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РЕЗЮМЕ

Лошият яйчников отговор на контролира-
ната овариална хиперстимулация (КОХ) обик-
новено се изразява с отслабване на фоликулар-
ния отговор, което води до намален брой аспи-
рирани яйцеклетки. Намаленият яйчников ре-
зерв се дефинира със следните характеристи-
ки: 1) напреднала възраст на пациентката или 
друг рисков фактор за слаб овариален отговор, 
2) предишен лош овариален отговор и 3) откло-
нения от нормалните стойности при проведено 
изследване на овариалния резерв. Целта на на-
стоящия обзор е да се обобщат литературни-
те данни по отношение на влиянието на нама-
ления яйчников резерв върху броя и качеството 
на получените яйцеклетки и предимпланта-
ционни ембриони в IVF/ICSI цикли при тази гру-
па пациентки и да предначертае бъдещи насоки 
за действие и проучване в тази област, за да се 
изготвят прогностични критерии за оценка на 
изхода от процедурата на асистирана репро-
дукция и подобряване на резултатите от био-
логична гледна точка.

Ключови думи: слаб овариален отговор, намален 
овариален резерв, овоцити, ембриони, ин витро 
оплождане

ABSTRACT

Poor ovarian response to a controlled ovarian 
hyperstimulation (СОН) results, usually, in a reduced 
follicular response which leads to a diminished 
number of retrieved oocytes. The low ovarian reserve 
is defined by the following characteristics: i) older 
patients or patients with another risk factor leading 
to low ovarian reserve, ii) previous poor ovarian 
response, and iii) deviation from the normal levels 
of the examined ovarian reserve. The aim of the 
present survey is to review the literature data about 
the influence of the poor ovarian response on the 
quantity and quality of the retrieved oocytes and 
preimplantational embryos during IVF/ICS cycles in 
a particular group of patients as well as to highlight 
future directions for procedures and research in this 
field in order to elaborate prognostic criteria for 
the assessment of procedural outcome of assisted 
reproduction and for the improvement of  the results 
from a biological viewpoint.
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ВЪВЕДЕНИЕ

Въпреки напредъка в асистираните репроду-
ктивни технологии (АРТ), слабият овариален от-
говор на стимулацията с гонадотропинови пре-
парати остава значим проблем в съвременно-
то лечение на стерилитета, особено при ин ви-
тро оплождането (IVF). При тази процедура е 
желателно да бъдат получени по-голям брой яй-
цеклетки, които да осигурят по-голям брой ем-

бриони за селекция и съответно - по-висок про-
цент на клинични бременности.  Слабата фоли-
куларна селекция в резултат на овариална сти-
мулация може да бъде наблюдавана при около 
25% от IVF-циклите (11). 

Адекватната контролирана овариална сти-
мулация е от първостепенно значение при AРТ. 
Следователно анализът на овариалния резерв 
на пациентките е задължителен, за да се изготви 



Биологични аспекти на ин витро оплождането при пациентки с ...

24

най-добрият овариален стимулационен прото-
кол. При намален яйчников резерв индуциране-
то на растежа на голям брой фоликули е предиз-
викателство. Намаленият яйчников резерв при 
по-възрастни и при млади пациентки предста-
влява най-често срещаният етиологичен фактор. 
Един от основните проблеми е в това, как да бъде 
прогнозиран слабият овариален отговор и въ-
преки че съществуват редица тестове, няма из-
ключително точен тест до момента.     

Влияние на намаления овариалния резерв вър-
ху броя и качеството на аспирираните овоцити 
при АРТ-процедура

Количеството и качеството на яйцеклетки-
те силно повлияват резултата от АРТ-процеду-
рите. Някои маркери на овариалния резерв - ба-
зална стойност на серумните  нива на фолику-
лостимулиращия хормон (FSH), на антимюлеро-
вия хормон (АМХ) и брой на базалните антрал-
ни фоликули са показатели с добра прогностич-
на стойност по отношение на броя на яйцеклет-
ките, които биха могли да индуцират растеж при 
КОХ с гонадотропинови препарати (1). Възрас-
тта на жената има обаче по-висока прогностична 
стойност за качеството на тези яйцеклетки. При 
жени на възраст над 40 години процентът на по-
стигнатите  бременности като цяло е нисък, дори 
и сред онези, които произвеждат голям брой яй-
цеклетки. Намаляването на процентите на бре-
менността с напредването на възрастта на же-
ната е свързано с намаляване на овариалния ре-
зерв и влошаването на качеството на яйцеклет-
ките (14). На тази възраст количеството не ком-
пенсира качеството. Нормалният резултат от из-
следването на овариалния резерв при тази въз-
растова група пациентки не би могъл да е успо-
коителен, тъй като пониженото качество на яй-
цеклетките в повечето случаи ограничава въз-
можността за успешна бременност, независимо 
от броя им. За разлика от тях, младите жени с на-
мален яйчников резерв могат да постигнат ви-
сок процент на успеваемост в резултат на ин ви-
тро-процедури въпреки ограничения брой на ас-
пирирани овоцити, тъй като самите овоците при 
тези пациентки са с по-добро качество (13).

