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Рецидивуюча гіперплазія ендометрія (РГЕ) у жінок пізнього репродуктивно-
го віку (36–45 років) характеризується високою частотою повторних епізодів, 
ризиком прогресії та обмеженою ефективністю стандартної прогестинової те-
рапії. Гормонально-метаболічні порушення, зокрема інсулінорезистентність, 
ожиріння та дефіцит прогестерону, розглядаються як ключові чинники фор-
мування рецидивуючого перебігу.
Мета дослідження: розробити та клінічно впровадити персоналізований ал-
горитм лікування РГЕ з урахуванням гормонально-метаболічного профілю та 
створити валідовану прогностичну модель ризику рецидиву.
Матеріали та методи. Проспективне когортне дослідження (2022–2025  рр.), 
включено 120 жінок віком 36–45 років. Основну групу (n = 60) становили паці-
єнтки з рецидивуючою неатиповою гіперплазією (≥ 2 рецидиви за 24 міс), гру-
пу порівняння (n = 30) – жінки з первинно виявленою гіперплазією, контрольну 
групу (n = 30) – практично здорові жінки. 
У межах основної групи виділено підгрупи: стандартної терапії (n = 30) та пер-
соналізованого алгоритму з метаболічною корекцією (n = 30). Тривалість спо-
стереження – 24 міс. Первинна кінцева точка – рецидив. 
Використано багатофакторну логістичну регресію, ROC-аналіз, внутрішню ва-
лідацію методом багаторазового ресемплінгу (1000 повторів), оцінку калібру-
вання та індекси перекласифікації.
Результати. Частота рецидивів протягом 24 міс у групі РГЕ становила 38,3 % 
проти 16,7 % при первинній гіперплазії (p < 0,01). Незалежними предикторами 
рецидиву визначено HOMA-IR > 3,5 (OR = 2,84), ІМТ ≥ 30 кг/м2 (OR = 2,31), прогес-
терон < 6 нмоль/л (OR = 2,58), тригліцериди ≥ 1,7 ммоль/л (OR = 1,96). Прогнос-
тична модель продемонструвала високу дискримінаційну здатність (AUC = 0,84; 
після внутрішньої валідації – 0,82) та адекватне калібрування (p = 0,62). Додаван-
ня метаболічних змінних підвищило точність моделі (ΔAUC = +0,09). У підгрупі 
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персоналізованого лікування частота рецидивів знизилась до 16,7 % порівняно 
із 38,3 % при стандартній терапії (RR = 0,44; ARR = 21,6 %; NNT = 4,6).
Висновки. Рецидивуюча гіперплазія ендометрія має системний гормонально-
метаболічний характер. Інтеграція оцінки інсулінорезистентності та інших ме-
таболічних показників у лікувальний алгоритм дозволяє достовірно знизити 
ризик рецидиву.
Розроблена прогностична модель є статистично стабільною та придатною 
для клінічної стратифікації ризику.
Ключові слова: гіперплазія ендометрія, рецидив, персоналізований алгоритм, ін-
сулінорезистентність, HOMA-IR, метаболічна корекція, прогностична модель.

Рецидивуюча гіперплазія ендометрія (ГЕ) розглядається як клініко-патогенетич-
ний фенотип проліферативних порушень, що формується на тлі поєднання гор-

мональної дисрегуляції та системної метаболічної дисфункції. Сучасні дослідження 
демонструють, що поєднання метаболічного синдрому з інсулінорезистентністю має 
високу прогностичну цінність щодо рецидиву та прогресування гіперпластичних про-
цесів [1]. Розробка моделей ризику гіперплазії та раку ендометрія у пременопаузаль-
них жінок підтверджує важливість інтеграції клінічних і метаболічних параметрів у 
стратифікаційні алгоритми [2]. Метааналізи доводять статистично значущий зв’язок 
між метаболічним синдромом та ризиком ендометріальної неоплазії [3], що узгоджу-
ється з концепцією метаболічно детермінованої патології ендометрія [4].

Діагностичні критерії, зокрема ультразвукові порогові значення товщини ендо-
метрія у перименопаузі, відіграють важливу роль у первинній стратифікації ризи-
ку  [5]. Номограми прогнозування злоякісних змін при аномальних маткових кро-
вотечах підтверджують доцільність використання багатофакторних моделей [6, 7]. 
Одним із ключових ендокринних фенотипів, що асоціюється з проліферативними 
процесами ендометрія, є синдром полікістозних яєчників (СПКЯ) [8], який підвищує 
ризик неопластичної трансформації [9], зокрема через порушення рецептивності та 
оксидативний стрес [10].

