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ΥΠΕΡΗΧΟΓΡΑΦΙΚΟΙ ΔΕΙΚΤΕΣ ΣΤΗΝ ΠΡΟΓΝΩΣΗ ΤΩΝ ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΩΝ 
ΤΗΣ ΕΞΩΣΩΜΑΤΙΚΗΣ ΓΟΝΙΜΟΠΟΙΗΣΗΣ (IVF)

Ανδρομάχη Ζούρλα 

ΠΕΡΙΛΗΨΗ
Με τη χρήση κολπικού υπερηχογραφήματος μπορούν να μελετηθούν διάφορες παράμετροι που σχετίζονται 

με την έκβαση των κύκλων εξωσωματικής γονιμοποίησης (IVF). Τέτοιες παράμετροι είναι το πάχος και η μορφή 
του ενδομητρίου, η αιμάτωση της μήτρας και του ενδομητρίου, το μέγεθος των ωοθυλακίων και η αιμάτωση των 
ωοθηκών. Γίνεται επίσης λόγος για τις διαφορετικές επιδράσεις των 2 τύπων FSH που χρησιμοποιούνται για 
τη διέγερση των ωοθηκών κατά την IVF, σε ό,τι αφορά στο αποτέλεσμα. Στα πλαίσια εκπόνησης Διδακτορικής 
Διατριβής, μελετήθηκαν τα δεδομένα της διεθνούς βιβλιογραφίας που αφορούν σε αυτά τα ζητήματα. Επίσης 
παρατίθενται συνοπτικά τα συμπεράσματά μας από 2 μελέτες που έγιναν στη Μονάδα Υποβοηθούμενης Ανα-
παραγωγής της Κλινικής μας.

Όροι ευρετηρίου: εξωσωματική γονιμοποίηση, πάχος ενδομητρίου, μορφή ενδομητρίου, αιμάτωση μήτρας, 
αιμάτωση ωοθηκών, μέγεθος ωοθυλακίων, διέγερση ωοθηκών.

ΕΙΣΑΓΩΓΗ
Με τη χρήση της υπερηχογραφίας μπορούν να εκτιμηθούν διάφορες παράμετροι που σχετίζονται με τα 

αποτελέσματα των κύκλων εξωσωματικής γονιμοποίησης (IVF) και μπορούν να χρησιμοποιηθούν σαν δείκτες 
πρόγνωσης της IVF σε ό,τι αφορά στη διέγερση των ωοθηκών, στην παραγωγή ώριμων ωαρίων, στην επιτυχή 
γονιμοποίηση, στην ποιότητα των εμβρύων, στην επιτυχή εμφύτευση και στην επιτυχία κλινικής κύησης.

Επίσης, είναι σημαντικό να γίνει μία σύγκριση ανάμεσα στα πρωτόκολλα που χρησιμοποιούνται για την ωο-
θηκική διέγερση, δηλαδή τη recombinant (rFSH, καθαρή ανασυνδυασμένη) και την urinary FSH (uFSH, καθαρή 
από ούρα εμμηνοπαυσιακών γυναικών), ως προς τις μεταβολές που προκαλούν σε αυτές τις παραμέτρους και 
το πώς σχετίζεται η απάντηση στη διέγερση με αυτές τις παραμέτρους. 

ΥΠΕΡΗΧΟΓΡΑΦΙΚΕΣ ΠΑΡΑΜΕΤΡΟΙ ΠΟΥ ΑΦΟΡΟΥΝ ΤΗ ΜΗΤΡΑ
Οι παράμετροι αυτές είναι οι εξής: α) η δεκτικότητα του ενδομητρίου, η οποία καθορίζεται από το πάχος, τη 

μορφή και την αιμάτωσή του, και β) οι μεταβολές των παραμέτρων αιματικής ροής των μητριαίων αρτηριών 
κατά τη διάρκεια των κύκλων IVF.

