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Уважаемые коллеги,

Очередной номер журнала «Репродуктивная медицина» открыва-
ет новый период в развитии нашего издания. Журнал полностью стал 
соответствовать требованиям МОН РК для научных журналов, ре-
комендованных для публикации материалов диссертаций и научных 
исследований в рамках проектов ННС. Двойное слепое рецензирование 
каждой статьи, электронная подача материалов, привлечение к про-
цессу рецензирования ведущих международных экспертов стали реаль-
ностью уже в прошлом году. Журнал готов для экспертизы междуна-
родных систем SCOPUS и других.  

В 2021 г. клиники ВРТ успешно завершили предложенную прези-
дентом Казахстана программу «Аңсаған сәби», провели 7000 квот-
ных программ ЭКО. Первые результаты обнадеживают и позволяют 

предположить, что до конца года мы станем свидетелями рождения почти 2500 детей. Нами со-
вместно с МЗ РК начата реализация дорожной карты развития ВРТ, включающей принятие ряда 
нормативных документов, регламентирующих работу клиник ВРТ и специалистов, работающих 
в области репродуктивной медицины. Ведется работа над проспективным регистром ВРТ, реги-
стром доноров половых клеток, с учетом новых возможностей будут пересмотрены протоколы 
стимуляции овуляции, программ с донорскими ооцитами, суррогатного материнства. 

Мы активно продолжаем проведение онлайн-конференций и вебинаров. 8-9 апреля 2022 г. в Шым-
кенте пройдёт IX региональный форум КАРМ с участием международных спикеров. Продолжают-
ся активные контакты с коллегами, в том числе офлайн. 

Радует, что в портфеле журнала все больше работ иностранных коллег, а также практических 
врачей из нашей страны. Серьезного внимания заслуживают собственные исследования в области 
ВРТ, перинатологии и андрологии. Уверен, после официального признания журнала МОН РК число 
публикаций должно увеличиться за счет докторантов и исполнителей грантовых исследований.

От имени редакционной  коллегии журнала я желаю Вам, дорогие наши авторы и читатели, 
крепкого здоровья, благополучия, новых творческих достижений.  

С уважением, профессор В.Локшин, 
Академик НАН РК, главный редактор, 
президент Казахстанской Ассоциации
 репродуктивной медицины, 
главный репродуктолог МЗ РК 

От Главного редактора
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ПЕРИНАТАЛЬНЫЕ ПОСЛЕДСТВИЯ COVID-19 (SARS-COV-2): 
ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ (ЧАСТЬ I)

И.А. Жабченко1, Н.В. Геревич1, Ю.А. Кравцова2, О.Р. Сюдмак1, Т.Н. Коваленко1, Е.Н. Бондаренко1, И.С. Лищенко1

1ГУ «ИПАГ им. акад. Е.М. Лукьяновой НАМН Украины», Киев, Украина;
2ГУ «Луганский государственный медицинский университет», Рубежное,  Луганская область

УДК: 618.3+616-053.1+618.36:616.9-036.22-06
DOI: 10.37800/RM.1.2022.7-14

Аннотация
Актуальность: Пандемия новой коронавирусной ин-

фекции – COVID-19 (SARS-CoV-2) – остается глобальной 
проблемой здравоохранения. Несмотря на беспрецедент-
ные усилия мирового сообщества, число случаев болез-
ни превысило четверть миллиарда, свыше 5 миллионов 
человек скончались от этой болезни к концу 2021 года. 
Постоянное появление новых штаммов вируса требует 
тщательного изучения особенностей инфекционного про-
цесса и возможных отличий течения болезни на фоне из-
учения патогенеза, диагностики, лечения и профилактики 
коронавирусной инфекции. Особенно тщательно следует 
изучать влияние инфекции на течение беременности, ро-
дов, послеродового периода. В контексте вышеизложен-
ного, а также принимая во внимание отсутствие данных о 
возможном скором прекращении пандемии, исследование 
влияния COVID-19 (SARS-CoV-2) на здоровье беремен-
ной женщины является безусловно актуальным на сегод-
няшний день.

Цель исследования – анализ современных данных о 
влиянии COVID-19 (SARS-CoV-2) на течение беремен-
ности, родов, послеродового периода, а также исследова-
ний, посвященных изучению состояния так называемых 
«транзиторных органов, связанных с беременностью», в 
первую очередь в плаценте, для лучшего понимания си-
туации и дальнейшего прогнозирования направлений и 
перспектив будущих исследований очерченных вопросов.

Методы: Для обзора был проведен поиск научной ли-
тературы за последние 2 года в PubMed по следующим 
ключевым словам:«COVID-19 (SARS-CoV-2)», «беремен-
ность и роды при COVID-19 (SARS-CoV-2)», «плацента 
при COVID-19 (SARS-CoV-2)».

Результаты: В статье представлены современные 
данные о влиянии COVID-19 (SARS-CoV-2) на течение 
беременности и родов, а также исследование плаценты у 
женщин с COVID-19. Рассмотрены мировые данные об 
особенностях течения беременности на фоне заболева-
ния и в зависимости от триместра беременности, а также 
«рабочие теории» патогенеза акушерских осложнений ин-
фекции во время беременности. Проведен обзор данных 
по реакции со стороны «внеплодовых транзиторных тка-
ней и органов при беременности (плацента)». 

Заключение: Необходима разработка единой на-
циональной терминологии и классификации болезни 
COVID-19 и осложнений, связанных с ней, у беременных 
и новорожденных. Крайне необходимы дальнейшие ис-
следования влияния COVID-19 на беременность. Отдель-
ным направлением исследований должно стать изучение 
состояния здоровья, течение беременности и перинаталь-
ные последствия у вакцинированных женщин.

Ключевые слова: COVID-19 (SARS-CoV-2), бере-
менность и роды при COVID-19 (SARS-CoV-2), плацен-
та, внутриутробный плод, вертикальная трансмиссия 
COVID-19 (SARS-CoV-2).

Введение: Пандемия болезни COVID-19, вызванная 
вирусом SARS-CoV-2, стала главной мировой проблемой 
в сфере здравоохранения уже через несколько недель по-
сле того, как первые случаи заболевания были зарегистри-
рованы в г. Ухань в КНР [1]. Несмотря на беспрецедент-
ные усилия мирового сообщества, число случаев болезни 
превысило четверть миллиарда, свыше 5 миллионов чело-
век скончались от этой болезни к концу 2021 года. К тому 
же, имеет место огромный материальный ущерб [1,2]. По-
стоянное появление новых штаммов вируса требует про-
должения тщательного изучения особенностей инфекци-
онного процесса и возможных отличий течения болезни. 
Сейчас известен факт роста способности к инфицирова-
нию штаммов COVID-19 (SARS-CoV-2), доминирующих 
в 2021 году [3]. Одной из наиболее острых проблем, вы-
званных пандемией, является влияние болезни на репро-
дуктивное здоровье населения, особенно на течение и 
результаты беременности [2,3]. Причин для беспокойства 
действительно много: так, обусловленные вирусной ин-
фекцией поражения легких и до пандемии были одной из 
значимых причин материнской смертности, что обуслов-
лено характерными для беременности изменениями: сни-
жение окончательной функциональной емкости (объема) 
легких, подъем диафрагмы, отек слизистой респираторно-
го тракта; изменения иммунологической системы.

Цель исследования – анализ современных данных о 
влиянии COVID-19 (SARS-CoV-2) на течение беремен-
ности, родов, послеродового периода, а также исследова-
ний, посвященных изучению состояния так называемых 
«транзиторных органов, связанных с беременностью», в 
первую очередь в плаценте, для лучшего понимания си-
туации и дальнейшего прогнозирования направлений и 
перспектив будущих исследований очерченных вопросов.

Материалы и методы: Для обзора был проведен по-
иск научной литературы за последние 2 года в PubMed 
по следующим ключевым словам: «COVID-19 (SARS-
CoV-2)», «беременность и роды при COVID-19 (SARS-
CoV-2)», «плацента при COVID-19 (SARS-CoV-2)».

Результаты:
Влияние COVID-19 на течение беременности и родов
Необходимо особенно тщательно проводить монито-

ринг здоровья беременных во время пандемии корона-
вируса. В контексте потенциального влияния COVID-19 
на беременность важно разработать эффективные меди-
цинские вмешательства для беременных с COVID-19 и 
реконвалесцентов. Эти разработанные как для матери, так 
и для плода методики должны способствовать предотвра-
щению неблагоприятных перинатальных последствий, 
проработанных в мире до появления штаммов «дельта» 
и «омикрон».

Согласно данным ВОЗ, симптомы болезни COVID-19, 
риск их развития, частота тяжелого течения болезни су-
щественно не отличается у беременных и небеременных 
женщин репродуктивного возраста [2,4]. Беременные 
женщины, похоже, не имеют повышенного риска тяжело-
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го течения болезни. Пациенты чаще всего имеют легкие 
симптомы инфекции, включая лихорадку, кашель, уста-
лость и нарушение дыхания; а у некоторых заболевание 
может протекать вообще бессимптомно [2,4-15]. В то же 
время, достаточно мощные исследования продемонстри-
ровали, что хотя пандемия и не выявила более тяжелого 
течения болезни у беременных по сравнению с общей по-
пуляцией, все же, важность болезни именно у беременных 
обусловливает необходимость существенного напряже-
ния работы акушерской службы из-за высокой вероятно-
сти драматично тяжелого и молниеносного течения [3]. 
В ретроспективном обзоре W. Liuс соавт. [16] проведено 
сравнение течения болезни у 59 пациенток, среди кото-
рых были как беременные, так и небеременные взрослые 
женщины. В этом обзоре не было выявлено существенной 
разницы между этими двумя группами по развитию кли-
нических особенностей SARS-CoV-2.

