 95% [1,05-3,37] при наличии статистической значимости связи между 

фактором и исходом на уровне p <0,05.  

Второй по распространенности фактор бесплодия связан с отсутствием 

овуляции, который был диагностирован достоверно чаще в 1-й группе 

пациенток (у 28,57%), во 2-й группе отсутствие овуляции выявлено у 15,45% 

женщин (p <0,05). Шанс выявить СГЯ был достоверно выше у пациенток, у 

которых наблюдали бесплодие, связанное с отсутствием овуляции, в 2.18 раз 

ДИ 95% [1,12-4,22] при наличии статистической значимости связи между 

фактором и исходом на уровне p <0,05. Достоверно реже в группе пациенток с 

СГЯ встречалось бесплодие неясного генеза, которое было зарегистрировано у 

3,57% женщин 1-й группы, тогда как во 2-й группе пациенток причина 

бесплодия не была установлена в 15,77% случаев (p <0,05). Бесплодие трубного 

происхождения реже встречалось в основной группе женщин (7,86% случаев), 

тогда как в группе сравнения доля пациенток с бесплодием трубного 

происхождения регистрировали в 32,36% случаев (p <0,05).  

Таким образом, в группе пациенток с СГЯ достоверно чаще встречались 

бесплодие, связанное с отсутствием овуляции и бесплодие, ассоциированное с 

мужскими факторами, тогда как бесплодие трубного происхождения и 

неустановленная причина бесплодия в основной группе встречались 

достоверно реже.  

При изучении размеров матки, ее подвижности, определяемых при 

влагалищном исследовании, статистически значимых отличий между 

пациентками обеих групп установлено не было (Таблица 15). 
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Таблица 15 – Размеры и подвижность матки при влагалищном 

исследовании у пациенток, принявших участие в программе ЭКО 

Признак 

Пациентки с 

СГЯ 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки 

без СГЯ  

2 группа  

(n = 615) 
χ2 Р 

ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Размеры матки 

Нормальные  54 96,43 606 98,54 

0,29 0.11 

0,40 

(0,08-2,77) 

Уменьшены  1 1,79 3 0,49 
3,71 

(0,15-40,93) 

Увеличены  1 1,79 6 0,98 
1,85 

(0,08-15,67) 

Подвижность матки 

Нормальная 55 98,21 602 97,89 

0,11 0.88 

1,19 

(0,16-25,09) 

Ограничена 1 1,79 13 2,11 
0,84 

(0,04-6,35) 
Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

У большей доли пациенток 1-й и 2-й групп были диагностированы 

нормальные размеры (у 96.43% и 98.54%) и подвижность (у 98.21 и 97.89%) 

матки. В ходе изучения данных пальпации придатков были получены 

результаты, которые приведены в таблице 16. 

Таблица 16 – Данные гинекологического осмотра пациенток 

сравниваемых групп 

Признак 

Пациентки с 

СГЯ 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки 

без СГЯ  

2 группа  

(n = 615) 

χ2 Р 
ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Без особенностей 54 96,43 525 85,37 

3,72* 0.01 

4,62* 

(1,08-27,95) 

Тяжистость в 

области придатков 

(спаечный процесс) 

2 3,57 83 13,50 
0,24 

(0,04-1,02) 

Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 
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Пальпация придатков матки без каких-либо особенностей встречалась 

чаще в группе пациенток с СГЯ, чем в группе пациенток без него (у 96,43% и 

85,37% пациенток соответственно, p <0,05). Также в ходе исследования 

установлено, что тяжистость в области придатков матки (изменение плотности 

и спаечный процесс) в группе пациенток с СГЯ встречались реже, чем у 

пациенток без СГЯ (у 3,57% и у 13,50% пациенток соответственно, p <0,05). 

 

3.5 Общеклинические и биохимические показатели женщин исследуемых 

групп 

 

На следующем этапе исследования была проведена сравнительная оценка 

показателей лабораторного обследования, результаты которого отражены в 

таблице 17.  

 

Таблица 17 – Общий анализ крови пациенток сравниваемых групп 

 

Переменная 

Норма  Пациентки с 

СГЯ 

1-я группа  

(n=56) 

Пациентки без 

СГЯ 

2-я группа  

(n = 615) 

U Р 

Ме [Q1:Q3] Ме [Q1:Q3] 
 

 

Эритроциты, 

*1012/л  

3.8 – 5.5 
4,52 [4,3:4,7] 4.56 [4.27:4.8] 586 0,28 

Гемоглобин, г/л 120-140 132 [124: 139] 132 [127:139.25] 549 0,09 

Цветной 

показатель  

0,85-1,15 
0.9 [0.9:0.97] 0.97 [0.9:0.97] 341 0,15 

Лейкоциты*109/л 4,0 – 9,0 5.9 [4.9:6.4] 5.8 [4.9:6.3] 592 0,92 

Сегментоядерные

,% 

47-72 
63.0 [63:69] 64.0 [61:69] 120 0,99 

Палочкоядерные,

% 

1-6 
2.0 [1.25:3.0] 1 [1:2] 80 

0,001 

** 

Базофилы,%  0-1 0.5 [0:1] 0 [0:1] 96 0,04* 

Эозинофилы,% 0.5-5 1.0 [1:2] 1 [1:2] 105 0,22 

Моноциты,% 3 – 11 4.5 [3:5.75] 4.0 [2.5:7.0] 116 0,71 
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Переменная 

Норма  Пациентки с 

СГЯ 

1-я группа  

(n=56) 

Пациентки без 

СГЯ 

2-я группа  

(n = 615) 

U Р 

Ме [Q1:Q3] Ме [Q1:Q3] 
 

 

Тромбоциты, 

*109/л 

180 – 320 263.

0 
[235:289] 

268.

0 
[240:306] 51 0,04* 

СОЭ, мм/час 2-15 6.0 [5:8] 6.0 [5:8] 582 0,74 

Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

Так, цветной показатель крови у пациенток 1-й группы составил 0.9 

[0.9:0.97], во 2-й группе – 0.97 [0.9:0.97] без статистически достоверных 

отличий между группами (р=0.15). Концентрация эритроцитов у пациенток 1-й 

группы в среднем была на уровне 4,52 [4,3:4,7] *1012/л, во 2-й группе – 4.56 

[4.27:4.8] *1012/л без статистически достоверных отличий между группами 

(р=0.28). Показатель гемоглобина у пациенток 1-й группы в среднем составил 

132 [124: 139] г/л, во 2-й группе – 132 [127:139.25] г/л без статистически 

достоверных отличий между группами (р=0.09). Концентрация лейкоцитов у 

пациенток 1-й группы в среднем была на уровне 5.9 [4.9:6.4] *109/л, во 2-й 

группе – 5.8 [4.9:6.3] *109/л без статистически достоверных отличий между 

группами (р=0.92). При изучении лейкоцитарной формулы установлено 

увеличение почти в два раза количества палочкоядерных нейтрофилов в группе 

пациенток с СГЯ, чем без него – 2.0 [1.25:3.0] % и 1 [1:2] % соответственно 

(р=0.001, p <0,05). Уровень тромбоцитов в 1-й группе пациенток был 

достоверно ниже и в среднем составил 263.0 [235:289] *109/л, во 2-й группе 

этот показатель был на уровне 268.0 [240:306] *109/л (р=0.04, p <0,05). 

Показатель СОЭ у пациенток 1-й группы в среднем составил 6.0 [5:8] мм/час, во 

2-й группе – 6.0 [5:8] мм/час без статистически достоверных отличий между 

группами (р=0.74). Все показатели крови были в пределах нормы. 

При оценке показателей биохимического анализа крови (Таблица 18) 

уровень общего белка крови в группе пациенток с СГЯ был достоверно выше и 

составил 78 [72.75:80] г/л, в группе пациенток без СГЯ этот показатель был на 
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уровне 75 [70:79] г/л (р=0.02, p <0,05) без отклонений от референсных 

значений.  

 

Таблица 18 – Показатели биохимического анализа крови женщин, 

принявших участие в исследовании 

Переменная Норма  

Пациентки с 

СГЯ 

1-я группа  

(n=56) 

Пациентки без 

СГЯ 

2-я группа  

(n = 615) 

U Р 

Ме [Q1:Q3] Ме [Q1:Q3] 
 

 

Общий белок, г/л 64-84 78 [72.75:80] 75 [70:79] 461 0,02* 

Билирубин, 

Мкмоль/л  
5-20 8,5 [5.95:10] 9 [7.7:10.3] 441 0,09 

Глюкоза, моль/л 
3,30-

5,50 
4,8 [4.5:5.3] 4,9 [4.6:5.25] 533 0,18 

Креатинин, 

мкмоль / л 
53-97 71 [60:78] 70 [60:78] 624 0,78 

АСТ, Ед/л до 31 20 [16.25:21] 21 [18:22] 42 
0,01 

* 

АЛТ, Ед/л до 31 15 [12.25:16] 16,1 [15:19] 35 
0,01 

* 
Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

Показатель концентрации АСТ в 1-й группе пациенток достоверно был 

ниже таковой во 2-й группе пациенток, где находился на уровне 20 [16.25:21] 

Ед/л и 21 [18:22] Ед/л соответственно (p <0,05) без отклонений от референсных 

значений. Показатель концентрации АЛТ в 1-й группе пациенток достоверно 

был ниже таковой во 2-й группе пациенток и был на уровне 15 [12.25:16] Ед/л и 

16,1 [15:19] Ед/л соответственно (p <0,05) без отклонений от референсных 

значений.  

Таким образом, статистически значимые отличия при изучении 

биохимического анализа крови выражались в увеличении концентрации общего 

белка и снижении показателя АСТ и АЛТ в 1-й группе пациенток без 

статистически значимых отличий от нормы.  
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Данные анализа коагулограммы приведены в таблице 19.  

 

Таблица 19 – Показатели коагулограммы пациенток, принявших 

участие в исследовании 

Переменная Норма  

Пациентки с 

СГЯ 

1-я группа  

(n=56) 

Пациентки без 

СГЯ 

2-я группа  

(n = 615) 

U Р 

Ме [Q1:Q3] Ме [Q1:Q3] 
 

 

МНО 0,85-1,3 1 [1:1] 1 [1:1] 444 0.45 

Фибриноген, г/л 1,75-3,6 3.5 [3.2:3.7] 3.4 [3:3.6] 389 0.07 

ПТИ, % 70-125 100 [98:100] 98 [96:100] 85 
0.04 

* 

АЧТВ, сек 20,8-37 31 [29.75:32] 31 [29:34] 429 0.4 

Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

В ходе анализа показателей коагулограммы были выявлены 

статистически значимые отличия между группами сравнения в увеличении 

уровня ПТИ в 1-й группе (100 [98:100] %) по сравнению со 2-й группой (98 

[96:100] %) на уровне р=0.04 (p <0,05). Показатели МНО, фибриногена, АЧТВ 

между пациентками анализируемых групп статистически значимых различий 

не имели. 

