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У статті оцінено ефективність та проаналізовано доціль-
ність застосування препаратів естрогенів у програмах ліку-
вання методами ДРТ за стандартним протоколом (шляхом 
застосування під час контрольованої стимуляції супер-
овуляції препаратів естрогенів) і в програмі підготовки до 
ембріотрансферу вітрифікованих ембріонів у попередніх 
невдалих спробах (за рахунок збільшення добової дози 
естрадіолу) для корекції різних ступенів відставання роз-
витку ендометрія та покращання клінічних наслідків ліку-
вання методами ДРТ у пацієнтів з невдалими спробами лі-
кування безплідності з трубно-перитонеальним фактором.
Мета дослідження: оцінювання ефективності застосування 
естрогенів для корекції різних ступенів відставання розвитку ен-
дометрія та покращання клінічних наслідків у пацієнтів з невда-
лими спробами лікування безплідності з трубно-перитонеальним 
фактором у повторних програмах лікування безплідності мето-
дами ДРТ: 1) за стандартним протоколом та 2) у програмі підго-
товки до ембріотрансферу вітрифікованих ембріонів.
Матеріали та методи. У дослідження увійшли 283 паці-
єнтки з невдалими спробами лікування методами ДРТ без-
плідності з трубно-перитонеальним фактором та різними 
ступенями відставання розвитку ендометрія. З них у 180 
випадках було виявлено помірне відставання розвитку ен-
дометрія та у 103 випадках – виражене відставання розви-
тку ендометрія. Для корекції різних ступенів відставання 
розвитку ендометрія під час стандартного протоколу КСЯ 
та у програмі підготовки до трансферу вітрифікованих емб-
ріонів у пацієнтів застосовували препарати естрогенів.
Результати. У програмі лікування методами ДРТ (КС+ЕТ) 
додаткове використання у ЦС препаратів естрогенів не при-
вело до збільшення товщини ендометрія при відставанні 
розвитку ендометрія (різних ступенів вираженості) на 7-й 
день ЦС. Не відзначали поліпшення результатів лікування 
за показниками ЧНвПЕ і відсотка втрат вагітності у I три-
местрі. У програмі КРІО-ЕТ поступове збільшення у ЗГТ 
добової дози естрадіолу з 7-го дня лікувального циклу у 
хворих з вираженим відставанням розвитку ендометрія не 
забезпечило збільшення товщини ендометрія до норми. 
Клінічні наслідки за показниками ЧНвПЕ і частоти ранніх 
репродуктивних втрат у програмі КРІО-ЕТ істотно посту-
паються результатам, які спостерігалися у жінок з нормаль-
ним розвитком ендометрія. У жінок з помірним відставан-
ням розвитку ендометрія на 7-й день циклу КРІО-ЕТ збіль-
шення дози естрадіолу забезпечило нормалізацію м-ехо. 
Заключення. У разі відставання розвитку ендометрія буде 
актуальним поліпшення стану основних систем гомеостазу 
в ендометрії та усунення відставання розвитку саме ендо-
метрія з вираженим відставанням розвитку.
Ключові слова: безплідність, методи допоміжних репродук-
тивних технологій, гіпоплазія ендометрія.

Безплідність залишається однією з важливих медико-со-
ціальних проблем не тільки в Україні, але й в усьому сві-

ті [5, 6, 14]. В Україні, як й у більшості країн світу, переваж-
ним є трубно-перитонеальний чинник безплідності, якому 
належить найбільша питома вага у структурі жіночої без-
плідності – 60–70% [7, 8]. Незважаючи на постійне удоско-
налення протоколів та насправді революційні досягнення 
репродуктології, результативність програм допоміжних ре-
продуктивних технологій (ДРТ), за даними всесвітнього ре-
єстру, залишається у межах від 24% до 48%, при цьому лише 
70% таких вагітностей завершуються пологами [5, 6, 10, 15].

Успішність програми ДРТ залежить від цілої низки факторів, 
зокрема висхідного імунного та гормонального гомеостазу паці-
єнток, кількості й якості отриманих ооцитів та ембріонів, стану 
ендометрія та методів контрольованої оваріальної гіперстимуля-
ції (КОГ) тощо. Саме тому існує багато невирішених питань у лі-
куванні пацієнток  з невдалими циклами ДРТ в анамнезі [9–11]. 
На сьогодні відсутні методи прогнозування ефективності ліку-
вання методами ДРТ і чіткі критерії вибору оптимальних ліку-
вально-оздоровчих заходів перед проведенням наступних циклів. 