H. Akhtar c соавт. проанализировали лечение 156 бе-
ременных с COVID-19 и 108 новорожденных от мате-
рей из COVID-19 (из них 4 случая двойни и 10 случаев 
антенатальной гибели плода) [17]. Возраст женщин был 
от 22 до 42 лет. В 66 случаях родоразрешение проведе-
но путем кесарева сечения, и только в 19 случаях путем 
вагинальных родов. Было зафиксировано 27 преждевре-
менных родов. Остальные 71 беременная ещё не родили 
на момент проведения исследования. Большинство бере-
менных получали назальную кислородную поддержку, у 
11 беременных применено ИВЛ. Наиболее частыми кли-
ническими проявлениями болезни у беременных были 
гипертермия (53%), кашель (32%), усталость/слабость/
плохое самочувствие (13%), миалгия (11%), боль в горле 
(5%) и тахипноэ (8%). При госпитализации беременным 
проведено низкодозное КТ сканирование грудной клет-
ки, в результате чего у большинства женщин диагности-
рована одно-,двусторонняя пневмония. Также у многих 
беременных обнаружена лимфопения. Наиболее частыми 
осложнениями беременности были дистресс плода (14%), 
преждевременный разрыв околоплодных оболочек (8%). 
В неонатальном периоде наиболее частыми проявления-
ми COVID-19 были нарушения дыхания (6%), желудоч-
но-кишечные расстройства (4%) и гипертермия (3%).

По данным мета-обзора J. Allotey с соавт. [18], отли-
чающегося от большинства других мета–обзоров низ-
ким риском ошибочных выводов, при COVID-19 частота 
преждевременных родов среди живорожденных состави-
ла 17% (95% RI 13%-21%), что ненамного выше, чем в 
популяции в целом(11%). Причем, когда авторы анализи-
ровали случаи преждевременных родов у беременных с 
COVID-19, частота предродового разрыва плодных обо-
лочек и спонтанных родов у женщин составили лишь 5% 
и 6%, соответственно [19]. Это позволяет предположить, 
что более высокая частота преждевременных родов, за-
фиксированная во многих других мета-обзорах, может 
быть ятрогенного происхождения. 

Согласно тому же обзору [18], частота кесарева сече-
ния у беременных с COVID-19составляет 65% (95% RI 
57%-73%), что гораздо выше, чем в общей популяции. 
Так, согласно предварительным исследованиям, частота 
кесарева сечения составила 28,8% в Восточной Азии и Ти-
хоокеанском регионе, 32% в Северной Америке и 26,9% в 
Восточной Европе [20]. Это противоречит данным ВОЗ, 
согласно которым частота кесарева сечения выше 15% не 
ассоциируется со снижением материнской и перинаталь-
ной смертности. 

В исследовании J. Allotey с соавт. [18], 25% новоро-

жденных после родов у беременных, болевших COVID-19, 
потребовалось пребывание в отделениях реанимации и 
интенсивной терапии (ОИТ), однако авторы не предоста-
вили данные о частоте применения ИВЛ у новорожден-
ных данной категории. В других мета-обзорах с более 
высоким риском недостоверности данных [21-23] частота 
необходимости ИВЛ у новорожденных от беременных с 
COVID-19 составила 0,4%-1,2%. Хотя ни в одном из ис-
следований не приведены критерии (причины) перевода 
новорожденных данной категории в ОИТ, в некоторых из 
них сообщается, что значительная часть родильниц и но-
ворожденных были изолированы на 14 суток, что может 
частично объяснять такой высокий процент новорожден-
ных, находившихся в ОИТ. 

В обзоре A. Khalil с соавт. [19], который сделан по ре-
зультатам исследований 2567 беременных с COVID-19, 
1,4% новорожденных имели SARS-CoV-2 положительный 
статус. Это является достаточно невысоким показателем, 
однако указывает на возможность внутриутробной и ин-
транатальной вертикальной трансмиссии вируса. При-
сутствие среди анти-SARS-CoV-2 антител иммуноглобу-
линов класса IgG, а не класса IgM у новорожденных от 
иммунноположительных матерей свидетельствует скорее 
в пользу трансплацентарной трансмиссии антител, чем 
вертикальной внутриутробной передачи SARS-CoV-2, 
хотя наличие вируса SARS-CoV-2 было описано в таких 
различных тканях, как плацента, пупочный канатик, ам-
ниотическая жидкость, а также в ректальных и назофа-
рингеальных соскобах у новорожденных [24]. Если мы 
учтем, что вероятность трансплацентарной трансмиссии 
патогенов увеличивается вместе с ростом гестационно-
го срока, а положительная виремия наблюдается только 
у 1% взрослых пациентов с COVID-19, трансплацентар-
ная трансмиссия вируса SARS-CoV-2 выглядит малове-
роятной [25]. Относительно возможности вертикальной 
трансмиссии во время родов важно отметить, что в до-
ступной нам литературе отсутствуют данные о присут-
ствии SARS-CoV-2 в образцах, полученных из влагалища 
у женщин с COVID-19.

Совершенно очевидно, что течение COVID-19, осо-
бенно во время беременности, может иметь определен-
ные различия в зависимости от характеристик популяции, 
поэтому особый интерес вызывают результаты первых 
национальных исследований. Так, во Франции в ходе 
ретроспективного когортного национального исследо-
вания акушерских осложнений и заболеваемости бере-
менных COVID-19 установлено, что среди беременных с 
COVID-19 чаще по сравнению с контролем встречаются: 
старший возраст (31,1±5,9 лет против 30,5±5,4,p<0,001), 
избыточный вес (0,7% против 0,3%, p<0,001), много-
плодная беременность (0,7% против 0,4%, p<0,001), ги-
пертензивные расстройства (0,9% против 0,3%, p<0,001). 
Первые роды встречались среди беременных с COVID-19 
реже, чем в контроле(0,3% против 0,4%, p<0,03). Часто-
та наступления беременности после лечения бесплодия 
с применением ВРТ у беременных с COVID-19 и в по-
пуляции в целом статистически не отличалась (p=0,28). 
Если сравнивать с группой неинфицированных беремен-
ных, беременные с COVID-19 имели гораздо более высо-
кую частоту перевода в ОИТ(5,9% против 0,1%, p<0,001), 
материнской смертности (0,2% против 0,005%,p<0,001), 
преэклампсии/эклампсии (4,8% против 2,2%, p<0,001), 
гестационной гипертензии (2,3% против 1,3%, p< 0,03), 
послеродовых кровотечений (10, 0% против 5,7%, p< 
0,001), преждевременных родов <37 недель гестации 



Общественное здравоохранение

9

1 (50) 2022

(16,7% против 7,1%, p<0,001), <32 недель гестации (2,2% 
против 0,8%, p<0,001), <28 недель гестации (2,4% против 
0,8%, p<0,001), индуцированных преждевременных ро-
дов (5,4% против 1,4%, p<0,001), спонтанных преждевре-
менных родов (11, 3% против 5,7%, p<0,001), дистресса 
плода (33,0% против 26,0%, p<0,001) и кесарева сечения 
(33,0% против 20,2%, p<0,001)[26]. Частота прерывания 
беременности до 22 недель гестации, мертворождений, 
гестационного диабета, placenta praevia и преждевремен-
ной отслойки нормально расположенной плаценты ста-
тистически не отличались между группами беременных 
с COVID-19 и без него. Количество случаев венозных 
тромбоэмболий было недостаточным для проведения ста-
тистического анализа. Недостатком данного исследова-
ния является то, что возможные случаи бессимптомного 
течения COVID-19 могли не быть установлены и, следо-
вательно, учтены.

Недавно опубликованный мета-анализ работ, вклю-
чивший 28 исследований, изучавших риск развития 
преэклампсии у беременных с SARS-CoV-2 инфекцией, 
показал повышение риска преэклампсии как в целом, 
так и тяжелой преэклампсии, а также гемолиза как од-
ного из признаков тяжёлого осложнения преэклампсии 
– HELLP-синдрома, наряду с повышенным уровнем пече-
ночных ферментов и тромбоцитопенией, по сравнению с 
беременными без инфекции [27].

