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■ Целью исследования явилось 
выяснение роли овариальной ароматазы 
р450 в патогенезе нормогонадотропной 
ановуляции. В исследование 
были включены 48 больных с 
нормогонадотропной ановуляцией, 
обусловленной у 29 женщин наружным 
генитальным эндометриозом (НГЭ) 
и у 19 синдромом поликистозных 
яичников (СПЯ). В группу сравнения 
вошли 16 женщин с сохраненным 
овуляторным менструальным циклом. 
Иммуногистохимическим методом 
определяли экспрессию ароматазы 
р450 гранулезными клетками 
яичников. Биоптаты яичников 
получали при лапароскопии на 
10–12-й день менструального цикла. 
Обследование также включало 
ультразвуковое исследование органов 
малого таза, определение уровня 
гонадотропинов, андрогенов и 
эстрадиола в периферической крови. 
По результатам исследования можно 
заключить, что при нормогонадотропной 
ановуляции экспрессия ароматазы р450 в 
гранулезных клетках яичников женщин 
снижена. Дефицит ароматазы р450 у 
больных НГЭ и с СПЯ обусловливает 
недостаточный предовуляторный подъем 
эстрадиола в крови и ановуляцию.

■ Ключевые слова: ароматаза р450; 
нормогонадотропная недостаточность 
яичников; ановуляция; наружный 
генитальный эндометриоз; синдром 
поликистозных яичников.

Нормогонадотропная недостаточность яичников является 
одной из самых частых причин нарушения менструального цикла 
и бесплодия. По данным ВОЗ [17], распространенность данной па-
тологии составляет 85 % среди нарушений функции яичников. Эта 
форма овариальной недостаточности, характеризующаяся неиз-
мененным базальным уровнем гонадотропинов в крови, может 
быть обусловлена экстрагонадными и овариальными факторами 
и наблюдается при дефиците массы тела, ожирении, гипотиреозе, 
СПя, генитальном эндометриозе, аутоиммунном оофорите, сахар-
ном диабете I и II типа, надпочечниковой гиперандрогенемии [8]. 
Большинство авторов [2, 4, 10] связывают нормогонадотропную 
ановуляцию с нарушением положительной обратной связи между 
яичником и гипофизом или с нарушением импульсной секреции 
гонадотропин-рилизинг-гормона гипоталамусом. Имеется пред-
ставление [8, 9], что у значительной части больных причиной ано-
вуляции при данной форме овариальной недостаточности являет-
ся сниженная продукция эстрогенов доминантным фолликулом 
при интактном механизме положительной обратной связи. Одной 
из возможных причин первично-овариальных нарушений может 
быть частичный ферментативный дефект в синтезе эстрогенов.

Конверсия эстрогенов из андрогенов катализируется энзимным 
комплексом, известным как ароматаза. Данный комплекс состоит 
из двух компонентов: ароматазы цитохрома р450 и флавопротеина 
никотинамидадениннуклеотидфосфата в восстановленной форме 
(НАДФ-Н) цитохром р450 редуктазы. Ароматаза р450 катализиру-
ет превращение С19-андрогенных стероидов в эстрогены, а имен-
но, биосинтез эстрона из андростендиона, эстрадиола из тестосте-
рона [7]. Данная реакция называется ароматизацией, так как идет 
присоединение кислорода с образованием фенольного А-кольца, 
характерного для эстрогенов [25]. У человека ароматаза p450 об-
наружена во многих тканях и органах, таких как: гонады, головной 
мозг, жировая ткань, плацента, печень, кожа, кости, кровеносные 
сосуды, эндометрий, а также в эндометриоидных гетеротопиях, 
в тканях лейомиомы, при раке эндометрия и раке молочной желе-
зы [16, 24]. Главным индуктором ароматазной активности являет-
ся фолликулостимулирующий гормон (ФСГ). В репродуктивном 
периоде в яичниках ароматаза p450 продуцируется антральными 
фолликулами и желтым телом. При достижении фолликулом раз-
мера 10 мм происходит полная активация ароматазы р450 и про-
дукция эстрадиола увеличивается [12, 19, 21]. Формируется доми-
нантный фолликул, отличающийся наибольшим размером, более 
развитой морфологией, максимальной экспрессией ароматазы 
р450 и продукцией эстрадиола. Доминантный фолликул является 
основным источником эстрогенов, о чем свидетельствует повы-
шение уровня эстрогенов в венозной крови яичника, содержащего 
доминантный фолликул, и достоверная связь между диаметром 
фолликула и уровнем эстрогенов в периферической крови [5,8]. 
У женщин с нормальным менструальным циклом экспрессия аро-
матазы p450, приходящаяся на одну гранулезную клетку доми-
нантного фолликула, в середине и в конце фолликулярной фазы 
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статистически значимо не различается [22]. При 
этом уровень эстрадиола в сыворотке крови в это 
время значительно возрастает. Это связано с увели-
чением количества клеток гранулезы в процессе раз-
вития фолликула и не зависит от увеличения актив-
ности ароматазы на гранулезную клетку фолликула. 
В условиях достаточного синтеза эстрадиола проис-
ходит пик лютеонизирующего гормона (ЛГ), а через 
10–12 часов — овуляция. При сниженном уровне 
эстрадиола овуляторный пик гонадотропинов от-
сутствует или недостаточен для овуляции. После 
овуляции клетки гранулезы фолликулов превраща-
ются в желтое тело (лютеинизуруются), и под влия-
нием ЛГ в нем усиливается секреция прогестерона.

