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Мета. Визначити генеалогічні та цитоге-

нетичні особливості у дівчат 12–17 років із вто-

ринною аменореєю. Методи. Аналіз родоводів 

складено в 25 сім’ях дівчат із вторинною амено-

реєю (ВА) (основна група) та 25 сім’ях здорових 

дівчат у лабораторії медичної генетики ДУ 

«ІОЗДП НАМН». Цитогенетичний аналіз про-

ведено в лімфоцитах крові дівчат основної та 

контрольної груп in vitrо. Контрольну групу 

склали 25 здорових дівчат-однолітків із регуля-

рним менструальним циклом без соматичної 

патології (контрольна група). Статистичну об-

робку отриманих даних здійснювали із застосу-

ванням програм Excel за критерієм Стьюдента. 

Результати. Визначено, що спадкова обтяже-

ність щодо незапальних (ендокринозалежних) 

гінекологічних хвороб виявлялась у 60,0 % сі-

мей, у 86,6 % випадків – за материнською ліні-

єю, у 6,7 % – за батьківською лінією, у 6,7 % – 

за обома лініями одночасно; 40,0 % дівчат не 

мали спадкової обтяженості. Загальна частота 

гінекологічних (незапальних) захворювань се-

ред родичів трьох ступенів спорідненості склала 

13,6 %, що майже втричі перевищувало частоту 

у родичок здорових дівчат (5,1 %, p < 0,001). 

Цитогенетичний аналіз, проведений у дівчат 

основної групи, свідчив про підвищення як за-

гального рівня хромосомних порушень (6,2 %), 

так і окремих їх типів (3,2 %, 3,0 %, 1,56 %) по-

рівняно з частотою у здорових дівчат. Виснов-

ки. Встановлено сімейне накопичення гінеколо-

гічних (незапальних) захворювань у родоводах 

дівчат із ВА. Визначено цитогенетичні особли-

вості в лімфоцитах крові хворих дівчат порівня-

но зі здоровими однолітками.  

Ключові слова: дівчата, родоводи, цитоге-

нетичні показники, вторинна аменорея.  

 

Вторинна аменорея (ВА) – захворювання, 

яке, згідно МКХ-10, має код 91.1 та виникає у 

осіб жіночої статі. Захворюваність на ВА коли-

вається від 3,3 до 11 % в структурі всіх пору-

шень менструальної функції у дівчат, серед 

яких її частота досягає 80 % [1]. Доведено, що 

ВА, як найбільш виражене порушення статевого 

дозрівання, супроводжується глибокими зміна-

ми регуляторних механізмів нейроендокринної 

системи і є однією з актуальних проблем сучас-

ної підліткової ендокринної гінекології [2]. Ця 

хвороба зумовлена відсутністю менструації 

протягом 6 місяців і більше після періоду регу-

лярних або нерегулярних менструацій. Виявле-

но, що ВА – мультифакторне захворювання, яке 

виникає внаслідок незрілості центральних ме-

ханізмів регуляції репродуктивної системи, час-

тіше на тлі зниження рівня естрогенів і секреції 

гонадотропінів у дівчат [3, 4]. Визначено значну 

кількість чинників, які спричиняють формуван-

ня ВА (медико-біологічні, екологічні, соціаль-

но-гігієнічні тощо). Особливої уваги заслугову-

ють дослідження, спрямовані на виявлення ролі 

генетичних чинників у формуванні вторинної 

аменореї. На сьогодні є незначна кількість дос-

ліджень, котрі присвячені змінам хромосомного 

апарату за різних порушень становлення жіно-

чої статевої системи. Під час проведення цито-

генетичного обстеження дівчат-підлітків із ВА 

спостерігався підвищений рівень хромосомних 

порушень порівняно з частотою цих аномалій у 

лімфоцитах крові здорових дівчат [5]. Однак, 

комплексного генетичного обстеження цього 

контингенту не проводилося. Саме тому ви-

вчення цієї проблеми й стало метою нашого до-

слідження.  