Исследование плаценты у беременных с COVID-19
Одно из наибольших среди доступных нам литера-

турных источников исследований состояния плаценты 
проведено S. Moresi с соавт.[28]. В работе приведены 
результаты исследования106 плацент от женщин с под-
твержденной болезньюCOVID-19. Основной особенно-
стью данной группы в аспекте COVID-19 было то, что 
все они заболели незадолго до родов, течение инфекции 
было бессимптомным, легким или умеренным. Женщин 
разделили на 3 группы: - беременные с бессимптомным 
течением COVID-19 (n=60); беременные с симптомным 
течением COVID-19, но без пневмонии (n=34), беремен-
ные с симптомным течением COVID-19 и пневмонией 
(n=12). Подавляющее большинство женщин родили в сро-
ке 37-40 недель, влагалищные роды составили 66%. Как 
уже отмечалось выше, ни у одной из беременных течение 
заболевания не было тяжелым, никто из них не был поме-
щён в ОИТ, что объясняет отсутствие существенных ма-
теринских и перинатальных осложнений; все роженицы 
находились в удовлетворительном состоянии; вес, оценка 
по шкале Апгар и состояние всех новорожденных были 
в пределах нормы. Проведенное гистологическое иссле-
дование плацент выявило такие наиболее частые патоло-
гические особенности, как увеличение синцитиальных 
узлов (в 96,2% случаев), агглютинация ворсин (77,3%), 
гиперплазия неоинтимы плацентарных сосудов (76,4%), 
усиленное накопление фибрина в межворсинчатом про-
странстве (43,3%).Однако корреляции между этими из-
менениями и неонатальными показателями, как-то: вес, 
соответствие антропометрических показателей новоро-
жденных гестационному сроку, оценка по Апгар, выявле-
но не было. Авторы считают, что причиной стал короткий 
период от инфицирования до родов и легкое течение забо-
левания в данной когорте беременных.

В исследовании E.D. Shanes и др. [29] приведены ре-
зультаты изучения плаценты у 16 беременных именно с 
тяжелым течением COVID-19 (из них 15 случаев живо-
рождения в третьем триместре беременности и 1 роды во 
втором триместре после внутриутробной гибели плода). 

Результаты исследования показали, что беременные с 
COVID-19, родившие в третьем триместре, с большей ве-
роятностью имели нарушение васкуляризации и перфузии 
плаценты и межворсинчатые тромбы. В данном исследо-
вании не было обнаружено патогномоничных именно для 
COVID-19 изменений в плаценте, однако выявлены нару-
шения ее перфузии.

В отличие от вышеуказанного, данные исследования 
плаценты S. Moresi и др. [28] прямо коррелировали с вы-
явленными перинатальными осложнениями. Эти наруше-
ния в плаценте, вероятно, являются следствием системной 
воспалительной реакции и/или гиперкоагуляции, которые 
патогенетически характерны для COVID-19. E.D. Shanes 
с соавт. [29] отмечают, что для беременных с COVID-19 
должно быть обеспечено углубленное антенатальное на-
блюдение с учетом повышенного риска перинатальных 
осложнений.

Согласно недавно опубликованному R. Di Girolamo с 
соавт. [30] обзору работ, посвященных гистологическому 
исследованию плаценты у беременных с COVID-19, по-
лученные многими различными группами исследователей 
данные убедительно свидетельствуют, что инфицирова-
ние COVID-19 при беременности приводит к существен-
ному снижению перфузии и воспалительным изменениям. 
Причинами этих изменений большинство исследователей 
считают системные воспалительные и гиперкоагуляци-
онные изменения в организме беременной, характерные 
для COVID-19, которые прямо коррелируют с тяжестью 
заболевания. Эти изменения, в свою очередь, ведут к на-
рушению функции плаценты, что может способствовать 
развитию преэклампсии, дистресса, задержке роста и ан-
тенатальной гибели плода, ухудшению состояния новоро-
жденного, увеличению необходимости в нахождении его 
в ОИТ. В аспекте беременности, кроме тяжести течения 
COVID-19,очень важен гестационный срок, в который 
произошло инфицирование: чем он меньше, тем больше 
вероятность тяжелых перинатальных осложнений. Авто-
ры делают особый акцент на необходимости улучшения 
антенатального наблюдения за беременными данного 
контингента, рекомендуя проводить дополнительные уль-
тразвуковые исследования, совпадающие с рекомендаци-
ями RCOG [31].

Относительно патогенеза нарушений фетоплацентар-
ного комплекса у беременных с COVID-19 существует 
несколько гипотез. Первая состоит в том, что, как извест-
но, вирус SARSCoV-2 попадает в клетки хозяина, взаи-
модействуя с рецептором ангиотензин-конвертирующего 
фермента 2 (ACE2), количество которого повышается в 
плаценте. Впоследствии предположение о возможности 
проникновения вируса в плаценту было подкреплено 
сообщениями о визуализации вириона в плаценте с по-
мощью электронной микроскопии и повышенной рас-
пространенности признаков децидуальной артериопатии 
у беременных с инфекцией SARS-CoV-2, что свидетель-
ствует о потенциальной связи между инфекцией и нару-
шением функции[9,20,30]. Потенциальные механизмы, 
отвечающие за повышенный риск гибели плода во вре-
мя беременности, можно объяснить опосредованным 
действием вируса вследствие гипоперфузии плаценты, 
вызванной ухудшенным гемодинамическим статусом 
матери, поскольку виремия у пациентов с SARS-CoV-2 
инфекции не является распространенной. вирусом [30, 
32, 33]. Кроме того, увеличение провоспалительных ме-
диаторов, индуцированных вирусом, может представ-
лять альтернативную гипотезу. Инфекция SARS-CoV-2 
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сопровождается агрессивным воспалительным ответом с 
высвобождением большого количества провоспалитель-
ных цитокинов – так называемый «цитокиновый шторм». 
Иммунный ответ хозяина на вирус SARS-CoV-2 является 
гиперактивным, что приводит к чрезмерной воспалитель-
ной реакции. В этом сценарии воспаление может привести 
к повреждению плаценты и дальнейшему возникновению 
гистопатологических аномалий, связанных с ним. Кроме 
того, этот провоспалительный эффект инфекции может 
быть вызван снижением регуляции ренин-ангиотензи-
новой системы (РАС), вызванной связыванием вируса с 
рецептором ACE2. РАС играет важную роль в регуляции 
маточно-плацентарного кровотока путем балансировки 
сосудорасширяющих и сосудосуживающих механизмов. 
Снижение РАС может привести к снижению уровня анги-
отензина1-7 и, как следствие, к вазоконстрикции и нару-
шению маточно-плацентарного кровотока [34, 35].

Также важно отметить высказанное мнение об отли-
чии в оценке морфофункционального состояния плацен-
ты в различных исследованиях, что затрудняет анализ 
данных. Многие работы по этой причине исключают из 
мета-анализа. Авторы отмечают, что, по мнению ведущих 
экспертов, наиболее целесообразно проводить оценку 
морфофункционального состояния плаценты с приме-
нением Амстердамских критериев, наиболее удачных по 
корреляции морфофункциональных и клинических при-
знаков, что позволило бы унифицировать результаты всех 
исследований [36].

Резюмируя вышеуказанное, можно заключить, что 
морфофункциональные нарушения в хорионе/плаценте 
являются, вероятно, основным патогенетическим факто-
ром развития преэклампсии, задержки внутриутробного 
развития, антенатальной гибели плода и нарушенного со-
стояния плода и новорожденных у женщин с COVID-19.

Перспективы предстоящих исследований
Остается невыясненным вопрос о потенциальной 

трансмиссии вируса новорожденным через грудное мо-
локо от их инфицированных матерей. В доступной лите-
ратуре нет научных данных, подтверждающих трансмис-
сию вируса через грудное молоко. Так, H. Chen с соавт. [5] 
определяли наличие вируса в молоке 6 инфицированных 
пациенток, и ни в одном из 11 протестированных образцов 
(в части случаев образцы молока были отобраны у одной 
и той же женщины несколько раз) не было обнаружено 
вируса. Несмотря на то, что эти данные могут свидетель-
ствовать против возможности трансмиссии вируса через 
грудное молоко, для решения этого вопроса необходимо 
проведение мощных (с большим количеством случаев) 
исследований. Также необходимо проведение исследова-
ний для выяснения существования и степени величины 
риска инфицирования плода во время родов, наличия ви-
руса в образцах, взятых из влагалища интранатально, в 
плацентарной ткани, амниотической жидкости и в смывах 
из межворсинчатого пространства.

Из-за нехватки и противоречивости данных о влия-
нии COVID-19 на новорожденных крайне важен вопрос 
получения данных о состоянии здоровья детей, рожден-
ных от инфицированных матерей. Для этого необходи-
мы продолжительные катамнестические исследования. 
Предварительные данные свидетельствуют о возможно-
сти негативного влияния системного воспалительного 
ответа, развивающегося в организме беременных в ответ 
на SARS-COV-2 инфекцию, на состояние плода [32]. Для 
уточнения этих важнейших данных необходимы дальней-
шие исследования [33-35]. На сегодняшний день в доступ-

ной литературе недостаточно данных для подтверждения 
вертикальной трансмиссии SARS-CoV-2 вируса от бе-
ременной к внутриутробному плоду, хотя большинство 
специалистов не исключают теоретически такую возмож-
ность. Поэтому этот вопрос также нуждается в дальней-
ших исследованиях.