Δεκτικότητα ενδομητρίου
Η δεκτικότητα του ενδομητρίου στην IVF συνδέεται με την εμφύτευση του γονιμοποιημένου ωαρίου και κα-

θορίζεται από το πάχος, τη μορφή και την αιμάτωση του ενδομητρίου. 
1. Πάχος ενδομητρίου
Αυξημένο πάχος ενδομητρίου την ημέρα χορήγησης της χοριακής γοναδοτροπίνης συνδέεται με καλύτερα 

ποσοστά επιτυχούς εμφύτευσης και κύησης1,2,3, ενώ όταν το ενδομήτριο είναι λεπτό μειώνεται το odds ratio για 
την επίτευξη εγκυμοσύνης4 (εικόνα 1). Στη Μονάδα Υποβοηθούμενης Αναπαραγωγής της Κλινικής μας μελε-
τήθηκαν με ενδοκολπικό υπερηχογράφημα 112 κύκλοι IVF κατά το έτος 2005. Σε όλους αυτούς τους κύκλους 
χρησιμοποιήθηκε το πρωτόκολλο των GnRH αγωνιστών, καθώς και αυτό των ανταγωνιστών για την υποφυσιακή 
καταστολή και recombinant FSH για την ωοθηκική διέγερση. Την ημέρα χορήγησης της hCG προσδιοριζόταν 
υπερηχογραφικώς το πάχος του ενδομητρίου. Συσχετίσαμε αυτήν την παράμετρο με το αποτέλεσμα, το οποίο 
θεωρείτο θετικό επί ύπαρξης εμβρυϊκού σάκου και παρουσίας θετικής καρδιακής λειτουργίας. Τα αποτελέσματα 
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που προέκυψαν ήταν τα εξής: i) το πάχος του ενδομητρίου ήταν στατιστικά σημαντικά μεγαλύτερο στις γυναίκες 
με θετικό αποτέλεσμα κύκλου από ό,τι σε εκείνες χωρίς θετικό αποτέλεσμα (μέση τιμή 11.2 mm έναντι 9.8 mm, p 
<0.05), και ii) το ποσοστό κλινικής εγκυμοσύνης ανά εμβρυομεταφορά ήταν στατιστικά σημαντικά μεγαλύτερο 
στις γυναίκες με πάχος ενδομητρίου >9 mm (37% έναντι 5%, p<0.05).

2. Μορφή ενδομητρίου
Οι μορφές ενδομητρίου που μπορεί να παρατηρηθούν είναι (εικόνα 2)5: i) ανώριμο, τριζωνικό, υποηχογενές 

ενδομήτριο, απρόσφορο για εμφύτευση του γονιμοποιημένου ωαρίου, ii) προωοθυλακιορρηκτικό, ώριμο ενδο-
μήτριο, με ευκρινή τριζωνική δομή και μέτρια ηχογένεια στο παρέγχυμα, πρόσφορο για εμφύτευση του γονιμο-
ποιημένου ωαρίου, και iii) υπερώριμο, έντονα υπερηχογενές ενδομήτριο χωρίς τριζωνική δομή, ασυμβίβαστο με 
εμφύτευση γονιμοποιημένου ωαρίου. Η παρουσία τριζωνικού, μέτρια ηχογενούς ενδομητρίου μετά την ωοθηκική 
διέγερση συνδέεται με καλύτερα αποτελέσματα IVF6. Απουσία αυτής της ευνοϊκής -για την εμφύτευση- δομής 
μπορεί να σημαίνει ανώριμες εκκριτικές μεταβολές του ενδομητρίου και ότι ο χρόνος της μέγιστης δεκτικότητας 
του ενδομητρίου έχει παρέλθει7. Η παραμονή της πρόσφορης για εμφύτευση τριζωνικότητας 36 ώρες μετά τη 
χορήγηση της hCG (δηλαδή στην ωοληψία) φαίνεται να συνδέεται με καλύτερα ποσοστά κυήσεων8.