В ходе изучения показателей общего анализа мочи были получены 

статистически значимые отличия по показателю концентрации лейкоцитов с 

более высоким показателем в группе пациенток с СГЯ, где он составил 2 [1:2] 

ед. в поле зрения, тогда как в группе женщин без СГЯ этот показатель был на 

уровне 1 [1:2] ед. в поле зрения (р=0.04, p < 0,05) (Таблица 20). Плотность мочи 

в 1-й группе пациенток составила 1015 [1012:1017.5], во 2-й группе пациенток 

этот показатель был на уровне 1013 [1012:1016] (р=0.001, p <0,05) без 

отклонений от референсных значений. 
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Таблица 20 – Показатели общего анализа мочи пациенток, 

принявших участие в исследовании 

Переменная Норма  

Пациентки с СГЯ 

1-я группа  

(n=56) 

Пациентки без СГЯ 

2-я группа  

(n = 615) 

U Р 

Ме [Q1:Q3] Ме [Q1:Q3] 
 

 

Относительн

ая плотность 

мочи  

1010-

1025 
1015 [1012:1017.5] 1013 [1012:1016] 46 

0.001 

** 

Белок  - - - - - - - 

Лейкоциты, 

ед. в поле 

зрения  

0–6 2 [1:2] 1 [1:2] 35 0.04* 

Эритроциты, 

ед. в поле 

зрения  

0-3  0 [0:0] 0 [0:0] 308 0.99 

Цилиндры  - - - - - - - 

Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

Сравнительный анализ принадлежности крови пациенток к основным 

группам крови, а также оценка резус-принадлежности крови статистически 

значимых отличий между группами не показал. Большая доля пациенток в 1-й и 

2-й группах имели I (35.71% и 35.12% соответственно) либо II (33.93% и 

39.67% соответственно) группу крови, положительный резус-фактор (85.71% и 

87.15% соответственно). 

 

3.6 Гормональный статус женщин перед циклом экстракорпорального 

оплодотворения с синдромом гиперстимуляции яичников 

 

На следующем этапе данного исследования была проведена оценка 

гормонального фона женщин, принявших участие в программе ЭКО. 

Результаты сравнительного анализа параметров гормонального фона 

представлены в таблице 21.  
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Таблица 21 – Гормональный статус пациенток сравниваемых групп 

Переменная Норма  

Пациентки с СГЯ 

1-я группа  

(n=56) 

Пациентки без СГЯ 

2-я группа  

(n = 615) 

U Р 

Ме [Q1:Q3] Ме [Q1:Q3] 
 

 

ТТГ, 

мкМЕ/мл 
0.27-4.2 1,78 [0,85:2,60] 1,69 [1.2:2.4] 379 0,8 

Т4общ, 

нмоль/л 
50-150 124,7 [71,8:128,7] 100,30 [83.7:128.4] 284 0,6 

Т4 своб, 

нмоль/л 
10-25 13,46 [11,05:14,5] 16,00 [13.9:18.6] 57 

0,002 

* 

Т3 общ, 

нмоль/л 
1-3 1,70 [1,44:2,3] 1,95 [1.7:2.6] 364 0,19 

Т3 своб, 

нмоль/л 
3-7* 1,1 [1,1:1,1] 1,67 [1.5:1.85] 399 0,1 

ЛГ, мЕд/мл. 1,1-11,6 5,97 [4,44:8,0] 5,83 [4.1:7.8] 546 0,23 

ПЛ, мЕд/л 240* 418,2 [343,5:588] 365,0 [271.9:465.5] 52 
0,02 

* 

ФСГ, 

мЕд/мл. 
2,8-11,3 6,70 [5,93:8,08] 7,60 [6.1:9.4] 554 0,2 

Кортизол, 

нмоль/л 

101,2 - 

535,7 
381,0 [320,9:432,1] 416,50 [303:513.3] 346 0,12 

ДГЭА, 

мкг/дл. 
100-400 122,35 [7,83:238,5] 145,90 [5.4:290] 328 0,54 

Е2 нмоль/л 
0.34-

1.8* 
48,50 [28,66:64,45] 51,04 [38:84.43] 28 

0,005

* 

Антиспермал

ьные АТ, 

МЕ/мл 

0-54,99 21.6 [13,23:35,63] 31,00 [18.85:44.75] 167 0,06 

Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

Так, уровни ТТГ (1,78 [0,85:2,60] мкМЕ/мл в 1-й группе и 1,69 [1.2:2.4] 

мкМЕ/мл во 2-й группе), Т4 общего (124,7 [71,8:128,7] нмоль/л в 1-й группе и 

100,30 [83.7:128.4] нмоль/л во 2-й группе), Т3 общего (1,70 [1,44:2,3] нмоль/л в 

1-й группе и 1,95 [1.7:2.6] нмоль/л во 2-й группе), Т3 свободного (1,1 [1,1:1,1] 

нмоль/л в 1-й группе и 1,67 [1.5:1.85] нмоль/л во 2-й группе), ЛГ (5,97 [4,44:8,0] 

мЕд/мл в 1-й группе и 5,83 [4.1:7.8] мЕд/мл во 2-й группе), ФСГ (6,70 

[5,93:8,08] мЕд/мл в 1-й группе и 7,60 [6.1:9.4] мЕд/мл во 2-й группе), кортизола 
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(381,0 [320,9:432,1] нмоль/л в 1-й группе и 416,50 [303:513.3] нмоль/л во 2-й 

группе), ДГЭА (122,35 [7,83:238,5] мкг/дл в 1-й группе и 145,90 [5.4:290] мкг/дл 

во 2-й группе), антиспермальные АТ (21.6 [13,23:35,63] МЕ/мл в 1-й группе и 

31,00 [18.85:44.75] мкг/дл во 2-й группе) в сравниваемых группах пациенток 

демонстрировали отсутствие межгрупповых различий с отклонением от 

референсных значений показателя Т3 свободного с его снижением в обеих 

сравниваемых группах. 

Показатель пролактина в группе женщин с СГЯ был выше и составил в 

среднем 418,2 [343,5:588] мЕд/л, тогда как в группе сравнения этот показатель 

был на уровне 365,0 [271.9:465.5] мЕд/л (p <0,05) с отклонением от 

референсных значений показателя ПЛ с его повышением в обеих сравниваемых 

группах.  

Показатель Т4 свободного в 1-й группе был достоверно ниже, чем в 

группе сравнения и составил 13,46 [11,05:14,5] нмоль/л, тогда как во 2-й группе 

этот показатель составил 16,00 [13.9:18.6] нмоль/л (p <0,05).  

Показатель Е2 в 1-й группе был достоверно ниже показателя группы 

сравнения и был на уровне 48,50 [28,66:64,45] нмоль/л, тогда как во 2-й группе 

этот показатель составил в среднем 51,04 [38:84.43] нмоль/л (p <0,05) с 

отклонением от референсных значений показателя Е2 с его многократным 

повышением в обеих сравниваемых группах. 

 

3.7 Результаты инструментальных методов обследования перед циклом 

экстракорпорального оплодотворения у женщин с синдромом 

гиперстимуляции яичников 

 

Следующий этап включал изучение цитологического исследования мазка 

с поверхности шейки матки у пациенток анализируемых групп (Таблица 22). У 

большей доли пациенток (94.64% в 1-й группе и 99.84% во 2-й группе) 

цитологическое исследование мазка с шейки матки каких-либо отклонений не 

выявило. В ходе анализа статистически значимых различий между пациентками 



72 

обеих групп установлено не было.  

 

Таблица 22 – Цитологическое исследование мазка с шейки матки 

женщин, принявших участие в программе ЭКО 

Признак 

Пациентки с 

СГЯ 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки 

без СГЯ  

2 группа  

(n = 615) 
χ2 Р 

ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Норма  53 94,64 614 99,84 

5,43 0.04* 

0,02 

(0,003-0,28)* 

Воспаление 3 5,36 1 0,16 
34,7 

(3,5-339.9)* 
Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

Воспалительный процесс диагностирован у 5.36% пациенток 1-й и у 

0.16% пациенток 2-й групп с более высоким шансом его диагностики при 

наличии СГЯ. Цитологические исследования с признаками атипии в ходе 

исследования у анализируемых групп пациенток не выявлены. 

Результаты анализа эхографических показателей органов малого таза 

женщин, полученных при ультразвуковом обследовании представлены в 

таблице 23.  

 

Таблица 23 – Ультразвуковое исследование органов малого таза у 

пациенток, принявших участие в исследовании 

Переменная Норма  

Пациентки с СГЯ 

1-я группа  

(n=56) 

Пациентки без СГЯ 

2-я группа  

(n = 615) 

U Р 

Ме [Q1:Q3] Ме [Q1:Q3] 
 

 

Длина матки, 

мм 
40–60 48 [44:50] 46 [42:50] 578 0.6 

Переднее-

задний 

размер, мм 

30–40 36 [32:39] 35 [32:40] 649 0.7 

Ширина, мм 45–60 45 [40:47.75] 43 [40:47] 631 0.4 
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Переменная Норма  

Пациентки с СГЯ 

1-я группа  

(n=56) 

Пациентки без СГЯ 

2-я группа  

(n = 615) 

U Р 

Ме [Q1:Q3] Ме [Q1:Q3] 
 

 

Эндометрий, 

мм 
До 5 2.4 [2:3] 2.5 [2.2:2.9] 634 0.85 

Миометрий, 

мм 
10-30 10 [10:20] 10 [10:20] 652 0.59 

Длина 

цервикальног

о канала, мм 

25-40 27 [10:20] 27.4 [24:30.6] 573 0.4 

Длина 

правого 

яичника, мм 

25–50 32 [29:35.5] 29 [25:34] 49 
0.001 

** 

Ширина 

правого 

яичника, мм 

10–30 19.5 [17.75:24] 19 [16:23] 55 0.03* 

Длина левого 

яичника, мм 
25–50 28.5 [26:32.5] 28 [24:32] 57 0.04* 

Ширина 

левого 

яичника, мм 

10–30 21 [17:23] 18 [15:21] 48 
0,001

** 

Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

Медианный показатель длины, переднезаднего размера и ширины матки 

не имел достоверных отличий между анализируемыми группами пациенток. 