Одним із важливих факторів, що визначають ефективність 
програми ДРТ, є рецептивність ендометрія, його зрілість і го-
товність до імплантації ембріона [6]. Існуючі на сьогодні літе-
ратурні дані щодо комплексу механізмів, через які інтегруєть-
ся материнсько-плодовий діалог, свідчать про те, що саме не-
адекватна рецептивність ендометрія відповідальна за більшу 
частку невдач імплантації порівняно із ембріональним чинни-
ком [8, 9, 11]. Слід відзначити, що поряд із досягненням певних 
успіхів в оцінюванні та покращенні якості ембріонів на сьогод-
ні відсутні стандартизовані підходи щодо визначення періоду 
оптимальної для ембриотрансферу імплантаційної здатності 
ендометрія. Не вивченими залишаються механізми порушен-
ня фертильності на етапі так званого імплантаційного вікна, за-
безпечення адекватного ступеня васкуляризації та процесів ан-
гіогенезу, які тісно пов’язані із синхронізацією морфологічної, 
гормональної, цитокінової та імунологічної регуляції. Також 
не існує єдиної думки щодо схем гормональної корекції ста-
ну ендометрія, тривалості терапії, впливу на функціональний 
стан ендометрія та готовності до імплантації. Не розроблено 
прогностичних критеріїв імплантації ембріона у пацієнток із 
невдалими спробами у рамках циклів ДРТ.

мета дослідження: оцінювання ефективності застосу-
вання естрогенів для корекції різних ступенів відставання 
розвитку ендометрія та покращання клінічних наслідків у 
пацієнтів з невдалими спробами лікування безплідності з 
трубно-перитонеальним фактором у повторних програмах 
лікування безплідності методами ДРТ: 

1) за стандартним протоколом;
2) в програмі підготовки до ембріотрансферу (ЕТ) вітри-

фікованих ембріонів.
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МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Дослідження проводили у відділенні планування сім’ї та ДРТ з 

кабінетом ендокринної гінекології та денним стаціонаром Клініки 
репродуктивних технологій Українського державного інституту 
репродуктології НМАПО імені П.Л. Шупика. У дослідження уві-
йшли 283 пацієнтки з невдалими спробами лікування методами 
ДРТ безплідності з трубно-перитонеальним фактором та різними 
ступенями відставання розвитку ендометрія. З них у 180 випадках 
було виявлено помірне відставання розвитку ендометрія та у 103 
випадках – виражене відставання розвитку ендометрія. 

Для корекції різних ступенів відставання розвитку ен-
дометрія під час стандартного протоколу КСЯ та у програмі 
підготовки до трансферу вітрифікованих ембріонів у пацієн-
тів застосовували препарати естрогенів.

Пацієнти, що проходили лікування за стандартним про-
токолом (КСЯ+ЕТ) були розподіленні на:

• групу ІА – 45 пацієнток з трубно-перитонеальним фак-
тором безплідності, поєднаним із помірним відставанням 
розвитку ендометрія, що отримували препарати естрогенів з 
7-ї доби контрольованої стимуляції суперовуляції;

• групу ІБ – 67 пацієнток з трубно-перитонеальним фак-
тором безплідності, поєднаним із помірним відставанням 
розвитку ендометрія, що не отримували препарати естрогенів 
з 7-ї доби контрольованої стимуляції суперовуляції;

• групу ІІА – 31 пацієнтка з трубно-перитонеальним фак-
тором безплідності, поєднаним із вираженим відставанням 
розвитку ендометрія, що отримували препарати естрогенів з 
7-ї доби контрольованої стимуляції суперовуляції;

• групу ІІБ – 33 пацієнтки з трубно-перитонеальним фак-
тором безплідності, поєднаним із вираженим відставанням 
розвитку ендометрія, що не отримували препарати естрогенів 
з 7-ї доби контрольованої стимуляції суперовуляції;

• групу ІІІ (контрольна) – 434 пацієнтки з трубно-пери-
тонеальним фактором безплідності з нормальними розви-
тком, ехоструктурою та товщиною ендометрія (ретроспек-
тивний аналіз циклів лікування методами ДРТ за бюджетний 
кошт за абсолютними показаннями).

