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Вспомогательные репродуктивные технологии

ВВЕДЕНИЕ
Использование вспомогательных репродуктив-

ных технологий (ВРТ) значительно увеличилось за 
последнее десятилетие, став важной частью совре-
менной медицины и играя ключевую роль в плани-
ровании семьи для многих людей.

Протоколы, используемые для индукции овуляции 
во время вспомогательных репродуктивных проце-
дур, направлены на получение как можно большего 
количества яйцеклеток для оптимизации шансов на 
успех лечения. Протокол стимуляции яичников про-
гестином — это инновационный подход в области 
женской репродуктивной медицины. Согласно неко-
торым клиническим исследованием, стимуляция яич-
ников прогестином обеспечивает аналогичный исход 
беременности, как и обычные протоколы [1-4]. Про-

гестины считаются новым альтернативным агентом 
для подавления преждевременного подъёма ЛГ во 
время СЯ улучшая результаты стимуляции яичников 
[5]. При отсутствии гипофизарной супрессии преж-
девременные всплески ЛГ наблюдались более чем 
в 20% циклов стимуляции яичников. Как правило, 
антагонисты или агонисты гонадотропин-рилизинг 
гормона (GnRH) также включаются, чтобы избежать 
раннего пика лютеинизирующего гормона (ЛГ) и сле-
довательно, овуляции до сбора яйцеклеток. Тради-
ционно использование таких препаратов считалось 
удовлетворительным для выполнения этой функции, 
хотя оно сопряжено с высокими затратами для паци-
ента и вызывает дискомфорт, связанный с инъекци-
онным путем введения. В отличие от аналогов ГнРГ, 
применение прогестина для подавления ЛГ связано 
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Абстракт
Протокол с использованием прогестинов (Progestin-

Primed Ovarian Stimulation, PPOS) является одной из со-
временных схем стимуляции яичников в рамках вспомога-
тельных репродуктивных технологий (ВРТ). Основная цель 
PPOS заключается в предотвращении преждевременного 
выброса лютеинизирующего гормона (ЛГ) во время сти-
муляции яичников, что достигается за счёт использования 
прогестинов вместо традиционных антагонистов гонадо-
тропин-рилизинг-гормона (ГнРГ). PPOS используется как 
для стандартных циклов ЭКО, так и для программ донор-
ства ооцитов. В нашем исследовании было показано, что 
данный протокол обеспечивает высокие результаты по 
числу зрелых ооцитов и их качеству. Мы исследовали ди-
намику уровней гормонов ЛГ, Е2 и Пг в течение стимуляции 
яичников в популяции доноров яйцеклеток. Результаты 
наших исследований показали, что прогестины являют-
ся эффективным средством для предупреждения преж-
девременного выброса ЛГ. Так, нами было выявлено, что 
прогестины не только предупреждают выброс ЛГ в пре-
довуляторную дни стимуляции яичника, но и вызывают 
достоверное снижение уровней как ЛГ, так и Пг (р<0.05). 
Также нами было выявлено, что применение прогестинов 
в программах ЭКО и донорства ооцитов не снижает эм-
бриологические показатели после пункции яичников, что 
подтверждается высокими показателями оплодотворения 
ооцитов (74%) и частотой бластуляции (61%). К преимуще-
ствам PPOS относится также низкая стоимость прогести-
нов, а пациенты не нуждаются в ежедневных инъекциях 
антагонистов ГнРГ, что повышает удобство и комфорт.

Таким образом, протокол PPOS представляет собой 
эффективную и безопасную альтернативу традиционным 
схемам стимуляции яичников в программах донорства оо-
цитов и ЭКО.
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с преимуществами перорального приема, удобством 
использования и низкой стоимостью [6]). Механизм 
подавления ЛГ прогестинами до сих пор полностью не 
выяснен, но считается, что он уменьшает пульсацию 
ГнРГ из гипоталамуса, тем самым ингибируя высвобо-
ждение ЛГ, связанное с повышением уровня эстради-
ола [7]. Одним из ключевых преимуществ PPOS явля-
ется значительно сниженный риск развития синдрома 
гиперстимуляции яичников (СГЯ). На текущем этапе 
развития ВРТ, когда замораживание эмбрионов стано-
вится все более распространенной практикой и дает 
хорошие результаты, можно рассматривать новые 
варианты контроля пика ЛГ и подавления овуляции. 
В связи с этим использование прогестинов считается 
альтернативным методом подавления овуляции и вы-
звало большой интерес, а возможное негативное воз-
действие на эндометрий больше не вызывает беспо-
койства, поскольку теперь перенос эмбрионов можно 
осуществить в следующий цикл [1-3, 8].

