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Саме для цього необхідна достовір�

на оцінка оваріального резерву (яєчнико�

вий резерв, фолікулярний запас), тобто

функціонального резерву яєчника, який

визначає здатність останнього до розвитку

здорового фолікула з повноцінною яйце�

клітиною й адекватною відповіддю на ова�

ріальну стимуляцію [6, 12]. Установлено,

що більшість параметрів оваріального ре�

зерву співпадають з індивідуальним біоло�

гічним віком жінки [19].

Незважаючи на значну кількість робіт,

присвячених вивченню індивідуального

біологічного віку, які останнім часом

з’явилися в медичній літературі, до цих

пір не встановлено значення тих чи інших

показників і визначення маркерів функціо�

нальної активності стану яєчників, а та�

кож не з’ясовано фактори, які впливають

на цей стан. Учені довели, що оваріальний

резерв може змінюватися під впливом як

фізіологічних, так і патологічних чинни�

ків. Фізіологічні чинники – це кількість

примордіальних фолікулів у яєчниках дів�

чинки на момент менархе [22], а також

у подальшому швидкість їх зменшення

[33]. Патологічні чинники – це запальні

процеси геніталій, які супроводжуються

склерозом яєчникової тканини і порушен�

ням кровопостачання [30]; інтоксикація

різноманітними хімічними речовинами,

які використовують у сільськогосподар�

ській і харчовій промисловості (пестици�

ди, гербіциди, гормоноподібні ксенобіо�

тики та ін.); куріння; променева і хіміоте�

рапія; оперативні втручання, особливо на

яєчниках. Показано, що після видалення

маткових труб і хірургічних маніпуляцій,

які здатні порушити кровопостачання

яєчників, знижуються показники оварі�

ального резерву [33]. 

Існує пряма залежність між пулом при�

мордіальних і кількістю зростаючих фолі�

кулів, тому при зменшенні кількості пер�

ших відмічено меншу кількість фолікулів,

які щомісячно відбираються під час ову�

ляторного циклу [13]. Об’єктивно оцінити

оваріальний пул протягом життя немож�

ливо, тому для цього використовують різ�

номанітні опосередковані методики. 

Відомо, що позитивною прогностич�

ною ознакою яєчникового резерву і якості

ооцитів є відсутність коливань рівня фолі�

кулостимулювального гормона (ФСГ)

протягом декількох послідовних циклів,

оскільки під час зниження фолікулярного

резерву збільшується гіпофізарна продук�

ція ФСГ, у зв’язку з чим прогностичним

маркером оваріального резерву є визна�

чення цього показника на 2�4�й день

менструального циклу. Як свідчать дослід�

ники [9, 18], незначне підвищення цього

показника може проявлятися у певних

менструальних циклах ще за 5�6 років до

настання менопаузи і заздалегідь свідчити

про виснаження яєчникового апарату. 

Наведені дані стали поштовхом для по�

шуку нових, більш точних молекулярно�

біологічних маркерів, на основі яких мож�

на було б передбачити передчасне висна�

ження репродуктивної системи.

На думку багатьох дослідників [18, 28],

більш точним маркером оваріального ре�

зерву є рівні деяких β�трансформуючих

факторів росту (інгібін А, інгібін В, акти�

він А, антимюллерів гормон – АМГ) [21]. 

Особливої уваги з приводу цього нада�

ють вивченню АМГ. У жінок він відомий

як субстанція, яка синтезується клітинами

гранульози фолікулів [14, 15], і є одним з

найцікавіших маркерів репродуктивної

системи, який бере участь у переході «від�

почиваючих» примордіальних фолікулів

у зростаючі [28]. Разом із ФСГ він контро�

лює процес відбору нових фолікулів, які

знаходяться на стадії ранніх антральних

[15]. Під час досліджень [21] установлено,

що АМГ більшою мірою корелює з кіль�

кістю антральних фолікулів, ніж інші гор�

мональні маркери оваріального резерву

(інгібін В, Е2, ФСГ), його вважають більш

незалежним і надійним маркером оцінки

функціональної активності яєчників [17].

АМГ також відводять певну роль у фоліку�

логенезі, яка ще до кінця не з’ясована. 

