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(57) Спосіб корекції гормональної недостатності
яєчників шляхом трансплантації, який відрізня-
ється тим, що трансплантатом є культура клітин
оваріальної тканини.

Спосіб, що заявляється, корекції гормональної
недостатності яєчників відноситься до медицини,
зокрема, до гінекології та може бути використову-
ваний у стаціонарі для відновлення репродуктив-
ної функції при порушеннях у виработці яєчниками
гормонів, їх гіпофункції.

Відомий спосіб корекції гормональної недоста-
тності яєчників (В.Ф. Коколина. Гинекологическая
эндокринология детей и подростков. - М.: МИА,
1998. - С. 240-241) шляхом введення внутрішньо
перорально гормональних засобів, наприклад:
етініл-естрадіола по 0,1 мг протягом 21 дня з 7-
денною перервою, або мікрофоліна по 0,012-
0,025 мг на день циклами по 20 днів з інтервалом у
10 днів протягом 3-6 місяців.

Недоліком відомого способу є негативна дія на
організм уведеними синтетичними гормональними
препаратами, діючими в гальмуванні активності
гіпоталамо-гіпофізарно-яєчникової системи (Г-Г-
Я). При замінній терапії великими дозами естроге-
нів та гестагенів функція яєчників не стимулюєть-
ся, а подавляється, та відповідно виключається
діяльність Г-Г-Я системи по механізму прямого та
оборотного зв'язку.

Найбільш близьким за технічною суттю до
способу, що заявляється, є спосіб корекції гормо-
нальної недостатності яєчників (Грищенко В.И.,
Чадаев В.Е., Демина Л.Г. и др. Аллотранспланта-
ция криоконеервированной овариальной ткани в
акушерско-гинекологической практике // Сучасні
проблеми клінічної та експериментальної трансп-
лантології. - Київ, 1995. - С. 48-49), коли шляхом
трансплантації уводять кріоконсервований ало-
трансплантат.

Недоліком відомого способу є низька імовір-
ність корекції гормональної недостатності яєчни-
ків. Це викликано тим, що тканину яєчника вводять
криоконсервованою.

Таким чином, відбувається порушення роботи
усіх клітинних структур, які забезпечують її енергі-
єю, підтримують концентрацію іонів та транспорт
речовин між клітиною та середою. Завданням ви-
находу є корекція гормональної недостатності яє-
чників шляхом трансплантації культури клітин
оваріальної тканини, що дає можливість найбільш
повного використання потенційних природних фу-
нкціональних властивостей ембріональної оваріа-
льної тканини.

Кріоконсервування оваріальної тканини (охо-
лодження живих клітин нижче 0°С) супроводжу-
ється виморожуванням води у клітинах, у резуль-
таті чого підвищується концентрація розчинених
солей в цитоплазмі, змінюється рН. При заморо-
жуванні утворюються кришталики льоду, які меха-
нічно пошкоджують структуру клітин. Таким чином,
діється порушення роботи усіх клітинних структур,
які забезпечують її енергією, підтримують концен-
трацію іонів та транспорт речовин між клітиною та
середою. Тимчасово, для здійснення процесу роз-
морожування розроблене багатокомпонентне се-
редовище, в яке, крім кріопротектора гліцерину,
входять глюкоза або фруктоза, які необхідні для
підтримки осмолярності середи, а також натрій
лимоннокислий, який є солевим буфером та приз-
начений для корекції рН, а також жовток курячого
яйця, який виконує функцію антишокового компо-
нента. Для оборони клітин від впливання низьких
температур застосовують 1-1,5 М розчини
1,2-пропандіола, які також сприяють негативному
діянню на якість трансплантата (Т.Н. Левчук. Крио-
консервация репродуктивних клеток человека //
Акуш. и гин. - 1998. - № 2.- С. 9-11).

Завданням винаходу є корекція гормональної
недостатності яєчників шляхом трансплантації
культури клітин оваріальної тканини, яка дає мож-
ливість найбільш повно використовувати потенці-
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альні природні функціональні властивості ембріо-
нальної оваріальної тканини.

Дія способу полягає у тому, що корекцію гор-
мональної недостатності яєчників здійснює транс-
плантація культури клітин оваріальної тканини.

Новим у цьому способі є те, що як трансплан-
тат використовують культуру клітин оваріальної
тканини.

Корекцію гормональної недостатності здійс-
нюють трансплантацією культури оваріальної тка-
нини, яка, порівняно з кріоконсервантом, не міс-
тить деструктивно-змінених речовин, кріопро-
текторів та інших речовин, що використовуються
при заморожувані та відтаванні тканин і клітин (ди-
мексід гліцерину, жовток курячого яйця та ін.). На-
дійність та функціональна здатність вводимої тка-
нини - головна умова успішної корекції гормональ-
ної недостатньої функції яєчників. Клітини оваріа-
льної тканини фетальних плодів, які не володіють
антигенною активністю, не піддаються відторгнен-
ню, функціонують при введені в організм, проду-
куючи естрадіол,  в зв'язку з чим з'являється мож-
ливість за допомогою алотрансплантації корегува-
ти недостатність функції яєчників.