Пацієнтки, що проходили лікування у програмі підготов-
ки до трансферу вітрифікованих ембріонів у попередніх не-
вдалих спробах, були розподіленні на:

• групу І – 68 пацієнток з трубно-перитонеальним факто-
ром безплідності, поєднаним із помірним відставанням роз-
витку ендометрія, яким було збільшено добову дозу естроге-
нів з 7-ї доби прегравідарної підготовки до ЕТ вітрифікова-
них ембріонів;

• групу ІІ – 39 пацієнток з трубно-перитонеальним 
фактором безплідності, поєднаним із вираженим відставан-
ням розвитку ендометрія, яким було збільшено добову дозу 
естрогенів з 7-ї доби прегравідарної підготовки до ЕТ вітри-
фікованих ембріонів;

• групу ІІІ (контрольна) – 111 пацієнток з трубно-пе-
ритонеальним фактором безплідності з нормальними роз-
витком, ехоструктурою та товщиною ендометрія, яким було 
проведено прегравідарну підготовку до ЕТ вітрифікованих 
ембріонів стартовою (стандартною – 6 мг) дозою естрадіолу.

Критеріями відбору пацієнток у дослідження були: 
– репродуктивний вік від 20 до 40 років; 
– наявність овуляції (нормогонадотропності); 
– відсутність або повна непрохідність наявних маткових труб; 
– відсутність ендометріозу, гіперпролактинемії, цукрово-

го діабету та інших ендокринних порушень; 
– відсутність патології тіла матки (міома з деформацією 

порожнини матки, аденоміоз ІІ–ІІІ ступеня за даними УЗД, 
вроджені аномалії розвитку тощо); 

– нормоспермія у чоловіка. 
В ембріологічному протоколі: ембріони задовільної якос-

ті, кількість ембріонів – не менше 2 і більше, що дозволило 

більш об’єктивно оцінити клінічну значущість ендометріаль-
ного фактора безплідності.

Усім пацієнткам було проведено комплексне обстеження 
у межах алгоритмів обстеження хворих з безплідністю (Наказ 
№ 582 від 15.12.2003 р. «Про затвердження клінічних протоко-
лів з акушерської та гінекологічної допомоги», розділ «Тактика 
ведення жінок з безпліддям») та інструкції застосування ДРТ 
(Наказ № 787 від 09.09.2013 р. «Про затвердження Порядку за-
стосування допоміжних репродуктивних технологій в Україні»).

Під час проведення ультразвукового контролю у циклі 
стимуляції (ЦС) програми лікування методами ДРТ всіх па-
цієнток розподілили за трьома ступенями аналізу дозрівання 
ендометрія:

• ендометрій з нормальним розвитком: товщина 7 мм та 
більше на 7-й день застосування гонадотропінів та 8 мм і біль-
ше – на момент завершення проліферативної фази;

• помірно недорозвиненим вважався ендометрій: товщи-
на 5–6 мм на 7-й день застосування гонадотропінів та 6–7 мм 
– на момент завершення проліферативної фази;

• виражено недорозвинений ендометрій: товщина 4 мм 
та менше на 7-й день застосування гонадотропінів та 5 мм та 
менше – на момент завершення проліферативної фази.

Стимуляцію яєчників у контрольованих циклах лікуван-
ня методами ДРТ виконували або з використанням довгого 
протоколу down-регуляції з призначенням агоніста ГнРГ (у 
75% циклах стимуляції), або із застосуванням короткого про-
токолу з антагоністом ГнРГ, що призначається у ЦС у разі до-
сягнення лідируючим фолікулом діаметра 14 мм (в 25% ЦС).

Підбір стартової дози ФСГ, що входить до складу того чи 
іншого препарату гонадотропінів (від 75 до 300 МО/добу), 
здійснювали на підставі рекомендацій, що регламентують рі-
шення цього питання, з урахуванням наявності / відсутності 
у пацієнтки ризиків гіпер- або гіпоергічної реакції яєчників, 
тобто підвищеної вірогідності розвитку у неї раннього син-
дрому гіперстимуляції яєчників (СГЯ) або бідної відповіді 
[15]. Контроль за індукованим фолікулогенезом проводили за 
допомогою УЗД, на підставі показань якого, за необхідності, 
коригували (збільшували або зменшували) добову дозу гона-
дотропінів. У всіх випадках максимальна добова доза ФСГ у 
складі будь-якого з призначених препаратів гонадотропінів 
була лімітована рівнем не більше 375 МО.