ЦЕЛЬ
Цель настоящего исследования — изучить эф-

фективность и безопасность применения прогести-
нов в программах ЭКО для доноров яйцеклеток. В 
задачу данного исследования входило определить 
эффективность, безопасность, а также соотношение 
цена/качество применения прогестинов в програм-
мах стимуляции яичников вместо антагонистов. Мы 
также проанализировали эмбриологические параме-
тры программы ЭКО.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
В настоящем исследовании проведен анализ 84 

циклов ЭКО в программах с донорской яйцеклеткой, 
проведенных в центре «Fertility Center», в которых 
вместо аналогов ГнРГ использовали прогестины. 

Пациенты исследованной группы составили 58 
женщин в возрасте от 20 до 34 лет. Стимуляция со-
гласно протоколам клиники [9], начиналась на 2–3 
день менструального цикла (Рис 1). Всем женщинам 

с началом стимуляции яичников одновременно с го-
надотропинами (ФСГ 225 ME в сутки, п/к) назначали 
дидрогестерон в дозе 20 мг/день (Дюфастон) и про-
должали до дня триггера. Уровень гормонов (Е2, ЛГ, 
Прогестерон) контролировался с помощью анализа 
крови в первый день стимуляции, на 7–8 день стиму-
ляции, а также в день триггера овуляции. В качестве 
триггера использовался декапептил 0,3 мг п/к. Через 
36 часов после достижения 1-го или 2-х фолликулов 
в размере диаметре 18 мм и более проводилась пунк-
ция яичников. Заморозка эмбрионов проводилась на 
3-ий или 5-ый дни методом витрификации в соответ-
ствии с протоколами клиники “Freeze all”.

Основные параметры, которые были оценены: 
эффективность применения прогестинов определя-
лась по его способности снижения уровня гонадотро-
пина (ЛГ) в пред овуляторном периоде и подавлении 
преждевременных овуляций. Мы учитывая также 
среднюю продолжительность стимуляции яичников, 
средняя доза использованных гонадотропинов, а 
также расходы на медикаменты. Качество яйцекле-
ток определялись по уровню гормонов яичников (Пг, 
Е2) в материнской крови (косвенный показатель), 
общему количеству полученных после пункции яйце-
клеток, из них процент зрелых MII ооцитов, индекс 
оплодотворения ооцитов, уровень формирования 
бластоцист, индекс имплантации. 

РЕЗУЛЬТАТЫ
58 донорам ооцитов порведено 84 циклов ЭКО. 
Результаты наших исследований представлены в 

Таблице 1. 
Как показывает анализ результатов, уровень ЛГ в 

крови на протяжении стимуляции яичников не толь-
ко не повышается, но и статистически достоверно 
понижается, что свидетельствует об эффективности 
ингибирования прогестинами синтеза ЛГ гипофи-
зом в преовуляторной период стимуляции яичников. 
Об этом же свидетельствует тот факт, что в наших 
исследованиях не было зафиксировано ни одного 

Рисунок 1. Протокол стимуляции яичников с использованием прогестинов.
Со 2-го дня цикла назначаются препараты, содержащие ФСГ, в обычных дозах (225 ME в сутки), вместе с прогестинами 
(Дюфастон 20мг, per os), триггер овуляции производится агонистами ГнРГ (Декапептил 0,3мг), когда размер одного или 

двух фолликулов достигал 18 мм в диаметре.
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случая преждевременной овуляции. Побочные эф-
фекты, связанные с использованием дидрогестеро-
на, так же, как и осложнения в процессе стимуляции 
яичников (СГЯ) или в течение всей программы ЭКО, 
не наблюдались. Больные также отмечали удобства 
и более легкую переносимость перорального препа-
рата Дюфастон по сравнению с ежедневными ин-
фекциями антагонистов. Следует отметить, что сто-
имость перорального прогестина на курс (3100±250 
дрaмов) значительно ниже стоимости антагонистов 
ГнРГ, только одна ампула которого (например, Це-
тротида, стоимостью в 32 000 драмов), уже в разы 
дороже использованных нами прогестинов.

О качестве полученных яйцеклеток можно судить 
косвенно по высоким уровням эстрогенов (что сви-
детельствует о функциональной зрелости фоллику-
лов) и отсутствию признаков преждевременной лю-
теинизации кумулюсного комплекса (низкие уровни 
ЛГ и прогестерона). Об этом же говорят также коли-
чественные и морфологические показатели получен-
ных яйцеклеток и эмбрионов. Как видно из Таблицы 
1 нами было получило 633 ооцита, из которых зре-
лых ооцитов (MII) было 500 (78,9%), 100 MI (15,7%) 
33 GV ( 5,2%). Указанные данные статистически не 
разнятся от данных литературы и показателей, по-
лученных в протоколах антагонистов ГнРГ в нашей 
клинике (данные не приведены). В результате опло-
дотворения мы получили 305 бластоцист, что со-
ставляет 61% бластуляции. Этот показатель, наряду 

