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ПОРІВНЯННЯ ЕФЕКТИВНОСТІ ПРОТОКОЛІВ ІНДУКЦІЇ ТА СТИМУЛЯЦІЇ ОВУЛЯЦІЇ 
У ПАЦІЄНТОК ІЗ СИНДРОМОМ ПОЛІКІСТОЗНИХ ЯЄЧНИКІВ ТА ОЖИРІННЯМ

РЕЗЮМЕ. Мета дослідження – оцінити вплив ожиріння та визначити ефективність протоколів індукції ову-
ляції та стимуляції суперовуляції у пацієнток із синдромом полікістозних яєчників у протоколах допоміжних ре-
продуктивних технологій.

Матеріал і методи. Проведено систематичний огляд та порівняльний аналіз наукових публікацій і літератур-
них джерел із бази PubMed за останні 5 років, що стосуються досліджень у галузі репродуктивної медицини щодо 
впливу синдрому полікістозних яєчників та ожиріння на репродуктивний потенціал жінки і методи індукції овуля-
ції та стимуляції суперовуляції у даної групи пацієнток.

Результати. Аналіз літературних даних свідчить, що вибір методів досягнення овуляції та настання бажаної 
вагітності у пацієнток із синдромом полікістозних яєчників та ожирінням має бути індивідуалізованим. Помірна 
втрата ваги, досягнута через модифікацію способу життя, є першою лінією терапії та сприяє покращанню репро-
дуктивних функцій. Фармакологічне лікування ожиріння, зокрема, застосування агоністів рецепторів глюкагоно-
подібного пептиду-1, таких як ліраглутид, продемонструвало ефективність у зниженні маси тіла та покращенні 
метаболічних показників у пацієнток із СПКЯ. Летрозол, інгібітор ароматази, вважається препаратом першої лінії 
для індукції овуляції у жінок із СПКЯ та ановуляторним безпліддям, забезпечуючи вищі показники кумулятивної 
вагітності та народжуваності, порівняно з кломіфеном цитратом. Використання міо-інозитолу може зменшити 
потребу в гонадотропінах та покращити відповідь яєчників. Антагоністи гонадотропін-рилізинг гормону демон-
струють кращий профіль безпеки, знижуючи ризик синдрому гіперстимуляції яєчників, тоді як прогестин-примо-
вана стимуляція яєчників може бути ефективною альтернативою. Довгий ГнРГ-агоністичний протокол забезпечує 
вищі показники імплантації, проте підвищує ризик ускладнень.

Висновки. Синдром полікістозних яєчників – складне гетерогенне захворювання, що потребує комплексно-
го підходу до менеджменту. Таким чином, досягнення овуляції у цієї групи пацієнток потребує комплексного під-
ходу з урахуванням метаболічних особливостей та ризиків.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: безпліддя; ожиріння; синдром полікістозних яєчників; лікування; овуляція; екстракорпо-
ральне запліднення.

Вступ. Синдром полікістозних яєчників (СПКЯ) 
є однією з найпоширеніших ендокринних пато
логій у жінок репродуктивного віку та основною 
причиною ановуляторного безпліддя [1]. За дани-
ми різних досліджень, він трапляється у 5–15 % жі-
нок і характеризується гіперандрогенізмом, пору-
шенням овуляції та полікістозною морфологією 
яєчників [2].

Важливою проблемою в лікуванні пацієнток 
зі СПКЯ є супутнє ожиріння, яке спостерігається у 
40–80 % випадків і значно ускладнює перебіг за-
хворювання, знижуючи чутливість до лікування 
та підвищуючи ризик ускладнень [3].

Стимуляція овуляції є основним методом лі-
кування безпліддя у пацієнток зі СПКЯ [4]. Вибір 
оптимального протоколу стимуляції має критич-
не значення, оскільки в цієї категорії жінок часто 

знижена відповідь яєчників на стимуляцію або, 
навпаки, підвищений ризик розвитку синдрому 
гіперстимуляції яєчників (СГЯ) [5, 6].

На сьогодні застосовують різні підходи, зокре-
ма, додавання препаратів інозитолу до протоколів 
стимуляції овуляції [7], використання антагоністів 
та агоністів гонадотропін-рилізинг-гормону (ГнРГ) 
[8], а також прогестинових протоколів [9].