Учитывая доказанные нарушения в фетоплацентарном 
комплексе, необходима разработка алгоритма перинаталь-
ного наблюдения данного контингента беременных, осо-
бенно усовершенствование методов антенатальной оцен-
ки состояния плацентарной функции. Существующие 
методы оценки состояния плаценты малоинформативны, 
а их результаты слабо коррелируют с основными перина-
тальными осложнениями. Наряду с этим в последнее вре-
мя получены интересные данные о возможностях оценки 
фундаментальных биомеханических свойств биологиче-
ских тканей и жидкостей с помощью неинвазивного ульт-
развукового метода – эластографии. Возможности метода 
достаточно успешно используются в диагностике онко-
логических процессов, а также для диагностики патоло-
гических процессов паренхиматозных органов, прежде 
всего, печени. Биомеханические свойства тканей плацен-
ты, сосудов плаценты позволяют ожидать, что примене-
ние этого метода будет информативным и в диагностике 
плацентарных расстройств. Первые работы, проведенные 
в этом направлении, подтвердили верность данной ги-
потезы и показали, что с помощью эластографии можно 
успешно диагностировать морфофункциональные изме-
нения в плаценте на раннем этапе развития, что ранее 
было недоступным. Учитывая, что, во-первых, изменения 
в плаценте являются основным патогенетическим меха-
низмом развития перинатальных нарушений и связанных 
с беременностью состояний женщины (преэклампсия) у 
беременных с SARS-COV-2; а во-вторых, то, что основ-
ными изменениями являются воспалительные изменения 
тканей плаценты и нарушения васкуляризации (а именно 
такие изменения наилучшим образом диагностируются 
с помощью эластографии), этот метод может быть очень 
информативным и полезным для перинатального наблю-
дения за данным контингентом беременных [37].

Обсуждение: Учитывая новизну болезни, вызывае-
мойCOVID-19, данные по ее влиянию на течение бере-
менности, состояние плода и новорожденных на сегод-
няшний день ограничены незначительным количеством 
исследований, большинство из которых невысокого каче-
ства (исследование по типу «случай-контроль» с неболь-
шим количеством наблюдений). Однако даже эти данные 
позволяют заключить, что у беременных, перенесших 
COVID-19, вдвое чаще встречается преждевременный 
разрыв плодных оболочек и втрое чаще преждевременные 
роды по сравнению с популяцией не болевших беремен-
ных. Что касается вертикальной трансмиссии вируса от 
матери к плоду, то это вероятно, хотя данных для 100% 
определенности недостаточно.

Анализ доступных источников выявил отсутствие 
единой классификации болезни COVID-19 и осложнений, 
связанных с ней, у беременных и новорожденных. Так-
же очень разнится терминология, которую используют 
авторы. Это затрудняет не только анализ данных, но, что 
важнее, клиническую практику, прежде всего внедрение и 
оценку эффективности различных методов лечения. Поэ-
тому, по нашему мнению, разработка единой националь-
ной терминологии и классификации болезни COVID-19 
при беременности является важной задачей для системы 
здравоохранения.
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Учитывая вышеуказанное, дальнейшие исследования 
влияния COVID-19 на беременность крайне необходи-
мы. Неотложной необходимостью является создание на-
циональных реестров случаев беременности у женщин с 
COVID-19, разработка и внедрение единой классифика-
ции терминологии и алгоритмов диагностики и лечения 
COVID-19 и вызванных им осложнений у беременных и 
новорожденных. Общепризнанная необходимость углу-
бленного антенатального наблюдения за беременными 
данного контингента требует создания на базе акушерских 
стационаров наивысшего уровня аккредитации специали-
зированных отделений для беременных COVID-19 и ре-
конвалесцентов.

Наименее изучена проблема наступления и течения 
беременности у женщин, переболевших COVID-19.В то 

же время, есть много данных свидетельствующих о воз-
можных проблемах у данного контингента женщин. Учи-
тывая продолжающуюся распространенность пандемии, в 
недалеком будущем данный контингент может составить 
большинство среди всех беременных, поэтому исследова-
ние возможных негативных последствий болезни и разра-
ботка соответствующих лечебно-профилактических ме-
роприятий является несомненно крайне важной задачей 
для акушерской науки. 

Заключение: Необходима разработка единой на-
циональной терминологии и классификации болезни 
COVID-19 и осложнений, связанных с ней, у беременных 
и новорожденных. Крайне необходимы дальнейшие ис-
следования влияния COVID-19 на беременность. Отдель-
ным направлением исследований должно стать изучение 
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COVID-19 (SARS-COV-2) ПЕРИНАТАЛДЫҚ САЛДАРЫ: 
ӘДЕБИЕТКЕ ШОЛУ (I БӨЛІМ)

И.А. Жабченко1, Н.В. Геревич1, Ю.А. Кравцова2, О.Р. Сюдмак1, Т.Н. Коваленко1, Е.Н. Бондаренко1, И.С. Лищенко1

1«Украина ҰМҒА акад. Е.М. Лукьянова атындағы ПАГИ» ММ, Киев, Украина;
2«Луганск мемлекеттік медицина университеті» ММ, Рубежное,  Луганск облысы

Аңдатпа

Өзектілігі: Жаңа коронавирус инфекциясының – COVID-19 (SARS-CoV-2) – пандемиясы денсаулық сақтаудың 
жаһандық проблемасы болып қалуда. Дүниежүзілік қауымдастықтың теңдессіз күш салғанына қарамастан, ауру оқиға-
ларының саны ширек миллиардтан асып түсті, 2021 жылдың соңына қарай бұл аурудан 5 миллионнан астам адам қаза 
тапты. Вирустың жаңа штамдарының тұрақты пайда болуы инфекциялық үдерістің ерекшеліктерін және коронавирус 
инфекциясының патогенезін зерттеу, оны диагностикалау, емдеу және алдын алу аясында ауру барысындағы ықтимал 
айырмашылықтарды мұқият зерттеуді талап етеді. Әсіресе инфекцияның жүктілік, босану, босанудан кейінгі кезең ба-
рысына тигізетін әсері мұқият зерттелуі тиіс. Жоғарыда баяндалғанның шеңберінде, сондай-ақ пандемияның жақын 
арада ықтимал тоқтауы туралы деректердің жоқтығын ескере отырып, COVID-19 (SARS-CoV-2) инфекциясының жүкті 
әйел денсаулығына тигізетін әсерін зерттеудің бүгінгі таңда өзекті болып табылатыны сөзсіз.

Зерттеудің мақсаты – COVID-19 (SARS-CoV-2) жүктілік, босану, босанғаннан кейінгі кезеңге әсері туралы ағымдағы 
деректерді талдау, сондай-ақ «өтпелі кезең» деп аталатын жағдайды зерттеу. жүктілікке байланысты органдар», ең ал-
дымен плацента, жағдайды жақсы түсіну және көрсетілген мәселелер бойынша болашақ зерттеулердің бағыттары мен 
перспективаларын одан әрі болжау үшін.

Әдістер: Шолу үшін PubMed дерекқорынан келесі түйінді сөздер бойынша соңғы 2 жыл ішіндегі ғылыми әдебиет 
іздестірілді: «COVID-19 (SARS-CoV-2)», «COVID-19 (SARS-CoV-2) кезіндегі жүктілік пен босану», «COVID-19 (SARS-
CoV-2) кезіндегі ұрықжолдас».

Нәтижелер: Мақалада COVID-19 (SARS-CoV-2) инфекциясының жүктілік пен босану барысына тигізетін әсері 
туралы заманауи деректер, сондай-ақ COVID-19 бар әйелдердің ұрықжолдасының зерттеуі берілген. Ауру аясындағы 
және жүктіліктің триместріне қарай жүктілік барысының ерекшеліктері туралы дүниежүзілік деректер, сондай-ақ жүк-
тілік кезіндегі инфекцияның акушерлік асқынулары патогенезінің «жұмыс теориялары» қаралған. «Жүктілік кезіндегі 
ұрықтан тыс транзиторлық ұлпалар мен мүшелер (ұрықжолдас)» тарапынан қайтарылатын жауап жөніндегі деректерге 
шолу жасалған. 

Қорытынды: Жүкті әйелдер мен нәрестелердегі COVID-19 ауруының және оған байланысты асқынулардың 
бірыңғай ұлттық терминологиясы мен жіктемесін әзірлеу қажет. COVID-19 инфекциясының жүктілікке тигізетін әсерін 
одан әрі зерттеу аса қажет. Вакциналанған әйелдердің денсаулық жағдайын, олардағы жүктіліктің барысын және пери-
наталдық салдарды зерттеу зерттеулердің жеке бағытына айналуы тиіс.

Түйінді сөздер: COVID-19 (SARS-CoV-2), COVID-19 (SARS-CoV-2) кезіндегі жүктілік пен босану, ұрықжолдас, құр-
сақішілік ұрық, COVID-19 (SARS-CoV-2) тік трансмиссиясы.
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Abstract

Relevance: The pandemic of a new coronavirus infection – COVID-19 (SARS-CoV-2) – announced in March 2020 by the 
World Health Organization remains a global health problem. Despite the unprecedented efforts of the global community, the 
number of COVID cases exceeded a quarter of a billion, with over 5 million deaths by the end of 2021. New emerging strains of 
the virus require a continued careful study of the infectious process characteristics and possible differences in the disease course 
against the background of the study of the pathogenesis, diagnosis, treatment, and prevention of coronavirus infection. The effect 
of the infection on the course of pregnancy, childbirth, and the postpartum period requires a thorough study. With the lack of 
evidence of possible imminent cessation of the pandemic, studies on the impact of COVID-19 (SARS-CoV-2) on the health of a 
pregnant woman are most relevant today.

