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oфiцiйнoгo oпoнеIITa IIa.цисеpTaцiйнy poбoтy Жилкoвoi eвгeнii Cтaнiслaвiвни

'' гЕIIETI,IIIHI ACПЕкTи ЗHI.DI{ЕHHя PЕIIP otyкTиBIIoi оvнкцIi

ЧoЛoBIкIB У схIДHrЙ укpдiHI'',

пpе,цстaBленoi нa здoбyття нayкoBoгo стyпeнЯКanДИДaтa бioлoгiчниx IIayк зa
спецiaльнiстro 03.00. 1 5 . генетикa

Aкryaльнiсть TеMи дисеpтaцii.

Зa oстaннi дeсятиpiuЧя сT€LJIo зpoзyмiлo, Щo ЧaсTкa нeплi.ц.ця пo.цpy}к}кя зa

HaяBI{oсTi чoлoвiчoгo фaктopy склa.цar 40 .50 o/o зa Дa:нИNIИ piзниx aвтopiв.

Пpиuинoro чoпoвiчoгo неплi.ц.ця МoжyTЬ бути як пеpенесенi iнфекцiйнi

xBopooи' зaxBoploBaння ен.цoкpинIlo1 систеМи' aнaтoмiчнi oсoбливoстi.

пoв'язaнi з недифepeнцiйoBaнolo .цисплaзiеro cПoЛytlнoi ткaнини, Taк i

ГеtIеTичнi фaктopи - xpoмoсoмнi aнoмaлii, мiкpoдeлецiТ тa геннi мyтaцii. Aле

мaйх<е y TprTиI{и чoлoвiкiв з пopyIIIеHIIяM феpтильнoстi не B.цarTЬсЯ з, яcувaти

етioлoгiro неплi.ц.ця' щo Bк€}зyс IIa неoбxi.цнiсть poзtпиpeнIlя сyЧaсниx yяBЛеHЬ

пpo ГeIIlTиЧнi фaктopи peryляцii сПеpмaToгeнезy. У кpaiЪax Свpoпи

aкTy€lJIЬIIkINIИ с, BиBЧеIIIIя BПJIиBy вiкy нa piвень aнeyплoiдtЙ тa фpaгментaцii

ДНк y .roлoвiниx гaMеTaх, тoдi як в Укpaiнi дaнi щoДo вiкy, кpиTиЧIIoгo .цЛЯ

pеПpoДyктивнoТ фyнкцii чoлoвiкiв' пpaкTиЧIIo вiдсyтнi. Paзoм З циМ Bсе

бiльшe Пo.цpРIшix пap oбиpaе МеTo.ц екстpaкopПopaJlЬIloГo ЗaПЛlдHення ДЛя

лiкyвaння piзних фopм нeплi.цдя. B paМкax pеIIpo.цyкTив}IиХ теxнoлoгiй

aкTyztлЬIIиМ e poзpoбкa пi.цxo.цiв дo вибopy нaйкpaщoГo ембpioнy з BисoкиМ

iмплaнтaцiйним пoтенцiaлoМ з МеToIo oTpиМaння здopoBиХ нaщaдкiв. Кpiм

цЬoГo, не Мo)кнa зaбувaти, Щo peфopмyвal{Ilя вiтчизнянoi Мe.цицини

пеpедбavaс сTBopе}IHя кoМплексy пpeвенцiЙниx, Пpекoнцепцiйниx зaxoДiв

пpoфiлaкTики нapoдxtення xBopoi.цитини Як B сaМoстiйнiй вaгiтнoстi, тaк пpи

вaгiтнoстi, oщимaнoi метoДaми IvF. У зв'язкy з циМ .циcеpтaцiйнa poбoтa

Жилкoвoi с.C. r aкTy€lлЬI{olo' oскiльки Boнa Мo}ке MaTи як TеopeTичI{е



знaЧeння B poз.цiЛi oнтoгенeзy ЛIo.циIIи' Taк i сyттeвo BпЛиIIyTи нa вибip

TaкTики лiкyвaння пaцiентiв з peпpo,цyкTивI{ими пpoблеМaМи МeTo.цaМи ДPT.

Звoязoк poбoти з HayкoBиIии ПpoгpaNtaМI{' IIЛaHaМи' TrMaMи.