Исследований, описывающих особенности экс-
прессии ароматазы р450 в яичниках при нормогона-
дотропной нормопролактинемической недостаточ-
ности яичников, нами обнаружено не было.

цель исследования
Выяснение роли овариальной ароматазы 

р450 в патогенезе нормогонадотропной ановуляции.

Материалы и методы исследования
Было обследовано 48 больных в возрасте 

от 18 до 39 лет с нормогонадотропной ановуляцией, 
обусловленной у 29 женщин наружным гениталь-
ным эндометриозом и у 19 синдромом поликистоз-
ных яичников. Диагноз был подтвержден с помо-
щью лапароскопии. Среди больных НГЭ у троих 
была диагностирована I степень заболевания, у 26 — 
II степень. У больных НГЭ средний возраст со-
ставил 29,9 ± 5,1 года, возраст менархе колебался 
от 12 до 16 лет и в среднем составил 13,4 ± 1,1 года, ин-
декс массы тела варьировал от 19,1 кг/м² до 24,8 кг/м² 
и в среднем составил 21,4 ± 1,4 кг/м². У данных боль-
ных регулярный менструальный цикл был сохранен 
у 23 женщин, нарушение менструального цикла 
по типу олигоопсоменореи наблюдалось у 6 жен-
щин. У 17 женщин с НГЭ имелось первичное бес-
плодие продолжительностью от 8 месяцев до 10 лет. 
У 10 больных НГЭ имелось вторичное бесплодие 
продолжительностью от 1,5 до 5 лет. Среди жен-
щин с вторичным бесплодием в прошлом у троих 
имелись роды, у 8 искусственные аборты, у 4 невы-
нашивание беременности. У больных СПя сред-
ний возраст составил 26,5 ± 3,4 года, возраст менар-
хе колебался от 12 до 17 лет и в среднем составил 
13,8 ± 1,7 года. Позднее менархе (в возрасте старше 
15 лет) отмечено у 4 женщин. Индекс массы тела ва-
рьировал от 18,2 кг/м² до 26,4 кг/м² и в среднем соста-
вил 22,4 ± 1,3 кг/м². У всех больных с СПя были вы-
явлены нарушения менструального цикла по типу 
олигоопсоменореи (n = 13) или вторичной аменореи 
(n = 6). Продолжительность вторичной аменореи ва-
рьировала от 6 до 14 месяцев и в среднем составила 

8,8 ± 3,1 месяца. У 10 женщин с СПя имелось пер-
вичное бесплодие продолжительностью от 1 года 
до 12 лет. У двух больных с СПя имелось вторич-
ное бесплодие длительностью 3 года и 5 лет, у одной 
больной в прошлом имелся искусственный аборт, 
у другой больной — невынашивание беременности.