Для вивчення впливу на клінічні наслідки лікування ме-
тодами ДРТ додаткового використання препаратів естроге-
нів у жінок з недорозвиненим ендометрієм естрогени призна-
чали з 8-го дня ЦС per os у стартовій дозі 4 мг/добу і збільшу-
вали її на 2 мг/добу до максимального значення 12 мг/добу.

У разі досягнення лідируючим фолікулом діаметра 
18–20 мм вводили 5–10 тис. МО тригера овуляції людсько-
го хоріонічного гонадотропіну (лХГ) і через 34–36 год ви-
конували трансвагінальну аспірацію ооцитів всіх фолікулів 
діаметром більше 15 мм. Виділення ооцитів, їх інсемінацію, 
культивування та перенесення ембріонів, а також підтримку 
лютеїнової фази препаратами прогестерону у посттрансфер-
ний період виконували відповідно до існуючих стандартних 
рекомендацій [15].

Під час аналізу зібраного фактичного матеріалу при ви-
значенні показника частоти настання вагітності на кожен пе-
ренос ембріона (ЧНВПЕ) враховували тільки клінічно під-
тверджену вагітність (виявлення за допомогою УЗД плідного 
яйця на 28-у добу після ПЕ). Відповідно показник частоти 
ранніх (у I триместрі) репродуктивних втрат розраховували 
виключно від числа зареєстрованих клінічних вагітностей.

Для статистичного оброблення отриманих результатів 
використовували програму Microsoft Excel. Достовірність 
динаміки показників під впливом лікування оцінювали за 
t-критерієм Стьюдента для парних варіантів. Достовірними 
вважали їхні відмінності при значеннях р<0,05.
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РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ  
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Стандартне КСЯ+ЕТ
Як засвідчили отримані результати, у програмі стан-

дартного лікування методами ДРТ додаткове призначення 
препаратів естрогенів не забезпечило зростання товщини 
ендометрія до норми ні в однієї з жінок як з виражено недо-
розвиненим ендометрієм до дня введення лХГ (n=31), так і з 
помірним (n=45) відставанням розвитку ендометрія. 

У цій самій програмі серед жінок, які не отримували додатково 
препарати естрогенів і характеризувалися наявністю вираженого 
(n=33) або помірного (n=67) відставання розвитку ендометрія на 
7-й день ЦС, також не відзначали жодного випадку відновлення 
товщини ендометрія до норми до дня введення лХГ (табл. 1).

На підставі отриманих результатів можна зробити на-
ступні висновки:

1. По-перше, при стимуляції гонадотропінами у всіх паці-
єнток (100%) з помірним і вираженим відставанням розвитку 
ендометрія на 7-й день ЦС дане відставання зберігається до 
дня введення лХГ. З цього випливає, що прогнозувати гіпо-
плазію ендометрія до моменту завершення стимуляції гона-
дотропінами можна вже на 7-й день ЦС. 

2. По-друге, доводиться визнати, що призначення препара-
тів естрогенів з 7-го дня ЦС пацієнткам з помірною і вираже-
ною затримкою розвитку ендометрія за критерієм впливу на 
товщину ендометрія до дня введення лХГ не забезпечує ніякої 
переваги перед хворими з аналогічним відставанням розвитку 
ендометрія, які взагалі не отримують естрогенної підтримки. 
Цей факт свідчить про неефективність додаткового призна-
чення препаратів естрогенів з метою протидії відставанню роз-
витку ендометрія, виявленому у програмі лікування методами 
ДРТ наприкінці першого тижня стимуляції гонадотропінами.

Щодо впливу на клінічні наслідки застосування додатково 
препаратів естрогенів під час ЦС у лікуванні методами ДРТ при 
відставанні розвитку ендометрія, результати виявились наступ-
ними. У програмі стандартної КСЯ+ЕТ під час вивчення залеж-
ності показника ЧНВПЕ від товщини ендометрія у день введення 
лХГ і від наявності або відсутності фактора додаткової естроген-
ної підтримки у жінок з помірним і вираженим відставанням роз-
витку ендометрія були встановлені результати, наведені на мал. 1.

У 434 циклах з нормальною товщиною ендометрія за да-
ними УЗД (контрольна група) було зареєстровано 185 інду-
кованих вагітностей: ЧНВПЕ = 42,6%. У жінок з помірним 
відставанням розвитку ендометрія, які вживали (n=45) і не 
вживали (n=67) естрогени з 7-го дня ЦС, ЧНВПЕ становила 
відповідно 38% (17 з 45) і 40,5% (27 з 67), що було цілком 
можливо порівняти (р>0,05) з контрольною групою.