Клінічні спостереження свідчать про варіабельність частоти премалігнізованих 
змін у жінок репродуктивного віку з аномальними кровотечами [11, 12], що підтвер-
джено результатами когортних досліджень із застосуванням систем оцінки ризи-
ку [13, 14]. Передопераційні предиктори злоякісної трансформації у пацієнток із ін-
траепітеліальною неоплазією додатково підкреслюють значущість стратифікації [15]. 
Узагальнені аналізи демонструють, що метаболічний синдром має незалежний 
вплив на ризик ендометріального раку [16], а антропометричні показники, зокрема 
ожиріння, демонструють дозозалежний зв’язок із проліферативними процесами [17].

Патофізіологічно інсулінорезистентність та гіперінсулінемія активують сигнальні 
шляхи клітинної проліферації через систему IGF-1 та вплив на експресію стероїд-
них рецепторів [18]. У пацієнток із СПКЯ додатково формується поєднання ановуля-
ції та гіперандрогенемії, що підвищує ризик гіперпластичних змін [19].

Національні клінічні протоколи України регламентують ведення пацієнток з 
аномальними матковими кровотечами  [20], злоякісними новоутвореннями тіла 
матки  [21] та метаболічним синдромом  [22], а також визначають стандарти ліку-
вання цукрового діабету 2-го типу  [23] і ожиріння  [24]. Національний консенсус із 
діагностики та лікування гіперплазії ендометрія акцентує увагу на необхідності ін-
дивідуалізації терапії [25], що узгоджується із сучасними українськими клінічними 
підходами [26]. 
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Рекомендації НАМН України щодо ведення пацієнток з аномальними маткови-
ми кровотечами [27] та позиція Асоціації акушерів-гінекологів України щодо засто-
сування прогестинів  [28] визначають стандартну гормональну терапію як базову. 
Стандарти медичної допомоги за наявності раку ендометрія [29] та протокол щодо 
СПКЯ [30] підкреслюють роль метаболічної корекції. 

Національні рекомендації з інсулінорезистентності  [31], клінічна настанова з 
ожиріння [32] і рекомендації щодо ведення метаболічного синдрому [33] формують 
основу для системного підходу до корекції метаболічних порушень. Методичні реко-
мендації Національного університету охорони здоров’я України імені П. Л. Шупика 
щодо лікування гіперплазії ендометрія у жінок пізнього репродуктивного віку інте-
грують сучасні клінічні підходи в українську практику [34].

Отже, з урахуванням високої частоти рецидивів (30–40%) та обмеженої ефек-
тивності ізольованої прогестинової терапії у пацієнток з інсулінорезистентністю та 
ожирінням виникає необхідність створення персоналізованого алгоритму лікуван-
ня, що поєднує гормональну та метаболічну корекцію, а також розроблення валідо-
ваної прогностичної моделі ризику рецидиву.

Мета дослідження: науково обґрунтувати інтеграцію гормональних і метабо-
лічних показників у клінічний алгоритм ведення пацієнток із рецидивуючою гіпер
плазією ендометрія та розробити статистично стабільну прогностичну модель для 
індивідуалізації ризику повторного розвитку патології.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
Проведено проспективне когортне дослідження, в яке було включено 120 жінок 

пізнього репродуктивного віку (36–45 років), які перебували на лікуванні в гінеколо-
гічних відділеннях м. Києва у 2021–2024 роках.

Формування вибірки здійснювали за тригруповим принципом:
Основна група (n = 60) – жінки з рецидивуючою гіперплазією ендометрія (РГЕ), 

підтвердженою гістологічно після попереднього лікування, які мали не менше двох 
рецидивів протягом останніх 24 міс.

У межах основної групи пацієнтки з РГЕ були додатково розподілені на дві тера-
певтичні підгрупи залежно від тактики лікування:

• �підгрупа IA (n = 30) – стандартна гормональна терапія; 
• �підгрупа IB (n = 30) – персоналізований алгоритм лікування, що включав гор-

мональну терапію у поєднанні з корекцією метаболічних порушень.
Група порівняння (n = 30) – пацієнтки з первинно виявленою гіперплазією ендо-

метрія без ознак рецидиву. 
Контрольна група (n = 30) – практично здорові жінки відповідного віку з регу-

лярним менструальним циклом та відсутністю структурної патології ендометрія за 
даними ультразвукового та морфологічного обстеження. 

