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В большинстве случаев целью 
назначения женщинам гона-
дотропинов служит стиму-

ляция множественного роста фол-
ликулов и индукция овуляции для 
получения максимально возмож-
ного количества эмбрионального 
материала при проведении методик 
экстракорпорального оплодотво-
рения (ЭКО). Благодаря технологи-
ям ЭКО, позволяющим оплодотво-
рять и культивировать эмбрионы 
in vitro, эти методы популяризуют-
ся и получают распространение как 

способы преодоления бесплодия 
путем переноса полученных эм-
брионов в полость матки женщин, 
жалующихся на ненаступление бе-
ременности. Успешность подобных 
методов, оцениваемая по частоте 
наступления беременности и родов 
на один перенос эмбрионов, под-
держивается на сравнительно по-
стоянном уровне за счет естествен-
ных популяционных механизмов. 
Эти обстоятельства позволяют ВРТ 
находить все более и более широ-
кое применение в современной 

репродуктивной медицине. Одна-
ко неизбежным следствием расту-
щей популярности и доступности 
ВРТ становится увеличивающееся 
количество побочных эффектов 
и осложнений применяемых ме-
тодик [1]. К числу таких наиболее 
частых и опасных осложнений от-
носится СГЯ.
На сегодняшний день синдром ги-
перстимуляции яичников легкой 
степени тяжести, развивающийся 
при стимуляции множественного 
роста фолликулов гонадотропны-
ми гормонами, сопровождает бо-
лее 33% циклов ЭКО. Эта степень 
СГЯ легко переносится женщина-
ми и, как правило, не требует ин-
тенсивных лечебных мероприятий 
[2]. Тем не менее опасная для здо-
ровья средняя степень тяжести 
СГЯ колеблется в пределах 3–6% 
[3, 4], а развитие тяжелых, угро-
жающих жизни форм, согласно 
оценкам Всемирной организации 
здравоохранения (ВОЗ), возникает 
в среднем у 1,9% пациенток про-
грамм ВРТ [4]. Уровень смертно-
сти при этом синдроме составляет 
1:400000–1:500000 [4].
Наиболее часто развитие СГЯ про-
исходит у молодых женщин, жен-
щин с поликистозом яичников, а 
также в циклах, сопровождающих-
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Синдром гиперстимуляции яичников (СГЯ) – опасное для жизни 
ятрогенное осложнение, связанное с применением у женщин 

гонадотропных препаратов гипофиза в протоколах вспомогательных 
репродуктивных технологий (ВРТ).

В статье разбираются два клинических случая протоколов 
овариальной стимуляции.  Авторы демонстрируют один из возможных 

этиопатогенетических подходов к профилактике средних и тяжелых 
стадий СГЯ, основанный на принципах рациональной гормональной 

терапии. Представленная методика до настоящего времени не описана 
в мировой литературе и основана на исключении обычно практикуемой 

внезапной отмены высоких доз препаратов гонадотропных гормонов 
после назначения индукции овуляции. 

Профилактика синдрома 
гиперстимуляции яичников 
с использованием методов 
рациональной гормональной 
терапии. Клинический случай
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ся успешной имплантацией эм-
брионов. Основным клиническим 
проявлением этого состояния счи-
тается гиповолемия, возникающая 
в результате нарастающей сосуди-
стой проницаемости и выхода жид-
кости из системного кровотока в 
полости организма. Гиповолемия, в 
свою очередь, способна повлечь за 
собой массу патологических сим-
птомов, включая острую почечную 
недостаточность, гемоконцентра-
цию, ишемические и тромбоэмбо-
лические расстройства, повышаю-
щие риск инвалидизации и гибели 
пациенток [5, 6].
Этиопатогенетические механиз-
мы развития синдрома гиперсти-
муляции остаются недостаточно 
изучеными. Тем не менее ведущим 
фактором развития проницаемо-
сти сосудистой стенки при СГЯ 
считается эндотелиальный фактор 
роста. Концентрация этого фак-
тора постепенно увеличивается в 
процессе овариальной стимуляции 
вместе с ростом экзогенного ФСГ и 
резко повышается после введения 
ХЧГ [7, 8].
В связи с намечающейся тенденци-
ей к увеличению частоты СГЯ по-
вышается значение исследований, 
направленных на изучение этиопа-
тогенеза этого состояния, а также 
на изыскание и разработку методов 
его лечения и профилактики.
Представленные ниже клиниче-
ские случаи протоколов овариаль-
ной стимуляции демонстрируют 
один из возможных этиопатоге-
нетических подходов к профилак-
тике средних и тяжелых стадий 
СГЯ, основанный на принципах 
рациональной гормональной тера-
пии. Представленная методика до 
настоящего времени не описана в 
мировой литературе и основана на 
исключении обычно практикуемой 
внезапной отмены высоких доз 
препаратов гонадотропных гормо-
нов после назначения индукции 
овуляции.