Средняя толщина эндометрия и миометрия, показатель длины цервикального 

канала так же не имели достоверных отличий между анализируемыми 

группами пациенток.  

Статистически значимые отличия были установлены при изучении 

размеров яичников, которые выражались в увеличении показателей их 

продольных и поперечных размеров у пациенток 1-й группы (p <0,05). При 

сравнении остальных показателей статистически значимых отличий 

установлено не было.  

Результаты сравнительного анализа оценки проходимости маточных труб 

в процессе гистеросальпингографии статистически значимых различий в их 

форме не показали (Таблица 24).  
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Таблица 24 – Данные, полученные в результате проведения 

гистеросальпингографии женщинам, принявших участие в исследовании 

Признак 

Пациентки с 

СГЯ 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки 

без СГЯ  

2 группа  

(n = 615) 
χ2 Р 

ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Нормальная 

форма 
55 98,21 607 98,70 

28 0.99 

0,73 

(0,09-15,96) 

Дефект 

заполнения 
1 1,79 5 0,81 

2,22 

(0,09-20,03) 

Не 

визуализируются 
1 1,79 6 0,98 

4,34 

 

0.001

* 

1,85 

(0,08-15,87) 

Свободно 

проходимы  
30 53,57 236 38,37 

1,85* 

(1,03-3,32) 

Не проходимы  
24 42,86 362 58,86 

0,52* 

(0,29-0,94) 

Удалены 
1 1,79 11 1,79 

1,00 

(0,04-7,68) 
Примечание: * статистически значимые различия на уровне p <0,05, ** статистически 

значимые различия на уровне p <0,001. 

 

Непроходимость маточных труб была диагностирована у 42,86% 

пациенток с СГЯ и у 58,86% пациенток без СГЯ (p <0,05). Свободно 

проходимые трубы в свою очередь имели 53.57% пациенток с СГЯ и 38.37% 

пациенток без СГЯ (p <0,05). Шанс развития СГЯ был в 1.85 раза выше у 

пациенток с свободно проходимыми маточными трубами. 

 

3.8 Результаты параметров стимуляции овуляции 

 

Следующим шагом настоящего исследования стало изучение параметров 

стимуляции овуляции – овариального ответа, количества полученных ооцитов, 

а также оценка результата проведенной процедуры ЭКО (наступление или не 

наступление беременности).  

При анализе использованного протокола овариальной индукции 

получены результаты, представленные в таблице 25.  
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Таблица 25 – Протокол стимуляции овуляции у пациенток, 

принявших участие в исследовании 

Признак 

Пациентки с 

СГЯ 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки 

без СГЯ  

2 группа  

(n = 615) 
χ2 Р 

ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Длинный  30 53,57 243 39,51 

3,64 
0.001

* 

1,77 

(1,02-3,06)* 

Короткий  26 46,43 372 60,49 
0,56 

(0,32-0,98)* 

 

Длинный протокол овариальной индукции применялся у 53,57% женщин 

в 1-й группе и у 39,51% женщин во 2-й группе соответственно (p <0,05). 

Короткий протокол стимуляции овуляции использовался у 46,43% женщин 1-й 

группы и у 60,49% женщин 2-й группы (p <0,05). Шанс обнаружить СГЯ после 

длинного протокола овариальной индукции, таким образом, был достоверно 

значимо в 1,77 раз выше, чем после короткого протокола. Таким образом, 

длинный протокол может спровоцировать СГЯ. 

Следующим этапом исследования стал анализ показателей, полученных 

при оценке данных ультразвукового исследования в процессе стимуляции 

суперовуляции. Подробное изучение овариального ответа на стимуляцию 

суперовуляции представлено в таблице 26.  

 

Таблица 26 – УЗИ-мониторинг органов малого таза во время 

стимуляции овуляции у пациенток анализируемых групп 

Переменная 

Пациентки с СГЯ 

1-я группа  

(n=56) 

Пациентки без 

СГЯ 

2-я группа  

(n = 615) 

U Р 

Ме [Q1:Q3] Ме [Q1:Q3] 
 

 

5–6 день цикла 

Эндометрий (мм)  5.9 [4.25:7.2] 3.5 [2.6:5.3] 14 
0,001

* 

Количество 

фолликулов в яичниках  
28 

[20:32] 
12 

[8:15] 
36 

0,001

*  
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Переменная 

Пациентки с СГЯ 

1-я группа  

(n=56) 

Пациентки без 

СГЯ 

2-я группа  

(n = 615) 

U Р 

Ме [Q1:Q3] Ме [Q1:Q3] 
 

 

Максимальный диаметр 

фолликула (мм)  
13 

[10:18] 
10 

[9:12] 
27 0,03*  

7–8 день цикла 

Эндометрий (мм)  8.25 [6.78:18] 6 [4.75:7] 33 
0,001

*  

Количество 

фолликулов в яичниках  
26.5 

[20:32] 
12 

[8:14] 
42 

0,001

* 

Максимальный диаметр 

фолликула (мм)  
15 

[13.75:19.5] 
13 

[11:15] 
23 0,59 

9–10 день цикла 

Эндометрий (мм)  8.8 [7.8:18] 7 [6:8] 34 
0,001

*  

Количество 

фолликулов в яичниках  
26.5 

[20:30.5] 
12 

[8:15] 
28 

0,001

*  

Максимальный диаметр 

фолликула (мм)  
18 

[16:21.5] 
16 

[14:18] 
363 0,33 

12–16 день цикла 

Эндометрий (мм)  31.5 [26.75:34] 7 [4:7] 37 
0,001

*  

Количество 

фолликулов в яичниках  
27 

[20:32] 
12 

[8:15] 
29 

0,001

*  

Максимальный диаметр 

фолликула (мм)  
16 

[13:20] 
16 

[14:20] 
428 0,23 

 

В ходе анализа данных выявлено, что толщина эндометрия при 

ультразвуковом исследовании на 5-6 день цикла в среднем была на 18% больше 

у пациенток с СГЯ, где составила 5.9 [4.25:7.2] мм, тогда как у пациенток без 

СГЯ этот показатель составил 3.5 [2.6:5.3] мм. На 7–8-й день стимулированного 

менструального цикла толщина эндометрия в 1-й группе составила 8.25 

[6.78:18] мм, во 2-й группе – 6 [4.75:7] мм; на 9–10-й день в 1 группе – 8.8 

[7.8:18] мм, во 2-й группе – 7 [6:8] мм; на 12–16 день в 1 группе – 31.5 

[26.75:34] мм, во 2-й группе – 7 [4:7] мм (p < 0,05).  
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У женщин с СГЯ число растущих фолликулов было больше на 56%, чем у 

пациенток без СГЯ. На 5–6-й день стимулированного менструального цикла 

количество фолликулов в яичниках у пациенток 1-й группы было на уровне 28 

[20:32], во 2-й группе – 12 [8:15]; на 7–8-й день стимулированного цикла число 

фолликулов в 1 группе составило в среднем 26.5 [20:32], во 2-й группе – 12 

[8:14]; на 9–10-й день в 1 группе этот показатель был на уровне 26.5 [20:30.5], 

во 2-й группе – 12 [8:15]; на 12–16-й день количество фолликулов в яичниках у 

пациенток 1-й группы было на уровне 27 [20:32], во 2-й группе – 12 [8:15] (p 

<0,05). 

Диаметр растущих фолликулов в 1-й группе пациенток был больше в 

среднем на 10%, чем во 2-й группе. Так, на 5–6-й день стимулированного 

менструального цикла диаметр фолликулов в 1-й группе составил 13 [10:18] 

мм, во 2-й группе – 10 [9:12] мм (p <0,05). Максимальный диаметр фолликула 

на 7–8 день цикла в 1-й группе составил 15 [13.75:19.5] мм, во 2-й группе – 13 

[11:15] мм без статистически значимых отличий между группами (р=0.59). 

Максимальный диаметр фолликула на 9–10 день цикла в 1-й группе составил 18 

[16:21.5] мм, во 2-й группе – 16 [14:18] мм без статистически значимых отличий 

между группами (р=0.33). Максимальный диаметр фолликула на 12-16 день 

цикла в 1-й группе составил 16 [13:20] мм, во 2-й группе – 16 [14:20] мм без 

статистически значимых отличий между группами (р=0.23). 

Согласно полученным данным, в группе пациенток с СГЯ наблюдались 

мультифолликулярные яичники (более 25 фолликулов в результате 

стимуляции), что может являться предиктором развития СГЯ.  

При анализе количества отобранных ооцитов в результате 

трансвагинальной пункции яичников были получены результаты, 

представленные на рисунке 5. Так, согласно полученным данным наблюдался 

высокий отклик на овариальную стимуляцию – в 1-й группе в результате 

трансвагинальной пункции было отобрано в среднем в 2,5 раза больше ооцитов, 

чем во 2-й – 25.5 [20:29.5] ооцита и 11 [8:14] ооцита соответственно (р=0,001, p 

<0,05), что может являться предиктором развития СГЯ. 
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Группа с СГЯ            Группа без СГЯ 

Рисунок 5 – Количество отобранных ооцитов в результате 

трансвагинальной пункции у пациенток сравниваемых групп 

 

На следующем этапе исследования оценивалось количество 

перенесенных эмбрионов и соответствующий день менструального цикла, в 

ходе которого статистически значимых отличий между показателями у 

пациенток обеих групп не установлено (Таблица 27).  

 

Таблица 27 – Данные о переносе эмбрионов у пациенток 

анализируемых групп 

Переменная 

Пациентки с СГЯ 

1-я группа  

(n=56) 

Пациентки без 

СГЯ 

2-я группа  

(n = 615) 

U Р 

Ме [Q1:Q3] Ме [Q1:Q3] 
 

 

День 

менструального 

цикла  

18.5 [18:19] 18 [18:19] 448 0,32 

Количество 

перенесенных 

эмбрионов 

2 [2:3] 2 [2:3] 456 0,29 
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Следующим шагом стала оценка результатов проведенного лечения 

пациенток анализируемых групп. Полученные данные отражены в таблице 28.  

 

Таблица 28 – Результат проведенной программы ЭКО у пациенток 

сравниваемых групп 

Признак 

Пациентки с 

СГЯ 

1 группа  

(n = 56) 

Пациентки 

без СГЯ  

2 группа  

(n = 615) 
χ2 Р 

ОШ 

(ДИ 95%) 

n % n % 

Беременность 

наступила  
17 30,36 390 63,41 

22,14 
0.001

* 

0,25* 

(0,13-0,47) 

Беременность не 

наступила  
39 69,64 225 36,59 

3,98* 

(2,12-7,51) 

 

В группе пациенток с СГЯ беременность после программы ЭКО 

наступала в 2 раза реже – у 30,36%, тогда как среди женщин без СГЯ 

беременность наступила у 63,41% (p <0,05). Шанс выявить СГЯ был в 4 раза 

выше при не наступившей беременности после проведенной программы ЭКО. 