Някои проучвания показват, че жените с на-
мален овариален фоликуларен резерв са изложе-
ни на риск от тризомия на плода независимо от 
възрастта. Авторите изказват предположение-
то, че намаленият яйчников резерв е първонача-
лен фактор за развитието на синдрома на Даун 
(2,4,15). Освен това при тези пациентки процен-
тите на спонтанни аборти са значително по-ви-

соки в сравнение с пациентките с нормален ова-
риален резерв (6). Известно е, че вероятността за 
слаб овариален отговор спрямо стимулационни-
те протоколи се увеличава с възрастта на жената 
(4). Приемът на дехидроепиандростерон (DHEA) 
подобрява овариалната функция, увеличава 
шансовете за постигане на бременност чрез на-
маляване на анеуплоидиите и понижава процен-
та на спонтанните аборти (3).

Налице е връзка между ниското съдържание 
на митохондриалната ДНК и лошото качество на 
ембрионите при пациентки с овариална недоста-
тъчност (7).

Слабият овариален отговор не е очевидно 
свързан с понижено качество на овоцитите. По-
лучените ембриони от яйцеклетките на тези па-
циентки показват понижен потенциал за им-
плантация и износване на бременността до тер-
мина за раждане (9).

Влияние на техниките на инсеминиране на яй-
цеклетките върху резултата от АРТ-процедура-
та при пациентки с намален яйчников резерв 

Сравняването между приложението на стан-
дартната IVF-процедура и наa ICSI-техника ус-
тановява сходни проценти на оплождане при 
тези два метода (8). Не се наблюдава статистиче-
ски достоверна разлика и по отношение на броя 
и качеството на получените ембриони, както и на 
процентите на имплантация. Нито броят на ас-
пирираните овоцити, нито възрастта на пациент-
ките показва връзка с процентите на оплождане в 
резултат от приложението на IVF или ICSI. Бро-
ят на случаите със 100% неуспешно оплождане 
също не се различава при двете техники. Следо-
вателно методът на инсеминиране на овоцитите 
не е свързан с изхода от АРТ-процедурата при па-
циентките със слаб овариален отговор и не е по-
казание за рутинно приложение на ICSI.

Влияние на намаления овариален резерв върху 
качеството на предимплантационните ембрио-
ни при АРТ-процедура

Хормоналната стимулация при пациентките с 
намален яйчников резерв обикновено се извършва 
с високи дози гонадотропинови препарати. За съ-
жаление се аспирират малко на брой яйцеклетки, 
трансферират се малко на брой ембриони с лошо 
качество и следователно процентът на очакваните 
бременности е нисък (5). При пациентките със слаб 
овариален отговор спрямо хормоналната стимула-
ция се наблюдава нисък потенциал за постигане на 
бременност независимо от качеството на трансфе-
рираните ембриони или от възрастта.
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Резултатите от IVF/ICSI-процедури се разли-
чават между пациентките на възраст над 40 годи-
ни с нормални нива на FSH и младите пациент-
ки с повишени нива на FSH. Това трябва да бъде 
взето под внимание при лечението и изготвяне-
то на стимулационните протоколи. Намаленият 
овариален резерв при младите жени не трябва да 
се разглежда като изключителен критерий, тъй 
като те все още имат задоволителни проценти на 
успеваемост, въпреки че при тях рискът от пре-
установяване на цикъла е увеличен. До момента 
не е установена ясна зависимост между качест-
вото на яйцеклетките и предимплантационните 
ембриони и изхода от АРТ-процедурите при па-
циентките с намален овариален резерв. 

Данните в литературата по отношение на би-
ологичните аспекти, свързани с  IVF-процедури-
те при пациентки с намален овариален резерв, 
са все още оскъдни. Ако приемем, че след подхо-
дящо проведена хормонална стимулация дадена 
пациентка със слаб овариален отговор произве-
де задоволителен брой яйцеклетки, остава отво-
рен въпросът за това, какъв е правилният под-
ход за действие в ембриологичната лаборатория 
за постигане на по-голям брой ембриони с добро 
качество за ембриотрансфер и по-високи про-

центи на имплантация. Все още данните относ-
но техниките за инсеминиране на яйцеклетки-
те при тази група пациентки, приложението на 
асистираното излюпване и култивирането на ем-
брионите до стадия на бластоцист са противоре-
чиви. Необходимо е успоредно с усъвършенства-
нето на протоколите за стимулация да бъдат из-
готвени и ясни прогностични критерии и подхо-
ди за действие от биологична гледна точка, кои-
то категорично биха довели до по-голям брой ус-
пешни бременности при тези пациентки. 
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IVF на спонтанен цикъл
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къл в голяма част от случаите би могла да се въз-
препятства от ненавременния пик на лутеинизи-
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с ембриотрансфер, и правят процедурата значи-
телно по-ефективна от финансова гледна точка.
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