Такий дизайн дозволив здійснити міжгрупове порівняння клініко-гормонально-
метаболічних характеристик (РГЕ, первинна ГЕ, контроль) та оцінити ефективність 
персоналізованого підходу в межах когорти пацієнток із рецидивуючим перебігом 
захворювання.

Критерії включення:
• �вік 36–45 років;
• �морфологічно підтверджена неатипова гіперплазія ендометрія;
• �наявність ≥ 2 рецидивів протягом останніх 24 міс (для основної групи); 
• �підписана інформована згода на участь у дослідженні.
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Критерії виключення: 
• �атипова гіперплазія або рак ендометрія;
• �тяжкі соматичні чи психічні захворювання у стадії декомпенсації; 
• �вживання гормональних препаратів протягом останніх 6 міс до включення; 
• �вагітність або період лактації.
Комплексне обстеження пацієнток включало клінічну, лабораторну, морфоло-

гічну та інструментальну оцінку з метою всебічного аналізу гормонально-метабо-
лічного профілю та структурних змін ендометрія.

Під час первинного візиту здійснювали детальний збір гінекологічного та со-
матичного анамнезу з акцентом на характер менструального циклу, репродуктивну 
історію, частоту рецидивів гіперплазії та супутні ендокринні порушення. Антропо-
метричні параметри визначали за уніфікованою методикою: розраховували індекс 
маси тіла (ІМТ, кг/м2), вимірювали окружність талії як маркер абдомінального ожи-
ріння, реєстрували показники артеріального тиску після 5-хвилинного відпочинку.

Концентрації гонадотропінів та стероїдних гормонів визначали у ранню фоліку-
лярну фазу менструального циклу (3–5-й день) з використанням імуноферментного 
або хемілюмінесцентного методу (залежно від лабораторного протоколу).

Аналізували рівні:
• �фолікулостимулюючого гормону (ФСГ); 
• �лютеїнізуючого гормону (ЛГ); 
• �естрадіолу; 
• �прогестерону; 
• �пролактину;
• �загального тестостерону. 
Такий підхід дозволив об’єктивізувати ступінь гіперестрогенії, лютеїнової недо-

статності та можливу гіперандрогенемію. Метаболічний статус оцінювали за показ-
никами вуглеводного та ліпідного обміну. Визначали рівень глюкози плазми натще 
та концентрацію інсуліну з подальшим розрахунком індексу HOMA-IR як інтеграль-
ного показника інсулінорезистентності. Ліпідний спектр включав: загальний холес-
терин; холестерин ліпопротеїнів низької щільності (ЛПНЩ); холестерин ліпопротеї-
нів високої щільності (ЛПВЩ); тригліцериди. 

Комплексне оцінювання цих параметрів дозволило встановити наявність дисліпідемії 
та компонентів метаболічного синдрому. Діагноз гіперплазії ендометрія підтверджували 
морфологічно. Забір матеріалу здійснювали під контролем гістероскопії з подальшим 
роздільним діагностичним вишкрібанням. Гістологічний аналіз проводили відповідно до 
сучасної класифікації гіперпластичних процесів із виключенням атипових змін. Ультра
звукове дослідження органів малого таза виконували трансвагінальним датчиком. Оці-
нювали товщину ендометрія, його ехоструктуру, однорідність та наявність вогнищевих 
змін. Доплерометрію використовували для аналізу показників матково-ендометріально-
го кровотоку з метою оцінки васкуляризації проліферативних ділянок.

Дослідження проводили з дотриманням міжнародних етичних принципів біо-
медичних досліджень (Гельсінська декларація, редакція 2013 року). Проведення 
дослідження погоджене локальною комісією з етики Національного університету 
охорони здоров’я України імені П. Л. Шупика (Протокол №4 від 01.03.2021 р.). Усі 
учасниці дослідження надали письмову інформовану згоду на участь та викорис-
тання анонімізованих даних у наукових цілях.

Статистичне оброблення здійснювали із застосуванням програмного забезпе-
чення Statistica 12.0 та SPSS 26.0. Первинною кінцевою точкою дослідження був 
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розвиток рецидиву гіперплазії ендометрія протягом 24 міс спостереження. Рецидив 
визначали як морфологічно підтверджене повторне виникнення неатипової гіпер
плазії після завершеного курсу терапії. 