3. Αιμάτωση ενδομητρίου
Καλή αιμάτωση του ενδομητρίου θεωρείται σημαντική για την εμφύτευση του γονιμοποιημένου ωαρίου. Οι 

Kupesic και συν. το 2001 υποστήριξαν ότι γυναίκες που πέτυχαν κύηση με IVF εμφάνιζαν σημαντικά καλύτερη 
αιματική ροή στην υπό το ενδομήτριο περιοχή, σε σχέση με γυναίκες που δεν οδηγήθηκαν σε κύηση9. Η απουσία 
αιματικής ροής στο ενδομήτριο και στην υπό το ενδομήτριο περιοχή (όρια μυομητρίου-ενδομητρίου) κατά την 
εξέταση με color ή power Doppler υπερηχογράφημα σχετίζεται με χαμηλότερα ποσοστά κύησης σε κύκλους εξω-
σωματικής γονιμοποίησης10. Υπάρχουν πάντως και ερευνητές που υποστηρίζουν ότι η αιμάτωση του ενδομητρίου 
δεν αποτελεί σημαντικό προγνωστικό δείκτη του αποτελέσματος των κύκλων IVF11,8. Σημαντικός παράγων κα-
θορισμού της δεκτικότητας του ενδομητρίου είναι οι μεταβολές της αιμάτωσής του από την όψιμη ωοθυλακική 
μέχρι την πρώιμη ωχρινική φάση, για το λόγο αυτό δεν προσφέρει πολλά η μελέτη αυτής της παραμέτρου σε μία 
μόνο χρονική στιγμή (π.χ. κατά την ωοληψία)12,13. 

Παράμετροι αιματικής ροής μητριαίων αρτηριών
Με color ή power Doppler υπερηχογράφημα μπορούν να μελετηθούν οι μεταβολές των παραμέτρων αιματικής 

ροής των μητριαίων αρτηριών: κορυφαία συστολική ταχύτητα (PSV), δείκτες αντίστασης (RI) και παλμικότητας 
(PI) (εικόνα 3). Η καλή αιμάτωση της μήτρας είναι σημαντική για την εμφύτευση του γονιμοποιημένου ωαρίου 
και το σχηματισμό του πλακούντα14. Οι Adakan και συν. το 2005 διαπίστωσαν καλύτερη αιμάτωση της μήτρας 
στις γυναίκες που πέτυχαν, από ό,τι σε εκείνες που δεν πέτυχαν κύηση με την IVF. Συμπέραναν ότι είναι χρήσιμη 
η μέτρηση των παραμέτρων αιμάτωσης της μήτρας πριν τη χορήγηση της hCG15. Έχει, επίσης, υποστηριχθεί ότι 
η τιμή του ΡΙ των μητριαίων αρτηριών μπορεί να καθορίσει την κατάλληλη στιγμή χορήγησης της hCG. Έχει 
βρεθεί ότι, όταν το ΡΙ των μητριαίων αρτηριών την ημέρα χορήγησης της hCG είναι <3, τα ποσοστά εμφύτευσης 
του γονιμοποιημένου ωαρίου είναι αυξημένα16. 

Υπάρχουν πάντως και ερευνητές που δεν θεωρούν προγνωστικές τις παραμέτρους αιματικής ροής των 
μητριαίων αρτηριών, γιατί βρήκαν ότι η ροή στις μητριαίες την ημέρα χορήγησης της hCG δεν αντανακλά την 
ενδομήτριο αγγείωση και άρα δεν αποτελεί αξιόπιστο δείκτη της ενδομήτριας δεκτικότητας13.

ΥΠΕΡΗΧΟΓΡΑΦΙΚΕΣ ΠΑΡΑΜΕΤΡΟΙ ΠΟΥ ΑΦΟΡΟΥΝ ΤΙΣ ΩΟΘΗΚΕΣ
Οι παράμετροι αυτές είναι οι εξής: α) ο αριθμός, το μέγεθος των ωοθυλακίων και η παραγωγή ώριμων ωαρίων, 

και β) οι μεταβολές των παραμέτρων αιματικής ροής των ωοθηκικών αρτηριών κατά τη διάρκεια των κύκλων 
IVF.