У пацієнток з вираженим відставанням розвитку ендометрія 
у випадках використання (n=31) або невикористання (n=33) 
естрогенів з 7-го дня ЦС ЧНВПЕ так само виявлялася приблиз-
но однаковою, але при цьому вона була значно нижче, ніж у жі-
нок контрольної групи, становивши відповідно 12,9% (4 з 31) і 
12,1% (4 з 33). Виявлені відмінності за показником ЧНВПЕ цих 
двох груп від контролю мали достовірний характер (р<0,001).

Під час спостереження ранніх термінів індукованих ва-
гітностей після виконання стандартного лікування методами 
ДРТ були отримані результати, наведені на мал. 2.

Частота переривання вагітності у I триместрі у жінок з нор-
мальною товщиною ендометрія (контрольна група) не перевищу-

Таблиця 1
Вплив препаратів естрогенів на розвиток ендометрія у програмах КСЯ+ЕТ

Показник

Помірне відставання  
розвитку ендометрія

Виражене відставання  
розвитку ендометрія

Група ІА  
(естрогени  

с 7-го дня циклу 
стимуляції), n=45

Група ІБ   
(не застосовували 

препарати 
естрогенів), n=67

Група ІІА  
(естрогени  

з 7-го дня циклу 
стимуляції), n=31

Група ІІБ  
(не застосовували 

препарати 
естрогенів), n=33

Відсоток пацієнтів з відновленою 
до норми товщиною ендометрія 

(≥8 мм) у день введення лХГ
0 0 0 0
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Пацієнти, що отримували додатко естрогенну підтримку в ЦС 
Пацієнти, що не отримували додатко естрогенну підтримку в ЦС

Пацієнти 
з вираженим 
відставанням 

розвитку 
ендометрія 

Пацієнти 
з помірним 

відставанням 
розвитку 

ендометрія

Пацієнти 
з нормальним 

розвитком 
ендометрія

42,6
40,5

12,9 12,1

38

Лікування методами ДРТ за бюджетний кошт (ЧНВПЕ)

Пацієнти 
з вираженим 
відставанням 

розвитку 
ендометрія 

Пацієнти 
з помірним 

відставанням 
розвитку 

ендометрія

Пацієнти 
з нормальним 

розвитком 
ендометрія

0

10

20

30

40

50

9,7

17,6 18,5

50 50

Лікування методами ДРТ  за бюджетний кошт 
(частота переривання вагітностей в І триместрі)

Пацієнти, що отримували додатко естрогенну підтримку в ЦС 
Пацієнти, що не отримували додатко естрогенну підтримку в ЦС

Мал. 1. Залежність частоти настання вагітності від ступеня 
розвитку ендометрія та застосування естрогенної підтримки  
(з 7-го дня ЦС) у програмі КСЯ+ЕТ, %

Мал. 2. Залежність частоти раннього переривання вагітності 
від ступеня розвитку ендометрія та застосування естрогенної 
підтримки (з 7-го дня ЦС) у програмі лікування методами ДРТ, %
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вала 9,7% (18 з 185). У вагітних з помірною затримкою розвитку 
ендометрія ранні репродуктивні втрати діагностували приблизно 
у два рази більше проти контролю, як у тих з них, хто не отриму-
вав естрогени у ЦС, – 18,5% (5 з 27; р=0,084), так і серед тих, що 
отримували дане лікування, – 17% (2 з 13; р=0,12). У жінок з ви-
раженою затримкою розвитку ендометрія частота переривання 
вагітності у I триместрі сягала ще більших значень, зростаючи до 
50% серед пацієнток, які отримували (2 з 4), так і не отримували 
(так само 2 з 4) лікування естрогенами у ЦС. Виявлені відміннос-
ті за показником ранніх репродуктивних втрат між контрольною 
групою і порівнюваними з нею групами пацієнток з виражено 
тонким ендометрієм, які отримували або які не отримували ліку-
вання естрадіолом, були статистично значущі (р=0,022).