Екзогенне введення культури клітин оваріаль-
ної тканини має гормональну активність та діє
тривало, зберігає життєдіяльність та функціону-
вання в створеній з адекватним проникненням для
речовин капсулі, з подальшим усмоктуванням у
кровообіг продуктів метаболізму, регулює рівень
естрогенів в крові, сприяє корекції естрогенної не-
достатності та викликає бажаний клінічний ефект.
Надійність корекції недостатності яєчників у паціє-
нток забезпечується не тільки шляхом продукції
естрогенів клітинами трансплантованої культури
оваріальної тканини, але і шляхом активації Г-Г-Я
системи, яка активізує, в свою чергу, позагонадний
синтез естрогенів та підтримує життєдіяльність
вводимої культури.

Таким чином, поліпшена якість вводимого ма-
теріалу шляхом введення культури в вигляді взве-
сі, що сприяє поліпшенню харчування трансплан-
тату та більш тривалому його функціонуванню, а
також полегшить проникнення гормонально-
активних речовин, вироблених клітинами трансп-
лантату у внутрішню середу організму. Все це
сприяє формуванню та з'явленню естрогенів в
крові, призводить до запуску механізмів Г-Г-Я ре-
гуляції та ініціації позагонадного синтезу естроге-
нів та протестерону, що було документовано у
хворих.

Реалізують спосіб за допомогою незалежної
гетеротопічної трансплантації культур оваріальної
тканини плодів людини.

Приклад 1.
Хвора Ф., 17 років. Діагноз: гормональна недо-

статність яєчників на фоні дісгенезії гонад, зміша-
на форма. Споконвічний вміст естрадіолу в сиро-
ватці крові у хворої було 15,2 Пг/мл, що нижче рів-
ня норми (30-120 Пг/мл). Вміст прогестерону не
виявлено. Проведена мінілапаротомія розрізом в
надпупочної області, сформована капсула із пасми
великого сальника. В капсулу введений один кі-
нець пластикового катетеру, через який після
утворення і зрощення капсули введена культура
клітин оваріальної тканини. Овотрансплантація
виконувалась у варіанті алотрансплантації за вла-

сним методом. Через місяць після виконаної ало-
трансплантації у пацієнтки зареєстрована концен-
трація естродіолу в крові - 44,2 Пг/мл, поява про-
гестерона 0,1 нг/мл (при нормі 0,2-1,4 нг/мл). На
підставі гормонального моніторингу пацієнтки Ф.,
встановлені проявлення активності культури ова-
ріальної тканини.

Приклад 2.
Хвора Г., 16 років. Діагноз: гіпофункція яєчни-

ків на фоні дісгенезії гонад, чиста форма. Почат-
кове гормональне становище: концентрація ест-
радиолу в сироватці крові було 17,3 Пг/мл, прогес-
терону не виявлено. Зроблена операція з форму-
вання капсули із пасми великого сальника. В кап-
сулу введена культура клітин оваріальної тканини.
Після проведеної трансплантації відмічено підви-
щення рівня естрадіолу та поява прогестерону в
сироватці крові. Проведений гормональний моні-
торинг показав зростання рівня естрадіолу до
31,2 Пг/мл, а також появу прогестерону в плазмі
крові через 4 та 7 місяців.

Приклад 3.
Хвора Н., 17 років. Діагноз: гормональна недо-

статність яєчників. Рівень естрадіолу в сиворотці
крові 25,0 Пг/мл, прогестерон не визначався. Шля-
хом трансплантації культури клітин оваріальної
тканини вдалось підвищити концентрація естраді-
олу до 47,5 Пг/мл, зареєстрована поява прогесте-
рону 0,15 Пг/мл (при нормі 0,2-1,4 Пг/мл). Наступ-
ний гормональний моніторинг через 4 місяці підт-
вердив підвищення рівнів прогестерону та естра-
діолу в сироватці крові. Отримай клінічний ефект,
виражений в зростанні показників статевої форму-
ли, бала статевого розвитку, поліпшення психое-
моціонального стану пацієнтки. Концентрація про-
гестерону зросла в динаміці спостереження та
залишається до теперішнього часу.

Незважаючи на те, що пацієнтки не отримува-
ли додатково екзагенно уведених естрогенів та
гестагенів, нами було зареєстрована поява естра-
діолу і значне підвищення рівня прогестерону, що
свідчить про функціонування уведеної культури
оваріальної тканини та включення її в гормональ-
ний метаболізм пацієнток.

Таким чином, культура функціонує, має гормо-
нальну активність, продукує естрогени та прогес-
терон, демонструє сприятливість трансплантова-
них культур продукувати іn vitro естрадіол та про-
тестерон.

Використання запропонованого способу дає
можливість: ефективно корегувати естрогенну не-
достатність, трансплантуючи більш якісний про-
дукт - клітини культури оваріальної тканини, які не
піддавались додатково кріо- та іншим діям.
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