Для порівняння частоти рецидивів між групами використовували χ2-критерій. 
Додатково розраховували відносний ризик (RR), абсолютне зниження ризику (ARR) 
та показник кількості пацієнток, яких необхідно пролікувати для запобігання одному 
випадку рецидиву (Number Needed to Treat, NNT).

З метою визначення незалежних факторів ризику повторного перебігу застосо-
вано багатофакторну логістичну регресію. До моделі включали клінічно релевантні 
змінні, що потенційно пов’язані з проліферативною активністю ендометрія: індекс 
маси тіла, індекс інсулінорезистентності (HOMA-IR), рівень прогестерону та показ-
ники ліпідного профілю. Результати подано у вигляді коефіцієнтів шансів (OR) із 
95% довірчими інтервалами.

Для оцінювання дискримінаційної здатності моделі проведено ROC-аналіз із ви-
значенням площі під кривою (AUC). Оптимальні порогові значення безперервних 
змінних встановлювали за індексом Юдена.

Калібрування моделі оцінювали за критерієм узгодженості Хосмера–Лемешоу, 
що дозволяє визначити відповідність між прогнозованими та фактичними частота-
ми події.

З метою перевірки стабільності моделі та мінімізації ризику статистичного пере-
адаптування застосовано внутрішню валідацію методом багаторазового ресемп-
лінгу (bootstrap, 1000 повторів) із розрахунком скоригованого показника AUC.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ
Через 24 міс спостереження частота повторних епізодів гіперплазії ендометрія 

суттєво відрізнялася між досліджуваними групами (табл. 1).
У групі жінок із рецидивуючим перебігом гіперплазії ендометрія (РГЕ) рецидив 

зафіксовано у 38,3 % випадків, тоді як у групі з первинно виявленою гіперплазією 
– у 16,7 % (p < 0,01). У контрольній групі протягом періоду спостереження клінічно 
значущих проліферативних змін ендометрія не зареєстровано.

Отримані результати мають не лише статистичне, а й клінічне значення. Фак-
тично кожна третя пацієнтка з рецидивуючим перебігом стикається з повторним 
розвитком гіперпластичних змін, тоді як при первинному епізоді ризик майже вдвічі 
нижчий. Це підтверджує, що рецидивуюча форма гіперплазії ендометрія є окремим 
клініко-патогенетичним фенотипом, який характеризується стійкістю до стандарт-
ної терапії та високою проліферативною активністю.

Отже, сам факт рецидивуючого перебігу можна розглядати як маркер підвище-
ного біологічного ризику повторного розвитку патології.

Група n Рецидив, % p

Рецидивуюча ГЕ 60 38,3 <0,01*

Первинна ГЕ 30 16,7

Контроль 30 0

Таблиця 1
Частота рецидивів гіперплазії ендометрія через 24 міс

Примітка. * – Порівняння між РГЕ та первинною ГЕ.
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Представлені у табл. 1 дані демонструють, що наявність двох і більше епізодів 
гіперплазії в анамнезі асоціюється з більш ніж дворазовим зростанням імовірності 
повторного розвитку патології. Відсутність рецидивів у контрольній групі підтвер-
джує валідність вибірки та виключає вплив випадкових проліферативних змін.

Отже, клінічний перебіг гіперплазії ендометрія має виражену прогностичну цін-
ність і повинен враховуватися при формуванні індивідуальної тактики лікування.

Для визначення факторів, що незалежно впливають на ризик повторного пере-
бігу, проведено багатофакторний логістичний аналіз (табл. 2). 

Отримані дані дозволяють глибше зрозуміти патогенетичну природу рецидиву-
ючої гіперплазії.

Інсулінорезистентність виявилася найбільш вагомим предиктором ризику, що 
підтверджує системний характер захворювання. Гіперінсулінемія не лише впливає 
на метаболічний профіль пацієнтки, а й потенціює проліферативні сигнальні каска-
ди в ендометрії, підсилюючи клітинну проліферацію та знижуючи апоптоз.

Ожиріння (OR  =  2,31) посідає друге місце за силою впливу, що може бути 
пов’язано з периферичною ароматизацією андрогенів у жировій тканині та форму-
ванням стану відносної гіперестрогенії.

Дефіцит прогестерону (OR = 2,58) відображає порушення лютеїнової фази та 
втрату антипроліферативного контролю над ендометрієм.