Bикoнa}Ia У paMкaХ HДP <<Bивчення клiнiкo..{исеpтaцiйнa poбoтa

IIaToгенrтиЧних меxaнiзмiв poзвиткy недифеpeнцiйoвaнoi дисплaзiТ спoлy.rнoi

TкaIIиIIи B pеMo.цeлroвaннi еЛaсTичнo.TкaниI{ниx сTpyктyp opгaнiзмy ЛIo.цини)

(нoмеp .цеp}кaBIIoТ pеrстpaцii 0112U00I027, 201,4_2015 pp.) i <<Генетичнi

Пеpе.цyМoBи poзBиTкy Ta кopекцii спa.цкoвoТ пaтoлoгii нa piзниx еTaПax

oнToгенeзy ЛIo.циIIи тa TBapин)) (нoмep .цеpжaBнoТ pеесщaцiТ 0116U00534l,

20|6_2017 pp.) Ме.циЧHoгo фaкyлЬTeTy ХHУ iмeнi B. H. Кapaзiнa.

Hayкoва нoBизнa oДеp)I(aниx peзyЛьтaтiв.

Hoвизнa poбoти ПoЛягar y Bизнaчeнi кpитepiiв,зa якиМи з BеЛикoIo .цoJIeIo

вipoгiднoстi мoхснa poзpaxyBaTИ pИЗИКИдЛя Гpyпи чoлoвiкiв Cxiднoi Укpaiни

з пopyшIeI{HяМ феpтильнoстi: piвeнь фpaгмeнтaцii ДHК B cпеpMaтoзoТДax

виЩий зa 20oА,.цiaпaзoн piвнiв фpaгментaцii ДHК Ta alleyПлoiдiй вi.цпoвi.цнo

20-75% тa |,34,5 % у чoлoвiкiв сTapшe 35 poкiв. Кpiм цЬoГo' Пoк€tзallo

aсoцiaцiro пiдвищенoгo iндексy фpaгментaцii ДFш( (DFI > 20 %) з

пoлiмopфниMи вapiaнтaми G9l9,A. i A2039G генa,F'SЁ1Л тa piвня фpaгментaцiТ

ДHк i aнeyплoiдiй y uoлoвiчиx ГaМеTax з пoлiмopфIIиMи вapiaнтaми генiв

MTHFR, MTfuR. oписaнi вiДпoвi.цнi гeнoтипи. oцiненo piвнi DFI Ta

aнеyплoТдiй y спepмaтoзoТ.цaх для чoлoвiкiв CxiднoТ pегioнy УкpaiЪи, пpи

.цoсяГIIеI{нi якиx зниxtyсTЬся ЧaстoTa фopмyвaIIIIя блaстoцист Bисoкoi якoстi в

ПpoгpaМax ДPT.

Tеopетиuне i пpaкTичIIе знaчeнIIя pезyЛЬTaтiв дoслiД}I(eння.

Pезyльтaти .цoолi.ЩкeнIlя МaIoTЬ TеopеTиЧнy зHaчимiсть для poзyмiння ToГo,

щo pезеpв фepтильнoстi чoлoвiкiв зaJIeжиTЬ вiд нopмaльнoi дифepeнцiaцii

клiтин сПеpМaToзoiдiв.

бaгaтopiвнeвий пpoцес'

f lифеpенцiaцiяжсПеpМaToзoiд iв-склa.цний

якиЙ кoHTpoЛ}oсTЬся бaгaтьмa ГеIIaМи. Mapкеpaми



Пopyшellня пpoцeсy Дифepенцiaцii циx клiтин МoжyTь бутlт як мopфoлoгiчнi

xapaкTepисTики (пoкaзники сПеpМoГpaми), Taк i змiни B сaмiй ДЕIк _ if

фpaгмeнтaцiя Чи диспepсiя xpoМaTинy. B кiнцi.кiнцiв цi змiни Мo)кyTЬ

ПpиBo.циTи Дo ПopyЦIень нa piвнi xpoМoсoМ - alleyпЛoiдii, мiкpoдeлецii тa iн.,

зMеII[IyIoЧи пoTенцiaл фepтильнoотi чoлoвiкiв. ГенoтипyBaнIIя з ypaxyBallняМ

пoлiмopфiзмi певниx генiв .цoПoМo)ке Пpи вибopiв TaкTики лiкyвaння дaнoi

Гpyпи IIaц1rHт1B.

oтpимaнi дaнi скЛa.цaloTЬ oсIIoBy .цЛя poзpoбки B пoдztлЬIlloМy €lлгopиTМy

ГенrTичIloгo oбcте)кеIIIIя чoлoвiкiв з ПopyшeнI{яМ феpтильнoстi тa MoжyTЬ

бути викopистaнi y вi.цпoвi.цниx МедичIIиx Зaклa.цax пpи кollсyjlЬTyвaннi

пaцiентiв тa вибopi метoдy лiкyвaння' з МeToro пi.цвищeIIня ефективнoстi

oсTaннЬoГo Ta пpoфiлaкTики нapoд}кеIII{lI гrHеTичнo xBop oi Дитини.

Cтyпiнь oбгpyнтoвaнoстi HayкoBиx пoлo)кeнЬ' виснoвкiв Ta

peкoMеIIдaцiй(aнaлiз змiсTУ Дисepтaцii).