The study aimed to analyze current data on the impact of COVID-19 (SARS-CoV-2) on the course of pregnancy, childbirth, 
the postpartum period, as well as the studies of the state of the so-called “transient organs associated with pregnancy,” primarily 
in the placenta, for a better understanding of the situation and further forecasting of directions and prospects for future research 
on the outlined issues.

Methods: The search for scientific publications over the past two years was made in PubMed by the following keywords: 
“COVID-19 (SARS-CoV-2)”, “pregnancy and childbirth with COVID-19 (SARS-CoV-2)”, “placenta in COVID-19 (SARS-
CoV-2)”, “fetus,” “vertical transmission of COVID-19 (SARS-CoV-2)”.

Results: The article presents current data on the impact of COVID-19 (SARS-CoV-2) on pregnancy and perinatal outcomes 
and the study of the placenta in COVID-19 women. The article offers global data on the peculiarities of the course of pregnancy 
against the background of the disease and depending on the trimester of pregnancy, and “working theories” of the pathogenesis of 
the formation of obstetric complications of the infection during pregnancy. A review of data on the issue of reaction from “extra 
fetal transient tissues and organs during pregnancy (placenta)” is provided.

Conclusion: It is necessary to develop a unified national terminology and classification of COVID-19 disease and its 
complications in pregnant women and newborns and continue to investigate the impact of COVID-19 on pregnancy. A separate 
area of research should be studying the state of health, the course of pregnancy, and perinatal consequences in vaccinated women.

Keywords: COVID-19 (SARS-CoV-2), pregnancy and childbirth with COVID-19 (SARS-CoV-2), placenta, fetus, vertical 
transmission of COVID-19 (SARS -CoV-2).
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Annotation
Relevance: The health status of desired children born 

after the successful use of assisted reproductive technologies 
(ART) remains one of the most discussed in modern medicine. 
Existing publications on the use of ART, including extensive 
registry studies and systematic reviews/meta-analyses, 
have conflicting data regarding the health status of children 
conceived through in-vitro fertilization compared to those 
conceived naturally. 

Most studies are mainly devoted to short-term observations 
of the state of somatic or mental childrens’/offspring health 
after ART, while publications concerning long-term results are 
much less common. 

The study aimed to analyze modern publications on 
physical and sexual development features, psychosocial status, 
endocrine system status, risks of cardiometabolic diseases, 
and conformational abnormalities of children conceived using 
ART.

Methods: This review includes an analysis of the currently 
available data on the childrens’/offspring health born after 
ART. The literature was searched in online databases, 
including Medline, Scopus, Web of Science, Google Scholar, 
Springer, PubMed, ResearchGate, and CyberLeninka. The 
search was carried out on all types of studies published 
in English and Russian, using the keywords: “assisted 
reproductive technologies (ART),” “in vitro fertilization 
(IVF),” “offspring,” “children,” “childrens’/offspring health,” 
“state of health,” “psychosocial health.” 

Results: The literature data analysis revealed several 
studies on the possible impact of the state of health of their 
parents on the health of offspring in the cases when the parents 
decreased fertility is an indication for ART. Excluding such 
factors levels the probability of an adverse effect of ART on 
future children’s health.

Conclusion: Considering the active development of ART 
in Kazakhstan, a large cohort of children born after ART, 
and the lack of studies on their morbidity’s health status and 
structure, an active study of this problem in our country is 
required.  

Keywords: assisted reproductive technologies (ART), in 
vitro fertilization (IVF), offspring, children, the children’s 
health, state of health, psychosocial health.

 
Introduction: One in seven couples suffer from infertility, 

and many of these couples require assisted reproductive 
technology (ART) [1]. The use of ART has increased 
substantially in recent decades: more than 390 000 children 
are born each year worldwide, and the total number of 
children born after ART now exceeds 9 million [2]. If this 

trend continues and there is no further growth in infertility 
services, approximately 167 million people will owe their 
births to these technologies by 2100, representing about 1.4% 
of the world’s population [3]. 

The development of modern reproduction in Kazakhstan 
has a relatively long history since the 50s of the 20th century. 
In October 1995, the first ART laboratory was opened in the 
country; on July 31, 1996, the first test-tube baby in Kazakhstan 
was born [4]. Today, the use of ART is rapidly developing, and 
advanced methods and technologies are actively introduced. 
More than 30 000 children have already been born after ART. 
However, the state of childrens’/offspring health born to 
infertility patients after successful use of ART and their further 
development remains the focus of attention of researchers and 
clinicians.

Most current reviews and publications on children’s health 
after ART are found in foreign literature. A review of existing 
publications reveals contradictory results resulting in opposite 
approaches and attitudes towards ART.

The study aimed to analyze modern publications on 
physical and sexual development features, psychosocial status, 
endocrine system status, risks of cardiometabolic diseases, 
and conformational abnormalities of children conceived using 
ART.

Materials and methods: Literature searches were 
performed on online databases including Medline, Scopus, 
Web of Science, Google Scholar, Springer, PubMed, 
ResearchGate, and CyberLeninka. The search was carried out 
for all types of studies published in English and Russian, using 
the appropriate titles and keywords: “assisted reproductive 
technology (ART),” “in vitro fertilization (IVF),” “offspring,” 
“children,” “children’s health,” “state of health,” “psychosocial 
health.” The articles were checked for information on the 
health and development of offspring conceived by ART. Full-
text articles were evaluated for eligibility. Inclusion criteria 
were established before the literature search. They included 
original case-control studies, cohort studies, meta-analyses, 
systematic reviews that reported perinatal and later health 
outcomes for offspring conceived by ART, and previous 
reviews on the topic. Studies were excluded if they presented 
grouped data on offspring conceived as a result of a specific 
IVF method, preventing the extraction of data on the general 
condition of children, as well as when the study focused on 
maternal outcomes, the course of pregnancy without taking 
into account data on the childrens’/offspring health. Further, 
the analysis of the data available to date on the general 
condition and features of the development of children born 
after ART was carried out.

Results: Most studies have found no differences in 
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anthropometric characteristics between children born from 
artificial insemination and children conceived naturally [5, 6]. 
At the same time, several publications revealed the differences 
in anthropometric measurements at different ages [7, 8]. 

L. Meddeb et al. [9] found the effect of ART on an 
increased risk of preterm birth and an increase in the birth of 
children with low body weight. 

Some studies have also found a high incidence 
of conformational abnormalities and chromosomal 
abnormalities, intrauterine developmental delay, infantile 
cerebral palsy, infectious diseases, and prematurity in these 
children. However, other authors claim no nonconformities 
in the physical health and psycho-emotional development of 
children born after ART [10].

The likelihood of distant cardiovascular consequences 
and metabolic risks in children born through artificial 
insemination has attracted particular interest over the past 
decade and has conflicting data to date. According to U. 
Scherrer et al. [11], children and adolescents conceived by 
ART have marked vascular dysfunction of the systemic and 
pulmonary circulation. Apparently, this problem is not related 
to parental factors or hormonal stimulation of ovulation in 
the mother but to the ART procedure itself. B.C. Fauser et al. 
[12] found that children conceived with IVF have lower birth 
weight and more subcutaneous fat, higher blood pressure, and 
higher fasting glucose concentrations than children conceived 
naturally. In addition, it is known that insulin sensitivity is 
significantly lower in the group of children born after ART 
compared to naturally conceived children [13]. Some studies 
confirm that childhood cardiovascular and metabolic risk 
factors may worsen later in life and may eventually cause 
chronic cardiometabolic diseases. Considering small cohorts 
with a high risk of systematic selection error in most studies, 
E. Norrman et al. [2] concluded that children born after ART 
had no increased risk of cardiovascular disease or diabetes 
mellitus type II after adjustment for measured intervening 
factors. In contrast, there was a small but elevated risk for 
obesity. Consequently, cardiometabolic outcomes in children 
born after ART are generally encouraging. However, further 
studies with longer follow-ups are needed.

It is biologically possible that ART may cause childhood 
morbidity. One hypothesis is that mechanical and hormonal 
manipulation of gametes and the embryo induce epigenetic 
changes that can affect the immune system and reduce 
disease resistance. Intracytoplasmic sperm injection (ICSI) 
has been used in clinical practice since 1992, initially only 
for the treatment of male factor infertility. ICSI is often 
used in cases of mild male infertility, unexplained infertility, 
and failures during fertilization since it has proven to be an 
effective fertilization method, bypassing the natural selection 
of spermatozoa. The proportion of ART procedures involving 
ICSI has increased worldwide from 47.6% in 2000 to 66% in 
2010 and exceeds 90% in some countries. With this increased 
use, it is critical to understand any potential adverse effects on 
offspring conceived by ICSI [14].

However, most studies show a weak association between 
ART and childhood morbidity, indicating the possibility that 
the real underlying cause of morbidity in these children may 
not be the ART treatment itself but other factors associated 
with inclusion in the treatment program, i.e., reduced fertility. 

D. Kuiper et al. (15) reported that children of subfertile 
couples are at increased risk for adverse perinatal outcomes 
and congenital disabilities compared to naturally conceived 
children of fertile couples, even if parents have not received 
fertility treatment. Another potential explanation for the 
increased morbidity observed in children conceived through 
ART could be differences in parental behavior between 
children conceived through ART and those conceived 
spontaneously (16). In a review by E.G. Pitskhelauri [17], 
some authors reported a 30-40% higher risk of congenital 
anomalies in children born through IVF. This index reached 
25% in children born to parents with a history of infertility 
who refused an IVF procedure [17].  

