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Мета дослідження: проаналізувати результати проспективного клінічного 
дослідження, присвяченого оцінюванню впливу морфологічного типу добро-
якісних неуточнених пухлин яєчників (ДНПЯ) та лікувальної стратегії на збе-
реження оваріального резерву і частоту настання вагітності у жінок репро-
дуктивного віку. 
Матеріали та методи. У дослідження були включені 120 пацієнток, яких 
розподілили на три клінічні групи з різними підходами до лікування: ор-
ганозберігаюча лапароскопічна хірургія з профілактичним супроводом, 
стандартна хірургія без додаткової підтримки та спостереження без хірур-
гічного втручання. 
Оцінювалися маркери оваріального резерву (АМГ, КАФ), запальні й ангіогенні 
фактори (IL-6, TNF-α, VEGF, HE-4), метаболічний статус (HOMA-IR), а також 
частота настання вагітності протягом 18 міс.
Результати. Виявлено, що поєднання органозберігаючого втручання з комп-
лексною профілактичною терапією (антиоксиданти, гестагени, метформін) 
дозволяє знизити втрату оваріального резерву до 6% (АМГ), що суттєво ниж-
че порівняно з іншими групами (37% у порівняльній, 32% у контрольній). Час-
тота настання вагітності в основній групі досягла 70%, що достовірно переви-
щувало інші показники (p < 0,01).
Додатково проаналізовано ефективність альтернативної терапії із вклю-
ченням озонотерапії та PRP-технології (тромбоцитарна плазма), яка засто-
совувалась як частина післяопераційної реабілітації. Застосування озоно-
терапії дозволило суттєво знизити рівні IL-6 та TNF-α, а PRP продемон-
струвала потенціал до локального регенеративного ефекту та стабілізації 
мікрооточення фолікулярної зони. У пацієнток, які отримували цю під-
тримку, спостерігалося покращення динаміки КАФ та нижчий рівень HE-4 
(до 45 пмоль/л).
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Висновки. Отримані результати мають високу клінічну значущість та можуть 
бути використані як основа для персоналізованої тактики ведення жінок із 
ДНПЯ, особливо в умовах супутнього ендометріозу або при загрозі зниження 
фертильності.
Ключові слова: доброякісні неуточнені пухлини яєчників, оваріальний резерв, ла-
пароскопія, лапаротомія, антиоксидантна терапія, озонотерапія, ІЛ-6, VEGF, AMГ.

Доброякісні неуточнені пухлини яєчників (ДНПЯ) є важливою клінічною пробле-
мою у жінок репродуктивного віку. Незважаючи на їх морфологічну доброякісність, 
ці утворення можуть негативно впливати на оваріальний резерв шляхом хроніч-
ного запалення, оксидативного стресу, ангіогенезу, гормонального дисбалансу та 
структурного фіброзу [1–3]. Особливої уваги заслуговують ендометріоїдні кісти, які 
асоціюються з хронічним тазовим болем, безпліддям і підвищеним рівнем проза-
пальних цитокінів IL-6, TNF-α, що стимулюють активацію NF-κB та HIF-1α, спричи-
няючи ушкодження фолікулярної архітектоніки [4, 5].

За рекомендаціями ESHRE (2022), збереження оваріального резерву повинно 
бути стратегічним пріоритетом у лікуванні пацієнток із ДНПЯ [6]. Це потребує стра-
тифікації ризиків з урахуванням типу пухлини, репродуктивного статусу жінки, по-
казників AMH, AFC, рівня інсулінорезистентності (HOMA-IR), імунозапальних мар-
керів та особливостей імуногістохімічного профілю [7, 8].