ПpедстaвJlrнa нa здoбyття нayкoBoгo сTyпеня кaнДи.цaTa бioлoгiчниx

нayк poбoтa пoбy.Цoвaнa зa TpaДИцiйним ЗpЕBкoМ. Boнa скJIa.цaeTЬсЯ зi

BсTyПy' poздiлiв ''oгляд Ta aнaлiз лiтepaтypи'', ''Maтеpiaли i Meтoди'',

експepиMенT€lJIЬI{oТ чaстини, ЯКУ Bиклa.цеHo y чoTиpЬoХ poЗ.цiлax, aнaлiзy тa

yзaг€LJIЬнеIlня pезyльтaтiв, виснoвкiв, пepелiкy BикopисTaIIиХ .цжepел, щo

BкЛIoчaIoть 282 пoсилa}Iня. !иcepтaцiйнa poбoтa BикJIa.цеIla нa 158 стopiнкax,

пpoiлroсщoBaнa 16 pисyнкaМи тa 27 тaблицями дoслiд)кellЬ. Метa тa зa'цaчi

poбoти uiткi, peaльнi,цJIя BикoнaHHя.

У..Bсryпi''aвтopoм oбгpyнтoBal{a aктyaльнiсть poбoти, apГyMeIIToBaнa

МeTa, з якoТ BиплиBaIoTЬ зaв.цaння дoслiд}кeнЬ' BизIIaЧrHa I{ayкoBa нoBизI{a Ta

пpaкTиЧIIa цiннiсть poбoти.

B poздiлi .ooгляд лiтеparypи'' здoбyвavем oписaнi нaйс1..raснirпi дaнi
лiтеpaтypи щoдo ЧaсTки чoлoвiчoгo фaктopy y сTpyкTypi неплiддя в eвpoпi

Ta, зoкpемa,в УкpaiЪi. [исеpTaнToМ Taкo)к нaве.ценi ,цaнi, якi вкaзyloTЬ Ha
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МoxtЛиBy xpoМoсOМнy чи геHHy пpиЧиHи peпpo.цyктиBниx poЗЛa.цiB y ЧoлoBiкiB

Як етioлoгiчниx чинникiв пopyIIIення спеpМaToгенезy: oсoбливoстi кapioTипy'

мiкpoдепецiТ, гeннi мyтaцii / oднoнyкЛеoти.цнi пoлiмopфiзми.B зв'язкy с циМ

зpoбпенo висIIoBoк пpo неoбxi.цнiсть poзIIIиpеHня сyЧacниx yяBЛенЬ Пpo

MеxaнlзМи генетичнoi pегyляцii сПеpМaToГelleзy Ta, як peзyЛЬTaT цЬoГo'

HoBиx пpoтoкoлiв лiкyвaння чoлoвiчoгo неплi.ц.ця, oсобливopoзpoбки

i.цioпaтичIloгo. Кpiм тoгo' неoбxi.цнiсть yдoскoH€tJIеIIня вибopy генeTиЧнo

з.цopoBиx eмбpioнiB IIpи лiкyвaннi неплi.ц.ця з BикopисTaIIHяМ MеTo,цiв IPT

зaJIиIIIaеTься aкTy€rЛЬHolo пpoблемoto B Укpaiнi Taк caМo' як у свiтi.

BiдпpaцroBallня етaпiв кoHсyЛЬTyBaHня чoлoвiкiв з IIopyIIIеIIHяМ фepтильнoстi,

a,цекBaTI{oгo ,цiaгнoсTичнoгo TесTyBaIIнЯ Ta вибopy TaкTики лiкyвaння Мo}(е

ПpиBeсTи .цo зIIижеI{I{Я pеIIpo'цyкTиBI{иx BTpaT У ДaTI|И гpyПl Пaц1сI{T1B.

B poздiлi ..Maтеpiaли Ta MrToди ДoслiДrrсень'' .цисepTaцiйнoi poбoти

Пoкaзal{o, Щo .цисеpTaIIToM B бiльlшoстi сaмoстiйнo пpoвr.ценo .цoслi.цrкення

великoi Гpyпи пaцiснтiв (3 819) iз зaлyЧенHяМ piзнoмaнiтниx метo.цiв.

.(oслiджeння пpoBедeнo сTaII.цapTIIиM циToГeIIeTиЧIIиМ, спеpмioлoгi.lним,

МoЛекyЛяpнo ГенеTиЧниМ (ПЛP B pe€LлЬнoМy uaсi), МoJlекyляpнo-

циToгеIIеTичHиM (FISH З BикopисTaHIIяM piзниx ДHк пpoб Ta SCD),

iмyнoфеpМентниM (визнaueння piвня ФCГ i тестoстеpoнy y сиpoBaTцi кpoвi)

Ta cTa;TИcTИчIIиМ МeTo.цaМи. Taкoж пpoвo.цилaсЬ oцiнкa poзBиTкy Ta

мopфoлoгii ембpioнiв in vitro B цикЛax ЕкЗ. Мaтеpiaлy ,цoсTaTнЬo зa oб'емoм.