In the Upstate KIDS study, exposure to high levels of 
androgens in the womb with a history of polycystic ovarian 
syndrome (PCOS) increased the risk of obesity and child 
development, especially in girls [18]. This conclusion was 
confirmed by several extensive studies in Europe using data 
that found an association between maternal PCOS and/or 
increased fetal testosterone levels and an increased risk of 
autism, attention deficit hyperactivity disorder (ADHD), and 
pervasive developmental disorders [19, 20]. 

In women with gynecological pathology such as 
endometriosis receiving ART, the frequency of fertilization 
decreases which may be caused by excessive local production 
of proinflammatory cytokines, including interleukins and 
tumor necrosis factor-alpha (TNF-α) [21]. According to the 
inflammation hypothesis, women with endometriosis are at 
increased risk of hypertension and cardiovascular disease, 
indicating long-term health consequences of inflammation 
beyond reproductive age [22]. Uterine myoma occurs in 
70% of women and is also associated with infertility [23]. 
Some suggest that inflammation may also play a role in the 
pathogenesis of uterine fibroids, and women with fibroids 
appear to be at higher cardiovascular risk [24]. Since 
inflammation is associated with adverse pregnancy and child 
health consequences, future epidemiological studies should 
assess the long-term health effects of children conceived by 
ART by mothers with uterine fibroids and endometriosis [25]. 

Male and female obesity increases the risk of infertility. In 
women, obesity is associated with anovulation, miscarriage, 
and prolonged pregnancy. First of all, it is assumed that the 
effect of obesity is associated with hormonal disorders since 
adipose tissue is an active metabolic and endocrine organ. An 
increase in DNA fragmentation and epigenetic effects in men 
is being actively studied today [25]. According to P. Suren 
et al., a study of a large cohort of newborns from Norway 
demonstrated a stronger linear relationship between paternal 
body mass index (BMI) rather than maternal BMI and the risk 
of developing autism [26].  

A known association between hypothyroidism, ovarian 
dysfunction, and menstrual cycle disorders can decrease 
fertility and indicates infertility treatment. It is important to 
note that overt hypothyroidism is positively associated with 
infertility, while subclinical hypothyroidism is not, although 
there are discussions about the appropriate thresholds for their 
differentiation. Undetected or inadequately treated obvious 
maternal hypothyroidism leads to cognitive impairment in the 
offspring, even in the absence of neonatal hypothyroidism. 
Subclinical hypothyroidism, defined as a high level of thyroid-
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stimulating hormone (TSH) with thyroxine (T4) within the 
normal range for gestational age, is associated with a decrease 
in IQ in children. However, to date, there is no evidence that 
the combined effects of hypothyroidism, infertility and ART 
can impact the health of offspring [25].

Over the past few decades, the rates of delayed childbearing 
have increased, as a result of which the age of the mother has 
increased. The mother’s age≥35 years increases the risk of 
complications in pregnant women and newborns and may 
also increase the risk of chromosomal abnormalities. Based 
on an increase in the frequency of preterm birth and other 
adverse neonatal outcomes, a higher risk of adverse long-term 
outcomes can be expected. The father’s age may also play a 
role that is sometimes difficult to separate from the influence 
of the mother’s age because pairs tend to be correlated by age. 
For example, the International Pediatric Leukemia Consortium 
identified an increased risk of acute lymphoblastic leukemia 
associated with older paternal age, with mixed results for 
older maternal age because of collinearity of age information. 
However, the accumulated data suggest that the father’s age 
and paternal risk factors, in general, may be necessary for the 
assessment [25].

Various explanations have been proposed for why children 
conceived by ART may experience more psychosocial health 
problems than children conceived naturally. Firstly, the use 
of ART is associated with an increased risk of adverse birth 
outcomes, such as low birth weight and prematurity, which 
can lead to negative consequences. Secondly, compared to 
natural conception, conception using ART may be associated 
with a higher level of parental stress, affecting the relationship 
between parents and children and the psychosocial 
development of children. Scientists claim that a child born 
after ART can be treated specially, with excessive protection 
from parents or inflated expectations [27]. However, several 
studies have shown that children under the age of seven born 
after ART  have better cognitive skills than children conceived 
naturally and have suggested that these differences are mainly 
due to the favorable socioeconomic characteristics of couples 
who have access to fertility treatment [28, 29]. S. Sandin et al. 
[30] studied more than 2.5 million children born in Sweden 
from 1982 to 2007 and found that mental retardation risk 
was significantly higher in children conceived through ART 
than their counterparts from natural pregnancies. A recent 
systematic review on cognitive development after ART 
[31] found that IVF methods negatively impact cognitive 
development [30, 32, 33]. A Danish registration study reported 
a comparable risk of mental retardation in children from a 
single pregnancy through ART and spontaneously conceived 
[34]. Recent extensive registry-based studies in Sweden and 
Denmark have shown similar schooling rates for children 
after IVF and children born by spontaneous conception 
[35-48]. C. Fountain et al. [39] studied 6 million live births 
and found that autism was twice more common in children 
conceived by ART than after natural pregnancies. However, 
most neurocognitive development and autism spectrum 
disorders studies do not prove an increased risk when 
adjusted for multiple births [40]. While studies of parent-child 
relationships and children’s psychosocial health have yielded 
mixed results, most reported similar results in both groups. 
There is some evidence that having a child with older parents 

positively affects parenting because these parents demonstrate 
higher levels of emotional involvement, lower levels of stress, 
and a greater sense of competence (41, 42). The European 
Study of families with ART results has shown that positive 
relationships between mothers and children are a feature of 
ART throughout childhood and adolescence [43]. In general, 
the existing evidence on the long-term psychosocial health 
of ART children is inconclusive, as several studies that have 
looked at the outcomes of these children after childhood have 
had mixed results [44, 45]. As for academic performance, 
according to numerous studies, children born after ART  do 
not differ from their peers conceived naturally [46-48].

Discussion: Thus, an analysis of the literature on the health 
status of children born after IVF has revealed inconsistencies 
in the results obtained which requires further study. In order 
to improve the reliability of the information on the health 
of offspring born as a result of IVF, it is necessary to take 
into account the anamnesis of the parents entering the IVF 
program since the causes of infertility themselves may serve 
as the basis for the development of pathological conditions in 
the children born.

Conclusion: The increase in the frequency of infertility 
and its successful correction using ART in recent decades 
has led to an increase in the number of children conceived 
through artificial insemination and increased questions about 
the potential risks to their health. The available scientific 
evidence on the state of the offspring health is contradictory 
and requires further study. Despite the active, practical use of 
ART in Kazakhstan, there was no study of morbidity structure 
and health status of children conceived by ART to allow the 
development of a prognostic model and general principles of 
their management. Currently, in countries such as Denmark 
[49], Japan [50], Switzerland [51], and others, there are national 
registries of data on assisted reproductive medicine, which 
makes it possible to extract recommendations for improving 
current practice, preventing complications associated with 
ART and amend the current legislation relating to this field of 
medicine. The introduction of a national register in Kazakhstan 
will allow complete recording of all ART information from 
public and private clinics, monitoring and research on the 
treatment of infertility and reproductive function in women 
seeking ART, and monitoring the health status of children born 
after ART. A national registry can become a valuable research 
tool and a key component of Kazakhstan’s Health Information 
System for Human Reproduction.
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Аннотация

Актуальность: Проблема, связанная с состоянием здоровья желанных детей, родившихся после успешного приме-
нения вспомогательных репродуктивных технологий (ВРТ), остается одной из наиболее обсуждаемых в современной 
медицине. Существующие публикации о результатах применения ВРТ, включая крупные регистрационные исследова-
ния и систематические обзоры/мета-анализы, имеют противоречивые данные в отношении состояния здоровья детей, 
зачатых в результате оплодотворения in vitro, по сравнению с детьми, зачатыми естественным путем. 

Большинство исследований посвящены в основном краткосрочным наблюдениям за состоянием соматического или 
психического здоровья детей после ВРТ, в то время как публикации, касающаяся долгосрочных результатов, встречают-
ся гораздо реже. 

Цель исследования – анализ современных публикаций об особенностях физического и полового развития, психо-
социального статуса, состояния эндокринной системы, рисков развития кардиометаболических заболеваний и врожден-
ных пороков развития детей, зачатых с помощью ВРТ.

Методы: Данный обзор включает анализ имеющихся на сегодняшний день данных о здоровье детей, родившихся 
в результате применения методов ВРТ. Поиск литературы был осуществлен в онлайн-базах данных, включая Medline, 
Scopus, Web of Science, Google Scholar, Springer, PubMed, ResearchGate и Cyberleninka. Поиск проводился по всем типам 
исследований, опубликованных на английском и русском языках, по ключевым словам: «вспомогательные репродуктив-
ные технологии (ВРТ)», «экстракорпоральное оплодотворение (ЭКО)», «потомство», «дети», «здоровье детей/потом-
ства», «состояние здоровья», «психосоциальное здоровье». 

Результаты: На основе анализа данных литературы сделан вывод о том, что в ряде исследований были упущены дан-
ные о возможном влиянии на состояние здоровья потомства состояния здоровья их родителей, приведшего к снижению 
фертильности и ставшего показанием для проведения программы ВРТ. При исключении данных факторов вероятность 
неблагоприятного влияния самой процедуры ВРТ на показатели здоровья будущих детей, как правило, нивелируется. 