Серозні та муцинозні цистаденоми демонструють проміжну біологічну актив-
ність:

• �серозні – вищу проліферацію (Ki-67 > 6%) і наявність папілярних структур [9];
• �муцинозні – складну архітектоніку і ризик ускладнень при хірургії (наприклад, 

псевдоміксома перитонеї) [10, 11].
Натомість дермоїдні кісти мають стабільний і метаболічно інертний перебіг з 

мінімальним ризиком втрати оваріального резерву [12, 13].
Актуальні клінічні стратегії орієнтовані на поєднання органозберігаючої хірур-

гії з антиоксидантною, протизапальною та метаболічною терапією, що доводить 
ефективність у стабілізації оваріального резерву  [14–16]. У деяких протоколах 
також використовується озонотерапія, PRP-технології, гормональна підтримка та 
фізіотерапія [17]. Персоналізований підхід дозволяє зменшити ризик рецидиву, по-
кращити частоту настання вагітності, мінімізуючи негативний вплив лікування на 
репродуктивну функцію [18].

Мета дослідження: оцінити динаміку оваріального резерву (антимюллерів гор-
мон – АМГ, кількість антральних фолікулів – КАФ), гормональні та імунологічні по-
казники, а також частоту настання вагітності у жінок із різними формами ДНПЯ 
залежно від типу пухлини та застосованої лікувальної тактики.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
У дослідження включені 120 жінок репродуктивного віку з підтвердженим 

діагнозом доброякісних неуточнених пухлин яєчників (ДНПЯ), які проходили 
лікування на базі гінекологічного відділення КП «Волинська обласна клінічна 
лікарня Волинської обласної ради» та Волинському обласному онкологічному 
диспансері з приводу пухлиноподібних утворень яєчників з подальшим амбула-
торним спостереженням. 

Дослідження проводили з дотриманням етичних принципів Гельсінської декла-
рації (2013) з отриманням інформованої згоди. 
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Критерії включення:
• �вік 25–42 роки, 
• �бажання зберегти або реалізувати репродуктивну функцію,
• �відсутність злоякісного процесу, 
• �стабільний соматичний стан. 
Критерії виключення:
• �тяжка екстрагенітальна патологія, 
• �гормонозалежні новоутворення, 
• �вроджені аномалії статевих органів, 
• �перенесене опромінення або хіміотерапія.
Пацієнтки були розподілені на три клінічні групи.
Основна група (n  =  60) – пацієнтки отримували комплексну лікувально-профі-

лактичну програму, що включала передопераційну підготовку: антиоксидантна тера-
пія (вітамін Е – 400 МО/добу, омега-3 – 1000 мг, альфа-ліпоєва кислота – 600 мг на 
добу), гестагенну підтримку (дієногест 2 мг або мікронізований прогестерон 200 мг 
на добу) протягом 6–8 тиж. Оперативне лікування: органозберігаюча лапароскопічна 
кістектомія з мінімальним використанням електрокоагуляції. Післяопераційна під-
тримка: фізіотерапія (електрофорез з мікроелементами, магнітотерапія), метформін 
(при HOMA-IR > 2,5), озонотерапія (ректальні інсуфляції 2 рази на тиждень протягом 
4 тиж), PRP-терапія (введення аутологічної тромбоцитарної плазми в ендометрій на 
7–8-й день менструального циклу під контролем ультразвукового датчика). 

Група порівняння (n = 30) – пацієнткам проводили стандартну хірургію (лапарос-
копія або лапаротомія) без жодної спеціальної терапевтичної підтримки. 

Контрольна група (n = 30) – жінки з ДНПЯ, які відмовились від хірургічного втру-
чання, перебували під спостереженням.

Усім пацієнткам проводили трансвагінальне ультразвукове дослідження, лабора-
торну діагностику, лапароскопічне втручання з наступним гістологічним аналізом ви-
даленого матеріалу. Гістологічні препарати фарбували гематоксиліном та еозином, 
додатково використовувались імуногістохімічні маркери Ki-67, VEGF, HE-4, CD10, 
ER, PR, CA-125. Вміст прозапальних цитокінів IL-6, TNF-α та рівень VEGF визнача-
ли в сироватці крові методом ELISA. Для оцінювання інсулінорезистентності засто-
совували індекс HOMA-IR. Оцінювали рівень АМГ, ФСГ, КАФ та частоту настання 
вагітності протягом 18 міс після лікування.