Итак, развитие СГЯ у женщин во время проведения процедуры 

овариальной индукции, оцененное на основе анамнестических, социально-

биологических, а также данных клинико-лабораторного и инструментального 

обследований, возможно у пациенток более молодого возраста (р=0,002), с 

низким ИМТ (р=0.003), при более длительном менструальном цикле (р=0.02), 

при наличии задержки менструации (р=0.017), нерегулярных (ОШ 2.91), 

ановуляторных (ОШ 12.9) менструальных циклах, отсутствии циклов ЭКО в 

анамнезе (ОШ 2.03), наличии мужского фактора бесплодия (ОШ 1.88) и 

фактора бесплодия в виде отсутствия овуляции (ОШ 2.18).  

Кроме того, предиктором развития СГЯ могут являться: цервицит в 

анамнезе (ОШ 34.7%), более высокий уровень пролактина в крови (р=0.001), 

свободная проходимость маточных труб (ОШ 1.85), бóльшие размеры яичников 

(р=0.001), длинный протокол овариальной индукции (ОШ 1.77), более толстый 

эндометрий (р=0.001), мультифолликулярные яичники (р=0.001) во время 
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стимуляции овуляции и высокий отклик на овариальную стимуляцию 

(р=0.001). Шанс выявить СГЯ был в 3.98 раза выше при не наступившей 

беременности после проведенной программы ЭКО. 
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ГЛАВА 4 ПРОГНОЗИРОВАНИЕ СИНДРОМА ГИПЕРСТИМУЛЯЦИИ 

ЯИЧНИКОВ 

 

 

В соответствии с целью и поставленными задачами на следующем этапе 

настоящего исследования был разработан способ индивидуального 

прогнозирования развития СГЯ у женщин во время проведения процедуры 

овариальной индукции на основе анамнестических, социально-биологических, 

а также данных клинико-лабораторного и инструментального обследований.  

С этой целью был применен автоматический дискриминантный анализ с 

пошаговым исключением критериев, не имеющих статистической значимости. 

Для повышения эффективности прогноза в процессе анализа данных 

использовали параметры, которые были рассмотрены в предыдущих главах 

работы в совокупном их взаимодействии. Для двух сравниваемых групп 

наблюдения был произведен расчет коэффициента математической модели для 

каждого значения предиктора и зависимого признака. Первую группу 

составили пациентки с СГЯ, а вторую – пациентки, у которых процедура ЭКО 

прошла без осложнений.  

Далее представлены статистически значимые параметры, включенные в 

прогностическую модель, критерии их значимости, а также уравнение 

дискриминантной функции и коэффициенты, которое в итоге были 

использованы для составления прогноза.  

 

4.1 Способ прогнозирования синдрома гиперстимуляции яичников № 1 

 

Данный способ можно применять сразу после завершения обследования 

на этапе подготовки к процедуре ЭКО.  

В таблице 34 отражены наиболее значимые параметры в порядке 

убывания выраженности их вклада в развитие СГЯ: уровень лейкоцитов (F = 

8,87, p = 0,001) в общем анализе крови, возраст пациентки, лет (F = 2,69, p = 
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0,10), показатель ПТИ (F = 10,21, p = 0,001) по данным коагулограммы, 

показатель АЛТ, Ед/л (F = 8,25, p = 0,001) в биохимическом анализе крови, 

уровень палочкоядерных лейкоцитов,% (F = 15,02, p = 0,001) и тромбоцитов, 

*10^9/л (F = 6,58, p = 0,01) в общем анализе крови, длительность 

менструального цикла, дней (F = 5,73, p = 0,02), ИМТ (F = 5,51, p = 0,02), АСТ, 

Ед/л (F = 4,62, p = 0,03) в биохимическом анализе крови, уровень фибриногена, 

г/л (F = 4,35, p = 0,04) по данным коагулограммы, длительность менструаций (F 

= 2,79, p = 0,01), уровень билирубина, мкмоль/мл (F = 2,77, p = 0,10) в 

биохимическом анализе крови, возраст мужа, лет (F = 1,71, p = 0,19), уровень 

кортизола в крови, ММЕ/мл (F = 1,56, p = 0,21), уровень креатинина, мкмоль/мл 

(F = 1,44, p = 0,23) в биохимическом анализе крови, показатель гемоглобина, г/л 

(F = 1,15, p = 0,28) в общем анализе крови.  

 

Таблица 34 – Информативные признаки и их коэффициенты 

дискриминантного анализа  

Параметры 

Дискриминантные 

коэффициенты 
F-

критерий 

p-

уровень 
СГЯ Контроль 

Лейкоциты, *109/л 0,89 0,99 8,87 0,001 

Возраст, лет 1,72 1,79 2,69 0,10 

ПТИ  15,32 15,13 10,21 0,001 

АЛТ, Ед/л  -2,63 -2,51 8,25 0,001 

Палочкоядерные нейтрофилы, % -3,24 -4,24 15,02 0,001 

Тромбоциты, *109/л 0,15 0,16 6,58 0,01 

Менструации через, дней 0,47 0,44 5,73 0,02 

ИМТ  0,16 0,23 5,51 0,02 

АСТ, Ед/л  1,52 1,44 4,62 0,03 

Фибриноген, г/л  19,35 18,72 4,35 0,04 

Менструации по, дней  2,46 2,25 2,79 0,10 

Билирубин, мкмоль/мл 0,36 0,42 2,77 0,10 

Возраст мужа, лет -0,01 0,03 1,71 0,19 

Кортизол, ММЕ/мл 0,01 0,01 1,56 0,21 

Креатинин, мкмоль/мл 1,12 1,14 1,44 0,23 

Гемоглобин, г/л 2,07 2,09 1,15 0,28 

Constant -1007,05 -1021,55   
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В таблице 35 представлена матрица классификации дискриминантной 

модели прогноза СГЯ. Из представленного анализа можно сделать вывод о 

верном включении пациенток в каждую из приведенных в таблице групп. 

Женщины с СГЯ верно были классифицированы в 14,55% случаев. Этот 

показатель подтверждает чувствительность предлагаемого способа. Женщины 

без СГЯ в 99,51% были верно отнесены ко 2-й группе, что представляет 

специфичность модели. Общая вероятность модели составила 92,54%.  

 

Таблица 35 – Матрица классификации дискриминантной модели прогноза 

СГЯ 

Группа 
Качество распознавания (%) 

Контроль СГЯ 
Правильно 

Контроль  99,51 99,51% 0,49% 

СГЯ  14,55 85,45% 14,55% 

Всего  92,54 615 56 

 

Уравнение дискриминантной функции имеет вид:  

 

Y = a1x1 + a2x2 + a3x3 +… + anxn + C,  (2) 

 

где, а – это коэффициент из таблицы; 

х – это значение признака у конкретной женщины; 

С – константа.  

 

В результате решения уравнения (2), с применением коэффициентов для 

групп двух групп женщин, мы получим два значения Y (для каждой группы).  

Интерпретация: у женщины имеется риск реализации СГЯ, если значение 

Y для пациентки из группы СГЯ будет больше, чем для пациентки группы без 

СГЯ. В обратном случае – риска нет. Вероятность будет составлять 92,54%, 

чувствительность данного способа – 14,55%, специфичность – 99,51%.  

Способ прогнозирования СГЯ № 1 имел низкую чувствительность, 

следовательно, он не подходит для практического применения.  
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4.2 Способ прогнозирования синдрома гиперстимуляции яичников № 2 

 

Предложенный способ прогнозирования синдрома гиперстимуляции 

яичников основывается на клинико-лабораторных данных, данных стимуляции 

овуляции и ультразвукового исследования (Таблица 36).  

 

Таблица 36 – Информативные признаки и их коэффициенты 

дискриминантного сравнительного анализа женщин обеих групп 

Параметры 

Дискриминантные 

коэффициенты F-

критерий 

p-

уровень 
СГЯ Контроль 

Количество отобранных ооцитов 0,47 0,08 105,54 0,001 

Количество фолликулов в яичниках на 5–

6 день стимулированного цикла 
0,66 -0,27 36,20 0,001 

Количество фолликулов в яичниках на 

12–16 день стимулированного цикла 
0,91 0,30 30,94 0,001 

Длительность менструального цикла, 

дней 
0,36 0,27 14,69 0,001 

Эндометрий на 12–16 день 

стимулированного цикла, мм 
1,18 0,60 16,01 0,001 

Гонадотропины, день начала 0,04 0,16 11,28 0,001 

АЛТ, Ед/л 0,12 0,33 16,56 0,001 

Палочкоядерные нейтрофилы, % 5,01 3,90 12,57 0,001 

АСТ, Ед/л 1,13 1,00 6,00 0,01 

Лейкоциты, *10^9/л 0,00 0,00 5,99 0,01 

Количество фолликулов в яичниках на 7–

8 день стимулированного цикла 
-0,01 0,27 6,20 0,01 

Количество фолликулов в яичниках на 9–

10 день стимулированного цикла 
1,61 1,17 6,14 0,01 

Диаметр фолликулов в яичниках на 12–16 

день стимулированного цикла 
2,75 2,58 4,30 0,04 

Эндометрий на 9–10 день 

стимулированного цикла, мм 
1,33 1,60 3,01 0,08 

Продолжительность менструаций, дней 3,93 3,71 1,52 0,22 

Constant -83,20 -59,23 - - 
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Из данных, представленных в таблице 35, можно сделать вывод, что 

наибольший вклад вносили такие показатели, как количество отобранных 

ооцитов (F = 105,54, p = 0,001), количество фолликулов в яичниках на 5–6 день 

стимулированного менструального цикла (F = 36,20, p = 0,001), количество 

фолликулов в яичниках на 12–16 день стимулированного менструального цикла 

(F = 30,94, p = 0,001), длительность менструального цикла в днях (F = 14,69, p = 

0,00), эндометрий на 12–16 день стимулированного менструального цикла в мм 

(F = 16,01, p = 0,001), день менструального цикла, на который были назначены 

гонадотропины (F = 11,28, p = 0,001), АЛТ в Ед/л (F = 16,56, p = 0,001), уровень 

палочкоядерных нейтрофилов,% (F = 12,57, p = 0,001), АСТ в Ед/л (F = 6,0, p = 

0,01), уровень лейкоцитов в общем анализе крови, *10^9/л (F = 5,99, p = 0,01), 

количество фолликулов в яичниках на 7–8 день стимулированного 

менструального цикла (F = 6,20, p = 0,01), количество фолликулов в яичниках 

на 9–10 день стимулированного менструального цикла (F = 6,14, p = 0,01), 

диаметр фолликулов в яичниках на 12–16 день стимулированного 

менструального цикла (F = 4,30, p = 0,04), эндометрий на 9–10 день 

стимулированного менструального цикла в мм (F = 3,01, p = 0,08), 

продолжительность менструаций в днях (F = 1,52, p = 0,22).  