B дaнoМy poздiлi Пpе.цсTaBЛенa .цeTaлЬнa йoгo xapaкTеpисTикa тa oписaнi

МeTo.ци. MетoДи сyнaснi, a.цекBaTIIi пoстaвлениM зaB.цaHняM, oщимaнi

pезyЛЬTaTи I{е BикJIикaIoTь оyмнiвiв.

Pезyльтaти .цoслiДrкeнь тa i:х обгoвopення BикJIa.цeнo у ЧoTиpЬox

poздiлax з yзaг€LJIЬненняМ Ta сПискoм oпyблiкoвaниx poбiт в кiнцi кo}кнoГo

poЗ.цlЛy.

B poздiлi 3.1. ''oбсTе}I(eнIIя Ta pепpoдyкцiйнi oсoбливoстi чoлoвiкiв''



.цисеpTaнT ДaС зaГ€LЛЬtly ХapaкTеpисTикy ГpyП ЧoЛoBiкiB, якi Пpoxo.цили

oбстех<eння cToсoBнo ПopyIIIеIIIIя peпpo.цyктивнoi фyнкцii Зa piзними

oзIlaкaМи тa BикopисToByс Пpи цЬoмy тaкi пoкaзIIИКI4 як вiк, xapaкTepИcTИКИ

еякyляTy, iнфекцiйнi зaxвoploBallня, кapioтип, Мyтaцiя dеlF508 генa CFTR,

мiкpoделецiя Y xpoмoсoМи B лoкyсi АZF.

У poздiлi 3.2.,,[oc.пiДясення MoЛекyляpIro.геHeTиЧIIиx oсHoB

зни)I(eнHя чoлoвi.roi феpтильнoстi'' пoкaзaний ЗB'язoк o.цнoHyкJIroTи.цIIиx

пoлiмopфiзмiв ̂1298С гeнa MTHFR тa A66G гeнa MTfuR з piвнeм aнеyплoiдiй

тa фpaгментaцiеro ДIil( B я.цpaх сПеpМaToзoiдiв y .roлoвiкiв з ПopyIIIеHняМи

феpтильнoстi. Biдoмo, щo aнеyплoiдний спеpмaтoзoiд ЧИ спеpмaтoзoiд з

фpaгмeнтoBaнolo ДFil( зДaтниЙ .цo зaплiднення, €tJIе пpoцеcи пoД€tЛЬIIIoГo

фopмyвaння блaсToцисTи тa iмплaнтaцii ембpioнa МoжyTЬ 6ути зaблoкoвaнi нa

poзBиTкy. B Укpaiнi дoслi.цження oдHoнyкЛеoTиДниx зaмiн в

пoтенцiaлЬниx IIpиЧин €tзooсПepмiТ y чoлoвiкiв' ПpaкTичIIo

пpе,цсTaBлeнi в poбoтi .цaнi зв'язкy пoлiмopфниx вapiaнтiв

G9l9A i ^20з9G генa FSHR з piвнем фoлiкyлoсTиМyJlloloЧoГo ГopМoнy i

TесToсTepoнy У чoлoвiкiв З ЕBooспеpмiеlo МaIoTЬ BеЛике зIIaчеIIня ДЛя

дифеpенцiaцii типiв тaкoгo пopyIIIеHHя cпеpMaToгeнезy. Myтaцiя dе1F508 y

10 eкзoнi гeнa CFTR сTaHoBиTЬ ПpaкTичнo 70 oА вctx мyтaцiй Генa CFTR \ e

o.цнiеlo з нaйбiльIII ПoIIIиpе[IиХ Пpичин пopyIIIення фepтильнoстi з ПpиBo.цy

вiдоyтнiсть сiм'явивiднoi ПpoToки. B дaнiй poбoтi мyтaцiя dеlF508 гeнa CFTR

y ГeTеpoзигoTlloМy стaнi BиЯBлеHa У 7,з % (n: 3) пaцiснтiв З zвooсПеpмiеro i

ЛиIIIе сеpе.ц чoлoвiкiв з oбсщyкTиBIIoIo Тi фopмoro. ЗдoбyBaЧеM poзpaxoвaнi

ЧaсToTи aлелiв i генoтипiв .цoслiджyвaниx пoлiмopфниx вapiaнтiв генiв y

чoлoвiкiв зi знижeнoЮ pеПpo.цyкTиBtloю

кoнтpoJIЬI{oЮ ГpyПoЮ. Дaлi aBTop слytllнo

piзниx стa.цiях

генi ЛSЁ1Л, як

вiдсyтнi. Toмy

фyнкцiсro Ta пopiвнянi з

зaзнaЧaс' щo ПеBнa ЧaсTкa

пoв'яЗaнa з ХpoМoсoМниМисeкpетopнoi фopми aзooспеpмii Мoжr 6ути



alloМ€lЛiяМи B кapioTиПi, нaпpикЛa'ц TaкиМи, .цЛя сиII.цpoм Клaйнфельтеpa (47,

xxY)' щo бyв дiaгнoстoвaниЙУ 7,3 0/o випa.цкiв.