Μέγεθος ωοθυλακίων
Το μέγεθος των ωοθυλακίων μπορεί να χρησιμοποιηθεί σαν δείκτης ωρίμανσης των ωαρίων σε κύκλους IVF. 

Με την εισαγωγή της ωοθηκικής διέγερσης με FSH στην IVF, η οποία οδηγεί στην παραγωγή πολλών ωοθυλακίων 
και άρα και ωαρίων, έχουν αυξηθεί τα ποσοστά επιτυχίας της IVF17 (εικόνα 4). Παρόλο που και τα προερχόμενα 
από μικρότερα ωοθυλάκια ωάρια μπορούν να γονιμοποιηθούν, εκείνα που προέρχονται από μεγαλύτερα ωοθυ-
λάκια παρουσιάζουν δυνατότητες καλύτερης ανάπτυξης18. Οι Dubey και συν. σε μία μελέτη τους (1995) διαπί-
στωσαν ότι τα ποσοστά γονιμοποίησης ήταν καλύτερα για ωάρια που προήλθαν από ωοθυλάκια διαμέτρου  (δ) 
≥16 mm19. Επίσης, τα ποσοστά κυήσεως είναι καλύτερα όταν τα ωοθυλάκια την ημέρα χορήγησης της hCG είναι 
μεγαλύτερα20. Από την άλλη πλευρά, άλλοι ερευνητές δεν βρήκαν καμία διαφορά στην επιτυχία γονιμοποίησης 
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ανάμεσα σε ωάρια που προέρχονταν από ωοθυλάκια διαφορετικής διαμέτρου21.  Στη Μονάδα Υποβοηθούμενης 
Αναπαραγωγής της Κλινικής μας, κατά το χρονικό διάστημα 2004-2005, μελετήθηκε η σχέση του μεγέθους των 
ωοθυλακίων με την ωριμότητα των ωαρίων σε 53 κύκλους IVF. Σε όλους τους κύκλους χρησιμοποιήθηκαν για 
την υποφυσιακή καταστολή τα πρωτόκολλα των αγωνιστών ή ανταγωνιστών της GnRH και για την ωοθηκική 
διέγερση recombinant FSH. Η ωοθηκική διέγερση παρακολουθήθηκε υπερηχογραφικώς και όταν τουλάχιστον 
3 ωοθυλάκια είχαν μέση διάμετρο 17mm, γινόταν η χορήγηση της hCG και, μετά από 36 ώρες, η ωοληψία με 
την καθοδήγηση ενδοκολπικού υπερηχογραφήματος. Τα ωάρια που λαμβάνονταν εξετάζονταν και ως ώριμα 
θεωρούνταν εκείνα που βρίσκονταν στη μετάφαση ΙΙ του κυτταρικού κύκλου. Διαπιστώσαμε ότι η μέση τιμή 
του αριθμού των μεγάλων ωοθυλακίων (δ >14 mm) ήταν ενδεικτική της μέσης τιμής του αριθμού των ώριμων 
ωαρίων (ΜΙΙ) (εικόνα 5).

Παράμετροι αιματικής ροής ωοθηκικών αρτηριών
Η αιμάτωση των ωοθηκών εκτιμάται με τη χρήση υπερηχογραφήματος Doppler. Παράμετροι που προσδιορί-

ζονται είναι το PSV (peak systolic velocity), το RI (resistance index) και το PI (pulsatility index). Η σημασία των 
μεταβολών στην αιμάτωση των ωοθηκών κατά τη διάρκεια των κύκλων IVF δεν είναι απόλυτα ξεκάθαρη.  Η 
αιμάτωση των ωοθηκών είναι αυξημένη στις γυναίκες που ο κύκλος IVF καταλήγει σε κύηση15,20. Άλλοι έχουν 
υποστηρίξει ότι οι παράμετροι αιματικής ροής των ωοθηκικών αρτηριών δεν σχετίζονται με την έκβαση των 
κύκλων IVF22.