Як відомо, міграція первинних статевих

клітин з ентодерми жовточного мішка

в гонади починається з 7�8�го тижня вагіт�

ності, з 16�го тижня у яєчниках дівчинки

визначаються ооцити. На 20�му тижні ва�

гітності кількість статевих клітин сягає

свого максимуму (близько 7 млн), після

чого настає масивна атрезія фолікулів, і на

момент пологів їх залишається близько

1 млн. На момент менархе в яєчниках за�

лишається від 270 до 500 тис. фолікулів [5].

У репродуктивному віці в яєчнику визна�

чаються фолікули на різних стадіях роз�

витку. Зростання фолікулів від приморді�

альної стадії до овуляції домінантного фо�

лікула залишається найбільш важливою

частиною вивчення репродуктивної ак�

тивності. За життя у жінки овулює близь�

ко 400 фолікулів, інші атрезуються (табл.). 

Інші дослідники поділяють фолікулоге�

нез на такі стадії: перша – формування пу�

лу зростаючих фолікулів; друга – базаль�

ний ріст (зростання до стадії антрального

фолікула 4�го класу); третя – селекція та

дозрівання домінантного фолікула. За�

лежність перших двох етапів від впливу

гонадотропних гормонів (переважно

ФСГ) є непрямою і, швидше за все, опосе�

редкована внутрішньояєчниковими фак�

торами, і лише останній етап регулюється

гіпофізом. Про перевагу гормонально не�

залежного характеру росту фолікулів свід�

чить той факт, що він відбувається в авас�

кулярній зоні [2]. 

Тривалий час значення АМГ в жіночому

організмі не було з’ясованим. Уперше

концентрацію АМГ як маркер оваріально�

го резерву запропонували D. Seifer et al.

2002 року. Установлено, що саме від цього

гормона залежать ріст і початкові етапи

дозрівання фолікулів, тобто їх якість у той

період, коли вони ще не знаходяться під

впливом ФСГ [3]. Цей факт підтверджено

під час досліджень, у ході яких установле�

но, що після досягнення фолікулами

розміру 8 мм і більше рівень АМГ різко

знижується зі зростанням активності аро�

матази і, відповідно, продукції естрадіолу.

Виявлено чіткий зворотній зв’язок між

продукцією гранульозою предомінантно�

го фолікула естрадіолу й АМГ [15, 19],

а також украй низькі рівні АМГ в домінан�

тних й атретичних фолікулах [35].

Перевагою використання АМГ як мар�

кера оваріального резерву є те, що його

концентрація не залежить від дня менс�

труального циклу і застосування гормо�

нальних контрацептивів [27]. Однократне

його визначення дає повну клінічну ін�

формацію про функціональний стан ре�

продуктивної системи [23].

У яєчниках дівчинки перші ознаки про�

дукції АМГ у крові з’являються вже під час

пренатального періоду (32�36 тижнів ва�

гітності). Рівень цього гормона поступово

підвищується з віком, максимального зна�

чення набуває у пік репродуктивної ак�

тивності жінки – у віці 20�30 років, після

чого поступово знижується і на період ме�

нопаузи дорівнює нулю [16].

Процес виходу примордіальних фолі�

кулів зі стану спокою відбувається постій�

но й залежить від віку жінки. Так, у віці

24�25 років щодня починають свій ріст

близько 50 примордіальних фолікулів, 34�

35 років – близько 17 фолікулів, 44�45 –

близько трьох фолікулів [20]. У разі зник�

нення останніх фолікулів у яєчнику жінки

виникає менопауза. Сучасні дослідники

встановили, що фізіологічне старіння

яєчників починається вже у віці понад

27 років. Віковий діапазон 28�37 років ха�

рактеризується початком згасання репро�

дуктивного потенціалу, пік якого припа�

дає на 35�37 років [13], що було підтвер�

джено за наявністю в яєчнику в цей віко�

вий період близько 25 тис. примордіаль�

них фолікулів, і збільшенням у 2 рази

швидкості їх елімінації, що супроводжу�

ється різким зниженням оваріального ре�

зерву [6]. Згідно з літературними даними

у 72% обстежених жінок віком близько 40

років виявлено нормальний рівень АМГ,

у віковій категорії 41�44 роки – лише

у 13% [47]. Установлено, що у жінок зі

зниженою концентрацією АМГ спостері�

гається більш раннє настання менопаузи

[32]. Ці спостереження лягли в основу те�

орії про захист АМГ гранульозної ткани�

ни зростаючих фолікулів від надлишково�

го впливу ФСГ [29].