Случай № 1
Пациентка Н., 28 лет, с диагнозом 
«первичное бесплодие» поступила 
в клинику для проведения прото-
кола стимуляции множественного 
роста фолликулов с целью получе-

ния и оплодотворения яйцеклеток 
методом ЭКО + ИКСИ, а также 
последующей криоконсервации 
полученных эмбрионов. При по-
ступлении в клинику пациентка 
предъявляла жалобы на невозмож-
ность забеременеть в течение 7 ме-
сяцев при отсутствии предохране-
ния в браке на протяжении 2,5 лет. 
В анамнезе у пациентки выявлен 
нерегулярный, ановуляторный 
менструальный цикл с задержка-
ми до двух недель, ВСД по гипото-
ническому типу, миопия средней 
степени. При обследовании уста-
новлены уровни ФСГ, ЛГ на 2–3-й 
дни менструального цикла – 8,720 и 
12,258 пмоль/л соответственно. От-
мечено нарушение толерантности 
к глюкозе по результатам глюкозо-
толерантного теста. Другие иссле-
дования не выявили существенных 
отклонений от нормы. По результа-
там обследования были исключены 
противопоказания для проведения 
протокола стимуляции, назначена 
сопутствующая терапия, а также 
установлен метод стимуляции и 
оптимальные дозы препаратов с 
учетом целей проводимой терапии.
Протокол стимуляции был начат 
с 1-го дня менструального цикла 
однократным введением агониста 
гонадотропин-рилизинг-гормонов 
(аГнРГ) препарата Люкрин-Депо 
в дозировке 3,75 мг. Стимуляция 
множественного роста фоллику-
лов была начата на 3-й день мен-
струального цикла рекомбинант-
ным фоллитропином альфа (ФСГ) 
в виде препарата Фоллитроп в 
дозировке 225 МЕд в сутки, про-
должительностью до 13-го д. м. ц. 
включительно. На 13-й день цик-
ла по результатам гормонального 
и ультразвукового мониторинга 
(эстрадиол 8675 пмоль/л, проге-
стерон 1,508 нг/мл, эндометрий 
14 мм, фолликулы 17–20 мм, чис-
лом более 20 шт.) был назначен 
триггер овуляции препаратом ре-
комбинантного хориогонадотро-
пина альфа (Овитрель), в дозиров-
ке 6500 МЕд однократно. На 15-й 
день цикла произведена пункция 
фолликулов. По итогам пункции 
из фолликулярной жидкости вы-
делена 31 яйцеклетка, в результате 
оплодотворения и культивирова-