Трансфер кріоконсервованих ембріонів
У програмі КРІО-ЕТ призначення підвищених доз естраді-

олу (максимум до 12 мг/добу) жінкам з помірним відставанням 
росту ендометрія до кінця однотижневого використання ЗГТ 
зі стартовою дозою естрадіолу (4 мг/добу) забезпечило віднов-
лення до норми товщини ендометрія до дня початку викорис-
тання прогестерону у 20,5% (14 з 68) хворих (табл. 2). Аналогіч-
не призначення підвищених доз естрадіолу 9 пацієнткам з вира-
женою затримкою розвитку ендометрія до моменту завершення 
естрогенної підтримки з постійною стартовою дозою естрадіолу 
у жодної з них не привело до збільшення товщини ендометрія 
до норми до дня початку використання прогестерону.

Результати, представлені у табл. 2, дозволяють відзначити, 
що у програмі КРІО-ЕТ посилення естрогенної підтримки ви-
являється здатним забезпечувати збільшення товщини ендо-
метрія до норми лише у 20% жінок з помірним відставанням 
у розвитку ендометрія. Що стосується пацієнток з виражено 
тонким ендометрієм до моменту завершення стартового ви-
користання естрадіолу, то у них продовження призначення 
естрогенів у підвищених дозах взагалі не приводить до віднов-
лення товщини ендометрія до норми (або хоча б до значень, 
що відповідають помірному відставанню від нижнього норма-
тивного значення) до дня початку використання прогестерону. 

Останнє означає повну безперспективність спроб проти-
дії відставанню розвитку ендометрія у програмах КРІО-ЕТ 
шляхом посилення естрогенної стимуляції у випадках ви-
явлення у пацієнток виражено тонкого ендометрія до кінця 
7-денного стартового використання естрадіолу у постійній 
дозі 4 мг/добу.

Щодо впливу на клінічні наслідки з КРІО-ЕТ посилення у 
ЗГТ естрогенної підтримки при відставанні розвитку ендоме-
трія, то результати представлені на мал. 3. У пацієнток з нор-
мальною товщиною ендометрія та з його помірним стоншенням 
до моменту призначення прогестерону зареєстровані у подаль-
шому показники ЧНБПЕ достовірно не відрізнялися (р=0,436) 
і становили відповідно 45,5% (51 з 111) і 38,2% (26 з 68).

У жінок з вираженим відставанням розвитку ендоме-
трія показник ЧНБПЕ становив усього лише 10,3% (тіль-
ки 4 клінічні вагітності з 39 пацієнток), що було майже у 4 
рази нижче, ніж у жінок з нормальною товщиною ендометрія 
(р=0,027). 

Частота репродуктивних втрат у I триместрі у вагітних 
без ознак відставання розвитку ендометрія на день призна-

чення прогестерону (контрольна група) не перевищувала 
15,7% (8 з 51) (мал. 4).

Порівняно з контрольною групою у вагітних з помірним 
відставанням товщини ендометрія від норми ранні репро-
дуктивні втрати зростали до 30,8% (8 з 26), а у пацієнток 
з виражено тонким ендометрієм вони становили 100% (4 з 
4). При цьому виявлена відмінність від контролю була до-
стовірною тільки у жінок з виражено тонким ендометрієм 
(р=0,022), тоді як у пацієнток з помірним відставанням 
розвитку ендометрія вона не було статистично значущою 
(р=0,245). 

ВИСНОВКИ
У програмі стандартного лікування методами ДРТ до-

даткове використання у ЦС препаратів естрогенів жодного 
разу не привело до збільшення товщини ендометрія хоча б 
до мінімального значення норми до дня введення тригера 
овуляції. Причому відсутність ефекту від додаткового при-
значення естрогенів була виявлена не тільки серед хворих з 
вираженим відставанням розвитку ендометрія, але й навіть із 
помірним відставанням розвитку ендометрія, підтвердженим 
на 7-й день ЦС. 

Так само при застосуванні естрогенів, що призначали 
пацієнткам з недостатньою товщиною ендометрія, – не від-
значено поліпшення результатів лікування за показниками 
ЧНВПЕ і відсотка втрат вагітності у I триместрі, що виявля-
лися такими самими, як і у жінок з відставанням (помірним 
або вираженим) розвитку ендометрія, які взагалі не отриму-
вали естрогеної підтримки.