Статистичний аналіз проводили з використанням програмного забезпечення 
SPSS 22.0. Для кількісних змін використовували ANOVA з поправкою Бонферроні. 
Рівень значущості p < 0,05 вважали статистично достовірним.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ
Соціально-демографічний портрет учасниць дослідження:
• �середній вік – 34,5±4,8 року,
• �тривалість безпліддя – 3,1±1,3 року,
• �частота первинного безпліддя – 40%.
Серед морфологічних форм ДНПЯ найчастіше діагностували ендометріо-

їдні кісти – 88  (73,3%) випадків, дермоїдні – 14  (11,7%), серозні – 10  8,3%) 
та муцинозні цистаденоми – 8  (6,7%) випадків. Найвищі рівні запальних 
та ангіогенних маркерів виявлено у пацієнток з ендометріоїдними кістами: 
VEGF – 290,4±35,2  пг/мл, IL-6 – 2,1±0,4  пг/мл, TNF-α – 3,2±0,6  пг/мл, HE-4 – 
53,5±10,4 пмоль/л, HOMA-IR – 3,1±0,6. 
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Рівень Ki-67 становив 4,8±1,2%. У серозних цистаденомах відзначено найвищу 
експресію Ki-67 (6,3±1,8%), при VEGF – 245,9±30,5 пг/мл та HE-4 – 47,8±9,5 пмоль/л. 
Муцинозні пухлини характеризувалися нижчими значеннями Ki-67 – 2,1±0,7% та се-
реднім рівнем VEGF – 230,1±29,8 пг/мл (рисунок).

Дермоїдні кісти продемонстрували найнижчі показники всіх біомаркерів, зокре-
ма Ki-67 – 1,2±0,5%, VEGF – 190,7±28,1 пг/мл. У динаміці через 18 міс після ліку-
вання рівень АМГ знизився на ~6% в основній групі (з 3,1±0,5 до 2,9±0,5 нг/мл), у 
порівняльній групі – на 37% (з 2,4±0,4 до 1,5±0,3 нг/мл), у контрольній – на 32% (з 
1,9±0,3 до 1,3±0,3 нг/мл). Частота настання вагітності в основній групі становила 
70%, у порівняльній - 45%, у контрольній – 20% (p < 0,01) [12].

Ендометріоїдні кісти виявили найвищу запальну й ангіогенну активність (VEGF 
– 290,4 пг/мл; IL-6 – 2,1 пг/мл; TNF-α – 3,2 пг/мл), а також виражену ендокринно-
метаболічну дестабілізацію (HOMA-IR – 3,1), що узгоджується з даними Froyman et 
al. [16], Zhang et al. [5] та Cobo et al. [2]. Це обґрунтовує агресивніше ведення таких 
пацієнток навіть у разі відсутності клінічних симптомів.

Серозні цистаденоми відзначалися найвищим проліферативним індексом (Ki-67 
– 6,3%), що відповідає висновкам Wang et al. про потенційну прикордонну поведінку 
цих утворень [9].

Муцинозні пухлини попри складну архітектоніку не виявляли біоактивності, що 
дозволяє розглядати їх як проміжну категорію з помірним рівнем VEGF (230,1) та 
мінімальним проліферативним потенціалом.

Запропонований алгоритм лікування у пацієнток основної групи передбачав 
мультикомпонентну стратегію, яка включала:

1) передопераційну підготовку з використанням антиоксидантної терапії (вітамін 
E, омега-3, альфа-ліпоєва кислота), гормонального супроводу (індивідуально підібра-
ні гестагени), метаболічної корекції (метформін за показаннями при HOMA-IR > 2,5);

2) органозберігаючу лапароскопічну кістектомію з максимальною економією 
оваріальної тканини та без використання коагуляції;

Порівняльна діаграма біомаркерів для різних типів ДНПЯ в обстежених жінок
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3) післяопераційне призначення фізіотерапії, контроль прозапальних маркерів 
(IL-6, TNF-α), моніторинг АМГ та КАФ протягом 18 міс (таблиця).