 

Матеріали і методи 

Генеалогічний аналіз проведено в сім’ях 

25 дівчат із ВА та 25 здорових дівчат 12–17 ро-

ків за П. Харпером [6]. У родоводах обстежених 

дівчат з’ясовували наявність захворювань ста-
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тевої системи серед родичів трьох ступенів спо-

рідненості: I ступінь – батьки, матері, рідні бра-

ти та сестри; II ступінь – бабусі, діди, полусибси 

(брати і сестри), дядьки, тітки; III ступінь – 

двоюрідні брати та сестри, полусибси.  

Цитогенетичне дослідження виконувалося 

у 25 дівчат основної групи та 25 здорових дів-

чат-однолітків із регулярним менструальним 

циклом без соматичної патології, які були об-

стежені в інституті. Діагноз ВА був встановле-

ний у відділенні дитячої гінекології; цитогене-

тичне обстеження дівчат обох груп проведено в 

лабораторії медичної генетики інституту. Мате-

ріалом для цитогенетичного аналізу слугували 

препарати хромосом, отримані з культури лім-

фоцитів периферичної крові згідно з міжнарод-

ними вимогами [7]. Для культивування лімфо-

цитів периферичної крові застосовували куль-

туральну суміш PB-Max (фірми Gibco, USA). 

Культивування лімфоцитів здійснювали протя-

гом 72 годин у термостаті за температури 37  С 

у двох пробах. Зупинку мітозів на стадії метафа-

зи проводили внесенням колхіцину фірми Gipco 

(USA) в культуральну суміш у кінцевій концен-

трації 0,1 мкг/мл. Наступним етапом була обро-

бка культуральної суміші розчином хлориду 

калію (0,075 М). Фіксували клітини сумішшю 

960 етанолу та льодяної оцтової кислоти (спів-

відношення 3:1) протягом 40 хвилин із наступ-

ним триразовим центрифугуванням. Наносили 

суміш на мокрі охолоджені скельця. Забарвлен-

ня препаратів хромосом проводили із застосу-

ванням барвника Гімзи (гомогенне та диферен-

ційне GTG-). Враховували всі структурні абера-

ції хроматидного (одиночні ацентричні фрагме-

нти, обміни) та хромосомного типів (парні аце-

нтричні фрагменти, дицентричні хромосоми, 

дуплікації) та геномні порушення (поліплоїдні 

клітини та клітини з ендоредуплікацією). У хво-

рих дівчат проаналізовано 2500 метафазних 

пластинок, у здорових однолітків – 2860 мета-

фаз за допомогою бінокулярних мікроскопів 

Leica CME (Австрія) та Leica Gallen III (Авст-

рія), окуляри 10х18, об’єктиви 100х, бінокулярні 

насадки 1,25х.  

Статистичну обробку результатів дослі-

дження здійснювали із застосуванням програм 

Excel за критерієм Стьюдента.  

Під час проведення генетичного обсте-

ження хворих та здорових дівчат дотримувалися 

принципів Гельсінської декларації прав людини, 

Конвенції Ради Європи про захист прав і гіднос-

ті людини щодо застосування в біології та ме-

дицині, відповідних законів України. Протокол 

дослідження ухвалений Комітетом з біоетики та 

деонтології ДУ «ІОЗДП НАМН».  

 

Результати та обговорення 

Аналіз родоводів, проведений у сім’ях ді-

вчат основної групи, свідчив, що спадкова об-

тяженість щодо незапальних (ендокринозалеж-

них) гінекологічних хвороб виявлялась у 60,0 % 

сімей, у 86,6 % випадків – за материнською лі-

нією, у 6,7 % – за батьківською лінією, у 6,7 % – 

за обома лініями одночасно; 40,0 % дівчат не 

мали спадкової обтяженості.  

Загальна частота гінекологічних (незапа-

льних) захворювань серед родичів трьох ступе-

нів спорідненості склала 13,6 %, що майже 

втричі перевищувало частоту у родичок здоро-

вих дівчат (5,1 %, p < 0,001). Частоту хвороб 

серед різних категорій родичок надано у табли-

ці. 