Проте гормональні показники не мож�

на відносити до тривалих прогностичних

маркерів, тому що вони відображають

стан оваріального резерву в обмеженому

часовому проміжку, тому доцільною є

комплексна оцінка ехографічних показ�

ників з визначенням об’єму яєчника і

кількості антральних фолікулів [8, 11].

З економічної точки зору використання

високочастотних трансвагінальних датчи�

ків є досить точним і рентабельним мето�

дом дослідження, що дає змогу якісно оці�

нити структуру яєчників, стан строми і

фолікулярного апарату [24]. 

Уперше таку оцінку провели під час під�

готовки до використання програм допо�

міжних репродуктивних технологій, за�

лежності між об’ємом яєчників і оваріаль�

ним резервом не виявили. Пізніше A. Lass

еt al. установили прямий зв’язок між цими

показниками [24], а під час подальших до�

сліджень виявили взаємозв’язок між кіль�

кістю антральних фолікулів, виявлених

під час УЗД, і позитивними результатами

оваріальної стимуляції [31].

Отже, УЗД об’єму яєчників дає можли�

вість зробити висновок про резерв фоліку�

лів, оскільки існує чіткий взаємозв’язок

між цим показником, виміряним на 2�3�й

день менструального циклу, і кількістю

фолікулів, які залишилися в яєчнику. З ві�

ком зменшується об’єм яєчників і кіль�

кість антральних фолікулів у них, що мож�

на розцінювати як ознаку оваріального

старіння [11].

Особливістю репродуктивної системи є

її синхронність із фазами менструального

циклу, у зв’язку з чим спостерігаються ко�

ливання судинного тонусу. Зрозуміло, що

для нормального функціонування гонад

необхідне адекватне кровопостачання [17,

31], яке пов’язане із системними і локаль�

ними коливаннями рівнів статевих гормо�

нів. Тому для комплексної адекватної

оцінки оваріального резерву доцільним є

вивчення кровотоку з допомогою доппле�

рометрії яєчникової артерії та стромаль�

них судин яєчника.

Згідно з даними вивчення показників

оваріального резерву запропоновано кри�

терії його оцінки: нормальний, низький і

вкрай низький [7].

Нормальний оваріальний резерв:
• регулярний менструальний цикл; 

• рівень ФСГ не більше ніж 10 МО/л;

• рівень АМГ не менше ніж 1,0 нг/мл;

• об’єм яєчників не менше ніж 5 см3;

• кількість антральних фолікулів не

менше ніж 5 у кожному яєчнику.

Знижений оваріальний резерв:
• скорочення менструального циклу на

2�3 дні;

• епізоди підвищення ФСГ >15 МО/л;

• рівень АМГ <1,0 нг/мл;

• об’єм яєчників від 3 до 5 см3;

• кількість антральних фолікулів не

більше 3 у кожному.

Украй низький оваріальний резерв:
• стійке порушення менструального

циклу;

• стійке підвищення рівня ФСГ >15

МО/л;

• рівень АМГ <0,01 нг/мл;

• об’єм яєчників <3 см3;

Оваріальний резерв як прогностичний маркер визначення
періоду настання менопаузи

Під час вивчення клімактеричного періоду було встановлено, що сам по собі перехідний період не є хворобою, 
проте на тлі дисгормональних порушень виникають зміни, які в подальшому можуть перейти у патологічні у результаті
зсуву фізіологічних процесів у органах і тканинах, які містять рецептори до статевих гормонів [1, 4, 10, 36]. Вік настання
клімактеричних порушень спрогнозувати дуже важко, оскільки згасання функції яєчників – складний
багатофакторний і тривалий процес. 

О.О. Зелінський, д.м.н., професор, З.В. Чумак, к.м.н., М.В. Шаповал, Одеський національний медичний університет, Одеський міський центр з проблем клімактерію

О.О. Зелінський

Таблиця. Стадії розвитку фолікулів [26]

Стадія

Примордіальний (I стадія)
Ооцит частково або повністю оточений сплощеними клітинами 
гранульози, розмір фолікула близько 30�40 мм

Первинний (II стадія) Ооцит оточений поодиноким шаром кубічних клітин гранульози

Ранній вторинний Неповний другий шар кубічних клітин гранульози

Вторинний (III стадія) Два повних шари клітин гранульози, розмір фолікула близько 50 мм

Преантральний (1�й клас)
Ооцит збільшений в об’ємі й оточений більш ніж двома шарами 
гранульози без утворення порожнини, розмір фолікула близько 100 мм

Антральний (2�8�й клас)
Ооцит збільшений в об’ємі й оточений декількома шарами клітин 
гранульози з утворенням порожнини. Розмір фолікула понад 0,2 мм
в діаметрі
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• кількість антральних фолікулів не

більше 2 у кожному яєчнику.