Таблиця 2
Результати корекції відставання розвитку ендометрія шляхом застосування збільшеної дози естрогенів  

(максимально до 12 мг/добу) у циклі підготовки до ембріотрансферу кріоконсервованих ембріонів

Ступінь відставання ендометрія на 7-й 
день ЗГТ в КРІО-ЕТ

Посилення естрогенної 
підтримки, n

Нормальна товщина ендометрія у кінці 
проліферативної фази

Абс. число %

Помірне відставання розвитку ендометрія 68 14 20

Виражене відставання розвитку ендометрія 39 0 0
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Мал. 3. Залежність частоти настання вагітності від ступеня 
розвитку ендометрія у програмі КРІО-ЕТ, вітрифікованих  
у попередніх невдалих циклах лікування методами ДРТ, %

Мал. 4. Залежність частоти раннього переривання вагітності 
від ступеня розвитку ендометрія у програмі КРІО-ЕТ, 
вітрифікованих у попередніх невдалих циклах лікування 
методами ДРТ, %
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У програмі КРІО-ЕТ поступове збільшення у ЗГТ добової 
дози естрадіолу з 7-го дня лікувального циклу у хворих з вира-
женим відставанням розвитку ендометрія також не забезпечи-
ло збільшення товщини ендометрія до норми або хоча б до зна-
чень, що відповідають помірному відставанню розвитку ендо-
метрія. При цьому клінічні наслідки за показниками ЧНВПЕ 
і частоти ранніх репродуктивних втрат у програмі КРІО-ЕТ у 
таких пацієнток істотно поступаються результатам, які спосте-
рігалися у жінок з нормальним розвитком ендометрія. 

Лише у жінок з помірним відставанням розвитку ендо-
метрія на 7-й день циклу прегравідарної підготовки перед 
КРІО-ЕТ збільшення дози естрадіолу забезпечило норма-
лізацію М-ехо до дня призначення прогестерону, однак це 
спостерігалося лише в 1/5 з числа таких хворих. Такий пе-
рерозподіл хворих, тобто збільшення частки пацієнток з нор-
мальною товщиною ендометрія за рахунок пропорційного 

зменшення частки хворих з помірним відставанням розвитку 
ендометрія, навряд чи можна розцінювати як значуще до-
сягнення. Це пояснюється тим, що саме по собі помірне від-
ставання розвитку ендометрія від норми до моменту початку 
використання прогестерону, за нашими спостереженнями, не 
впливало на клінічні наслідки КРІО-ЕТ. 

З цього випливає, що для поліпшення результатів КРІО-
ЕТ (так само, як і стандартного циклу лікування методами 
ДРТ) при відставанні розвитку ендометрія буде актуально 
поліпшення стану основних систем гомеостазу в ендометрії 
та усунення відставання розвитку саме ендометрія з вираже-
ним відставанням розвитку.

Відсутність ефективності естрогенів у покращанні стану ен-
дометрія за наявності відставання у його розвитку обґрунтовує 
пошук альтернативних та більш ефективних методик преграві-
дарної підготовки імплантаційного ендометрія у циклах ДРТ.

Анализ эффективности эстрогенов  
в лечении трубно-перитонеального бесплодия 
методами ВРТ 
л.в. сусликова, а.в. сербенюк