Гіпертригліцеридемія (OR = 1,96) свідчить про системну метаболічну дисфунк-
цію та хронічний запальний фон, що може опосередковано підтримувати проліфе-
ративну активність.

Таким чином, рецидивуюча гіперплазія ендометрія не є ізольованим гормональним 
розладом, а формується в умовах поєднання ендокринних і метаболічних порушень.

Саме цей системний характер процесу пояснює обмежену ефективність ви-
ключно прогестинової терапії у частини пацієнток і обґрунтовує необхідність персо-
налізованого, патогенетично спрямованого підходу.

ROC-аналіз продемонстрував високу прогностичну точність побудованої моделі 
(AUC = 0,84; 95% ДІ 0,77–0,90), що відповідає добрій дискримінаційній здатності 
(табл. 3).

Аналіз дискримінаційної здатності моделі в межах основної групи продемон-
стрував високу прогностичну точність (AUC  =  0,84). Після внутрішньої перевірки 
методом багаторазового статистичного ресемплінгу (1000 повторів) показник збе-
рігся на рівні 0,82, що підтверджує стабільність моделі та відсутність надмірного 
статистичного пристосування до вибірки.

Окремий аналіз підгруп продемонстрував, що в групі стандартної терапії дис-
кримінаційна здатність моделі була дещо нижчою (AUC = 0,81), тоді як у підгрупі 
персоналізованого лікування вона зросла до 0,87. Це може свідчити про те, що ме-

Предиктор OR 95% ДІ p

HOMA-IR > 3,5 2,84 1,62–4,98 < 0,001

ІМТ ≥ 30 кг/м2 2,31 1,34–3,98 0,002

Прогестерон < 6 нмоль/л 2,58 1,49–4,46 0,001

ТГ ≥ 1,7 ммоль/л 1,96 1,12–3,42 0,018

Таблиця 2
Багатофакторна логістична модель прогнозу рецидиву



47

Перинатологія та репродуктологія: від наукових досліджень до практики   |   Perinatology and reproductology: from research to practice

№1 Vol. 6 • 2026
ISSN  2788-6190

ГІНЕКОЛОГІЯ

таболічна корекція посилює клінічну «чутливість» системи стратифікації, роблячи 
ризикові маркери більш прогностично значущими.

Порогове значення HOMA-IR залишалося стабільним у межах 3,40–3,48, що під-
тверджує його клінічну відтворюваність незалежно від типу терапії.

Чутливість і специфічність у підгрупі персоналізованого алгоритму були вищи-
ми, ніж у групі стандартного лікування, що вказує на кращу узгодженість прогнозу 
з реальними клінічними подіями при цілеспрямованій метаболічній корекції.

Адекватність калібрування моделі в усіх групах підтверджено критерієм узго-
дженості Хосмера–Лемешоу (p > 0,05), що свідчить про добру відповідність між про-
гнозованою та фактичною частотою рецидиву.

З клінічної точки зору це означає, що модель не лише розрізняє пацієнток за 
ступенем ризику, а й достатньо точно відображає реальну ймовірність розвитку ре-
цидиву, що робить її придатною для практичного застосування в індивідуалізованій 
тактиці ведення.

Додавання метаболічних змінних до базової клінічної моделі достовірно підви-
щило її дискримінаційну здатність (ΔAUC = +0,09), що підтверджує ключову роль 
системних метаболічних порушень у формуванні рецидивуючого перебігу гіперп-
лазії ендометрія.

У підгрупі персоналізованого лікування частота рецидивів становила 16,7% по-
рівняно з 38,3% у групі стандартної терапії.

Відносний ризик (RR) – 0,44. Абсолютне зниження ризику (ARR) – 21,6 %. По-
казник NNT – 4,6.

Отже, для запобігання одному випадку рецидиву достатньо пролікувати при-
близно п’ять пацієнток за персоналізованим алгоритмом, що свідчить про високу 
клінічну ефективність запропонованого підходу.

Отримані результати підтверджують, що рецидивуюча гіперплазія ендометрія у 
жінок пізнього репродуктивного віку є не просто повторним клінічним епізодом, а ві-
дображенням системного гормонально-метаболічного дисбалансу, який підтримує 
проліферативну активність ендометрія навіть після проведеної терапії.