У пацієнток основної групи, яким застосовували ад’ювантну антиоксидантну, 
гормональну та фізіотерапевтичну підтримку, збереження оваріального резерву 
було найкращим, а саме: діагностовано зниження АМГ лише на 6%, КАФ – з 11,2 до 
10,6, що залишається в межах фізіологічного вікового зменшення. Водночас час-
тота настання вагітності становила 70%, що достовірно вище (p < 0,01) порівняно 
з іншими групами. 

Для групи порівняння, де не використовувалась профілактична терапія, діа-
гностовано зниження AMГ – 37%, кількість КАФ зменшилась на 3,5 фолікула (на 
32,7%), що свідчить про пошкодження оваріальної строми – подібні результати були 
отримані у роботах Cobo et al.  [3] та Chang et al.  [4]. Під час аналізу показників 
контрольної групи з відмовою від оперативного лікування діагностовано зниження 
AMГ > 30%, зниження КАФ становило ~31,7%, що свідчить про вплив хронічного 
запалення та імунного дисбалансу на оваріальний резерв навіть без хірургічного 
втручання [1, 7].

У нашому клінічному дослідженні виявлено помірну негативну кореляцію між 
рівнем IL-6 та AMГ (r = –0.47; p < 0,05). Отримано пряму кореляцію між КАФ та AMГ 
(r = 0,61; p < 0,01), частота вагітності корелювала з післяопераційними рівнями AMГ 
(r = 0,52; p < 0,01) та обернено – з HE-4 (r = –0,45; p < 0,05). Ці результати підтвер-
джують, що застосування індивідуалізованої профілактики дозволяє зменшити ме-
таболічне, запальне та ангіогенне навантаження, зберігаючи оваріальний резерв та 
репродуктивний потенціал жінок із ДНПЯ. 

Застосування цього алгоритму дозволило досягти мінімального зниження АМГ 
(на 6%) порівняно з іншими групами (37% та 32% відповідно) та найвищої частоти 
настання вагітності (70%). Це свідчить про ефективність стратегії в запобіганні фі-
брозу, втраті фолікулярного резерву, зменшенні оксидативного стресу та нормалі-
зації оваріального мікрооточення.

Відзначено зниження рівня HE-4 і VEGF, що свідчить про зменшення ангіоген-
ного навантаження, а також IL-6 – як маркера запалення. У пацієнток з ендометрі-
оїдними кістами, які отримували повний обсяг профілактики, не було зафіксовано 
клінічно значущих рецидивів протягом періоду спостереження.

Показник
Основна 

група,
n = 60

Група 
порівняння, 

n = 30

Контрольна 
група,
n = 30

AMГ до лікування, нг/мл 3,1±0,5 2,4±0,4 1,9±0,3

AMГ через 18 міс, нг/мл 2,9±0,5 1,5±0,3 1,3±0,3

Зниження AMГ, % ~6% ~37% >30%

КАФ до лікування 11,2 10,7 10,1

КАФ через 18 міс 10,6 7,2 6,9

IL-6, пг/мл 1,5±0,4 2,4±0,5 2,6±0,5

CA-125, ОД/мл 20,5±5,2 25,3±6,1 30,7±7,4

Частота настання вагітності, % 70 45 20

Динаміка основних біомаркерів та клінічних показників у жінок із ДНПЯ
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Отже, запропонований протокол довів свою ефективність як у збереженні ре-
продуктивного потенціалу, так і в профілактиці повторного розвитку патології. Його 
можна рекомендувати до впровадження в алгоритми ведення жінок репродуктив-
ного віку з ДНПЯ, особливо при ендометріоз-асоційованих формах.

ВИСНОВКИ
Доброякісні неуточнені пухлини яєчників (ДНПЯ) мають різну біологічну актив-

ність, що відображається у відмінностях імуногістохімічного профілю, проліфера-
тивного індексу (Ki-67), рівнів ангіогенних та запальних маркерів (VEGF, IL-6, TNF-α) 
та показників оваріального резерву (AMГ, КАФ). Найбільш агресивні характеристи-
ки зафіксовано при ендометріоїдних кістах, які асоціювалися зі значним запальним 
навантаженням, ангіогенезом та підвищеним ризиком зниження оваріального ре-
зерву навіть без хірургічного втручання.