В статье оценена эффективность и проанализирована целесообраз-
ность применения препаратов эстрогенов в программах лечения 
методами ВРТ по стандартному протоколу (путем назначения при 
контролируемой стимуляции суперовуляции препаратов эстроге-
нов) и в программе подготовки к эмбриотрансферу витрифици-
рованных эмбрионов в предыдущих неудачных попытках (за счет 
увеличения суточной дозы эстрадиола) для коррекции различных 
степеней отставания в развитии эндометрия и улучшения клини-
ческих результатов лечения методами ВРТ у пациентов с неудач-
ными попытками лечения бесплодия с трубно-перитонеальным 
фактором.
Цель исследования: оценка эффективности применения эстроге-
нов для коррекции различных степеней отставания развития эндо-
метрия и улучшения клинических последствий у пациентов с неу-
дачными попытками лечения бесплодия с трубно-перитонеальным 
фактором в повторных программах лечения бесплодия методами 
ВРТ: 1) по стандартному протоколу и 2) в программе подготовки к 
эмбриотрансферу витрифицированных эмбрионов.
Материалы и методы. В исследование вошли 283 пациентки 
с неудачными попытками лечения методами ВРТ бесплодия с 
трубно-перитонеальным фактором и различными степенями от-
ставания развития эндометрия. Из них в 180 случаях было выяв-
лено умеренное отставание развития эндометрия и в 103 случаях 
– выраженное отставание развития эндометрия. Для коррекции 
различных степеней отставания развития эндометрия во время 
стандартного протокола КСЯ и в программе подготовки к транс-
феру витрифицированных эмбрионов у пациентов применяли пре-
параты эстрогенов.
Результаты. В программе лечения методами ВРТ (КС + ЭТ) 
дополнительное использование в ЦС препаратов эстрогенов не 
привело к увеличению толщины эндометрия при отставании раз-
вития эндометрия (различной степени выраженности) на 7-й день 
ЦС. Не было отмечено улучшения результатов лечения по пока-
зателям ЧНБПЭ и процента потерь беременности в I триместре. 
В программе КРИО-ЭТ постепенное увеличение в ЗГТ суточной 
дозы эстрадиола с 7-го дня лечебного цикла у больных с выражен-
ным отставанием развития эндометрия не обеспечило увеличения 
толщины эндометрия до нормы. Клинические последствия по по-
казателям ЧНБПЭ и частоты ранних репродуктивных потерь в 
программе КРИО-ЭТ существенно уступают результатам, кото-
рые наблюдались у женщин с нормальным развитием эндометрия. 
У женщин с умеренным отставанием развития эндометрия на 7-й 
день цикла КРИО-ЭТ увеличение дозы эстрадиола обеспечило 
нормализацию М-эхо.
Заключение. В случае отставания развития эндометрия будет ак-
туальным улучшение состояния основных систем гомеостаза в эн-
дометрии и устранение отставания развития именно эндометрия с 
выраженным отставанием развития.
Ключевые слова: бесплодие, методы вспомогательных репродук-
тивных технологий, гипоплазия эндометрия.

the efficiency of general applicable methods of 
correction of the morphofunctional structure of 
endometrium in Art treatment of infertility
l.v. Suslikova, A.v. Serbenuyk

The article evaluates the effectiveness and analyzes the expediency 
of the use of estrogen drugs in the treatment programs using ART 
in accordance with the standard protocol (through the use of 
controlled stimulation of supravulation of estrogen preparations) 
and in the program for the embryotransfer of vitrified embryos in 
previous unsuccessful attempts (due to an increase in the daily dose of 
estradiol) for correction of different degrees of lagging development of 
endometrium and improvement of clinical consequences of treatment 
with ART methods in a patient with unsuccessful attempts of treatment 
of the tubal-peritoneal infertility factor.
The objective: was to evaluate the effectiveness of estrogen application 
for correcting the different degrees of lag in the development of the 
endometrium and to improve the clinical consequences in patients 
with unsuccessful attempts to treat infertility with a tubal peritoneal 
factor in repeated infertility treatment programs using ART methods: 
1) according to a standard protocol; and 2) embryotransfer of vitrified 
embryos.
Materials and methods. The study included 283 patients with 
unsuccessful attempts to treat the methods of VRT infertility with a 
tubal peritoneal factor with varying degrees of lag in the development 
of the endometrium. Of these, in 180 cases, a moderate lag in the 
development of the endometrium was detected and in 103 cases - a 
marked lag in the development of the endometrium. To correct the 
various degrees of lag in the development of the endometrium during 
the standard CSC protocol and in the preparation program for the 
transfer of vitrified embryos, estrogen preparations were used in 
patients.
Results. In the ART treatment program (CP + ET), the additional 
use of estrogen preparations in the CS did not result in an increase 
in the thickness of the endometrium with a lag in the development 
of the endometrium (of varying severity) on the 7-th day of the CA. 
There was no improvement in treatment outcomes for CHNV-P and 
indicators of pregnancy loss in the first trimester. In the Cryo-ET 
program, a gradual increase in HRT of a daily dose of estradiol from 
the 7th day of the treatment cycle in patients with a marked lag in the 
development of the endometrium did not ensure an increase in the 
thickness of the endometrium to normal. Clinical consequences of the 
CHHVP parameters and the frequency of early reproductive losses 
in the Cryo-ET program are significantly inferior to those observed 
in women with normal endometrial development. In women with a 
moderate lag in the development of the endometrium on the 7-th day 
of the CRIO-ET cycle, an increase in the dose of estradiol provided 
normalization of the M-echo.
Conclusion. In the case of lagging development of the endometrium, the 
improvement of the state of the main homeostasis in the endometrium 
and the elimination of the developmental lag of the endometrium with 
a marked developmental lag will be topical.

Key words: infertility, methods of assisted reproductive technology, 
hypoplasia of the endometrium.
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