В группу сравнения вошли 16 женщин с со-
храненным овуляторным менструальным циклом, 
адекватным уровнем прогестерона в крови и нали-
чием желтого тела при ультразвуковом мониторин-
ге на 18–21-й день менструального цикла. Возраст 
женщин колебался от 22 до 37 лет и в среднем со-
ставил 30,6 ± 5,5 года. Индекс массы тела варьиро-
вал от 18,9 кг/м² до 25 кг/м² и в среднем составил 
21,7 ± 2,2 кг/м². При лапароскопии у 10 больных 
был выявлен НГЭ I степени, у троих — НГЭ II 
степени, у остальных трех женщин патологии вы-
явлено не было. У всех женщин был регулярный 
менструальный цикл. Возраст наступления менар-
хе колебался от 11 до 14 лет и в среднем составил 
12,5 ± 0,9 года. У 5 женщин в анамнезе имелись 
роды, у одной искусственный аборт, у 8 больных 
имелось привычное невынашивание. Перед прове-
дением программы экстракорпорального оплодот-
ворения с целью выбора протокола обследованы 
6 женщин с бесплодием неясного генеза. Первичное 
бесплодие наблюдалось у 4 женщин длительностью 
от 3 до 14 лет, вторичное — у 2 женщин продол-
жительностью 4 года и 10 лет. Показаниями к опе-
ративному вмешательству послужили: длительное 
бесплодие и подозрение на НГЭ. Одна больная была 
прооперирована по поводу хронических тазовых бо-
лей и одной женщине была проведена лапароскопия 
по поводу перитубарной кисты.

Гормональное обследование включало определе-
ние иммуноферментным методом в сыворотке крови 
уровня ФСГ, ЛГ, общего тестостерона (Алкор Био — 
Россия), а также свободного тестостерона и эстра-
диола (DRG diagnostics — Германия) на 5–7-й день 
менструального цикла. Содержание гормонов в кро-
ви повторно оценивали на 10–12-й день менструаль-
ного цикла (в день лапароскопической операции). 
Определение содержания в сыворотке крови проге-
стерона (Алкор Био — Россия) выполнялось на 20–
21-й день менструального цикла, предшествующего 
оперативному вмешательству.

Ультразвуковое исследование проводили с ис-
пользованием трансабдоминального датчика (часто-
та 3,5 мГц) и вагинального датчика (частота 5,0 мГц, 
аппарат SonoAce X4 (Южная Корея)). Измерялись 
размеры тела матки, толщина эндометрия (М-эхо). 
Биометрию яичников проводили в трех взаимно 
перпендикулярных плоскостях. Во II фазе менстру-
ального цикла, предшествующего оперативному 
вмешательству, оценивали наличие желтого тела. 
В день проведения лапароскопии измеряли разме-
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ры лидирующего фолликула в трех взаимно пер-
пендикулярных плоскостях, высчитывали среднее 
значение.

Лапароскопическую операцию проводили на 10–
12-й день менструального цикла по общепринятой 
методике с помощью лапароскопа фирмы “Karl 
Storz” (Германия). При лапароскопии визуально оце-
нивали внутренние органы репродуктивной систе-
мы, определяли наличие регрессирующих желтых 
тел и выполняли биопсия яичника. Степень НГЭ 
оценивали согласно классификации Американского 
общества фертильности [23].

Для гистологического исследования обработку 
материала проводили по общепринятой методике. 
Образцы ткани яичников в виде полос размерами 
0,5 × 1,0 см фиксировали в 10 % нейтральном фор-
малине (рН 7,2), обезвоживали в автоматической 
установке Leica TP1020 и заливали в парафин, за-
тем делали срезы толщиной 5 мкм. Для обзорной 
окраски использовали гематоксилин и эозин. При 
микроскопии оценивали наличие различных струк-
тур коркового и мозгового вещества яичников: на-
личие лидирующего фолликула, примордиальных, 
первичных, вторичных, атретических фолликулов, 
регрессирующих желтых тел, лимфоидной инфиль-
трации, оценивали степень выраженности склероза 
корковой зоны яичников.

Иммуногистохимическое исследование про-
водили с помощью связывания немаркированных 
первичных кроличьих поликлональных антител 
(Clone ab 18995; концентрация 0,2 мкг/мл, «Abcam», 
США) с ароматазой р450. Образовавшийся иммун-
ный комплекс визуализировали при помощи вто-
ричных меченых антител (EnVision/HRP — «Dako», 
Дания), при этом первичные антитела служили для 
вторичных антигенами. Иммуногистохимическое 
исследование проводили на парафиновых срезах. 
Срезы ткани толщиной 5 мкм помещали на пред-
метные стекла, покрытые пленкой из поли-L-лизина. 
Микрофотографии получали с помощью систе-
мы, состоящей из микроскопа Nikon Eclipse E400, 
цифровой камеры Nikon DXM1200, персонального 
компьютера на базе Intel Pentium 4 и программного 
обеспечения АСТ-1 (версия 2.12). Количественная 
оценка результатов иммуногистохимических 
реакций проводилась с помощью программы 
«Видеотест-Морфология 5.0». При фотосъемке ис-
пользовалось увеличение 400×(окуляр 10×, объектив 
40х). Ароматазную активность определяли в грану-
лезных клетках лидирующего фолликула, исполь-
зуя показатель интегральной оптической плотности 
и количество клеток гранулезы в объекте, по форму-
ле: интегральная оптическая плотность/количество 
клеток гранулезы.