Poздiл 3.3. ''[oслiДжсeння гeнеTиЧIIиx ПopyЦIeнЬ y яДpax

сПeplvlaToзoiдiв y чолoвiкiв зi зIIи)I(rнoю феpтильнiстlo'' пpисвяuений

BиBЧеIIнЮ xpoМoсoмIlиx aбеpaцiй i пopyrпeннIo кoмпaкTизaцii xpoМaTинy

чoлoвiчиx гaМеT. Aвтop IIaгoJIoшye, Щo мopфoлoгiчниЙ aнaлiз cПеpМaToзoiдiв

нe .цaс iнфopмaцii пpo нaявнiсть xpoМoсoМниx aбo геHниx пopyIПeIIЬ B Я.цpax

спepмaToзoi.цiв тaк сaмj, як I{e .цaе вi.цпoвiдi нa пиTaHIIя BпЛиBy вiкoвoгo

фaктopy нa фepтильнiсть чoлoвiкiв. oстaнне мaйже не .цoслi.ц}I(yB€lЛoсЬ B

Укpaiнi. B дaнiй poбoтi BияBленa cTaTИcTИЧIIo знaЧyщa HeгaTиBнa кopeляцiя

мiж piвнем фpaгментaцiТ ДHк спеpМи i чaсткolо зpiлиx сПеpМaToзoiдiв в

еякyлятi. Taкy )к кopеляцiro BияBЛeIIO мiж piвнeМ ГaМeT, aнеyпЛoi.цниx зa

xpoМoсoМoro 21, i uaсткoto зpiлиx спеpмaToзoiдiв B еЯкyЛЯтi y нoлoвiкiв зi

зни)кеI{oЮ феpтильнiстto. Пpи цьoмy мopфoпoгiчнi Пoк€tзHики сПеpМи 6ули

нopмaльнi. Bиxo.цить Taк' щo незpiлiсть спepмaтooзoiдiв

пopyIIIенIIя pyxливoстi Чи пoЯBa пaтoлoгiчниx клiтинниx

пi.цвищений pиЗик Irapo.ц}кенIIя дiтей с ХpoМoсoМниМи

фopм.

Кpiм цЬoгo' Bи,IBлеIIa стaTисTиЧIIo зHaчyщa пpяМa кopeляцiя мiж piвнeм

aнеyплoiдiй зa стaтeBиMи xpoMoсoМaМи i piвнем фpaгментaцii ДHК У

BпеpIIIrспеpмaToзoi.цax B eЯкyЛЯTi y.roлoвiкiв стaprше 35 poкiв. Taким ЧиIIoM,

нa пpиклaдi нaсeлrllня Cxi.цнoТ Укpaiни пoк€tзaнo' щo вiк пoнa.ц 35 poкiв

Мoяtе бути фaктopoм pиЗикy зIIиxtенHя чoлoвiчoi феpтильнoстi.

B poздiлiз.4. ' 'Зв'язoк геIIeTичIIих ПopyПIеHЬ y чoлoвiчих гaMеTaх 3

пpoцесolvl paннЬoгo ембpioгенезy'' здобyвau сTaBиTь ПиTaнIIя Пpo З.цaTнiсть

зpaзкiв спepМи низькoi якoотi .цo гeнеpaцii eмбpioнiв з IIopM€tПЬIIиM

пoтенцiaлoм poзBиTкy Ta дoслiджye BПЛиB piвня фpaгмeнтaцiТ ДHк У

сПеpМaToзoiдax нa зaГaЛьIly ЧaсToTy фopмyвaння блaстoцист Ta чaсToTy

фopмyвaння блaсToцисT висoкoТ мopфoлoгiчнoi якoстi y пpoГpaмax ЕКЗ сеpе.ц

30 чoлoвiкiв з piзними змiнaми y сПepМoгpaмi. Haве.ценi дaнi пoкulзyloTЬ
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ДHк i зaгaльнoro ЧacToTolo

oTpиMaIIих y пpoгpaМaх ЕКЗ

фopмyвaння

У ЧoлoB1кlB

cTaTиcTичIIo знaчyщy негaтиBIIy кopеляцiro мirк piвнем фpaгментaцii спеpми

бпaстoцист сepе.ц eмбpioнiв,

зi зни)ItеIIoIo фepтильнiстro.