Застосування комплексного органозберігаючого лікування з до- та післяоперацій-
ною антиоксидантною, протизапальною та метаболічною терапією дозволяє знизити 
рівень AMГ до 6% і досягти найвищої частоти настання вагітності (70%), на відміну 
від 37% зниження в групі без профілактики. Параметри КАФ, HE-4, IL-6 та CA-125 
підтвердили свою прогностичну цінність у динаміці та можуть бути використані для 
моніторингу ефективності лікування. Виявлено достовірні кореляційні зв’язки між 
рівнями AMГ і КАФ (r = 0,61), а також негативну кореляцію AMГ з IL-6 (r = –0,47), що 
підкреслює роль запалення у порушенні фолікулярного мікрооточення.

Практичні рекомендації. Пацієнткам з ендометріоїдними та серозними кіста-
ми яєчників рекомендовано застосовувати індивідуалізовану мультикомпонентну 
стратегію, що включає: доопераційний курс антиоксидантної терапії (вітамін E, оме-
га-3, альфа-ліпоєва кислота); гестагенну підтримку (наприклад, дієногест або мі-
кронізований прогестерон); метаболічну корекцію (метформін при HOMA-IR > 2,5); 
PRP-терапію та озонотерапію після операції.

Оперативне втручання має бути органозберігаючим, із перевагою лапароско-
пічної кістектомії без коагуляції, що знижує ризик ушкодження оваріальної строми. 
Моніторинг стану яєчників повинен включати оцінку AMH, AFC, HE-4, IL-6, VEGF та 
CA-125 до та після лікування, а також оцінку частоти настання вагітності як клінічного 
ефекту. У пацієнток з високим ризиком втрати оваріального резерву рекомендовано 
поетапне ведення з профілактикою рецидивів, особливо за наявності ендометріозу.

Результати дослідження обґрунтовують включення запропонованого протоколу 
до алгоритмів ведення ДНПЯ у жінок репродуктивного віку в рамках доказової пер-
соналізованої медицини.

The role of therapeutic strategy in preventing ovarian reserve loss in 
women with benign unspecified ovarian tumors

O. B. Hrynchuk, N. Ya. Zhilka 

The objective: to analyze the results results of a prospective clinical study aimed at evaluating 
the impact of the morphological type of benign unspecified ovarian tumors (BUOTs) and the 
applied therapeutic strategy on ovarian reserve preservation and pregnancy rates in reproductive-
aged women. 
Materials and methods. The study included 120 patients, divided into three clinical groups with 
different management approaches: organ-preserving laparoscopic surgery with prophylactic 
support, standard surgery without additional therapy, and observation without surgical intervention. 
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The following parameters were assessed: ovarian reserve markers (AMH, AFC), inflammatory 
and angiogenic factors (IL-6, TNF-α, VEGF, HE-4), metabolic status (HOMA-IR), and pregnancy 
rates over an 18-month follow-up period.
Results. Detected that combining conservative surgery with comprehensive prophylactic therapy 
(antioxidants, progestins, metformin) reduced ovarian reserve loss to 6% (AMH), which was 
significantly lower than in the comparative (37%) and control (32%) groups. The pregnancy rate 
in the intervention group reached 70%, significantly higher than in the other groups (p < 0.01).
Additionally, the study evaluated the efficacy of an alternative therapeutic approach involving 
ozone therapy and PRP (platelet-rich plasma) administration as part of postoperative rehabilitation. 
Ozone therapy significantly reduced IL-6 and TNF-α levels, while PRP demonstrated regenerative 
potential and improved follicular microenvironment stability. Patients receiving this support 
showed improved AFC dynamics and lower HE-4 levels (down to 45 pmol/L).
Conclusions. These findings are clinically significant and can serve as a foundation for 
personalized strategies in managing BUOTs, particularly in cases of concomitant endometriosis 
or reduced fertility potential.
Keywords: benign unspecified ovarian tumors, ovarian reserve, laparoscopy, laparotomy, 
antioxidant therapy, ozone therapy, IL-6, VEGF, AMH.
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