Заключение: Учитывая активное развитие ВРТ в Казахстане, наличие достаточно большой когорты детей, родив-
шихся в результате применения ВРТ, и отсутствие работ по изучению состояния здоровья и структуры их заболеваемо-
сти, требуется активное изучение данной проблемы в нашей стране.  

Ключевые слова: вспомогательные репродуктивные технологии (ВРТ), экстракорпоральное оплодотворение (ЭКО), 
потомство, дети, здоровье детей/потомства, состояние здоровья, психосоциальное здоровье.
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Аңдатпа

Өзектілігі: Қосалқы репродуктивтік технологияларды (ҚРТ) табысты қолданғаннан кейін туған қалаулы балалар-
дың денсаулық жағдайына байланысты мәселе қазіргі медицинада неғұрлым талқыланатын мәселелердің бірі болып 
қалуда. ҚРТ қолдану нәтижелері туралы қолда бар жарияланымдар, оның ішінде ірі тіркеу зерттеулері және жүйелі шо-
лулар/метаталдаулар табиғи жолмен туылған балалармен салыстырғанда invitro ұрықтандыру нәтижесінде пайда болған 
балалардың денсаулық жағдайына қатысты қарама-қайшы мәліметтерге ие. 

Зерттеулердің көпшілігі негізінен ҚРТ-дан кейінгі балалардың соматикалық немесе психикалық денсаулығының 
жай-күйін қысқа мерзімді бақылауға арналған, ал ұзақ мерзімді нәтижелерге қатысты жарияланымдар аз кездеседі.

Зерттеудің мақсаты – ҚРТ көмегімен туылған балалардың дене және жыныстық даму ерекшеліктері, психоәлеумет-
тік мәртебесі, эндокриндік жүйенің жай-күйі, кардиометаболикалық аурулардың даму тәуекелдері және туа біткен даму 
ақаулары туралы қазіргі заманғы жарияланымдарды талдау.

Әдістер: Бұл шолу ҚРТ әдістерін қолдану нәтижесінде туылған балалардың денсаулығы туралы қазіргі кездегі 
деректерді талдауды қамтиды. Әдебиеттерді іздеу Medline, Scopus, Web of Science, Google Scholar, Springer, PubMed, 
ResearchGate және CyberLeninka сияқты онлайн-дерекқорларда жүзеге асырылды. Іздеу ағылшын және орыс тілдерінде 
жарияланған зерттеулердің барлық түрлері бойынша, «қосалқы репродуктивтік технологиялар (ҚРТ)», «экстракорпо-
ралдық ұрықтандыру (ЭКҰ)», «ұрпақтар», «балалар», «балалардың/ұрпақтардың денсаулығы», «денсаулық жағдайы», 
«психоәлеуметтік денсаулық» кілт сөздері бойынша жүргізілді.

Нәтижелері: Әдебиеттер деректерін талдау негізінде бірқатар зерттеулерде ұрпақтардың денсаулық жағдайына, 
олардың ата-аналарының денсаулығына әсер етуі мүмкіндіктері туралы мәліметтер жоқ, бұл ұрықтылықтың төмендеуі-
не әкеліп соқтырды және ҚРТ бағдарламасының көрсеткіші болды деген қорытынды жасалды. Осы факторларды алып 
тастағанда, ҚРТ рәсімінің өзі болашақ балалардың денсаулық көрсеткіштеріне қолайсыз әсер ету ықтималдығы, әдетте, 
жойылады.

Қортынды: Қазақстанда ҚРТ-ның белсенді дамуын, ҚРТ қолдану нәтижесінде туылған балалар когортының жет-
кілікті үлкен болуын және денсаулық жағдайы мен олардың аурушаңдығының құрылымын зерттеу бойынша жұмыстар-
дың болмауын ескере отырып, бұл мәселені біздің елімізде белсенді зерделеу талап етіледі. 

Кілт сөздер: қосалқы репродуктивтік технологиялар (ҚРТ), экстракорпоралдық ұрықтандыру (ЭКҰ), ұрпақтар, 
балалар, балалардың/ұрпақтардың денсаулығы, денсаулық жағдайы, психоәлеуметтік денсаулық.
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Аннотация 
Актуальность: Метод инъекции сперматозоида в 

цитоплазму ооцита (ИКСИ) был введен в клиническую 
практику в сфере вспомогательных репродуктивных тех-
нологий (ВРТ) как метод лечения пациентов с мужским 
фактором бесплодия. На сегодняшний день нет единого 
научного консенсуса касательно преимуществ ИКСИ по 
сравнению со стандартным ЭКО в циклах без мужского 
фактора бесплодия, а также приводятся противоречивые 
данные о влиянии оплодотворения данным методом на 
исходы беременностей.

Цель исследования – определить эффективность 
программ ВРТ после оплодотворения методом ИКСИ в 
циклах без мужского фактора бесплодия, а также устано-
вить влияние метода оплодотворения на исходы беремен-
ности в программах ВРТ. 

Методы: Проведен сравнительный анализ эффектив-
ности 2505 «свежих» программ ЭКО и ИКСИ в циклах 
без мужского фактора бесплодия и 340 медицинских карт 
пациентов, проходивших лечение с 2012 по 2018 год в Ин-
ституте Репродуктивной Медицины (Алматы, Казахстан). 
Исследуемая группа была разбита на две возрастные кате-
гории: <35 и ≥35 лет.

Результаты: Анализ результатов показал достовер-
ное увеличение частоты оплодотворения при ИКСИ по 
сравнению с ЭКО как у женщин <35 лет ( 82,4 против 
68,4%) так и в группе женщин ≥35 лет (80,7 против 67,7%) 
(p<0,001). При сравнении частоты клинической беремен-
ности после ЭКО или ИКСИ не было выявлено статисти-
ческих различий в обоих возрастных группах женщин. 
Частота живорождения составила 32,5 против 33,6% в 
группе <35 лет и 24,8 против 28,3% у женщин ≥35 лет. 
При оплодотворении ИКСИ в циклах без мужского факто-
ра бесплодия достоверно чаще наблюдались низкая масса 
тела при рождении и задержка роста плода. 

Заключение: В циклах, исключающих мужской фак-
тор бесплодия, оплодотворение методом ИКСИ повышает 
частоту оплодотворения, но не влияет на исход програм-
мы ВРТ. Рекомендуется пересмотреть подход рутинного 
применения и другие показания к ИКСИ у пациентов без 
мужского фактора бесплодия. После оплодотворения ме-
тодом ИКСИ повышаются риски задержки роста плода, а 
также чаще наблюдается рождение детей с низкой массой 
тела по сравнению беременностями в результате ЭКО. 

Ключевые слова: вспомогательные репродуктивные 
технологии, фактор бесплодия, интрацитоплазматическая 
инъекция (ИКСИ), экстракорпоральное оплодотворение 
(ЭКО), акушерские осложнения, исходы беременности.

 

Введение: Лечение бесплодия методом экстракорпо-
рального оплодотворения (ЭКО) ооцитов человека «су-
спензией» сперматозоидов нашло широкое применение 
в программах вспомогательных репродуктивных тех-
нологий (ВРТ) и привело к рождению первых детей «из 
пробирки». Однако в случаях, когда в образце эякулята 
отмечалась низкая концентрация или слабая подвижность 
сперматозоидов, достичь успешного оплодотворения не 
удавалось. В ряде исследований была показана низкая 
частота оплодотворения, а также его полное отсутствие 
в 40% циклов ЭКО, особенно у пар, где мужчины имели 
низкие показатели спермограммы [1]. 

С 1992 года для улучшения результативности про-
грамм с мужским фактором бесплодия в клиническую 
практику ВРТ был введен метод инъекции сперматозоида 
в цитоплазму ооцита (ИКСИ). Сообщалось, что частота 
оплодотворения после ИКСИ была значительно выше и 
составляла 44% против 18% после субзональной инсе-
минации (СУЗИ). Также, было установлено, что иммо-
билизация сперматозоида путем неполного перетирания 
хвоста о дно чашки Петри, позволяет повысить частоту 
оплодотворения в ИКСИ до 82% [1]. 

В результате усовершенствования данной техники, 
выбор метода оплодотворения в пользу ИКСИ в клини-
ческой практике заметно возрос. По мировым данным на-
циональных и региональных реестров, с 1997 по 2004 гг. 
доля использования метода ИКСИ в среднем увеличилась 
с 39,6 до 58,9% [2]. В 2017 году, по данным Международ-
ного Комитета по Мониторингу ВРТ, частота применения 
метода ИКСИ составила 69,3%, варьируя в разных стра-
нах от 62,1 до 90,1% [3].

Показаниями к проведению оплодотворения методом 
ИКСИ являются:

1) Мужской фактор бесплодия: олигозооспермия, 
астенозооспермия, тератозооспермия, смешанный антиг-
лобулиновый тест (МАР-тест), криптозооспермия, азоо-
спермия, материал, полученный в результате инвазивных 
вмешательств (testicular sperm aspiration – TESA, testicular 
sperm extraction – TESE и др.);

2) Немужской фактор бесплодия: предыдущие неудач-
ные попытки ЭКО, дисморфизмы ооцитов, разморожен-
ные ооциты, преимплантационного генетического тести-
рования на анеуплоидии (ПГТ-А), дозревание ооцитов 
in-vitro [1].