Bстaнoвлeнo, щo кpиTичHиМ .цЛя Пpoцeсy фopмyвaння блaстoцист y xoдi

paнI{ЬoГo ембpiогеI{езy с piвень фpaгментaцii ДHК cпеpМaToзoiдiв вищий

5,0 0/o. Taкoж дoBе.ценa сTaTисTичнo зIraЧyщa кopеляцiя мiж ЧaсTкolo

спеpмaToзoi.цiв, aнeyплoiдниx Зa xpoMoсoMи13, 18, вiкoм пaцiентa Ta

ЧaсToToIo фopмyвaння блaстoцист мopфoлoгiчнo висoкoi якoотi. Taким

ЧиIIoМ' piвень фpaгментaцii ДFIК Ta aнеyплoТдiй сПеpМaToзoiдiв Мar

ПpoГнoсTичIIе зIIaчeIIIIя щoДo кiлькoстi i якoстi блaстoцисT' oTpиМaIIиx пpи

ПpoBeдeннi ЕКЗ, y пaцiснтiв з пopyrшеHняМи феpтильнoстi

У poздiлi o.Aнaлiз тa yзaгaЛЬненIlя peзyльтaтiв ДoслiДяtеtlня', Свгенiя

Cтaнiслaвiвнa пpoBелa yзaГaЛЬ[IеHIIя ексПеpиМеIITaJIЬIIиx pезyльтaтiв y

пopiвняннi ix з .цaIIиМи лiтеpaтypи. Це BиГЛядar ПepeкoнЛивo, бo свiдuить пpo

глибoкi знaIIIIя aBTopa в цiй гaлyзi, вмiння пoоTaBиTи зaB.цaння' МеTo.цичнo ix

виpitшyвaти тa oб'скТиBHo oцiнити oтpимaнi pезyЛЬTaTи.

Зa pезyльTaTaМи BЛaсI{их .цoслi.цжеIIЬ aBTopoм сфopмyJlЬoвal{o 9 виснoвкiв,

як1 ч1Tк1' лoГ1чII1, Bl.цoopaжaloTЬ oснoBH1 пoЛoжeння .цисepTaцll, a.цекBaTнl

сфopмyлЬoBaниМ aBTopoM мeтi Ta зaB.цaнняМ .цoслi,цlкення.,{исеpтaнтoм

зaпpoIIoнoBaIIo pя.ц ПpaкTичниx pекoМен.цaцiй, якi виплиBaIoTЬ iз pезyльтaтiв

.цoслi.цхсеItЬ Ta Мo}кyTЬ 6ути BикopисTaнi пpи сTBopeннi aлгopитмy oбсте)кенIIЯ

чoлoвiкiв З ПopyшeIIHяМ феpтильнoстi З МеToIo пi.цвищення ефективнoстi

метo.цiв ДPT Ta зни)кеннЯ pизикiв нapo.ц}кеHIIя xвopoi ДИTИНLI. Pезyльтaти

.цoслi.ц>кеIIЬ BкJIIoчeнi .цo нaBЧЕlЛьIIoi пpoгpaМи зaГaJlЬнoГo кypсy <<Mе.цичнa

ГеHеTикa,'>, якиЙ Bиклa.цaеTЬся Ha Ме.цичIIoMy фaкyльтетi ХHУ iменi B. H.

Кapaзiнa Ta викopистaнi при пi.цгoтoвцi метoДИЧHktк' peкoмeндaцiЙ

<,{иaгнoоTикa нapyшений эякyляTa И BспoMoгaTеЛЬнЬIе pепpo.цyкTиB}IЬIr

Tеxl{oЛoГии : МеTo.ц. yкaз. Для сTyдeHToB IV_V кypсoB Ме.ц. ByЗoв и вpaней-

ypoлoГoB' aндpoJloгoв и ГиHекoJIoГoB)). Taким ЧинoМ' pезyлЬTaTи ПpoBе.цениХ



Дoслi.ц}кellЬ yзaг€LЛЬHенi, BикЛa.цеI{i B oснoBниx ПoЛoженнЯx Ta BиснoBкaХ

якi сTaтистиЧHo oбrpyнтoвaнi, apГyМeнToвaнi Ta.цисepTaцlиIlo1

дoстoвipнi.

poбoти,

flискyсiйнi зaпитaIIня :

1. B цитoгенетицi вiДoмo Taке яBище' як пpиxoBaIIий мiнiмaльниЙ мoзaiцизм

xpoМoсoМ, oсoбливo зa сTaTeBиМи xpoМoсoМaМи. Haспpaвдi, пaцiснти з

peПpo.цyкTиBниMи пpoблемaми Mo)ItyTЬ MaTи нестaбiльнiсть пo пеBHиM

xpoМoсoМaМ' щo бyле ПpoяBлЯTись як мoзaiцизм. Aле, кpiм цЬoгo' вi.цoмий

мoзaiцизM як кyJIЬTypaльниЙ apтефaкт. Як Bи дифеpeнцiroвaли спpaвжнiй i

ПсеB,цoМoзaiцизм y свoiй poбoтi?