Статистическую обработку полученных ре-
зультатов проводили с применением стандартных 

пакетов программ прикладного статистического 
анализа (Statistica for Windows v. 7.0, Microsoft Excel 
и др.) с использованием методов параметрической 
и непараметрической статистики. Для оценки меж-
групповых различий значений признаков, имеющих 
непрерывное распределение, применяли t-критерий 
Стьюдента и ранговый U-критерий Манна Уитни. 
При сравнении парных (сопряженных) выборок 
использовали парный Ud-критерий (Вилкоксона). 
Анализ зависимости между признаками проводи-
ли с помощью rs-критерия Спирмена. Критический 
уровень достоверности нулевой статистической ги-
потезы (об отсутствии значимых различий или фак-
торных влияний) принимали равным 0,05.

Результаты и их обсуждение
В таблице 1 представлены данные гормональ-

ного обследования женщин на 5–7-й и 10–12-й день 
менструального цикла.

У женщин с сохраненным овуляторным ци-
клом к 10–12-му дню менструального цикла 
прослеживался достоверный (p < 0,001) предо-
вуляторный подъем уровня эстрадиола в кро-
ви с 216,8 ± 17,6 пмоль/л до 694,8 ± 37,6 пмоль/л 
и периовуляторный пик ЛГ с 4,2 ± 0,3 Ме/л 
до 20,0 ± 1,7 Ме/л. У больных НГЭ к 10–12-му дню 
содержания ЛГ в крови достоверно (p < 0,002) по-
высилось с 5,2 ± 0,3 Ме/л до 8,0 ± 0,8 Ме/л, но не до-
стигло (p < 0,001) его уровня у женщин группы 
сравнения (20,0 ± 1,7 Ме/л). Уровень эстрадиола 
в крови больных НГЭ к 10–12-му дню менстру-
ального цикла увеличился с 189,7 ± 10,1 пмоль/л 
до 235,8 ± 25,8 пмоль/л, но был значительно 
(p < 0,005) ниже этого показателя у овулирующих 
женщин (694,8 ± 37,6 пмоль/л). В группе больных 
с СПя на 5–7-й день менструального цикла соотно-
шение ЛГ/ФСГ (1,9 ± 0,3) было достоверно (p < 0,05) 
выше, чем у овулирующих женщин (0,75 ± 0,1). 
На 5–7-й день менструального цикла у больных 
с СПя содержание эстрадиола (184 ± 17,8 пмоль/л) 
в крови было (p < 0,02) ниже, чем в группе срав-
нения (216,8 ± 17,6 пмоль/л). К 10–12 дню содер-
жание эстрадиола (195,2 ± 15,4 пмоль/л) в крови 
больных СПя, практически, не изменилось. В со-
ответствии с этим периовуляторный подъем го-
надотропинов отсутствовал. Уровень свободного 
тестостерона (6,5 ± 1,4 пмоль/л) в крови больных 
с СПя на 5–7-й день менструального цикла был 
достоверно (p < 0,001) выше, чем в группе сравне-
ния (3,9 ± 0,6 пмоль/л) и к 10–12-му дню цикла зна-
чимо (p < 0,01) повысился до 10,8 ± 1,7 пмоль/л.