с высоким процентом полученных бластоцист хоро-
шего качества, также указывает на эффективность 
использования прогестинов в циклах ЭКО. В насто-
ящее время мы проводим проспективное исследова-
ние с участием более широкой популяции женщин, 
включенных в программу ЭКО с применением проге-
стинов, а также контрольной группы, использующей 
протокол с антагонистами ГнРГ. Основными пока-
зателями исследования выбраны количество живо-
рождений и частота патологий беременности.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Таким образом, результаты наших исследований 

показали, что стимуляция яичников с использова-
нием прогестинов может рассматриваться как бо-
лее доступная и удобная альтернатива в протоколах 
стимуляции, когда не планируется свежий перенос 
эмбриона. Продолжающиеся исследования и клини-
ческий опыт подтверждают её преимущества, делая 
PPOS привлекательным выбором для программ экс-
тракорпорального оплодотворения. Основным пре-
имуществом этого протокола является эффективная 
профилактика преждевременного подъема уровня 
ЛГ во время стимуляции яичников. Подробный ана-
лиз эмбриологических показателей свидетельствует 
об эффективности применения данного метода в 
программах ЭКО. Прогестины также обеспечива-
ют дополнительные выгоды: отсутствие необходи-
мости в инъекциях и уменьшение числа визитов к 

Таблица 1. Эффективность и безопасность, а также эмбриологические показатели донорских программ ЭКО  
с применением прогестинов во время стимуляции яичников.

Популяция доноров Показатель Величина Р 
(там, где применимо)

Клинические и лабораторные показатели
Антимюллеров гормон (нг/мл) (ссредняя ± СД) 4,8±1.3
Уровень ЛГ в крови (mIU/ml): (средняя ± СД)
- в первый день стимуляции:
-на 7-8 день стимуляции:
-в день триггера овуляции:

6.5±2.6
3.6±2.0
2.3±1.7* P=0.000, (P<0.05)

Уровень Е2 в крови (пг/мл): (средняя ± СД)
- в первый день стимуляции:
-на 7-8 день стимуляции:
-в день триггера овуляции:

31.56±9.7
2007.8±1010.5
2953.4±192.3* P=0.000, (P<0.05)

Уровень Пг в крови (нг/мл): (средняя ± СД)
- в первый день стимуляции:
-на 7-8 день стимуляции:
-в день триггера овуляции:

0.33±0.2
0.52±0.3
0.99±0.6* P=0.000, (P<0.05) 

Количество преждевременных овуляций (n) 0
Стоимость использованного препарата Дюфастона в течение всей 
стимуляции яичников (в драмах) 3100±250

Количество осложнений:
Лекарственная аллергия
Синдром гиперстимуляции яичников

0
0

Эмбриологические параметры
Количество аспирированных ооцитов (n) 633
Частота зрелых ооцитов (%). Частота зрелых ооцитов= Количество 
зрелых (MII) ооцитов /Общее количество ооцитов/ ×100 78,9

Частота оплодотворения (%). Общее количество оплодотворенных 
ооцитов/Количество зрелых (MII) ооцитов×100 71 

Частота бластуляции (%). Количество бластоцист /Количество 
оплодотворенных ооцитов ×100 61

*Соотношение показателя в день триггера по отношению к первому дню стимуляции
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врачу, значительное снижение финансовых затрат. 
Для подтверждения эффективности и безопасно-
сти применения прогестинов в процессе стимуляции 
яичников необходимы дальнейшие рандомизирован-

ные контролируемые исследования, где основными 
результатами будут частота живорождения здоровых 
детей, частота наступления беременности и частота 
осложнений во время беременности.

OVARIAN STIMULATION WITH PROGESTIN IN IVF 
PROGRAMS WITH DONOR EGGS

Diana Martirosyan1, Eduard Hambartsoumian1,2

1Fertility Center
2National Institute of Health of Armenia. Department Human 
Reproduction (Yerevan, Armenia)

Abstract
The Progestin-Primed Ovarian Stimulation (PPOS) protocol 

is one of the modern ovarian stimulation schemes in assisted 
reproductive technologies (ART). The main goal of PPOS is to 
prevent premature luteinizing hormone (LH) surges during 
ovarian stimulation, achieved by using progestins instead of tra-
ditional gonadotropin-releasing hormone (GnRH) antagonists. 
PPOS is used both for standard IVF cycles and for egg donation 
programs. In our study, it was shown that this protocol provides 

high results in terms of the number and quality of mature oo-
cytes. We studied the dynamics of LH, E2, and P4 hormone 
levels during ovarian stimulation in the population of egg do-
nors. The results of our research showed that progestins are 
an effective means of preventing premature LH surges. We also 
found that progestins not only prevent LH surges on the pre-
ovulatory days of ovarian stimulation but also significantly re-
duce both LH and P4 levels (p<0.05). Furthermore, the use of 
progestins in IVF and egg donation programs does not reduce 
embryological indicators after ovarian puncture, as evidenced 
by high fertilization rates (74%) and blastulation rates (61%). 
Additional advantages of PPOS include the low cost of proges-
tins, and patients do not require daily injections of GnRH an-
tagonists, improving convenience and comfort. Thus, the PPOS 
protocol is an effective and safe alternative to traditional ovarian 
stimulation schemes in egg donation and IVF programs.