Крім того, у родичок трьох ступенів спо-

рідненості з дівчатами основної групи виявля-

лися й інші захворювання: олігоменорея та вто-

ринна аменорея, ранній клімакс, кіста яєчника, 

пубертатна маткова кровотеча, міома, пізнє ме-

нархе та полікістоз. У родичок здорових дівчат 

реєструвалися фіброміоми матки, альгодісмено-

рея. Встановлено, що репродуктивні порушен-

ня, зокрема такі, як безпліддя, викидні, реєстру-

валися тільки в родоводах дівчат із ВА, в сім’ях 

здорових дівчат таких порушень не виявлено.  

Отже, на підставі аналізу родоводів вста-

новлено сімейне накопичення захворювань ста-

тевої системи серед різних категорій родичок. 

Цитогенетичний аналіз, проведений у дів-

чат основної групи, свідчив про підвищення як 

загального рівня хромосомних порушень, так і 

окремих їх типів (рис. 1).  

Загальний рівень ХА в основній групі 

склав 6,2 на 100 клітин, а в групі порівняння – 

1,92 на 100 клітин, p < 0,001.  

Рівень аберацій хроматидного типу, до 

яких відносили одиночні ацентричні фрагменти 

(3,0 %) та хроматидно-хроматидні обміни 

(0,2 %) в лімфоцитах крові дівчат основної гру-

пи, також перевищував цей показник у лімфо-

цитах крові здорових дівчат (3,2 проти 0,97 на 

100 клітин, p < 0,001). У здорових дівчат серед 

аберацій хроматидного типу визначалися лише 

одиночні ацентричні фрагменти (0,97 %), які 

формуються за ушкодження хромосоми на ста-

діях S і G2. 
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Таблиця. Частота незапальних гінекологічних хвороб у родичок I–III ступенів спорідненості з 

пробандом 

Категорії 

обстежених 

родичів 

Загальна кількість 

родичів 

(N) 

Із них із гінекологічними хворобами 

n x , % 

Матері 25 4 40,0 

Сестри 8 2 12,5 

Бабусі 49 1 6,1 

Тітки 16 4 18,8 

Двоюрідні сестри 27 0 0,0 

Прабабусі 2 0 0,0 

Полусибси (сестри) 5 1 20,0 
Примітки: N – усього родичів; n – кількість родичів із незапальними гінекологічними захворюваннями.  

 

 
Рис. 1. Частота хромосомних порушень у лімфоцитах крові дівчат із ВА, %. *** – відмінності (порівняно 

з контролем) достовірні за P<0,001. 

 

Аберації хромосомного типу були пред-

ставлені парними ацентричними фрагментами 

(2,96 %) та дуплікацією довгого плеча хромосо-

ми з групи D (0,04 %). У здорових дівчат, крім 

парних ацентричних фрагментів (0,87 %), також 

виявлялися дицентричні хромосоми (0,07 %).  

Серед геномних порушень в обох групах 

порівняння реєструвалися поліплоїдні клітини 

(1,56 в основній групі проти 0,07 в контрольній 

групі на 100 клітин). Клітини з ознаками ендо-

редуплікації реєструвалися лише в лімфоцитах 

крові хворих дівчат (0,6 %, p < 0,001).  

Доведено, що поява поліплоїдних клітин у 

культурі лімфоцитів може бути наслідком змін в 

ахроматиновому апараті клітини (пошкодження 

скорочувальної функції ниток веретена; втрати 

полярності в клітині, що ділиться; стану 

центромер та центріолей), що пов’язано зі змі-

нами загального фізіологічного стану клітини 

або з впливом мутагенних речовин на веретено 

поділу [8].  

Вивчення частоти хромосомних порушень 

у дівчат із вторинною аменореєю з обтяженим 

(5,8 %) та необтяженим (7,7 %) щодо незапаль-

них гінекологічних захворювань анамнезом сві-

дчило про однакову їх частоту в лімфоцитах 

периферичної крові (рис. 2).  

Серед аберацій хромосомного типу пре-

валювали парні ацентричні фрагменти в обох 

групах порівняння (2,53 % та 3,5 %, р > 0,05). У 

дівчат з обтяженим сімейним анамнезом також 

визначалися дуплікації довгого плеча хромосо-

ми з групи D (0,07 %).  