В таблице 37 приведена матрица классификации дискриминантной 

модели прогноза СГЯ, на основании которого можно сделать заключение о 

верной классификации пациенток. 

 

Таблица 37 – Матрица классификации дискриминантной модели прогноза 

СГЯ 

Группа 
Качество распознавания (%) 

Контроль СГЯ 
Правильно 

Контроль  98,05 98,05% 1,95% 

СГЯ  72,73 26,79% 71,43% 

Всего 95,97 618 52 
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Из представленных данных следует, что верно были классифицированы 

72,73% женщин с развитием такого осложнения процедуры ЭКО, как СГЯ, что 

определяет чувствительность данного способа, и 98,05% женщин с 

неосложненной процедурой овариальной индукции, что является 

специфичностью способа. Общая вероятность модели составила 95,97%. Общая 

достоверность модели была высокой и составила F (15,65) = 51,62, p <0,001.  

Далее, при помощи дискриминантного анализа массива полученных 

данных было составлено уравнение линейной дискриминантной функции (2). В 

результате решения вышеуказанного уравнения с применением коэффициентов 

для групп пациенток с СГЯ, и пациенток группы без СГЯ, были получены два 

значения Y (для каждой группы).  

Интерпретация: у женщины имеется риск реализации СГЯ, если значение 

Y для пациентки из группы СГЯ будет больше, чем для пациентки группы без 

СГЯ. В обратном случае – риска нет. Вероятность данной модели будет 

составлять 95,97%. 

Таким образом, предложенный нами способ № 2 обладает 

чувствительностью 72,73% и специфичностью 98,05%. Далее мы хотим 

подробно остановиться на способе № 2 как на модели, обладающей самой 

высокой вероятностью. Следующим шагом работы стала оценка эффективности 

нашего прогноза развития СГЯ на практике.   
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ГЛАВА 5 ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ ПРОГНОЗИРОВАНИЯ 

СИНДРОМА ГИПЕРСТИМУЛЯЦИИ ЯИЧНИКОВ 

 

 

Клиническую эффективность разработанного в рамках исследования 

способа прогнозирования синдрома гиперстимуляции яичников проводили 

непосредственно в отделении ВРТ Перинатального центра Белгородской 

областной клинической больницы Святителя Иоасафа. При проведении 

программ ЭКО оценивали вероятность развития СГЯ у каждой конкретной 

женщины, применяя предложенный выше способ прогнозирования СГЯ № 2. 

Исследование проведено в течение 2020 года, проанализированы 50 протоколов 

ЭКО, отобранных методом сплошной выборки, для каждого из которых был 

составлен прогноз развития СГЯ по предложенному способу № 2. Далее 

проводилось наблюдение за пациентками на протяжении всего времени, 

которое заняла процедура ЭКО. В результате проведенного исследования были 

получены следующие данные, представленные в таблице 38.  

 

Таблица 38 – Результаты практического применения способа 

прогнозирования СГЯ 

Прогнозируемые  

значения 

Действительные значения 

Всего СГЯ  Нет СГЯ  % соответствия 

СГЯ 4 3 

1 

(ложноположит

ельный) 

75% 

Нет СГЯ  46 

1 

(ложноположи

тельный) 

45 97,8% 

Всего 50 4 46 92% 

 

Из приведенных в таблице 38 данных следует, что из 50 женщин СГЯ 

развился в процессе проведения ЭКО у 4 пациенток, применяя наш способ 

прогнозирования СГЯ, риск развития синдрома был определен у 3 женщин, что 

составило 75% (чувствительность способа при практическом применении). Из 
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46 женщин, у 45 пациенток с помощью нашего способа прогнозирования было 

определено отсутствие риска СГЯ. У одной женщины, цикл овариальной 

стимуляции которой протекал без осложнений, был определен риск развития 

СГЯ (ложноположительный результат). Таким образом, практическая 

специфичность способа составила 97,8%. 

Средние и тяжелые формы СГЯ на данном этапе проведения 

исследования зарегистрированы не были.  

Далее описан клинический случай развития СГЯ.  

Клинический случай 1 (женщина с СГЯ).  

Пациентка П., 26 лет, обратилась в отделение вспомогательных 

репродуктивных технологий БОКБ Святителя Иоасафа для проведения 

процедуры ЭКО. Объективные данные: рост 172 см, вес 60 кг, ИМТ 20,3 кг/см2. 

Из анамнеза: экстрагенитальные заболевания отрицает, менархе в 15 лет. 

Менструальный цикл регулярный, через 29 дней, по 6 дней. Половая жизнь с 17 

лет. Брак зарегистрирован. Беременностей не было.  

Данные клинико-лабораторного обследования: ФСГ 4,2 мМЕд/мл, ЛГ 4,6 

мМЕд/мл, пролактин 388 мЕд/л, АМГ 6,3 нг/мл; по результатам 

ультразвукового исследования, выполненного на 2-3 день менструального 

цикла перед стартом стимуляции овуляции, количество антральных 

фолликулов в правом яичнике 14, в левом яичнике 15, суммарно 29.  

Стимуляция овуляции у пациентки П. проводилась с использованием 

Гонал-Ф в стартовой дозе 112,5 МЕ/сут подкожно. Общее количество дней 

стимуляции - 10, суммарная доза 1125 МЕ. В качестве триггера овуляции 

использовали Диферелин 0,2 мг подкожно. В ходе трансвагинальной пункции 

получено 26 ооцитов. На второй день после пункции появились признаки СГЯ в 

виде абдоминального дискомфорта, а также незначительная болезненность 

внизу живота.  

Данные ультразвукового исследования: УЗ-признаки синдрома 

гиперстимуляции яичников легкой степени. Клинико-лабораторные показатели 

в пределах допустимых значений. Проведение переноса эмбриона отменено 
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ввиду формирования СГЯ легкой степени. Ведение пациентки осуществлялось 

в гинекологическом отделении перинатального центра БОКБ святителя 

Иоасафа.  

В качестве лечения применялась инфузионная терапия (раствор Рингера, 

раствор натрия хлорида, общий объем инфузии 1800 мл/сут), назначение 

противорвотных средств (метоклопрамид 10 мг 3 раза в сутки), проведение 

профилактики тромбоэмболических осложнений (далтепарин натрия 5000 

Ед/сут), отсроченный перенос эмбриона, криоконсервация эмбрионов 

отличного и хорошего качества.  

Прогнозирование СГЯ проводили, применяя способ № 2. Объективные 

признаки, необходимые для определения индивидуального риска, выявленные 

у женщины, приведены в таблице 39. 

 

Таблица 39 – Прогнозирование СГЯ на примере пациентки П 

Параметры 

Значение 

признака у 

женщины  

Дискриминантные 

коэффициенты F
-

к
р
и

те

р
и

й
 

p
-

у
р
о
в
е

н
ь
 

СГЯ Контроль 

Количество отобранных ооцитов 26 0,47 0,08 105,54 0,00 

Количество фолликулов в яичниках на 5-6 

день стимулированного цикла 
29 0,66 -0,27 36,20 0,00 

Количество фолликулов в яичниках на 12-

16 день стимулированного цикла 
28 0,91 0,30 30,94 0,00 

Длительность менструального цикла, дней 29 0,36 0,27 14,69 0,00 

Эндометрий на 12-16 день 

стимулированного цикла, мм 
8,3 1,18 0,60 16,01 0,00 

Гонадотропины, день начала 3 0,04 0,16 11,28 0,00 

АЛТ, Ед/л 16 0,12 0,33 16,56 0,00 

Палочкоядерные нейтрофилы,% 1 5,01 3,90 12,57 0,00 

АСТ, Ед/л 20 1,13 1,00 6,00 0,01 

Лейкоциты, *10^9/л 4,3 0,00 0,00 5,99 0,01 

Количество фолликулов в яичниках на 7-8 

день стимулированного цикла 
28 -0,01 0,27 6,20 0,01 

Количество фолликулов в яичниках на 9-10 

день стимулированного цикла 
28 1,61 1,17 6,14 0,01 

Диаметр фолликулов в яичниках на 12-16 

день стимулированного цикла 
16 2,75 2,58 4,30 0,04 

Эндометрий на 9-10 день 

стимулированного цикла, мм 
8 1,33 1,60 3,01 0,08 

Продолжительность менструаций, дней 6 3,93 3,71 1,52 0,22 

Constant  -83,20 -59,23   
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Далее подставляем имеющиеся данные из таблицы (столбец 1 – значение 

признака у женщины) в уравнение (3): 

 

Y = a1x1 + a2x2 + a3x3 +… + anxn + C, (3) 

 

где а – это дискриминантные коэффициент из таблицы; 

х – это значение признака у конкретной женщины; 

С – константа.  

 

Решаем уравнение для группы расчета риска СГЯ (столбец 3) и 

контрольной группы (столбец 2).  

В результате решения уравнения мы получили значение Y для группы с 

СГЯ, равное 146,54, и для группы без СГЯ, равное 102,55. 

Значение для группы с СГЯ оказалось больше значения для группы без 

СГЯ – 146,54>102,55. Следовательно, у данной пациентки существует риск 

развития СГЯ.  

Из полученных результатов следует, что у данной пациентки при 

сочетании всех рассмотренных факторов существует риск развития СГЯ. У 

пациентки П. был определен повышенный риск развития СГЯ, и данный 

синдром имел место у данной пациентки в процессе проведения процедуры 

ЭКО.  

Таким образом, если во время стимуляции овуляции будет определен 

риск развития СГЯ и проведена профилактика, то развитие данного синдрома у 

конкретной пациентки можно предотвратить.  

Клинический случай 2 (женщина без СГЯ).  

Пациентка Н., 34 года, обратилась в отделение вспомогательных 

репродуктивных технологий БОКБ Святителя Иоасафа для проведения 

процедуры ЭКО.  
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Объективные данные: рост 167 см, вес 68 кг, ИМТ 24,5 кг/см2. Из 

анамнеза: гиперхолестеринемия, менархе в 13 лет. Менструальный цикл 

регулярный, через 25 дней, по 6 дней. Половая жизнь с 16 лет. Брак 

зарегистрирован. Беременность 1, аборт 1. Остальные объективные признаки, 

необходимые для определения индивидуального риска, выявленные у 

женщины, приведены в таблице 40.  