Частота рецидивів 38,3 % у групі РГЕ протягом 24 міс узгоджується із сучасни-
ми даними літератури (30–40 %) та підтверджує обмежену ефективність стандарт-
ної монотерапії прогестинами у частини пацієнток. Водночас удвічі нижчий рівень 
рецидивів при первинному епізоді (16,7 %) свідчить, що саме повторюваність пере-
бігу формує окремий фенотип захворювання з іншим патогенетичним профілем.

Показник
Основна група,

n = 60
Підгрупа IA,

 n = 30
Підгрупа IB,

n = 30

AUC 0,84 0,81 0,87

AUC (внутрішня перевірка методом 
багаторазового ресемплінгу)

0,82 0,79 0,85

Порогове значення HOMA-IR 3,45 3,48 3,40

Чутливість 78% 75% 82%

Специфічність 74% 71% 78%

Критерій узгодженості  
Хосмера–Лемешоу (p)

0,62 0,58 0,69

Таблиця 3
Показники прогностичної точності моделі в основній групі та терапевтичних підгрупах
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Найбільш вагомим незалежним предиктором рецидиву виявилася інсуліноре-
зистентність (HOMA-IR > 3,5; OR = 2,84). Це підкреслює ключову роль метаболічної 
дисфункції в патогенезі РГЕ. Гіперінсулінемія активує сигнальні шляхи PI3K/AKT/
mTOR, стимулює експресію рецепторів до IGF-1 та посилює клітинну проліферацію 
ендометрія, знижуючи рівень апоптозу. Крім того, інсулін потенціює синтез андро-
генів у яєчниках і підвищує периферичну ароматизацію в жировій тканині, що спри-
яє формуванню стану відносної гіперестрогенії.

Ожиріння (ІМТ ≥ 30 кг/м2; OR = 2,31) посідає друге місце за силою впливу. Жирова 
тканина виступає активним ендокринним органом, продукуючи лептин, прозапальні 
цитокіни та забезпечуючи додаткову ароматизацію андрогенів. Це створює тривале 
естрогенове навантаження на ендометрій в умовах відносного дефіциту прогестерону.

Дефіцит прогестерону (< 6 нмоль/л; OR = 2,58) відображає втрату антипроліфе-
ративного контролю. Прогестерон індукує експресію 17β-гідроксистероїддегідроген
ази типу 2, що інактивує естрадіол, а також активує механізми клітинної диферен-
ціації. Його зниження створює умови для безперервної проліферації.

Гіпертригліцеридемія (OR = 1,96) є маркером системної метаболічної дисфунк-
ції та хронічного низькорівневого запалення, що може додатково підтримувати про-
ліферативну активність через цитокін-опосередковані механізми.

Отже, наші результати підтверджують, що рецидивуюча гіперплазія формуєть-
ся в умовах поєднання ендокринного та метаболічного компонентів, що пояснює 
недостатню ефективність ізольованої гормональної терапії.

Побудована багатофакторна модель продемонструвала високу дискримінаційну 
здатність (AUC = 0,84), що свідчить про її клінічну інформативність. Після внутрішньої 
перевірки методом багаторазового ресемплінгу показник залишився стабільним 
(AUC = 0,82), що підтверджує відсутність суттєвого статистичного переадаптування.

Особливо важливо, що додавання метаболічних показників до базової клінічної 
моделі підвищило дискримінаційну здатність на 0,09, що демонструє їх принципову 
прогностичну роль.

Оптимальне порогове значення HOMA-IR (3,45) із чутливістю 78 % та специфіч-
ністю 74 % може бути використане як клінічний тригер для посилення терапевтич-
ної тактики.

У підгрупі персоналізованого лікування частота рецидивів становила 16,7 % по-
рівняно із 38,3 % у групі стандартної терапії. Відносний ризик 0,44 означає зниження 
ризику більш ніж удвічі. Абсолютне зниження ризику 21,6 % та показник NNT = 4,6 
свідчать про високу клінічну ефективність підходу.

Практично це означає, що лікування п’яти пацієнток за розширеним алгорит-
мом дозволяє запобігти одному випадку рецидиву, що є значущим результатом для 
реальної клінічної практики.

ВИСНОВКИ
Рецидивуюча гіперплазія ендометрія у жінок пізнього репродуктивного віку ха-

рактеризується значно вищою частотою повторних епізодів порівняно з первинно 
виявленою формою (38,3 % проти 16,7 % протягом 24 міс; p < 0,01), що свідчить про 
формування окремого клініко-патогенетичного фенотипу захворювання.