ՁՎԱՐԱՆՆԵՐԻ ԽԹԱՆՈՒՄ ՊՐՈԳԵՍՏԻՆՈՎ ԱՄԲ 
ԾՐԱԳՐԵՐՈՒՄ ԴՈՆՈՐԱԿԱՆ ՁՎԱԲՋԻՋՆԵՐՈՎ

Դիանա Մարտիրոսյան1, Էդուարդ Համբարձումյան1,2

1Պտղաբերության կենտրոն «Fertility Center»
2Առողջապահության ազգային ինստիտուտ, Մարդու 
վերարտադրողականության ամբիոն (Երևան, ՀՀ)

Ամփոփագիր
Պ րո գես տի նով խթան վող ձվա րան նե րի խթան ման 

(PPOS) գործելակարգը ձվա րան նե րի խթան ման ժա մա նա-
կա կից սխե մա նե րից մեկն է վե րար տադ րո ղա կան օ ժան-
դակ տեխ նո լո գի ա նե րում (ART): PPOS-ի հիմն ա կան նպա-
տա կը ձվա րան նե րի խթան ման ըն թաց քում վա ղա ժամ 
լյու տե ի նաց նող հոր մո նի (LH) արտազատման կան խումն 
է, ո րը ձեռք է բեր վում պրո գես տին նե րի օգ տա գործ մամբ՝ 
ա վան դա կան գո նա դոտ րո պին-ա զա տող հոր մո նի (GnRH) 
ներհակորդների փո խա րեն: PPOS-ը կի րառ վում է ի նչ պես 
ստան դարտ Ա ՄԲ ցիկ լե րի, այն պես էլ ձվաբջ ջի դո նո րու-
թյան ծրագ րե րի հա մար։ Մեր ու սումն ա սի րու թյան ար-
դյուն քում պարզ վել է, որ այս գործելակարգը ա պա հո վում 
է բարձր ար դյունք ներ՝ կապ ված հա սուն ձվաբ ջիջ նե րի քա-
նա կի և ո րա կի հետ: Մենք ու սումն ա սի րել ե նք LH-ի, E2-ի 

և P4-ի մա կար դակ նե րի դի նա մի կան ձվաբ ջիջ նե րի դո նոր-
նե րի խթան ման ժա մա նակ։ Ու սումն ա սի րու թյան ար դյունք-
նե րը ցույց տվե ցին, որ պրո գես տին նե րը ար դյու նա վետ 
մի ջոց են վա ղա ժամ LH ար տա նե տու մը կան խե լու հա մար: 
Նաև հայտ նա բե րե ցինք, որ պրո գես տին նե րը ոչ մի այն 
կան խում են LH ար տա նե տու մը ձվա րան նե րի խթան ման 
նա խաօ վու լյա տոր օ րե րին, այլև հան գեց նում են ի նչ պես 
LH-ի, այն պես էլ P4-ի մա կար դակ նե րի զգա լի նվազ մա ն 
(p<0.05): Բա ցի դրանից, պրո գես տին նե րի օգ տա գոր ծու մը 
Ա ՄԲ և ձվաբջ ջի դո նո րու թյան ծրագ րե րում չի նվա զեց նում 
է մբ րի ո լո գի ա կան ցու ցա նիշ նե րը ձվա րան նե րի պունկ ցի-
այից հե տո, ին չի վկա յու թյունն են ձվաբ ջիջ նե րի բեղմն ա-
վոր ման բարձր ցու ցա նիշ նե րը (74%) և բլաս տու լյա ցի այի 
հա ճա խա կա նու թյու նը (61%): PPOS-ի ա ռա վե լու թյուն նե րից 
են պրո գես տին նե րի ցածր գի նը, ի նչ պես նաև այն, որ հի-
վանդ նե րը կա րիք չու նեն GnRH ներհակորդների ա մե նօ-
րյա նե րար կումն ե րի, ին չը մե ծաց նում է գոհունակությունն 
ու հար մա րու թյու նը: Այս պի սով, PPOS գործելակարգը ներ-
կա յաց նում է ձվա րան նե րի խթան ման ա վան դա կան սխե-
մա նե րի ար դյու նա վետ և ան վտանգ այ լընտ րանք ձվաբջ ջի 
դո նո րու թյան և Ա ՄԲ ծրագ րե րում:
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