 

Таблица 40 – Прогнозирование СГЯ на примере пациентки Н 

Параметры 

Значение 

признака у 

женщины  

Дискриминантные 

коэффициенты 
F-

критерий 

p-

уровень 
СГЯ Контроль 

Количество отобранных ооцитов 5 0,47 0,08 105,54 0,00 

Количество фолликулов в 

яичниках на 5–6 день 

стимулированного цикла 

8 0,66 -0,27 36,20 0,00 

Количество фолликулов в 

яичниках на 12–16 день 

стимулированного цикла 

7 0,91 0,30 30,94 0,00 

Длительность менструального 

цикла, дней 
25 0,36 0,27 14,69 0,00 

Эндометрий на 12–16 день 

стимулированного цикла, мм 
6,2 1,18 0,60 16,01 0,00 

Гонадотропины, день начала 3 0,04 0,16 11,28 0,00 

АЛТ, Ед/л 28 0,12 0,33 16,56 0,00 

Палочкоядерные нейтрофилы, % 1 5,01 3,90 12,57 0,00 

АСТ, Ед/л 23 1,13 1,00 6,00 0,01 

Лейкоциты, *10^9/л 6,0 0,00 0,00 5,99 0,01 

Количество фолликулов в 

яичниках на 7–8 день 

стимулированного цикла 

7 -0,01 0,27 6,20 0,01 

Количество фолликулов в 

яичниках на 9–10 день 

стимулированного цикла 

7 1,61 1,17 6,14 0,01 

Диаметр фолликулов в яичниках 

на 12–16 день стимулированного 

цикла 

17 2,75 2,58 4,30 0,04 

Эндометрий на 9–10 день 

стимулированного цикла, мм 
5,5 1,33 1,60 3,01 0,08 

Продолжительность 

менструаций, дней 
6 3,93 3,71 1,52 0,22 

Constant  -83,20 -59,23   
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Данные клинико-лабораторного обследования: ФСГ 3,2 мМЕд/мл, ЛГ 4,8 

мМЕд/мл, пролактин 436 мЕд/л, АМГ 1,6 нг/мл; количество антральных 

фолликулов в правом яичнике 4, в левом яичнике 4, суммарно 8.  

Пациентке Н. проведена стимуляция овуляции по протоколу с 

антагонистами ГнРГ с применением Гонал-Ф в стартовой дозе 150 МЕ/сут 

подкожно. Общее число дней стимуляции - 9, суммарная доза 1350 МЕ. В 

качестве триггера овуляции использовали хорионический гонадотропин 10000 

ЕД внутримышечно.  

В результате трансвагинальной пункции получено 10 ооцитов. На 5 сутки 

после пункции осуществлен перенос 1 эмбриона. 

Далее, как и в первом случае, решаем уравнение для обеих групп (СГЯ и 

контроль), подставляя данные из таблицы (столбец 1 – значение признака  

у женщины) в уравнение (4): 

 

Y = a1x1 + a2x2 + a3x3 +… + anxn + C, (4) 

 

где а – это дискриминантные коэффициент из таблицы; 

 х – это значение признака у конкретной женщины; 

С – константа.  

В результате решения уравнения мы получили значение Y для группы с 

СГЯ, равное 72,79, а для группы без СГЯ – равное 73,2. 

Так как значение для группы без СГЯ в данном случае выше, чем для 

группы с СГЯ, – 72,79 < 73,2, то эта пациентка не имела риска развития СГЯ в 

процессе стимуляции овуляции.  

Синдром гиперстимуляции яичников у данной пациентки не наблюдался. 

Согласно нашему прогнозу, повышенный риск СГЯ у пациентки Н. 

отсутствовал, и данный синдром у пациентки Н. не отмечался.  

Подводя итог вышесказанному, следует отметить, что незначительные на 

первый взгляд отличия признаков, которые были рассмотрены в их 

совокупности, позволили классифицировать женщин в разные группы в 
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зависимости от риска развития СГЯ. Это подтверждается историями болезней 

пациенток.  

На основании приведенного выше уравнения для индивидуального 

прогноза СГЯ была создана специальная компьютерная программа, удобная в 

применении в лечебных учреждениях практикующими врачами (Рисунок 5).  

 

 

Рисунок 5 – Внешний вид компьютерной программы 
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Ее использование возможно во время проведения овариальной индукции. 

В результате применения данного способа существует возможность получить 

индивидуальный прогноз для каждой конкретной пациентки: имеется у нее 

риск развития СГЯ или нет.  
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ОБСУЖДЕНИЕ 

 

В настоящее время неуклонно растет число бесплодных пар. Широкое 

внедрение в клиническую практику методов ЭКО позволяет преодолевать 

данную проблему. Основной задачей ЭКО является получение достаточного 

количества ооцитов и эмбрионов с минимальными рисками осложнений для 

пациенток. СГЯ – потенциально смертельное осложнение применения 

программ ЭКО, особенно опасны его тяжелые формы. Важной и сложной 

задачей, которая стоит перед практическим здравоохранением, является 

снижение числа случаев СГЯ.  

Реализация СГЯ во время проведения процедуры ЭКО, а именно во время 

проведения контролируемой овариальной стимуляции, может приводить к 

неудачам программ ЭКО, потерям беременности на ранних сроках и даже 

могут привести к летальным исходам у женщин. Это, в свою очередь, ухудшает 

состояние репродуктивного здоровья женщин и, как следствие, отрицательно 

влияет на демографическую обстановку в государстве, которая в Российской 

Федерации в последние несколько лет является неблагоприятной. 

Прогнозирование, ранняя диагностика и профилактика СГЯ, особенно его 

тяжелых форм, являются основными задачами всех экспертов по фертильности 

[4, 6, 71, 174]. 

Исходя из вышесказанного, вопросы профилактики, своевременной 

диагностики, а самое главное, формирования индивидуального прогноза 

развития СГЯ имеют крайне важное значение для улучшения исходов 

программ ВРТ. В настоящее время вопрос создания индивидуального прогноза 

СГЯ остается до конца не решенным. Этому было посвящено настоящее 

исследование.В соответствии с задачами настоящего исследования на 

начальных этапах мы провели установление частоты, динамики и вариантов 

СГЯ у женщин по Белгородской области за последние десять лет.  

 

Исследование проводилось в Белгородской области впервые. В 
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результате работы было установлено, что частота случаев СГЯ носила 

неоднородный характер и с 2009 года по 2018 год и в среднем составляла 0,8% 

от всех пациенток, а к 2018 году частота развития данного осложнения 

достигла 1,5%, что примерно соответствует средней частоте встречаемости 

СГЯ в Российской Федерации [71]. Так число случаев СГЯ, которые требуют 

госпитализации, находится на уровне 1% от всех программ ВРТ [72]. В период 

с 2009 года по 2018 год в Белгородской области преобладали СГЯ средней 

степени тяжести и встречались с частотой от 0,4 до 1,1%. Легкие формы СГЯ за 

указанный промежуток времени встречались с частотой до 0,28%. Частота 

тяжелых форм синдрома гиперстимуляции составила 0,23%. Одной из задач 

исследования стало изучение лечебных циклов пациенток с оценкой социально-

биологических, клинико-лабораторных и инструментальных характеристик 

женщин с СГЯ, анализ параметров стимуляции овуляции, а также определение 

возможных прогностических критериев развития СГЯ.  

В процессе настоящего исследования установлено, что пациентки 

основной группы в среднем были моложе на 2 года пациенток группы 

сравнения (31 [28,0:33,0] год и 33 [30,0:36,0] года соответственно; p = 0,002). 

Это подтверждает данные других исследователей, которые говорят о более 

молодом возрасте, как о факторе риска развития СГЯ [6, 45, 71, 133]. По-

видимому, связано это с тем, что у женщин более молодого возраста высокие 

показатели овариального резерва, следовательно, ответ яичников на 

гонадотропную стимуляцию также будет более выраженным [34, 72, 96, 133]. 

Полученные в результате исследования данные демонстрируют 

значимость ИМТ в реализации СГЯ. У женщин в 1-й группе имело место 

снижение этих параметров в сравнении с группой без СГЯ (ИМТ 21,47 кг/м2 и 

23,23 кг/м2 соответственно; p <0,05). В доступной литературе говорится, что 

масса тела является фактором риска развития СГЯ, что подтверждается нашими 

данными [4, 6, 71, 133, 194]. Пациентки основной группы на 5% реже страдали 

ожирением (в 1-й группе 1 (1,79%) женщина и 45 (7,15%) во 2-й 

соответственно; р = 0,02). Этим данным также удалось найти подтверждение, а 
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именно: астеничные женщины имеют более высокую чувствительность 

рецепторного аппарата к стимуляции овуляции гонадотропинами, в процессе 

которой у таких пациенток наблюдается более «мощный» овариальный ответ 

[35, 55].  

 

В ходе проведенной работы нами проанализирована причина бесплодия, 

которая стала показанием к проведению процедуры ЭКО. Среди пациенток 

основной группы чаще встречалось бесплодие, обусловленное мужским 

фактором (у 48,21% женщин в сравнении с 33,17% женщин во 2-й группе; р = 

0,03, ОШ 1,88). В группе женщин с развитием СГЯ чаще выявлялось 

бесплодие, связанное с отсутствием овуляции (у 28,57% женщин в сравнении с 

15% женщин во 2-й группе; р = 0,04, OR 2,18). Анализируя данные литературы, 

в попытках проследить взаимосвязь, мы не нашли четкой связи между 

отсутствием овуляции и вероятностью развития СГЯ, однако можно 

предположить, что чаще всего причиной ановуляторного бесплодия является 

синдром поликистозных яичников, который выделен как самостоятельный 

фактор риска развития СГЯ [4, 11, 12, 15]. Кроме того, в группе пациенток с 

СГЯ в большей доле случаев регистрировали более длительный менструальный 

цикл (р=0.02) при наличии задержки менструации (р=0.017), нерегулярные 

(ОШ 2.91), ановуляторные (ОШ 12.9) менструальные циклы. 

Что касается бесплодия, вызванного мужским фактором, то, при 

сопоставлении полученных данных с литературными источниками, стало 

известно, что риск СГЯ в целом повышается во время проведения процедуры 

ЭКО/ИКСИ (интрацитоплазматической инъекции сперматозоида), которая 

чаще всего применяется для лечения бесплодия, обусловленного мужским 

фактором [62].  