Хроматидно-хроматидні обміни, які від-

носяться до аберацій хроматидного типу, прева-

лювали в лімфоцитах крові дівчат із необтяже-

ним сімейним анамнезом (0,6 % проти 0,07 % 

відповідно, p < 0,05).  
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Рис. 2. Частота хромосомних порушень у лімфоцитах крові дівчат із ВА залежно від спадкової обтяжено-

сті щодо незапальних гінекологічних захворювань, %. *** – відмінності порівняно з групою порівняння досто-

вірні за P<0,001. 

 

Порушення геномного типу, вірогідно, 

частіше реєструвалися у дівчат з обтяженою 

спадковістю за рахунок поліплоїдних клітин 

(0,73 % проти 0,1 % відповідно, p < 0,01) та пе-

редчасного розходження центромер (0,87 %, 

p < 0,001).  

Таким чином, на підставі проведеного до-

слідження визначено сімейне накопичення ен-

докринозалежних гінекологічних захворювань 

серед родичок трьох ступенів спорідненості. За 

результатами цитогенетичного аналізу встанов-

лено вірогідне підвищення як спонтанного рів-

ня, так і окремих типів хромосомних порушень 

у лімфоцитах крові хворих дівчат із ВА (за по-

рівняння зі здоровими однолітками). Отже, мо-

жна констатувати, що дівчата основної групи 

мали вищий рівень хромосомних порушень по-

рівняно з частотою ХА у дівчат контрольної 

групи.  

 

Висновки 

1. Спадкова обтяженість щодо ендокрино-

залежної гінекологічної патології склала 60,0 % 

та, вірогідно, частіше спостерігалася за мате-

ринською лінією, ніж за батьківською та обома 

лініями одночасно. Загальна частота гінекологі-

чних (незапальних) захворювань серед родичів 

трьох ступенів спорідненості склала 13,6 %, що 

майже втричі перевищувало частоту у родичок 

здорових дівчат (5,1 %).  

2. Визначено, що індивідуальний рівень 

ХА у дітей основної групи підвищувався до 

6,2 %, в той час як у здорових дівчат цей показ-

ник не перевищував 1,92 %. Серед порушень 

хромосомного апарату превалювали одиночні та 

парні ацентричні фрагменти.  

3. Рівень структурних аберацій хромосом 

не мав вірогідних відмінностей у дівчат із обтя-

женим та необтяженим сімейним анамнезом; 

вірогідні відмінності визначено у частоті геном-

них порушень.  
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SECONDARY AMENORRHEA IN GIRLS: GENEALOGICAL AND CYTOGENETIC FEATURES 

Aim. To determine genealogical and cytogenetic features in girls aged 12-17 years with secondary amenorrhea. 

Methods. The analysis of pedigrees was conducted in 25 families of girls with secondary amenorrhea (main group) and 

in 25 families of healthy girls in the laboratory of medical genetics of SI "ICAНС NAMS". Cytogenetic analysis was 

carried out in the blood lymphocytes of the girls of the main and control groups in vitro. The control group consisted of 

25 healthy peer girls with a regular menstrual cycle without somatic pathology. The data obtained were analyzed 

statistically using the Student's t-test in Excel programs. Results. The hereditary burden on non-inflammatory 

(hormone-dependent) gynecological diseases was found in 60.0% of families, in 86.6% of cases – along the maternal 

line, in 6.7% – along the paternal line, in 6.7% – on both lines at the same time; 40.0% of girls had no hereditary 

burden. The total incidence of gynecological (non-inflammatory) diseases among relatives of three degrees of kinship 

was 13.6%, which was almost three times higher than the frequency in relatives of healthy girls (5.1%, p < 0.001). 

Cytogenetic analysis conducted in girls of the main group showed an increase in both the overall level of chromosomal 

disorders (6.2%), and their individual types (3.2%. 3.0%, 1.56%) compared to the frequency in healthy girls. 

Conclusions. Family accumulation of gynecological (non-inflammatory) diseases in the pedigree of girls with 

secondary amenorrhea has been established. Cytogenetic features in the blood lymphocytes of sick girls are revealed 

compared to healthy peers.   

Keywords: girls, pedigrees, cytogenetic indices, secondary amenorrhea. 
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