ния которых получено и подвер-
гнуто успешной криоконсервации 
18 эмбрионов.
С учетом большого числа индуци-
рованных к овуляции фолликулов, 
высоких показателей половых сте-
роидных гормонов крови, а также 
данных анамнеза и обследования 
пациентки, было сделано заклю-
чение о высокой вероятности раз-
вития СГЯ средней или тяжелой 
степени в случае резкой отмены вы-
соких доз препаратов гонадотроп-
ных гормонов гипофиза. В связи с 
этим для предупреждения разви-
тия СГЯ, облегчения тяжести его 
течения и профилактики осложне-
ний этого состояния было принято 
решение о продолжении введения 
пациентке препаратов ФСГ/ЛГ. На-
значение препаратов планирова-
лось продолжать с постепенным 
равномерным снижением суточ-
ной дозы до полного устранения 
риска развития СГЯ или значитель-
ного сокращения его симптомов. 
Таким образом, начиная с 14-го по 
16-й день менструального цикла 
пациентке назначен комплексный 
препарат на основе мочевых го-
надотропинов ФСГ и ЛГ – Хумог 
в суммарной суточной дозировке 
225 МЕд. После этого проводилось 
постепенное снижение дозиров-
ки препарата на 75 МЕд каждые 
4 суток под контролем жалоб паци-
ентки, выраженности клинических 
проявлений СГЯ и динамики пока-
зателей половых стероидных гор-
монов эстрадиола и прогестерона. 
На протяжении проводимой тера-
пии контролировались гемодина-
мические характеристики и клини-
ческие показатели периферической 
крови пациентки. Проводился уль-
тразвуковой мониторинг объема 
свободной жидкости малого таза. 
Пациентка находилась на амбула-
торном режиме наблюдения. В те-
чение первых пяти дней активного 
ведения лютеиновой фазы цикла 
пациентка предъявляла жалобы 
на дискомфорт в нижних отделах 
живота, слабость и недомогание. 
В дальнейшем жалобы значитель-
но уменьшились и прекратились. 
Гемодинамические показатели и 
клинические характеристики пе-
риферической крови оставались 
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стабильными. Объем свободной 
жидкости в малом тазу, на основе 
ультразвуковой оценки, колебался 
в пределах 200–300 мл и сократил-
ся до незначительного количества 
к 28–29-му дню цикла. Показатели 
половых стероидных гормонов – 
эстрадиола и прогестерона – плав-
но снижались на протяжении всей 
лютеиновой фазы цикла. В качестве 
профилактики гиповолемического 
состояния пациентке проводилась 
внутривенная инфузия 500 мл рас-
твора Хартмана на 21-й и 24-й дни 
менструального цикла.
На основании жалоб пациентки, 
данных анамнеза, ультразвукового 
и гормонального мониторинга, а 
также клинико-лабораторных по-
казателей был установлен диагноз 
контролируемого СГЯ легкой сте-
пени тяжести, что не представляло 
угрозы для жизни и здоровья паци-
ентки.

Случай № 2
Пациентка П., 27 лет, с диагнозом 
«вторичное бесплодие» поступила 
в клинику для проведения прото-
кола стимуляции множественного 
роста фолликулов с целью полу-
чения и оплодотворения яйцекле-
ток методом ЭКО и последующей 
криоконсервации полученных 
эмбрионов. При поступлении в 
клинику пациентка предъявляла 
жалобы на невозможность забе-
ременеть в течение 2 лет, нерегу-
лярный менструальный цикл и 
обильные месячные. В анамнезе: 
перенесла внематочную беремен-
ность; лапароскопическим путем 
удалены обе маточные трубы по 
поводу двустороннего сальпинго-
офорита; установлены диагнозы: 
наружный генитальный эндоме-
триоз, мультифолликулярные яич-
ники, миопия слабой степени. При 
дообследовании выявлены анемия 
легкой степени тяжести, НЦД по 
смешанному типу, хронический 
цистит вне обострения, врожден-
ное бессимптомное варикозное 
расширение поверхностных вен 
нижних конечностей. Отмечен 
умеренный дисбаланс соотноше-
ния гонадотропных гормонов ги-
пофиза (ФСГ – 6,30 мМЕ/мл; ЛГ – 
5,97 мМЕ/мл).

По результатам обследования 
была проведена антианемическая 
терапия, консультации профиль-
ных специалистов, исключены 
противопоказания для проведения 
протокола стимуляции, назначена 
сопутствующая терапия, а также 
установлен метод стимуляции и 
оптимальные дозы препаратов с 
учетом целей проводимой терапии.
Протокол стимуляции был начат 
с 21-го дня менструального цикла 
однократным введением агониста 
гонадотропин-рилизинг-гормонов 
(аГнРГ) препарата Люкрин-Депо 
в дозировке 3,75 мг. Стимуляция 
множественного роста фолликулов 
была начата на 5-й день менстру-
ального цикла комбинацией препа-
ратов мочевого (ФСГ/ЛГ) и реком-
бинантного (ФСГ) гонадотропинов 
в виде препаратов Фоллитроп и 
Хумог в суммарной суточной до-
зировке от 300 до 375 МЕд про-
должительностью до 17-го д. м. ц. 
включительно. На 17-й день цик-
ла по результатам гормонального 
и ультразвукового мониторинга 
(эстрадиол 4504,2 пг/мл, прогесте-
рон 5,25 нг/мл, эндометрий 11 мм, 
фолликулы 17–19 мм, числом более 
20 шт.) был назначен триггер ову-
ляции препаратом рекомбинант-
ного хориогонадотропина альфа 
(Овитрель) в дозировке 6500 МЕд 
однократно. На 19-й день цикла 
произведена пункция фолликулов. 
По итогам пункции из фоллику-
лярной жидкости выделено 32 яй-
цеклетки, в результате оплодотво-
рения и культивирования которых 
получено и подвергнуто успешной 
криоконсервации 16 эмбрионов.
С учетом большого числа индуци-
рованных к овуляции фолликулов, 
запланированно высоких показате-
лей половых стероидных гормонов 
крови, а также данных анамнеза и 
обследования пациентки, было сде-
лано заключение о высоком риске 
развития СГЯ средней или тяжелой 
степени тяжести в случае резкой 
отмены высоких доз препаратов 
ФСГ. В связи с этим для предупре-
ждения развития СГЯ, облегчения 
тяжести его течения и профилак-
тики осложнений этого состояния 
было принято решение о продол-
жении введения пациентке пре-