В результате проведенного исследования установлено, что при первой 

попытке проведения процедуры ЭКО СГЯ возникает чаще. Так у 78% 

пациенток процедура ЭКО проводилась впервые и у этой категории женщин в 

последствие имел место СГЯ, а женщин из 2-й группы, которым процедура 
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ЭКО проводилась повторно, было 64% (у 44 (78,57%) женщин и у 396 (64,39%) 

соответственно; p = 0,04, ОШ 2,03). Если анализировать этот факт с той 

позиции, что СГЯ возникает реже при повторной попытке ЭКО, то можно 

предположить, что после неудачной первой попытки применяется 

криопротокол, и, в этом случае, уже нет необходимости проводить стимуляцию 

овуляции, соответственно, если не проводится стимуляция овуляции, то нет 

риска развития СГЯ [156]. 

Анализируя данные, полученные при трансвагинальном ультразвуковом 

сканировании, установлено, что размеры яичников в основной группе женщин 

в среднем были больше на 9% (в 1-й группе длина яичников 31,50 мм, ширина 

яичников 20,59 мм; во 2-й длинна яичников 29,55 мм, ширина 18,33 мм; p < 

0,05). По мнению современных исследователей, отличие размера яичников в 

большую сторону может говорить об увеличенном овариальном резерве, о 

большом количестве антральных фолликулов, что само по себе может говорить 

о повышенном риске развития СГЯ [18].  

При изучении гормонального статуса установлено, что в основной группе 

пациенток пролактин выше в среднем на 15% по сравнению с уровнями 

пролактина в основной группе пациенток (в 1-й группе 464,32 мЕд/л, во 2-й – 

СГЯ 397,11 мЕд/л; р = 0,001). Сопоставляя эти данные с данными литературных 

источников, мы выявили, что некоторые авторы упоминают 

гиперпролактинемию, как фактор риска развития СГЯ. Исследователи 

связывают данный факт прежде всего с тем, что уровень пролактина находится 

в связи с уровнем эндотелиального ростового фактора, который имеет важное 

значение в патогенезе реализации СГЯ [173].  

Благодаря анализу характера менструальной функции пациенток стало 

известно, что ановуляторные менструальные циклы встречались на 15% чаще 

(в 1-й группе у 9 (16,07%) пациенток, во 2-й группе – у 9 (1,46%); (t = 2,96; χ2 = 

36,55; р < 0,001, OR 12,9). Данный факт также нашел отражение в современных 

литературных данных. Чаще всего ановуляторные менструальные циклы 

сопровождаются картиной мультифолликулярных яичников по результатам 



99 

трансвагинального сканирования, что выделяется некоторыми авторами как 

фактор риска СГЯ [104]. Кроме этого, наиболее распространенной причиной 

ановуляторного бесплодия является синдром поликистозных яичников, 

который является фактором риска СГЯ [4].  

В результате работы установлено, что в основной группе пациенток 

менструальный цикл был длиннее (33,24 дня и 29,53 соответственно, p = 0,01), 

как и продолжительность менструального кровотечения (5,45 дней и 4,96 

соответственно; p < 0,05). Данные отличия могут характеризовать нарушение в 

работе гипоталамо-гипофизарно-гонадной оси, а это является одной из теорий 

развития СГЯ [4, 7, 45]. Изменение ритма менструаций может скрывать 

нарушения цикла по типу олигоменореи. Данный факт некоторые ученые 

описывают как признак мультифолликулярных яичников, который, в свою 

очередь, является фактором риска СГЯ [102, 105]. 

При изучении данных клинико-лабораторного обследования получены 

следующие результаты. Статистически значимых отличий между двумя 

группами пациенток при анализе группы крови и резус-принадлежности не 

выявлено. При изучении общего анализа крови установлено снижение цветного 

показателя крови на 3% в основной группе пациенток (0,91 и 0,93 

соответственно; t = -2,29; р=0,02), а также выявлено, что у женщин в основной 

группе уровень тромбоцитов был на 9% ниже (264,89*109/л и 289,10*109/л 

соответственно; t = -2,19; р=0,03). В ходе анализа данных лейкоцитарной 

формулы, установлено значимое увеличение числа палочкоядерных 

нейтрофилов в основной группе пациенток (2,27% и 1,68% соответственно; t = -

2,44; р=0,01).  

Это может быть связано с хроническими очагами инфекции, а именно с 

развитием воспалительной реакции. Как известно, в основе синдрома 

гиперстимуляции, лежит повышенная секреция цитокинов, интерлейкинов 1, 6, 

8 фактора некроза опухолей и др., которые в свою очередь являются 

провоспалительными факторами (в частности цитокины), а также обладают 

плейотропным действием [73, 77, 84]. Можно предположить, что изначально у 
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женщин с СГЯ имеет место латентный дефицит железа и отклонения в системе 

гемостаза, что требует более детального изучения.  

При изучении данных коагулограммы отличия установлены только для 

показателя ПТИ, который выше в группе женщин с СГЯ (98,68% и 97,32% 

соответственно; t = -2,97; р=0,005). Подтверждение этим данным в 

литературных источниках не удалось найти. Исследований, которые бы 

оценивали показатели коагулограммы на этапе подготовки к процедуре ЭКО 

крайне мало. Данные, которые описаны в источниках литературы включают 

показатели коагулограммы у женщин с уже развившимся СГЯ. Исследователи 

утверждают, что развитие СГЯ не оказывает существенного влияния на 

изменение показателей коагулограммы (АЧТВ, МНО, протромбиновое время) 

[25]. Данный вопрос требует более детального изучения. При оценке 

показателей биохимического анализа крови было выявлено увеличение общего 

белка крови в группе пациенток с синдромом гиперстимуляции на 4% по 

сравнению со 2-й группой женщин (76,80 г/л и 74,35 г/л; t = 2,30; р = 0,02), а 

также отмечалось снижение уровня АЛТ на 11% в группе женщин с СГЯ по 

сравнению с группой женщин без осложнений (15,75 Ед/л и 17,80 Ед/л; t = -

2,78; р=0,01). Поскольку в основе патогенеза СГЯ лежит активация 

провоспалительных медиаторов, возможно, у женщин с СГЯ имеет место такое 

изначальное состояние организма, которое способствует более выраженному и 

более яркому воспалительному ответу, потому как именно в печени 

синтезируется большое количество плазменных медиаторов воспаления и 

других ферментов и биологически активных веществ. Данный вопрос требует 

более детального изучения. 

В ходе изучения данных, полученных при оценке общего анализа мочи, 

установлено, что количество лейкоцитов было больше в группе пациенток с 

развитием СГЯ на 27% (1,82 и 1,32 единицы в поле зрения соответственно; t = - 

4,76; р <0,001). Между полученными данными и данными литературы четкой 

взаимосвязи не найдено, однако повышение количества лейкоцитов в общем 

анализе мочи может говорить о хроническом воспалительном процессе. Как 
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известно, любая воспалительная реакция, с точки зрения физиологии, протекает 

одинаково и сопровождается каскадом биохимических реакций в виде 

выбросов воспалительных медиаторов: цитокинов, интерлейкинов 1,6, фактора 

некроза опухоли и др. Медиаторы воспаления также играют важную роль в 

патогенезе развития СГЯ. Следовательно, воспалительный процесс может стать 

фоном для развития СГЯ [84]. 

На следующем этапе мы изучали параметры контролируемой стимуляции 

овуляции и пришли к выводу, что в основной группе пациенток на 14% чаще 

использовали «длинный» протокол с применением агонистов гонадотропин-

рилизинг-гормона (ГнРГ), чем в группе сравнения (p = 0,05, OR 1,77). В этом 

вопросе данные литературы неоднозначны. Одни авторы утверждают, что 

выбор протокола стимуляции овуляции не влияет на частоту возникновения 

СГЯ, другие, напротив, говорят, что при длинном протоколе и индукции 

овуляции с помощью ХГЧ риск СГЯ выше [76, 40, 133, 177]. В ходе 

стимуляции было отмечено, что количество фолликулов в группе пациенток с 

СГЯ больше в среднем на 56% (p < 0,05). Диаметр растущих фолликулов 

больше на 10%, по сравнению с аналогичными показателями в группе 

сравнения (p < 0,001). Толщина эндометрия больше на 18% у пациенток 1-й 

группы по сравнению со 2-й группой, и также зависит от дня стимулированного 

цикла (p < 0,05). При оценке количества полученных ооцитов в результате 

трансвагинальной пункции яичников отмечали более выраженный 

«овариальный ответ» в группе пациенток с СГЯ, где было получено в 2,5 раза 

больше фолликулов, по сравнению со 2-й группой (p < 0,05). Данные отличия 

можно объяснить повышенной чувствительностью рецепторного аппарата к 

влиянию гонадотропинов, которые реализуют рекрутинг и созревание большего 

числа фолликулов в яичниках, а также активируют ароматазу в клетках 

гранулезы, которая, в свою очередь, отвечает за увеличение уровня эстрогенов 

[81]. Вышеописанное объясняет межгрупповые отличия в толщине эндометрия. 

По-видимому, выраженный ответ на гонадотропную индукцию в группе 

пациенток с СГЯ связан с молодым возрастом женщин, однако эти данные 
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диктуют необходимость более глубокого изучения данного вопроса с целью 

лучшего понимания патогенеза СГЯ.  

Представленные выше данные согласуются с данными российских 

исследователей, которые показывают, что большое количество фолликулов в 

яичниках по данным ультразвукового исследования во время проведения 

стимуляции функции яичников гонадотропинами и большее число полученных 

ооцитов в результате трансвагинальной пункции яичников являются одними из 

самых главных факторов риска развития СГЯ [4, 92, 142, 155]. 

Анализ результатов лечения показал, что беременность в основной 

группе пациенток наступала в два раза реже, чем в группе сравнения (р < 0,001, 

OR 3,98), что в очередной раз подтверждает необходимость прогнозирования 

синдрома гиперстимуляции яичников и доказывает важность проведенного 

нами исследования [4, 6, 72, 134].  

В соответствии с целью исследования и поставленными задачами нами 

были выявлены наиболее значимые факторы, которые увеличивают риск 

развития синдрома гиперстимуляции. Эти факторы рассмотренны нами в 

совокупности друг с другом, что позволяет более глубоко оценить их влияние 

на формирование СГЯ при проведении контролируемой стимуляции гонад. 

Нами разработан способ прогноза СГЯ, применяя который, врач сможет 

выделить женщин из группы риска формирования СГЯ в процессе проведения 

процедуры ЭКО.  