Мета дослідження – проаналізувати сучасні 
протоколи стимуляції та індукції овуляції у пацієн-
ток із СПКЯ та ожирінням, оцінити їхню ефектив-
ність і безпеку, вплив на репродуктивні результа-
ти, а також визначити оптимальні підходи до ліку-
вання цієї категорії жінок.

Матеріал і методи дослідження. Проведе-
но систематичний огляд та порівняльний аналіз 
наукової публікації і літературних джерел із бази 
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PubMed за останні 5 років, що стосуються дослі-
джень у галузі репродуктивної медицини щодо 
особливостей стимуляції овуляції у пацієнток із 
синдромом полікістозних яєчників та ожирінням.

Результати й обговорення. Ожиріння при-
зводить до підвищеного ризику зниження фер-
тильності та безпліддя, головним чином через по-
рушення у гіпоталамо-гіпофізарно-яєчниковій осі, 
погіршення якості ооцитів і змінену рецептивність 
ендометрія [10]. У жінок з ожирінням спостеріга-
ються гірші репродуктивні результати, незалежно 
від способу зачаття, а вищий індекс маси тіла (ІМТ) 
пов’язаний із гіршим прогнозом фертильності 
[11]. Синдром полікістозних яєчників є однією з 
провідних причин безпліддя та найпоширенішим 
ендокринним розладом у жінок репродуктивного 
віку [12].

Зниження ваги є важливим фактором, що 
впливає на фертильність і результати вагітності 
[13]. Сучасні експериментальні та клінічні дані вка-
зують на існування патофізіологічного зв’язку між 
ожирінням, змінами кінетики глюкагоноподібного 
пептиду-1 (GLP-1) і патогенезом синдрому полі
кістозних яєчників [14]. Все більше досліджень де-
монструють ефективність втручань, спрямованих 
на зниження маси тіла, у покращанні репродуктив-
них показників у жінок [15].

Фармакологічне лікування ожиріння у паці-
єнток із СПКЯ може бути ефективним доповне-
нням до змін способу життя, особливо у випад-
ках, коли консервативні методи не дають бажа-
них результатів. GLP-1 РА, такі як ліраглутид і 
семаглутид, продемонстрували найвищу ефек-
тивність у зниженні маси тіла в цій популяції паці-
єнток. Хоча інгібітори SGLT-2 та PDE-4 також є по-
тенційно корисними, необхідні додаткові дослі-
дження для підтвердження їхньої ефективності 
та безпеки у жінок із СПКЯ [2, 19, 23, 25, 26].

Індукція овуляції є одним із методів боротьби 
з ановуляторним безпліддям у жінок із СПКЯ [2]. 
Для цього застосовують препарати з групи анти-
естрогенів, зокрема кломіфен цитрат і летрозол 
[27]. Кломіфен цитрат – це препарат першого ви-
бору для індукції овуляції у жінок із СПКЯ. Він 
зв’язується з естрогеновими рецепторами в гіпо-
таламусі, що приводить до підвищення рівня го-
надотропінів і стимуляції розвитку фолікулів [28]. 
Летрозол – ароматазний інгібітор, що знижує рі-
вень естрогену, стимулюючи вивільнення гона-
дотропінів. У рандомізованому контрольованому 
клінічному дослідженні порівнювали ефектив-
ність і безпеку "степ"-протоколів для кломіфену 
цитрату та летрозолу у жінок із синдромом полі-
кістозних яєчників. У дослідженні взяли участь 
100 жінок із СПКЯ та безпліддям, яких випадко-
вим чином поділили на дві групи: одна отримува-

ла кломіфен цитрат у дозах 50 мг, 100 мг і 150 мг 
протягом п’яти днів, інша – летрозол у дозах 
2,5 мг, 5 мг і 7,5 мг протягом п’яти днів. Результати 
показали, що частота овуляції була вищою у групі 
летрозолу (86,0 %) порівняно з групою кломіфену 
цитрату (72,0 %), хоча ця різниця не була статис-
тично значущою (p=0,086). Час від менструації до 
овуляції був значно коротшим у групі летрозолу 
(17,20±1,32 дні), порівняно з групою кломіфену 
цитрату (24,08±1,56 дні, p<0,001). 

Дослідження показало, що летрозол є ефек-
тивним і безпечним методом індукції овуляції у 
жінок із СПКЯ, маючи перевагу у вигляді корот-
шого часу до овуляції, порівняно з кломіфеном 
цитратом [29].