паратов гонадотропных гормонов 
гипофиза. Назначение препаратов 
планировалось продолжать с по-
степенным равномерным сниже-
нием суточной дозы до полного 
устранения риска развития СГЯ 
или значительного сокращения его 
симптомов. Таким образом, начи-
ная с 18-го по 23-й день менстру-
ального цикла пациентке назначен 
комплексный препарат на основе 
мочевых гонадотропинов ФСГ/
ЛГ – Хумог в суммарной суточной 
дозировке от 300 до 375 МЕд. По-
сле этого проводилось постепен-
ное снижение дозировки препара-
та на 75 МЕд каждые 3 суток под 
контролем жалоб пациентки, вы-
раженности клинических прояв-
лений СГЯ и показателей уровней 
половых стероидных гормонов. На 
протяжении проводимой терапии 
контролировались гемодинамиче-
ские характеристики и клиниче-
ские показатели периферической 
крови пациентки. Проводился уль-
тразвуковой мониторинг объема 
свободной жидкости малого таза. 
Пациентка находилась на амбула-
торном режиме наблюдения. В те-
чение первых шести дней активно-
го ведения лютеиновой фазы цикла 
пациентка предъявляла жалобы на 
дискомфорт и чувство распирания 
в нижних отделах живота, сла-
бость, недомогание, сонливость. 
В  ходе дальнейшей терапии жа-
лобы значительно уменьшились и 
вскоре прекратились. Гемодинами-
ческие показатели и клинические 
характеристики периферической 
крови оставались стабильными. 
Показатели уровня половых сте-
роидных гормонов – эстрадиола 
и прогестерона – плавно снижа-
лись на фоне активного ведения 
лютеиновой фазы цикла. Объем 
свободной жидкости в малом тазу, 
на основе ультразвуковой оценки, 
колебался в пределах до 400 мл и 
существенно сократился до 100–
200 мл к 31-му дню цикла. В каче-
стве профилактики гиповолеми-
ческого состояния пациентке про-
водилась внутривенная инфузия 
500 мл раствора Хартмана на 22-й 
и 25-й дни менструального цикла.
На основании жалоб пациентки, 
данных анамнеза, ультразвукового 
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и гормонального мониторинга, а 
также клинико-лабораторных по-
казателей был установлен диагноз 
контролируемого СГЯ легкой сте-
пени тяжести, что не представляло 
угрозы для жизни и здоровья паци-
ентки.

Обсуждение результатов
С учетом того, что главной целью 
назначения протоколов ВРТ счи-
тается получение максимального 
количества эмбрионального мате-
риала с минимальным вредом для 
организма женщины, разработано 
огромное количество протоко-
лов овариальной стимуляции [9]. 
В  большинстве этих протоколов 
получение достаточного количе-
ства качественного эмбриональ-
ного материала может становить-
ся сомнительным вследствие 
вынужденного подавления ответа 
яичников на проводимую стиму-
ляцию. Подобные действия, как 
правило, основаны на опасениях 
развития синдрома гиперстиму-
ляции яичников, способного при-
водить к опасным для жизни и 
здоровья женщины осложнениям. 
Кроме того, существующие на се-
годняшний день ведущие методы 
профилактики СГЯ, такие как ко-
стинг [10] и применение препара-
тов антагонистов гонадотропных 
гормонов [11], нельзя назвать эф-
фективными не только в профи-
лактике СГЯ [12], но и в получении 
достаточного количества высоко-
качественных яйцеклеток [11, 13]. 
При этом очевидно, что с учетом 
средней эффективности протоко-
лов ВРТ, колеблющейся в области 
30%, женщины с меньшим запасом 
криоконсервированного материа-
ла получают меньший шанс насту-
пления беременности на каждый 
полный цикл ВРТ, при прочих 
равных возможностях. Подобные 
обстоятельства с очевидно высо-
кой долей вероятности могут при-
водить к повышению совокупной 
стоимости проведенных процедур 
ВРТ на каждую единицу получен-
ного потомства [14].
Таким образом, существующие на 
сегодняшний день методологиче-
ские представления об этиопато-
генезе синдрома гиперстимуляции 