Предлагаемый нами способ прогнозирования СГЯ отличается от 

предложенных ранее способов простотой применения. Достаточно всего лишь 

ввести данные пациентки, чтобы сразу же получить готовый результат. 

Предложенный нами способ прогнозирования СГЯ не требует много времени, в 

котором, как правило, ограничен практикующий врач. Время, затраченное на 

составление прогноза СГЯ, не превышает 2–3 мин.  

Значимым преимуществом нашего способа является отсутствие 

дополнительных дорогостоящих анализов или исследований, так как все 

необходимые для составления прогноза данные являются обязательными для 
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проведения процедуры ЭКО и регламентированы клиническими 

рекомендациями Министерства Здравоохранения Российской Федерации, что 

имеет однозначное экономическое преимущество и обеспечивает снижение 

затрат перед проводимой процедурой.  

К примеру, Д.А. Стрельченко с соавторами предлагают способ 

прогнозирования СГЯ, основанный на определении полиморфизма генов 

VEGFA и TSHR. Безусловно, молекулярно-генетические методы могут дать 

возможность выделять женщин с высоким риском развития СГЯ даже при 

отсутствии других клинических предикторов [78]. С другой стороны, данный 

способ, в отличие от нашего, не является общедоступным, так как не все 

лаборатории могут позволить себе выполнить подобное исследование, кроме 

этого, генотерапевтические обследования в скрининговых программах 

являются дорогостоящими и экономически невыгодными. Соответственно, 

вероятность их широкого применения невысока в виду экономической стороны 

вопроса.  

Многие современные авторы говорят о том, что общеустановленные 

параметры, которые используются в клинической практике для установления 

риска СГЯ (ИМТ, уровень ФГС, АМГ, возраст, число антральных фолликулов), 

не являются достаточно чувствительными [108]. Данные параметры широко 

применяются клиницистами для формирование индивидуального подхода: 

применении конкретного протокола или дозы гонадотропинов для проведения 

стимуляции овуляции у конкретной пациентки. Однако всеохватывающего 

фактора риска чрезмерного ответа яичников на стимуляцию суперовуляции на 

сегодняшний день не существует.  

Наш способ прогнозирования не рассматривает каждый параметр 

изолированно, а подразумевает комплексный подход к пациентам. Мы не 

просто рассмотрели показатели, которые могут быть факторами риска развития 

СГЯ, а взглянули на них под другим углом, рассмотрели их в совокупности и 

определили их вклад в прогнозирование синдрома, в отличие от тех методов, 

которые предлагают рассматривать факторы риска по отдельности.  
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На основании предложенного способа составлена специальная 

компьютерная программа с интуитивно понятным каждому врачу интерфейсом, 

простая в применении, которая помогает клиницисту за считанные минуты 

составить индивидуальный прогноз для каждой конкретной пациентки. На 

рисунке 5 представлен внешний вид компьютерной программы. 

Подводя итог вышесказанному, можно заключить, что применение 

современных многомерных методов анализа позволило создать 

индивидуальный прогноз для оценки риска развития СГЯ в программах ЭКО 

для каждой конкретной пациентки. Чувствительность представленного способа 

составила 72,73%, специфичность – 98,05%, общая вероятность модели 

составила 95,97%.  

Использование индивидуального прогноза для оценки риска развития 

СГЯ в каждом конкретном лечебном цикле программы ЭКО поможет 

практикующему врачу своевременно предпринять меры по проведению 

профилактики синдрома гиперстимуляции, что, в свою очередь, приведет 

улучшению исходов ЭКО. А это и является основной задачей практического 

здравоохранения.  

Заключая вышеизложенное, стоит заметить, что в результате 

проделанной работы были определены дополнительные факторы риска 

развития СГЯ путем комплексной оценки особенностей анамнеза, клинико-

лабораторного обследования, данных параметров стимуляции овуляции при 

проведении процедуры ЭКО, а также создан индивидуальный прогноз СГЯ, 

использование которого придет к повышению эффективности прогнозирования 

СГЯ. Так как ключом к предотвращению синдрома гиперстимуляции является 

своевременное выявление пациенток группы риска. А значит, цель работы 

достигнута полностью. 

Перспективы дальнейшей разработки темы 

В настоящее время существуют единичные исследования, которые 

посвящены разработке способа прогнозирования СГЯ. Все исследователи 

данного направления едины во мнении, что использование индивидуального 
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прогнозирования помогает выделить женщин из группы риска по 

формированию СГЯ, что позволит своевременно провести профилактические 

мероприятия и улучшить исходы программ ЭКО.  

Проведённое нами исследование диктует необходимость персонализации 

программ ведения пациенток с выявленным риском развития СГЯ, включая 

способы профилактики, а также раннего лечения данного осложнения.  

Новые перспективы для развития стратегий прогнозирования СГЯ 

открываются при разработке скрининга, включающий наш способ 

прогнозирования. Наш способ прост в применении, экономически выгоден и 

может использоваться совместно с другими предложенными способами, с 

целью улучшить исходы ЭКО.   
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ВЫВОДЫ 

 

 

1. С 2009 года по 2018 год отмечен флюктуирующий характер случаев 

СГЯ. Их частота в Белгородской области составляет от 0,6 до 1,5% от всех 

циклов ЭКО. Частота встречаемости легких форм СГЯ за указанный период 

составила 0,15%, средние формы СГЯ наиболее распространены: 0,61%, 

тяжелые формы СГЯ встречались в 0,12% случаев.  

2. Наиболее значимыми прогностическими критериями СГЯ являются: 

более молодой возраст женщины (p = 0,001); низкий ИМТ (р = 0,01); удлинение 

менструального цикла (р=0,008) и менструации (р=0,009); бесплодие, связанное 

с мужскими факторами (р = 0,03, OR 1,88); бесплодие, связанное с отсутствием 

овуляции (р = 0,04, OR 2,18); первая программа ЭКО у пациентки p = 0,04, OR 

2,03). 

3. К повышенному риску СГЯ приводят увеличение уровня пролактина 

(р = 0,02). Риск развития СГЯ обусловлен увеличением числа растущих 

фолликулов (р=0.001), увеличением толщины эндометрия в соответствии с 

днем цикла(р=0.001). Значимым прогностическим критерием реализации СГЯ 

является применение длинного протокола овариальной индукции (p = 0,05, OR 

1,77). 

4. Создан способ индивидуального прогнозирования СГЯ 

(чувствительность 72,73%, специфичность 98,05%), практическая 

эффективность способа составляет 92%. На основе данного способа 

разработана и апробирована компьютерная программа, позволяющая 

сформировать прогноз развития СГЯ. В результате внесения данных пациентки, 

полученных на этапе подготовки к проведению программы ЭКО и в процессе 

стимуляции овуляции, в компьютерную программу можно получить ответ о 

имеющемся риске развития СГЯ.  
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ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

 

 

1. Для повышения эффективности выявления женщин из группы риска 

по формированию СГЯ рекомендуем использовать предложенный способ 

прогнозирования СГЯ.  

2. Всем женщинам перед процедурой ЭКО считаем необходимым 

оценивать прогностические критерии возникновения СГЯ. К прогностическим 

критериям, выявленным нами в ходе исследования, на которые практическим 

врачам стоит обратить пристальное внимание, относятся: возраст женщины до 

31 года, ИМТ менее 21,47 кг/м2, длина менструального цикла 32 и более дней, 

бесплодие, ассоциированное с мужским фактором, эндокринное бесплодие, 

первая программа ЭКО, повышенный пролактин, ановуляторные циклы. 

3. Предложенный способ прогнозирования СГЯ рекомендован 

руководителям лечебных учреждений для внедрения его в практическую 

работу лечебно-профилактических учреждений с целью освоения врачами 

отделения ВРТ и снижения риска развития СГЯ у пациенток с высокими 

прогностическими критериями по его развитию. Для того, чтобы получить 

расчёт риска необходимо ввести параметры пациентки в соответствующее окно 

в программе и нажать кнопку «вычислить».  
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СПИСОК СОКРАЩЕНИЙ  

 

 

АЛТ – аланинаминотрансфераза  

АМГ – антимюллеров гормон 

аГнРГ – антагонист гонадотропин–рилизинг гормона 

 антГнРГ – антагонист гонадотропин–рилизинг гормона 

ACT – аспартатаминотрансфераза  

АЧТВ – активированное частичное тромбопластиновое время  

АФС – антифосфолипидный синдром  

АТкТПО - антитела к тиреопероксидазе 

ВРТ – вспомогательные репродуктивные технологии 

ИКСИ – инъекция сперматозоида в цитоплазму клетки 

ИЛ – интерлейкин  

ИМТ - индекс массы тела, 

ИФР–1 – инсулиноподобный фактор роста 1  

ЛДЯ – лапароскопический дриллинг яичников  

МНО – международное нормализованное отношение  

ОАК – общий анализ крови  

ОАМ – общий анализ мочи  

ПТИ – протромбиновый индекс 

ПЭ – перенос эмбриона  

рЛГ – рекомбинантный лютеинизирующий гормон 

рФСГ – рекомбинантный фолликулостимулирующий гормон 

СГЯ – синдром гиперстимуляции яичников  

УЗИ – ультразвуковое исследование  

ФСГ – фолликулостимулирующий гормон  

ФНО – фактор некроза опухоли  

ХГ – хорионический гонадотропин  

ЧМГ – человеческие менопаузальные гонадотропины  
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ЭКГ – электрокардиография  

ЭКО – экстракорпоральное оплодотворение  

VEGF – (англ. Vascular endothelial growth factor) сосудистый 

эндотелиальный фактор роста  

TSHR – (англ. Thyroid Stimulating Hormone Receptor) рецептор 

тиреотропного гормона 

Ht – гематокрит 

ВТЭО - венозные тромбоэмболические осложнения 

https://ru.wikipedia.org/w/index.php?title=TSHR&action=edit&redlink=1
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A0%D0%B5%D1%86%D0%B5%D0%BF%D1%82%D0%BE%D1%80_%D1%82%D0%B8%D1%80%D0%B5%D0%BE%D1%82%D1%80%D0%BE%D0%BF%D0%BD%D0%BE%D0%B3%D0%BE_%D0%B3%D0%BE%D1%80%D0%BC%D0%BE%D0%BD%D0%B0
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A0%D0%B5%D1%86%D0%B5%D0%BF%D1%82%D0%BE%D1%80_%D1%82%D0%B8%D1%80%D0%B5%D0%BE%D1%82%D1%80%D0%BE%D0%BF%D0%BD%D0%BE%D0%B3%D0%BE_%D0%B3%D0%BE%D1%80%D0%BC%D0%BE%D0%BD%D0%B0
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