2. B свoiй poбoтi Bи пoкaзЕLIIи' щo BcTaнoBJIенo ЗBopoтнiй зв'язoк мiж piвнем

спеpмaToзoiдiв, aнeyплoiдIlиMи зa xpoмoсoМolo 2I i чaсткoro зpiлиx

спеpМaToзoiдiв. Цим Bи, нauебтo, .цoBели неoбxiднiсть пpoBе.цеIII{я

пеpедiмплaнтaцiйнoi .цiaгнoстики (ГIГД Ta пpенaтaльнoi iнвaзивнoi

дiaгнoстики, зoкpеМa Пpoцe.цypи aмнioцентезy Пpи oTpиMaHнi вaгiтнoстi

МeтoдaMи ДPT вiд чoлoвiкiв з ПopyIIIенIIяМи феpтильнoстi. Ha мiй ПoГЛЯ.ц цe

Дyже пpямoлiнiйнa зaявa' Якщo пopiвнroвaти piвень aнeyплoiдii 0,97 * 0,39

ПГ,ц ,
oА, lacткy зpiлиx фop' 75,65 + |5,78 уo Ta pизики вi.ц пpoBe.ценHя

iнвaзивнoi пpeнaтaльнoТ дiaгнoсTики B цикJIax ЕкЗ. Якa Barшa дyмкa?

3. Bи сTBеp.ц)кyеTе' щo ПepеBищeIIIIя piвня фpaгментaцii tЦ:II( сПepМaToзoiдiв

B еякyJIятi знaчення 5,0 oА визнaченo як кpиTиЧне .цJIЯ Пpoцесy фopмyBaIIнЯ

ПpooyBzlли пpoBeсTи якесЬ

неплi.ц.ця з BикopисTaнняМ .цoпoмiжниx

I-{e невелике зIIaчеHIIЯ цьoГo пoкЕLзHикa. Чи не

ексПеpиМeнTzLПЬIIе .цoслi.ц>кення i з'ясyвaти,

блaстoцист Пpи лiкyвaннi

peПpo.цyкTиBl{иx теxнoлoгiй.

Мo)кЛиBo, це якийсь бaзoвий piвень фpaгментaцiТ.ЦHК клiтин piзниx типiв?

4. II{oб пoгo.цитись з BarпиМ стBеp.ц)ItенHяМ ll

сПеpМaToзoiдiв Мar ПpoГнoсTиЧнe зIIaЧенIlя

блaстoцист, oтpиMaниx Пpи ПpoBеДеIIнi ЕКЗ,

... piвень фpaгментaцii ДHК

щoДo кlЛЬкoсTl 1 ЯкoсTl

y пaцiснтiв з ПopyIшеIIняМи



феpтильнoстi...'' менi IIе BисTaЧae чисToTи eксПеpиМeнTy. Cкiльки paзiв бyлo

IIpoBеденo Taке .цoслi.цltеIlня .цЛя кorIсrloГo пaцieнтa iз дoслiджyвaнoi гpyпи?

Чoмy сaМr Mетo.ц sCD бyв викopиcтaниiт?

5. Якi кpитеpii oцiнки Bисoкoi мopфoлoгiчнoТ якoстi блaстoцисти? Boни в

poбoтi не пpoПисaнi чiткo. Зaлежнiсть мopфoлoгiчниx BЛacTиBoстей

OJIaстoцист B1Д IIoк€lзник1B сПеpМи пoясIIIorTЬся IIе TlЛЬки I{aЯBнlсTIo

хpoМoсoмIlиx вiдxилень y ембpioнax внaслi.цoк зaплi.цнення ooцитiв

aнеyплoiдIlиМи сПеpМaToзoi.цaми. L]е невipне cTBеp.ц)кеннЯ.

6. Bи pекoМен.цyeTе пpoBe,цеIIlIя пеpeдiмплaнтaцiйнoi гeнeтичнoi .цiaгнoстики

ембpioнiв ПoдpРкxtlo, кoЛи y нoлoвiкa piвень aнеyплoiдiЙзa xpoМocoМaми |3,

16 \ 18 y спepмaтoзoi.цax

ХpoМocoМ, iснyвaнIlя якoгo

ToMy MeToд ПГ.ц, який Дo

вaгiтнoстi, Bи не виpirшите,

вищий зa |,3Yo. Tpeбa пaм'ятaти пpo мoзaiцизм

'цoBе.ценo сaМе IIa цlи сTa.цl1 poзBиTкy еМoploнlB'

pеui пpизBo.циTЬ .цo зIIижеHIIя ЧaсToTи нaсTaнHя

Це ПиTaнI{я.