Стимуляція овуляції є основним методом лі-
кування безпліддя у жінок із СПКЯ. Однак засто-
сування допоміжних репродуктивних технологій 
у цієї групи пацієнток вимагає особливих нави-
чок, оскільки вони можуть зіткнутися з такими 
проблемами, як надмірна або недостатня реакція 
яєчників, високий рівень незрілих яйцеклітин, по-
рушення запліднення, знижений потенціал роз-
витку ембріонів, низький рівень народжуваності 
та підвищений ризик синдрому гіперстимуляції 
яєчників [2].

Синдром гіперстимуляції яєчників (СГЯ) є сер-
йозним ускладненням, що виникає майже ви-
ключно після стимуляції яєчників під час проце-
дур екстракорпорального запліднення (ЕКЗ) [30]. 
Гіперстимуляція яєчників може призвести до ви-
вільнення вазоактивних пептидів, які підвищують 
судинну проникність. Це, своєю чергою, спричи-
няє гіповолемію, асцит і плевральні випоти. Вна-
слідок цього гемоконцентрація підвищує ризик 
венозної тромбоемболії та ураження органів. Па-
цієнтки найчастіше скаржаться на біль і здуття 
живота, нудоту, блювання, задишку та зменшен-
ня кількості сечі. У тяжких випадках можуть спо-
стерігатися електролітні порушення, плевраль-
ний випіт або венозна тромбоемболія. Автори 
підкреслюють важливість профілактичних захо-
дів для зниження ризику розвитку СГЯ. До факто-
рів ризику належать вік пацієнток до 30 років, 
синдром полікістозних яєчників, велика кількість 
отриманих яйцеклітин (>20), а також проведення 
свіжого переносу ембріонів після ЕКЗ, що приве-
ло до вагітності. Ретельний моніторинг та індиві-
дуалізований підхід до стимуляції яєчників мо-
жуть допомогти мінімізувати ризики та забезпе-
чити безпеку пацієнток під час лікування безплід-
дя [30–34].

Усе більше авторів шукають нові підходи до 
стимуляції суперовуляції у пацієнток із синдромом 
полікістозних яєчників, які проходять екстракор-
поральне запліднення, щоб запобігти виникнен-
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ню синдрому гіперстимуляції яєчників і підібрати 
найкращу комбінацію препаратів.

Так, група італійських дослідників вивчала 
вплив препаратів міо-інозитолу на процес контро-
льованої оваріальної стимуляції [35]. Інозитоли, 
зокрема міо-інозитол (МІ) та D-хіро-інозитол (DХІ), 
є інсуліносенсибілізувальними агентами, що впли-
вають на кілька ланок патогенезу СПКЯ. МІ активує 
роботу глюкозних транспортерів і сприяє утиліза-
ції глюкози, тоді як DХІ стимулює синтез глікогену. 
Збалансоване співвідношення цих ізомерів є важ-
ливим для нормалізації гормональної секреції та 
функції яєчників. Дослідження показали, що засто-
сування МІ у жінок із СПКЯ сприяє зниженню інсу-
лінорезистентності, нормалізації рівня глюкози та 
інсуліну в крові, а також зменшенню проявів гі
перандрогенії. Це може привести до покращення 
метаболічного профілю та зниження ризику роз-
витку метаболічного синдрому. МІ позитивно 
впливає на репродуктивні функції, сприяючи від-
новленню регулярної овуляції та покращенню 
якості яйцеклітин і ембріонів [36–38]. Метою до-
слідження італійських авторів було визначити, чи 
здатне пероральне додавання міо-інозитолу змен-
шити кількість необхідних гонадотропінів і трива-
лість стимуляції яєчників як у жінок із синдромом 
полікістозних яєчників, так і без нього.

Автори провели систематичний огляд рандо-
мізованих контрольованих випробувань, відібрав-
ши вісім досліджень із загальною кількістю 
812  учасниць. Результати мета-аналізу показали, 
що додавання міо-інозитолу значно зменшує кіль-
кість використаних гонадотропінів (p<0,00001) і 
тривалість стимуляції яєчників (p=0,0007), порівня-
но з контрольною групою. Ці ефекти спостерігали-
ся як у жінок із СПКЯ, так і без нього, хоча змен-
шення тривалості стимуляції було значущим лише 
у групі зі СПКЯ. Зменшення кількості необхідних 
гонадотропінів і тривалості стимуляції яєчників 
має кілька потенційних переваг. По-перше, це 
може знизити вартість лікування, оскільки гонадо-
тропіни є дорогими препаратами. По-друге, скоро-
чення тривалості стимуляції може зменшити ри-
зик розвитку синдрому гіперстимуляції яєчників – 
серйозного ускладнення, яке часто трапляється в 
пацієнток зі СПКЯ [7].