При эхографическом исследовании на 10–
12-й день менструального цикла диаметр лидирую-
щего фолликула был статистически значимо выше 
(p < 0,001) у женщин с сохраненным овуляторным 
циклом (табл. 2).
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При гистологическом исследовании биоптатов 
яичников у всех женщин группы сравнения было 
определено наличие доминантного фолликула, ха-
рактеризующегося менее заметной базальной мем-
браной, увеличением размера клеток гранулезы 
и их ядер. Присутствие лидирующего фолликула 
было выявлено у 26 (89,6 %) больных НГЭ. У боль-
ных с СПя оценивали максимальный по размерам 
фолликул. У всех женщин с сохраненным овуля-
торным циклом, у больных с НГЭ и СПя визуали-
зировались примордиальные, первичные и вторич-
ные фолликулы в равных количествах. Содержание 
атрезирующихся фолликулов было достоверно 
(p < 0,05) выше в биоптатах яичников больных 
с СПя (у 89,5 % больных), чем в группе сравнения 
(у 56,3 % женщин) и больными НГЭ (у 51 % боль-
ных). При этом атрезия фолликулов у больных 
с СПя имела тенденцию к кистозной трансформа-
ции. У всех больных с СПя в биоптатах яичников 
определялся выраженный склероз белочной обо-
лочки яичников и гиперплазия стромы.

Экспрессия ароматазы р450 клетками грану-
лезы лидирующих фолликулов у женщин с со-
храненным овуляторным циклом была достовер-
но (p < 0,001) выше, чем у больных НГЭ и с СПя 
(табл. 2). Между диаметром фолликула и продук-
цией ароматазы р450 прослеживалась прямая зави-
симость (рис. 1).

Необходимыми условиями для овуляции явля-
ются наличие интактного механизма положитель-
ной обратной связи между яичниками и гипофи-
зом и предовуляторный подъем эстрадиола [3, 8]. 
Повышение уровня эстрадиола в крови к 10–12-
му дню менструального цикла у больных НГЭ было 
значительно менее выраженным, чем у женщин с со-

храненным овуляторным циклом. Недостаточный 
для запуска положительной обратной связи уровень 
эстрадиола в крови у больных НГЭ обусловлен 
низкой экспрессией ароматазы р450 в гранулезных 
клетках лидирующих фолликулов. Известно, что 
эстрадиол повышает чувствительность гранулез-
ных клеток яичников к ФСГ [11]. В свою очередь, 
ФСГ является главным индуктором ароматазной 
активности в клетках гранулезы яичников. В фи-
зиологических условиях самый крупный фолликул 
обладает максимальным количеством рецепторов 
к ФСГ и наибольшей к нему чувствительностью. 
В гранулезном слое созревающего фолликула под 
влиянием ФСГ увеличивается количество митозов 
[19]. Возрастающая продукция эстрадиола доми-
нантным фолликулом индуцирует овуляторный 
пик ЛГ и овуляцию.

По нашим данным, в группе больных с НГЭ 
и ановуляцией на 10–12-й день менструального 
цикла наблюдается сниженная экспрессия аромата-
зы р450 по сравнению с этим показателем в группе 
сравнения. В соответствии с этим уровень эстра-
диола к 10–12-му дню менструального цикла суще-
ственно ниже его содержания в крови у овулирую-
щих женщин.

Считается [3], что в основе развития СПя лежит 
гиперсекреция ЛГ гипофизом, приводящая к на-
рушению ароматизации яичниковых андрогенов 
в эстрогены и процессов роста и атрезии фоллику-
лов. У обследованных нами больных с СПя содер-
жание ЛГ в крови на 5–7-й день менструального цик-
ла (8,9 ± 1,0 Ме/л) было достоверно (p < 0,001) выше, 
чем у женщин группы сравнения (4,2 ± 0,3 Ме/л). 
Содержание свободного тестостерона в эти же 
дни цикла (6,5 ± 1,4 пмоль/л) было также достовер-

Гормоны
Группа сравнения (n = 16) Больные с НГЭ (n = 29) Больные с СПя (n = 19)

5–7 10–12 5–7 10–12 5–7 10–12
ФСГ, Ме/л 6,3 ± 0,5 7,4 ± 1,6 6,7 ± 0,3 7,4 ± 0,6 6,0 ± 0,7 5,9 ± 0,4
ЛГ, Ме/л 4,2 ± 0,3 20,0 ± 1,7^ 5,2 ± 0,3 8,0 ± 0,8*^ 8,9 ± 1,0* 9,6 ± 0,7*

Эстрадиол, пмоль/л 216,8 ± 17,6 694,8 ± 37,6^ 189,7 ± 10,1 235,8 ± 25,8* 184 ± 17,8* 195,2 ± 15,4*
Тестостерон, нмоль/л 1,7 ± 0,2 1,7 ± 0,1 1,5 ± 0,2 1,3 ± 0,1 1,9 ± 0,3 2,3 ± 0,3