значительно ограничивают воз-
можности для применения ши-
рокого спектра потенциальных 
способов эффективной профи-
лактики СГЯ. Сложившийся ме-
тодологический кризис требует 
внедрения новых безопасных и 
эффективных этиопатогенетиче-
ских подходов как к принципам 
лечения бесплодия в целом, так и 
к методам получения эмбриональ-
ного материала в частности.
Представленные клинические 
случаи показывают, что одним из 
методологических подходов к по-
ниманию этиопатогенеза синдро-
ма гиперстимуляции может стать 
представление о СГЯ как о специ-
фическом варианте синдрома от-
мены длительной медикаментоз-
ной терапии. В частности, может 
идти речь о симптомокомплексе, 
механизмы развития которого 
складываются из ряда иммуно-
гормональных состояний, связан-
ных с внезапным прекращением 
длительной многокомпонентной 
гормональной терапии, непосред-
ственным результатом действия 
которой служит значительное и 
длительное повышение содержа-
ния в крови ряда биологически и 
химически активных соединений, 
в число которых входит значитель-
ная группа стероидных гормонов. 
При этом клинические и патогене-
тические механизмы протекания 
СГЯ указывают на участие в разви-
тии и прогрессировании синдрома 
нескольких органов и систем ор-
ганизма, ведущая роль среди них 
может принадлежать иммунной 
системе. Таким образом, резкая от-
мена стимуляции стероидогенеза в 
продемонстрированных клиниче-
ских случаях могла вызывать вне-
запный и нарастающий во времени 
срыв развившихся в процессе сти-
муляции иммуногормональных 
адаптационно-компенсационных 
механизмов. Рассмотрение мето-
дов стимуляции множественного 
роста фолликулов с позиции та-
кого методологического подхо-
да позволило оценить их с точки 
зрения общепринятых принципов 
рациональной медикаментозной 
терапии и применить одно из пер-
вейших правил этой терапии – 

принцип физиологического под-
хода к назначению гормональных 
лекарственных препаратов. Это 
предоставило возможность ис-
пользования в качестве профилак-
тики синдрома гиперстимуляции 
метод постепенной отмены лекар-
ственных препаратов. Этот метод, 
широко используемый во многих 
отраслях медицины, связанных 
с длительным назначением не-
которых видов медикаментозных 
средств, оправдан тем, что в боль-
шинстве случаев является наибо-
лее физиологичным, в том числе и 
для циклических менструальных 
изменений, свойственных организ-
му женщины. Это связано с тем, 
что он этиопатогенетически близко 
повторяет циркадные изменения 
содержания стероидных гормонов 
в крови с той лишь разницей, что 
делает это на более высоких пока-
зателях стероидогенеза. При этом в 
обоих случаях в процессе терапии 
сохранилась возможность контро-
ля динамических характеристик 
репродуктивной функциональной 
системы. Такой подход продемон-
стрировал, что способен позволить 
врачу назначать индукцию множе-
ственного роста фолликулов ис-
ходя из принципа необходимой 
достаточности дозы препарата, не 
опасаясь неблагоприятных побоч-
ных эффектов на организм женщи-
ны. Кроме того, представленные 
случаи показали, что разработка 
новых методов стимуляции овуля-
ции в соответствии с принципами 
рациональной медикаментозной 
терапии в дальнейшем позволит 
не только значительно улучшить 
переносимость протоколов, но и 
способствовать значительному по-
вышению качества получаемого 
эмбриологического материала за 
счет подбора адекватной дозы ме-
дикаментозной стимуляции. Это в 
конечном итоге способно снизить 
риск ущерба для жизни и здоро-
вья пациентов, поступающих в 
процедуры ВРТ, а также решить 
проблему сохранения стабильных 
динамических характеристик ре-
продуктивной функциональной 
системы женщины и качества по-
лучаемого эмбрионального мате-
риала с течением времени. 
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