Більшість цих показників співпадає з да�

ними B.C. Tarlatsis, L.L. Zepiridis, J.A. Visser,

F.H. Jong, J.S.E. Laven et al., які стверджу�

ють, що більш раннім маркером переходу

від піка репродуктивної функції до пізнього

репродуктивного періоду є зниження кон�

центрації АМГ у десять разів, тоді як ба�

зальні рівні гонадотропінів і статевих стеро�

їдів залишаються незмінними [30, 34].

Група голландських авторів на основі

популяційних досліджень створили мо�

дель, яка може передбачити можливе на�

стання менопаузи за однократним визна�

ченням АМГ. Так, якщо у жінки віком 37

років спостерігається низький рівень

АМГ, то настання менопаузи у неї припа�

дає на вік 41�44 роки, що на 7�10 років ра�

ніше, ніж у загальній популяції (51 рік), і

навпаки, якщо у жінки віком 42 роки

спостерігається високий рівень АМГ, то

настання менопаузи у неї може припадати

на вік 51�53 роки, що на 2 роки пізніше,

ніж у популяції [25, 32].

M.R. Sowers, A.D. Eyvazzadeh, D. McCon�

nell еt al., вивчаючи рівні базального інгібі�

ну В й АМГ у жінок протягом 5 років до

настання менопаузи, з’ясували, що вкрай

низькі рівні обох гормонів – достовірний

маркер менопаузи, проте АМГ є більш до�

стовірним показником [28].

Рівень АМГ відображає тривалість фер�

тильного віку. Його можна використову�

вати разом із ФСГ як прогностичну озна�

ку менопаузи в найближчі 4 роки, проте

оскільки АМГ відображає величину пула

примордіальних фолікулів, не залежить

від показників інших параметрів, він мо�

же слугувати найбільш точним маркером

оваріального резерву, а його визначення

можна проводити незалежно від дня

менструального циклу, що є досить зруч�

ним як для лікаря, так і для пацієнтки. 

Таким чином, оваріальний резерв ви�

значає функціональний стан репродук�

тивної системи жінки і знижується зі

збільшенням віку. Вік вважають досить

важливим фізіологічним фактором, проте

репродуктивний потенціал кожної кон�

кретної жінки залежить від її індивідуаль�

ного генотипу, а також від різноманітних

факторів навколишнього середовища, во�

ни здатні визначати індивідуальний біоло�

гічний вік жінки. Для комплексної та

більш прогностичної оцінки необхідним є

визначення таких маркерів стану оварі�

ального резерву: характер менструального

циклу, рівні ФСГ, АМГ, об’єм яєчників і

кількість антральних фолікулів у них. Вка�

зані параметри, як правило, корелюють

між собою і в комплексі дають досить чіт�

ку картину гонадного потенціалу, який

порівняно з очікуваним для цієї вікової

категорії дасть змогу спрогнозувати пер�

спективи їх функціональної активності й

розробити алгоритм профілактики, своє�

часної діагностики й надання медичної до�

помоги жінкам із групи ризику передчас�

ного старіння репродуктивної системи.

Жінки із вкрай низьким і зниженим

оваріальним резервом, особливо репро�

дуктивного і пізнього репродуктивного ві�

ку, становлять групу ризику розвитку пе�

редчасної й ранньої менопаузи і, як наслі�

док, виникнення клімактеричних пору�

шень. Ця когорта жінок підлягає ретель�

ному нагляду з метою своєчасного надан�

ня рекомендацій для вирішення проблем,

пов’язаних з якістю життя.
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Однако достижение этой цели бы�

вает связано с определенными труд�

ностями, поскольку даже у практи�

чески здоровых беременных наблю�

дается большое количество осложне�

ний, требующих коррекции или се�

рьезного и длительного лечения. В то

же время существуют ситуации, кото�

рые могут в какой�то степени трево�

жить беременную и ее лечащего вра�

ча, но при этом не требовать медика�

ментозных вмешательств.