Свободный тестостерон, пмоль/л 3,9 ± 0,6 3,8 ± 0,4 4,3 ± 0,5 4,9 ± 0,7 6,5 ± 1,4* 10,8 ± 1,7*^
* — p < 0,05 по сравнению с аналогичным показателем группы сравнения; 
^ — р < 0,05 по сравнению с исходным показателем на 5–7 день цикла

Таблица 1
Уровень гонадотропинов и половых стероидных гормонов (M ± m) в крови у обследованных женщин на 5–7 и 10–12 
день менструального цикла

Таблица 2
Диаметр лидирующего фолликула и экспрессия ароматазы р450 (M ± m) у обследованных женщин на 10–12 день 
менструального цикла

Показатели Группа сравнения 
(n = 16)

Больные с 
НГЭ(n = 29) Больные с СПя (n = 19)

Лидирующий фолликул,  мм 18,5 ± 0,7 9,6 ± 0,5* 6,6 ± 0,4*
Экспрессия ароматазы р450 клетками гранулезы 

лидирующего фолликула 556,7 ± 11,4 336,0 ± 6,0* 45,4 ± 1,4*

* — p < 0,001 по сравнению с показателем группы сравнения
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но (p < 0,001) выше, чем у овулирующих женщин 
(3,9 ± 0,6 пмоль/л). При этом размеры лидирующих 
фолликулов и экспрессия ароматазы р450 были 
значительно ниже соответствующих показателей 
в группе сравнения (табл. 2). Причина низкой экс-
прессии ароматазы р450 в гранулезных клетках 
фолликулов при СПя остается неясной. Нельзя ис-
ключить дефект гена ароматазы р450 CYP19. С дру-
гой стороны, дефицит ароматазы р450 может быть 
связан с гиперпродукцией гранулезными клетками 
антимюллерова гормона (АМГ), содержание кото-
рого в крови больных с СПя повышено в 2–3 раза 
по сравнению с этим показателем у овулирую-
щих женщин [1, 12]. Существует представление 
[13], что АМГ снижает стимулированную ФСГ 
ароматазную активность посредством влияния 
на промотор II гена ароматазы р450 CYP19. При 
сохраненном овуляторном цикле по достижению 
фолликулом размера 10 мм продукция им АМГ 
резко снижается, происходит активация ароматазы 
р450, и увеличивается секреция эстрадиола [12, 21]. 
При СПя фолликулы, как правило, не достигают 
таких размеров.

Таким образом, сниженную продукцию аро-
матазы р450 лидирующими фолликулами следу-
ет считать существенным звеном патогенеза нор-
могонадотропной ановуляции, при этом природа 
дефицита овариальной ароматазы р450 изучена 
недостаточно.

Выводы
Экспрессия ароматазы р450 в гранулезных клет-• 
ках яичников женщин с овуляторным и анову-
ляторным циклом коррелирует с размерами 
лидирующего фолликула и уровнем эстрадиола 
в крови.

Нормогонадотропная ановуляция у больных • 
НГЭ и СПя обусловлена дефицитом ароматазы 
р450 в яичниках и недостаточным предовулятор-
ным подъемом эстрадиола в крови.
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OVARIAN AROMATASE Р450 AND NORMOgONADOTROPIC 
OVARIAN DEFICIENCY

Savina V. A. 

■ Summary: The object of this study was to determine the role of 
ovarian aromatase р450 in the pathogenesis of primary ovarian 
deficiency. The study included 48 patients with normogonadotropic 
ovulation, associated with the external genital endometriosis (EGE) in 
29 women, and polycystic ovarian syndrome (PCOS) in 19 women. 
The comparison group included 16 women with normal ovulatory 
menstrual cycles. The expression of aromatase р450 by ovarian 
granulose cells was determined with the help of immunohistochemical 
method. Ovarian biopsy materials were obtained during laparoscopy 
at the 10th –12th day of menstrual cycle. The survey also included 
pelvic organs ultrasound, detection of gonadotropins, androgens and 
estradiol level in the serum. According to the results of the study we 
may conclude that during normogonadotropic ovulation aromatase 
р450 expression in ovarian granulose cells is down regulated. 
The deficiency of aromatase р450 in EGE and PCOS patients 
causes inadequate preovulatory surge of estradiol in serum and 
anovulation.
■ Key words: aromatase p450; normogonadotropic ovarian 
deficiency; anovulation; external genital endometriosis; polycystic 
ovary syndrome.