Незалежними предикторами рецидиву є інсулінорезистентність (HOMA-IR 
> 3,5), ожиріння (ІМТ ≥ 30 кг/м2), дефіцит прогестерону (< 6 нмоль/л) та гіпертриглі-
церидемія (≥ 1,7 ммоль/л), що підтверджує системний гормонально-метаболічний 
характер рецидивуючого перебігу.
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Найбільший внесок у ризик повторного розвитку гіперпластичних змін проде-
монстрував показник HOMA-IR (OR = 2,84), що обґрунтовує доцільність включення 
оцінки інсулінорезистентності до алгоритму стратифікації ризику.

Розроблена багатофакторна прогностична модель має високу дискримінаційну 
здатність (AUC = 0,84) та зберігає стабільність після внутрішньої перевірки методом 
багаторазового ресемплінгу (AUC = 0,82), що підтверджує її надійність та потенцій-
ну відтворюваність у клінічній практиці.

Оптимальне порогове значення HOMA-IR 3,45 забезпечує збалансоване спів-
відношення чутливості (78%) та специфічності (74 %) і може бути використане як 
клінічний критерій для посилення терапевтичної тактики.

Персоналізований алгоритм лікування з урахуванням метаболічної корекції до-
стовірно знижує ризик рецидиву (RR = 0,44; ARR = 21,6 %; NNT = 4,6), що свідчить 
про його високу клінічну ефективність та практичну доцільність впровадження.

Інтеграція гормональних і метаболічних показників у модель стратифікації ризику 
дозволяє індивідуалізувати лікувальну тактику та перейти від симптом-орієнтованого 
до патогенетично обґрунтованого підходу в менеджменті гіперплазії ендометрія.

Практичні рекомендації
Стратифікація ризику рецидиву. У жінок пізнього репродуктивного віку з гіперп-

лазією ендометрія рекомендовано проводити обов’язкову оцінку метаболічного 
профілю (глюкоза натще, інсулін, HOMA-IR, ліпідний спектр, ІМТ) поряд із визна-
ченням гормонального статусу.

Показник HOMA-IR ≥ 3,45 доцільно розглядати як клінічний маркер підвищеного 
ризику рецидиву.

Виділення групи високого ризику. До групи підвищеного ризику належать паці-
єнтки з наявністю ≥ 2 з наступних критеріїв: HOMA-IR > 3,5; ІМТ ≥ 30 кг/м2; рівень 
прогестерону < 6 нмоль/л; тригліцериди ≥ 1,7 ммоль/л

У таких пацієнток рекомендовано посилений моніторинг та розширена терапев-
тична тактика.

Персоналізований лікувальний алгоритм. Пацієнткам із рецидивуючою гіперп-
лазією та ознаками метаболічної дисфункції рекомендовано поєднання прогести-
нової терапії з метаболічною корекцією (зниження маси тіла, модифікація способу 
життя, інсулін-сенситайзери за показаннями).

Такий підхід дозволяє знизити ризик повторного розвитку гіперплазії більш ніж 
удвічі (RR = 0,44) та досягти абсолютного зниження ризику 21,6 %.

Контроль ефективності лікування. Оцінку ефективності терапії доцільно прово-
дити кожні 6 міс із контролем: ультразвукової товщини ендометрія, морфологічного 
статусу (за показаннями), показників HOMA-IR, маси тіла та ліпідного профілю.

Використання прогностичної моделі в клінічній практиці. Розроблена багато-
факторна модель (AUC = 0,84) може застосовуватися для індивідуального прогно-
зування ризику рецидиву та прийняття рішень щодо інтенсивності терапії та часто-
ти спостереження.

Моніторинг пацієнток після ремісії. У жінок із рецидивуючим перебігом рекомен-
довано активне диспансерне спостереження протягом щонайменше 24 міс, навіть 
за умови морфологічної регресії.

Мультидисциплінарний підхід. Менеджмент пацієнток із РГЕ та метаболічними 
порушеннями доцільно здійснювати із залученням ендокринолога або терапевта з 
метою комплексної корекції інсулінорезистентності та ожиріння.
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Перспективи подальших досліджень
Отримані результати відкривають декілька стратегічних напрямків подальших 

наукових досліджень.
1. Зовнішня валідація прогностичної моделі. Необхідним є проведення мульти-

центрових досліджень із більш широкою географічною вибіркою для перевірки від-
творюваності моделі в різних клінічних популяціях. Зовнішня валідація дозволить 
підтвердити її універсальність та адаптувати до рутинної гінекологічної практики.