ΣΥΓΚΡΙΣΗ 2 ΤΥΠΩΝ FSH
Τα τελευταία χρόνια πολλοί ερευνητές έχουν συγκρίνει τη recombinant και την urinary FSH ως προς την έκβαση 

των κύκλων IVF. Σε ό,τι αφορά στην επιτυχία εμφύτευσης και κλινικής κύησης, από τη διεθνή βιβλιογραφία δεν 
προκύπτει σαφής υπεροχή του ενός ή του άλλου τύπου FSH23-29. 

Απάντηση των ωοθηκών στη διέγερση
Όπως αναφέρθηκε προηγουμένως, ο αριθμός και το μέγεθος των ωοθυλακίων σχετίζονται με τον αριθμό και 

την ωριμότητα των ωαρίων που θα προκύψουν. Σε ό,τι αφορά στη σύγκριση των 2 τύπων FSH ως προς αυτήν 
την παράμετρο, τα συμπεράσματα που προκύπτουν από τη μελέτη της διεθνούς βιβλιογραφίας ποικίλλουν. 
Υπάρχουν ερευνητές που δεν έχουν διαπιστώσει καμία διαφορά στον αριθμό ωοθυλακίων και στον αριθμό και 
την ωριμότητα των ωαρίων μεταξύ των 2 τύπων FSH31-33. 

Οι Ravhon και συν. σε μελέτη τους υποστήριξαν ότι ο αριθμός ωαρίων που ελήφθησαν και γονιμοποιήθηκαν 
ήταν σημαντικά μεγαλύτερος σε περιπτώσεις που για τη διέγερση των ωοθηκών χρησιμοποιήθηκε urinary FSH34. 
Άλλοι έχουν διαπιστώσει ότι η recombinant FSH είναι περισσότερο αποτελεσματική στην πρόκληση πολλαπλής 
ωοθυλακικής ανάπτυξης, συγκριτικά με την urinary FSH35-38. 

Έχει επίσης υποστηριχθεί μικρή υπεροχή της rFSH σε ό,τι αφορά στον αριθμό των ωοθυλακίων με διάμετρο 

Εικόνα1. Προσδιορισμός πάχους ενδομητρίου με ενδοκολπικό 
υπερηχογράφημα.

Εικόνα 2. Οι 3 μορφές ενδομητρίου που μπορεί να παρατηρηθούν: 
Α) ανώριμο, Β) ώριμο, και, Γ) υπερώριμο.
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>16 mm, καθώς και στην ωριμότητα των ωαρίων23-25,39,40, ενώ φαίνεται ότι προκαλεί καλύτερη ωοθηκική απάντηση 
και έκβαση των κύκλων σε poor responders41,42.

Διέγερση και δεκτικότητα του ενδομητρίου
Τα δεδομένα για τις διαφορές στο πάχος του ενδομητρίου ανάλογα με τον τύπο FSH που χρησιμοποιείται 

για την ωοθηκική διέγερση είναι λίγα. Οι Lenton και συν. (2000) βρήκαν ότι το πάχος του ενδομητρίου ήταν 
παρόμοιο, ανεξάρτητα από τον τύπο FSH που χρησιμοποιήθηκε για τη διέγερση των ωοθηκών. Στη μελέτη αυτή η 
αρχόμενη δόση της FSH και για τους 2 τύπους ήταν ίδια (2 αμπούλες των 75 IU για την κάθε FSH)33. Στη μελέτη 
των Ravhon και συν. (2001) η δόση της uFSH ήταν σημαντικά μεγαλύτερη από εκείνη της rFSH. Υπό αυτές τις 
συνθήκες το ενδομήτριο ήταν σημαντικά λεπτότερο για τις γυναίκες που έλαβαν urinary FSH. Αν η σύγκριση γι-
νόταν σε επίπεδο αμπούλα προς αμπούλα (50 IU rFSH - 75 IU uFSH), το ενδομήτριο ήταν λεπτότερο στην ομάδα 
γυναικών που έλαβαν rFSH34. Έχει υποστηριχθεί πάντως ότι τα recombinant προϊόντα δημιουργούν περιβάλλον 
και πάχος ενδομητρίου πιο πρόσφορο για εμφύτευση, συγκριτικά με τα urinary43.

ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 
Το πάχος ενδομητρίου και η παρουσία τριζωνικού, μέτρια ηχογενούς ενδομητρίου την ημέρα χορήγησης της 

hCG εμφανίζουν θετική συσχέτιση με την επιτυχή εμφύτευση και κύηση μετά από κύκλους IVF. Επίσης, η εκτί-
μηση με Doppler υπερηχογράφημα της αιμάτωσης του ενδομητρίου αποτελεί δείκτη της δεκτικότητας του ενδο-
μητρίου, είναι όμως σημαντικό να προσδιοριστεί το χρονικό πλαίσιο κατά το οποίο είναι περισσότερο χρήσιμη 
η μέτρηση αυτής της παραμέτρου. Καλή παροχή αίματος στη μήτρα και στις ωοθήκες, κάτι που προσδιορίζεται 
με την εφαρμογή υπερηχογραφήματος Doppler, συμβάλλει στην πρόγνωση ενός επιθυμητού αποτελέσματος IVF. 
Η υπερηχογραφική εκτίμηση του μεγέθους των ωοθυλακίων, μαζί με την οιστραδιόλη στο αίμα, είναι οι πλέον 
αξιόπιστοι δείκτες ωρίμανσης των ωαρίων στους κύκλους IVF. Τέλος, από τη σύγκριση των 2 τύπων FSH που 

Εικόνα 3. Μέτρηση των παραμέτρων αιματικής ροής της αρι-
στερής μητριαίας αρτηρίας με Doppler υπερηχογράφημα.

Εικόνα 4. Η υπερηχογραφική εικόνα παραγωγής πολλών ωοθυ-
λακίων, μετά από διέγερση των ωοθηκών με FSH.

Εικόνα 5. Ωοθυλάκιο με διάμετρο 
15 mm.
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χρησιμοποιούνται για την ωοθηκική διέγερση κατά την IVF σε μελέτες της διεθνούς βιβλιογραφίας, έχουν προ-
κύψει διφορούμενα αποτελέσματα.

ΜΕΛΛΟΝΤΙΚΟΙ ΣΤΟΧΟΙ 
Στη Γ’ Μαιευτική και Γυναικολογική Κλινική του Πανεπιστημίου Αθηνών, στα πλαίσια εκπόνησης Διδακτο-

ρικής Διατριβής, έχουμε στόχο στο άμεσο μέλλον να συγκρίνουμε τις μεταβολές κάποιων παραμέτρων ανάμεσα 
στα πρωτόκολλα διέγερσης των ωοθηκών που χρησιμοποιούνται στην εξωσωματική γονιμοποίηση. Οι παρά-
μετροι αυτές είναι το πάχος του ενδομητρίου και οι δείκτες αιματικής ροής των μητριαίων και των ωοθηκικών 
αρτηριών. 

SUMMARY 
By using endovaginal ultrasound we can study factors related to the outcome of in vitro fertilization (IVF). Such 

factors are endometrial thickness and pattern, uterine and ovarian arteries’ blood flow and follicle size. There is 
also wide interest on the different effects of FSH types used for the ovarian stimulation in IVF cycles in terms of 
outcome. We studied international data reported on these issues. We briefly report our own conclusions, based on 
2 studies that took place in the Assisted Reproduction Unit of our Department.

Key words: in vitro fertilization (IVF), endometrial thickness, endometrial pattern, uterine blood flow, ovarian 
blood flow, follicle size, ovarian stimulation.
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