У статті «Порівняння стандартних протоколів з 
антагоністами ГнРГ та довгих протоколів з агоніс-
тами ГнРГ у циклах ЕКЗ/ІКСІ у жінок із синдромом 
полікістозних яєчників: систематичний огляд та 
мета-аналіз» науковці порівнювали ефективність 
традиційних протоколів з антагоністами гонадо-
тропін-рилізинг-гормону та довгих протоколів з 
агоністами ГнРГ у жінок із синдромом полікістоз-
них яєчників, які проходять цикли екстракорпо-
рального запліднення або інтрацитоплазматичної 

ін'єкції сперматозоїда (ІКСІ). Дослідження, опублі-
коване в журналі Scientific Reports у 2022 році, 
мало на меті визначити, який із протоколів є без-
печнішим та ефективнішим для цієї категорії паці-
єнток. Було включено десять досліджень із загаль-
ною кількістю 1214 пацієнток. Основними оціню-
ваними показниками були частота живонаро-
джень, частота настання вагітності та частота син-
дрому гіперстимуляції яєчників (СГЯ). Результати 
мета-аналізу показали, що використання протоко-
лів з антагоністами ГнРГ призводить до значно 
нижчої частоти СГЯ (відносний ризик = 0,58; 95 % 
довірчий інтервал: 0,44–0,77), коротшої тривалості 
стимуляції яєчників та меншого споживання гона-
дотропінів, порівняно з довгими протоколами з 
агоністами ГнРГ. Автори дійшли до висновку, що 
традиційні протоколи з антагоністами гонадотро-
пін-рилізинг-гормону є безпечнішим та економіч-
но вигіднішим вибором для жінок із СПКЯ, які про-
ходять цикли ЕКЗ або ІКСІ, без компромісу щодо 
клінічних результатів. Зниження ризику синдрому 
гіперстимуляції яєчників та зменшення тривалості 
стимуляції роблять ці протоколи привабливими 
для використання в клінічній практиці. Однак авто
ри наголошують на необхідності подальших дослі-
джень для підтвердження цих висновків та оптимі
зації підходів до лікування пацієнток із СПКЯ [39].

Усе більше публікацій на тему прогестин-при-
мованої стимуляції яєчників (Progestin-Primed 
Ovarian Stimulation), що є сучасним підходом у 
контрольованій стимуляції яєчників, який вико-
ристовують у програмах допоміжних репродук-
тивних технологій, зокрема при екстракорпо-
ральному заплідненні [9, 40]. Цей метод передба-
чає застосування прогестинів (синтетичних про-
гестеронових препаратів) під час фолікулярної 
фази менструального циклу для запобігання пе-
редчасному підйому лютеїнізуючого гормону 
(ЛГ) та овуляції [41]. У дослідженні, опубліковано-
му у квітні 2024 року, яке мало на меті визначити 
ефективність двох різних протоколів стимуляції 
яєчників у жінок із синдромом полікістозних яєч-
ників та встановити, який із протоколів є ефек-
тивнішим та безпечнішим для цієї категорії паці-
єнток, автори провели систематичний огляд та 
мета-аналіз, включивши вісім досліджень із за-
гальною кількістю 2156 жінок із СПКЯ. Серед них 
1085 пацієнток отримували протокол з антагоніс-
тами ГнРГ, а 1071 – прогестин-примовану стиму-
ляцію яєчників. Основними оцінюваними показ-
никами були частота синдрому гіперстимуляції 
яєчників, доза використаних гонадотропінів, стан 
ооцитів та результати вагітності.

Результати мета-аналізу показали, що група 
PPOS була пов’язана з нижчим ризиком розвитку 
СГЯ (стандартна середня різниця [SMD] = 9,24; 95 % 
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довірчий інтервал [CI]: 2,50–34,21; P = 0,0009) та 
потребувала  більшої  дози  гонадотропінів 
(SMD = -0,34; 95 % CI: -0,56 – -0,13; P = 0,002), порів-
няно з групою, де було використано антагоністи 
ГнРГ [42].