7. Tpe6a вi.цмiтити, Щo poбoтa HaпoBIIеHa .цyxtе зpoзyмiлИNIv\ сTaTисTиЧнo

oбгpyнтoвaниMи i нe пеpеBaнTaженими iнфopмaцiеro тaблицями, якт ЛеГкo

ЧиTaIoTЬся. Aле , I{a)кaJIЬ , Bи нe зМoГЛи Taк сaМo чiткo Пpe.цсTaBиTи M€UIIoIIки,

якi мaroть деякi нетoчнoстi.

Пoвнoтa BикЛaДy мaтepiaлiв дисеpтaцiТ B oпyблiкoBallих пpaцях i

aвтopефеpaтi. Зa мaтеpiaлaми ДисеpTaцii oпyблiкoBaнo 19 poбiт, у ToMy

числi 8 стaтeй y нayкoBих фaxoвиx BидaHняx зi спискy MoH УкpaiЪи, 2 - в

iнoземниx IIayкoBиx фaxoвиx BиДaнняx, 2 - y нayкoBиx фaxoвиx BИДa:яНЯrt

УкpaiЪи з сyмiжниx г€lлyзeЙ нaуки, 1 - в iнtпиx IIayкoBиx BиДaIIняx УкpaiЪи,

5 .цoпoвiдeй y мaтеpiaлax вiтчизняниx i мiжнapo.цHиx кoнфеpенцiй, кoнгpесiв i

з'iздiв, 1 мeтo.циvнi pекoмен.цaцiТ MoЗ Укpaiни. AвтopефеpaT нaПиcaниЙ у
вiдпoвiднoстi .цo змiстy.циоеpTaцiйнoТ poбoти i пoвнiстlo вiддзеpкaлroe ii сyTЬ.

HеДoлiки ДисеpTaцii тa aвтopефrpaTy щoДo ik змiсry i офopмЛеtlня.

oфopмлeння дисеpтaцii Ta aвтopефеpaTy вiДпoвi.цaс сyчaсниМ BиМoГaМ.



ПpинципoBиx зayBaжеIIЬ .цo oфopмлеIlня Ta змiстy .цисepTaцiйнoi poбoти тa

aвтopефepaTy IIеMae. Boднo.raс, слiд ЗaУBa>КИTvI, щo B текстi дисepтaцii

зyстpi.raюTЬся неB.цaлi стилiстичнi зBopoTи' o.цнaк цe не BплиBar оyTTrBo нa

зaгaлЬнe пoзитиBIIе Bpa)кеHня вi.ц змiотy тa oфopмJIeIIHя дисepтaцiТ.

Bиснoвoк. Poбoтa вiдпoвiдaе пpoфiлro спецiaлiзoвaнoi вченoТ РaДи Д

26.562.02. Bpaxoвyloчи aктyaльнiсть Ta oбсяг Пpoвe.цel{иx .цoслi.ц>кень,

HayкoBy IIoBизIIy oTpиMaниx pезyльтaтiв, oбцpyнтoвaнiсть виснoвкiв,

пеpспекTиBи I{ayкoBoгo тa пpaктиЧнoгo зaсToсyBaHI{я BBa)кaIo, щo

Дисеpтaцiйнa poбoтa Жилкoвoi eвгeнii Cтaнiслaвiвни ..Генетичнi aспeкTи

зIIЮкeння pепpo.цyкTивнoi фyнкцii чoлoвiкiв в Cxiднiй УкpaiЪi'' вi.цпoвi.цaс

BиMoгaM кПopядкy пpисy.цжеIIня IIayкoBиx оryпенiв>' зaTвepджeнoГo

ПoсTaнoBoro Кaбiнеry Miнicтpiв Укpaiни вi.ц 24 липня 20|З p. Ns 567 , a Тi aвтop

Жилкoвa с.с. зaсЛyгoByс ПpисyдxtеIIIIя llayкoBoгo cTyпеtlя кall.ци.цaтa

бioлoгiчниx нayк зa спецiaльнiстro 03.00.15 _ генеTикa.

Зaвiдyвaн МoЛекyJIяpIIo.цитoгеIIeтичнoi лaбopaтopi Taвoкiнa Л.B.

Mеди.lнoГo цeнTpy ToB ''Iоi.цa.IVF'', к.б.н.
i,01,|I2/Д,Lhrfo
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