2. Довгострокове спостереження. Подальші дослідження повинні передбачати 
збільшення терміну спостереження понад 24 міс з метою оцінки віддалених резуль-
татів лікування, стабільності ремісії та ризику прогресії до атипової гіперплазії або 
ендометріальної неоплазії.

3. Молекулярно-біологічні маркери ризику. Перспективним є включення до мо-
делі молекулярних та імуногістохімічних маркерів (Ki-67, PTEN, p53, маркерів PI3K/
AKT/mTOR-сигналінгу), що дозволить перейти від клініко-метаболічної до інтегра-
тивної біомолекулярної стратифікації ризику.

4. Роль інсулін-сенситайзерів та метаболічної терапії. Потребує окремого ви-
вчення ефективність різних варіантів метаболічної корекції (інсулін-сенситайзери, 
модифікація способу життя, нутритивні інтервенції) у контексті профілактики реци-
диву гіперплазії ендометрія.

5. Створення клінічної шкали ризику. Подальша трансформація математичної 
моделі у спрощену клінічну шкалу з бальною системою дозволить інтегрувати її в 
щоденну практику лікаря без необхідності складних статистичних розрахунків.

6. Цифровізація алгоритму. Перспективним є створення електронного кальку-
лятора ризику або мобільного додатку для автоматизованої стратифікації пацієн-
ток та вибору індивідуальної терапевтичної тактики.

7. Персоналізована репродуктивна стратегія. У жінок пізнього репродуктивного 
віку потребує окремого аналізу вплив запропонованого алгоритму на репродуктив-
ні наслідки, якість життя та онконастороженість.

Personalized treatment algorithm and prognostic model for the risk of 
recurrence of endometrial hyperplasia in women of late reproductive age

M. P. Dvornyk 

Recurrent endometrial hyperplasia (REH) in women of late reproductive age (36–45 years) is 
characterized by a high rate of repeated episodes, risk of progression, and limited effectiveness of 
standard progestin therapy. Hormonal and metabolic disturbances, particularly insulin resistance, 
obesity, and progesterone deficiency, are considered key factors contributing to a recurrent 
course of the disease.
The objective: to develop and clinically implement a personalized treatment algorithm for 
recurrent endometrial hyperplasia based on hormonal and metabolic profiling, and to create a 
validated prognostic model for recurrence risk.
Materials and methods. A prospective cohort study (2022–2025) included 120 women aged 
36–45 years. The main group (n=60) consisted of patients with recurrent non-atypical hyperplasia 
(≥ 2 recurrences within 24 months), the comparison group (n = 30) included women with newly 
diagnosed hyperplasia, and the control group (n = 30) comprised practically healthy women. 
Within the main group, two subgroups were identified: standard therapy (n = 30) and a personalized 
algorithm with metabolic correction (n = 30). The follow-up period was 24 months. The primary endpoint 
was recurrence. Multivariate logistic regression, ROC analysis, internal validation using repeated 
resampling (1000 iterations), calibration assessment, and reclassification indices were applied.
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Results. The 24-month recurrence rate in the REH group was 38.3 % compared to 16.7 % in 
primary hyperplasia (p < 0.01). Independent predictors of recurrence were identified as HOMA-
IR > 3.5 (OR = 2.84), BMI ≥ 30 kg/m2 (OR = 2.31), progesterone < 6 nmol/L (OR = 2.58), and 
triglycerides ≥ 1.7 mmol/L (OR = 1.96). The prognostic model demonstrated high discriminative 
ability (AUC  =  0.84; after internal validation – 0.82) and adequate calibration (p  =  0.62). The 
addition of metabolic variables improved model performance (ΔAUC = +0.09). In the personalized 
treatment subgroup, the recurrence rate decreased to 16.7% compared to 38.3% with standard 
therapy (RR = 0.44; ARR = 21.6 %; NNT = 4.6).
Conclusions. Recurrent endometrial hyperplasia has a systemic hormonal–metabolic nature. 
Integration of insulin resistance assessment and other metabolic parameters into the treatment 
algorithm significantly reduces the risk of recurrence. 
The developed prognostic model is statistically robust and suitable for clinical risk stratification.
Keywords: endometrial hyperplasia, recurrence, personalized algorithm, insulin resistance, 
HOMA-IR, metabolic correction, prognostic model.
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