Отже, прогестин-примована стимуляція яєч-
ників може слугувати альтернативою для жінок із 
СПКЯ, які не досягли успіху з протоколом з анта-
гоністами гонадотропін-рилізинг-гормону. Однак, 
зважаючи на обмежену кількість та якість вклю-
чених досліджень, необхідні подальші високо
якісні дослідження для підтвердження цих вис
новків.

Висновки. Фармакологічне лікування ожирін-
ня, зокрема застосування препаратів, що знижу-
ють синтез або гальмують дію андрогенів, може 
сприяти покращенню метаболічного профілю та 
відновленню овуляторних циклів. Летрозол є 
більш ефективним засобом для індукції овуляції у 
пацієнток із СПКЯ, порівняно із кломіфен цитра-
том, допомагаючи досягти бажаної вагітності. 
Вплив різних протоколів стимуляції овуляції на жі-
нок із синдромом полікістозних яєчників та ожи-
рінням виявився суттєвим у покращенні репродук-
тивних результатів, як показують результати огля-
ду літератури. Виявлено, що комбіновані підходи 
до лікування, включаючи використання ГнРГ-
антагоністів та препаратів інозитолу, можуть зна-
чно підвищити ефективність стимуляції овуляції та 
зменшити потребу в гонадотропінах. Використан-
ня прогестин-примованої стимуляції яєчників 

може слугувати альтернативою для жінок із СПКЯ. 
Ожиріння та метаболічні порушення істотно впли-
вають на результативність лікування, тому інтегра-
ція зниження маси тіла та корекції гормонального 
фону є важливими компонентами терапії.

Перспективи подальших досліджень. Вра-
ховуючи метаболічні особливості жінок із син-
дромом полікістозних яєчників, персоналізова-
ний підхід до вибору комбінації препаратів для 
стимуляції овуляції в цій групі пацієнток вимагає 
детального аналізу індивідуальних факторів, що 
можуть впливати на результативність екстракор-
порального запліднення. Подальші дослідження 
в цьому напрямку сприятимуть розробці більш 
точних методів лікування, які забезпечать кращі 
результати для жінок із СПКЯ та ожирінням.
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COMPARISON OF THE EFFECTIVENESS OF OVULATION INDUCTION AND STIMULATION 
PROTOCOLS IN PATIENTS WITH POLYCYSTIC OVARY SYNDROME AND OBESITY

SUMMARY. The aim – to evaluate the impact of obesity and determine the effectiveness of ovulation induction and 
superovulation stimulation protocols in patients with polycystic ovary syndrome (PCOS) in assisted reproductive 
technologies.

Material and Methods. A systematic review and comparative analysis of scientific publications and literature 
sources from the PubMed database over the past 5 years related to research in the field of reproductive medicine on the 
impact of polycystic ovary syndrome and obesity on the reproductive potential of women and methods of ovulation 
induction and superovulation stimulation in this group of patients was conducted.

Results. The analysis of literature data shows that the choice of methods to achieve ovulation and the desired 
pregnancy in patients with polycystic ovary syndrome and obesity should be individualized. Moderate weight loss 
achieved through lifestyle modification is the first line of therapy and helps to improve reproductive functions. 
Pharmacologic treatment of obesity, in particular the use of glucagon-like peptide-1 receptor agonists such as liraglutide, 
has been shown to be effective in reducing body weight and improving metabolic parameters in patients with PCOS. 
Letrozole, an aromatase inhibitor, is considered a first-line drug for inducing ovulation in women with PCOS and 
anovulatory infertility, providing higher cumulative pregnancy and fertility rates than clomiphene citrate. The use of 
myo-inositol may reduce the need for gonadotropins and improve ovarian response. Gonadotropin-releasing hormone 
antagonists show a better safety profile, reducing the risk of ovarian hyperstimulation syndrome, while progestin-primed 
ovarian stimulation can be an effective alternative. Long-term GnRH agonist protocol provides higher implantation rates 
but increases the risk of complications.

Conclusions. Polycystic ovary syndrome is a complex heterogeneous disease that requires an integrated approach 
to management. Thus, achieving ovulation in this group of patients requires an integrated approach, taking into account 
metabolic characteristics and risks.
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