К таким состояниям можно отнес�

ти отеки, возникающие на фоне бере�

менности, поскольку, с одной сторо�

ны, их частота, по данным различных

авторов [2, 6, 7], составляет 50�85%

случаев, что приводит к возникнове�

нию законного вопроса: патология ли

это? С другой – отеки могут свиде�

тельствовать также о серьезных проб�

лемах в организме женщины в период

гестации, что требует внимательного

и дифференцированного подхода

к каждой конкретной ситуации.

По причинам возникновения отеки

можно разделить на физиологичес�

кие, или связанные непосредственно

с беременностью, и патологические,

имеющие иную основу происхожде�

ния.

Физиологические отеки связаны

с действием основного гормона бере�

менности  прогестерона, направлен�

ным на задержку солей и жидкости

в организме, снижение перистальтики

кишечника. Еще одним фактором,

способствующим появлению отеков на

поздних сроках беременности, являет�

ся увеличение давления растущей мат�

ки на органы и сосуды в области таза. 

Гиподинамия или, наоборот, избы�

точные физические нагрузки также

могут способствовать развитию отеч�

ного синдрома в виде так называемых

гравитационных отеков: при возрас�

тании величины гидростатического

давления в сосудах нижних конеч�

ностей увеличивается сила фильтра�

ции, при этом ток жидкости происхо�

дит из сосудов в окружающие ткани. 

Несистематические нарушения ди�

еты с употреблением большого коли�

чества острой или соленой пищи так�

же могут вызвать появление пастоз�

ности тканей, которое быстро прохо�

дит по мере исчезновения провоци�

рующих факторов пищи. 

В жаркую погоду могут появиться

отеки в области голеней, стоп, кистей

рук за счет расширения пор сосудис�

той стенки, фильтрации жидкости

в ткани и большого количества по�

требляемой жидкости. Как правило,

это состояние преходящее и быстро

нивелируется по мере исчезновения

причин, его вызвавших.

Патологические отеки могут быть

связаны с беременностью, а также

возникать по иным причинам. 

Так, опасным осложнением бере�

менности является поздний гестоз,

который часто сопровождается отеч�

ным синдромом. Кроме того, отеки

могут развиваться при увеличении

проницаемости сосудов за счет нару�

шения обмена кальция и витаминов

С, В, РР, при сочетанной патологии

(за счет снижения коллоидно�осмо�

тического давления плазмы, меньше�

го давления в окружающих тканях и

повышения проницаемости капил�

лярной стенки, через которую в тка�

ни поступают вода, электролиты и

белки плазмы) [1, 6].

Причиной отеков у беременных

могут стать экстрагенитальные забо�

левания, прежде всего гипертоничес�

кая болезнь и патология почек, вари�

козная болезнь, эндокринопатии (са�

харный диабет, ожирение), анемия

и др. [1, 2, 4, 6].

Следует помнить, что довольно

часто поздний гестоз возникает на

фоне именно этих заболеваний,

в связи с чем протекает тяжелее, а его

симптомы, в том числе отеки, появ�

ляются значительно раньше [1, 4].

В этом случае отеки свидетельствуют

о серьезных нарушениях течения бе�

ременности.

Ключевые составляющие механизма обра6
зования отеков

При нормальной беременности ко�

личество жидкости в организме бере�

менной увеличивается на 6�9 л, при

этом 4�6 л находятся вне тканей тела.

К концу беременности около 3 л воды

накапливают плод, плацента и амни�

отическая жидкость, еще 3 л прихо�

дятся на увеличение объема крови ма�

тери, на рост и увеличение матки и

молочных желез [1]. Таким образом,

даже в норме водная нагрузка на орга�

низм беременной значительно возрас�

тает, что при определенных условиях

Отеки при беременности: 
норма или патология?

Чтобы изгнать из медицины ложную
идею, нужно 50 лет, 

а чтобы утвердить правильную – 
все сто. 

Джон Хьюлингс Джексон
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Продолжение на стр. 16.

Беременность представляет собой динамически изменяющийся
гормонообусловленный и гормонозависимый процесс, в течение которого
происходят значительные изменения практически во всех системах и органах
женщины. При этом образуется новая система «мать�плацента�плод», а все
изменения направлены на обеспечение правильного развития плода при
сохранении адекватного функционирования организма матери. Конечной
целью каждой желанной беременности является рождение доношенного
здорового ребенка.