Причиной активного выбора данного метода оплодот-
ворения специалистами ВРТ является увеличение часто-
ты оплодотворения при проведении программ по лечению 
бесплодия. Согласно научным данным, в 5-15% случаев 
наблюдается полное отсутствие оплодотворения (ПОО) 
в циклах ЭКО [4]. По данным ряда исследований, метод 
ИКСИ значительно снижает вероятность ПОО по сравне-
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нию с ЭКО и достоверно увеличивает частоту оплодотво-
рения [4-7].

При этом, данные национального реестра США [8] и 
155 клиник ВРТ Южной Америки [9] показывают, что в 
циклах без мужского фактора эффективность метода ЭКО 
выше по сравнению с ИКСИ. Ретроспективное исследова-
ние ряда клиник Австралии также показало более высо-
кую результативность циклов ЭКО по сравнению с ИКСИ 
[10], а данные опубликованные в Великобритании в 2020 
г. наоборот, свидетельствуют об отсутствии достоверной 
разницы между методами оплодотворения ЭКО и ИКСИ в 
циклах с немужским фактором [11].

Опубликован ряд работ, в которых показано, что у жен-
щин, достигших беременности в результате проведения 
программ ЭКО/ИКСИ, частота акушерских осложнений – 
преждевременные роды, гестационный сахарный диабет, 
задержка роста плода (ЗРП), преждевременное излитие 
околоплодных вод и другие – выше, чем в общей популя-
ции при естественном зачатии [12-14]. Исследование К. 
Nouri и др. показало, что у детей, рожденных после про-
грамм ИКСИ, значительно ниже средний вес в сравнении 
с ЭКО и детьми, зачатыми естественным путем [15].  

Необходимо отметить, что с появлением технологий 
витрификации ооцитов и ПГТ-А, показания к ИКСИ рас-
ширились. Данные Центра по контролю и профилактике 
заболеваний США показывают, что в 60-72% случаев в 
клиниках ВРТ в циклах без мужского фактора бесплодия 
использовалось оплодотворение методом ИКСИ [16]. В 
некоторых клиниках Ближнего Востока существует прак-
тика использования ИКСИ в 100% случаях независимо от 
показаний [17].  

В Институте Репродуктивной Медицины (ИРМ) г. Ал-
маты, Казахстан прослеживается тенденция увеличения 
доли программ в сторону ИКСИ. Так, в 2006 году доля 
циклов ИКСИ составляла 26%, а к 2018 году она возрос-
ла до 66,5%. При выборе метода оплодотворения в про-
граммах ВРТ перевес часто на стороне ИКСИ, поскольку 
такого рода предпочтение отражает желание как врачей, 
так и бесплодных пар с целью оптимизации результатов 
программ ВРТ. 

Цель исследования – определить эффективность 
программ ВРТ после оплодотворения методом ИКСИ в 
циклах без мужского фактора бесплодия, а также устано-
вить влияние метода оплодотворения на исходы беремен-
ности в программах ВРТ.

Материалы и методы: Проведен сравнительный ана-
лиз эффективности программ ЭКО и ИКСИ в циклах без 
мужского фактора бесплодия в рамках одноцентрового, 
ретроспективного, рандомизированного исследования. 
Проанализированы данные пациентов, проходивших про-
граммы ЭКО/ИКСИ с 2012 по 2018 год в ИРМ Алматы.

При проведении ретроспективного исследования были 
обработаны медицинские карты пациентов, а также дан-
ные медицинской информационной системы. Было про-
анализировано 2505 «свежих» программ, удовлетворяю-
щих критериям включения в исследование, из которых 
1693 (67,5%) после проведения оплодотворения методом 
ЭКО и 812 (32,5%) методом ИКСИ с последующим про-
ведением переноса эмбрионов в полость матки на пятые 
сутки развития.  

Анализируемые данные включали: анамнез, возраст 
пациентов, количество полученных ооцитов, количество 
зрелых ооцитов (циклы ИКСИ), частоту нормального 
оплодотворения, выход бластоцист, данные и результаты 

переноса эмбрионов, частота клинической беременно-
сти ЧКБ, ранние потери беременности и живорождение. 
С целью исключить влияние репродуктивного возраста 
женщин, исследуемую группу разделили на возрастные 
категории: <35 и ≥35 лет.

Критериями исключения были определены: мужской 
фактор бесплодия в анамнезе пары, циклы с ПГТ-А, 
циклы, где на трансвагинальной пункции фолликулов 
(ТВПФ) получено <5 ооцитов, программы с отсроченным 
переносом или перенос в криоцикле, крио ооциты и опло-
дотворение ЭКО и ИКСИ в одной программе.

Проанализированы данные о неонатальных осложне-
ниях: ЗРП, низкая масса тела (НМТ) при рождении, преж-
девременные роды у пациентов, прошедших программы 
ЭКО или ИКСИ.  В связи с тем, что не все пациенты, 
успешно прошедшие программу ВРТ продолжили наблю-
дение за течением беременности в ИРМ, когорта пациен-
тов на данном этапе анализа значительно сократилась, и в 
результате, на акушерском этапе было проанализировано 
340 медицинских карт, из которых 172 после программы 
ЭКО и 168 после ИКСИ. Ограничения исследования: на 
акушерском этапе при проведении анализа развития ос-
ложнений во время беременности, когорта пациенток не 
была поделена на возрастные категории, в связи с малень-
ким объёмом выборки.

Рост фолликулов контролировали с помощью ваги-
нального ультразвукового исследования (УЗИ). Спустя 
36-38 ч. после введения триггера ХГч проводили ТВПФ. 
В зависимости от истории болезни пациентов оплодотво-
рение проводили методом ЭКО или ИКСИ, спустя 3±1 ч. 
после забора ооцит-кумулюсных комплексов. Культиви-
рование и все этапы эмбриологического протокола с ооци-
тами и эмбрионами проводили с использованием линейки 
сред ORIGIO (Дания). Перед проведением оплодотворе-
ния методом ИКСИ выполняли денудацию ооцитов от 
corona radiata. Процедуру ИКСИ проводили в манипуля-
ционной среде на инвертированном микроскопе Olympus 
IX73 (Olympus Corporation, Япония) при температуре на-
гревательной поверхности 37℃±0,5. 

Оплодотворение методом ЭКО проводили через 3-4 
часа после получения ооцитов. Оценку оплодотворения 
проводили через 16-18 часов после инсеминации/инъек-
ции, на наличие двух пронуклеусов и двух полярных тел 
[18]. Нормально оплодотворенные зиготы культивирова-
ли в группах с использованием одноступенчатой среды в 
миниинкубаторах PLANER (Великобритания) в газовой 
фазе 6,0% CO2, 5% O2 и 89% N2 до пятых суток развития.

На пятый день культивирования качество бластоцист 
оценивали по классификации Гарднера, в которой учи-
тывается объём внутриклеточной массы, трофэктодермы 
и степень экспансии [19]. На перенос отбирали бласто-
цисты только отличного и хорошего качества категории 
AA, AB, BA, BB, а оставшиеся бластоцисты хорошего и 
отличного качества криоконсервировали на пятые и/или 
шестые сутки. Для витрификации бластоцист использова-
ли наборы Cryotop® Vitrification Kit и открытые носите-
ли типа Cryotop® (Kitazato, Япония). Перенос эмбрионов 
в полость матки в обеих группах проводили на 5-й день 
культивирования в среде UTM™ (Origio, Дания) под кон-
тролем УЗИ. 

Анализ на ХГч проводился на 14 день после переноса 
эмбрионов. При положительном результате (ХГч+), через 
10 дней проводи УЗИ для визуализации плодного яйца и 
подтверждения клинической беременности. Результаты 
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данного исследования оценивали по следующим параме-
трам: частота нормального и аномального оплодотворе-
ния, частота формирования бластоцист, частота клиниче-
ской беременности на перенос и частота живорождения.

Статистическая обработка данных выполнена с ис-
пользованием программного пакета для проведения ста-
тистического анализа STATISTICA v.10.0 для Windows. 
Для оценки достоверности различий между двумя вы-
борочными распределениями полученные результаты 
сравнивали в подгруппах с помощью стандартных мето-
дов вариационной статистики с применением t-критерия 
Стьюдента. Полученные различия частот в выборочных 
распределениях для анализируемого признака при пар-
ных сравнениях, считали статистически достоверными 
при уровне значимости р≤0,05. При проведении данного 
исследования размер выборки предварительно не рассчи-
тывали.

Включённые в исследование пациенты дали информи-
рованное согласие на участие в исследовании.

Выбор метода оплодотворения ооцитов в программах ВРТ не повлиял на частоту ПОО. При этом, у пациенток стар-
шего репродуктивного возраста (≥35 лет) ПОО встречалось чаще при любом методе оплодотворения (5,8% после ЭКО и 
4,5% после ИКСИ) по сравнению с женщинами до 35 лет (1,1% после ЭКО и 1,8% после ИКСИ). Однако статистических 
различий между группами ЭКО и ИКСИ не обнаружено.

Частота формирования бластоцист была достоверно выше в группе женщин ≥35 лет после проведения ЭКО по срав-
нению с ИКСИ (50,1 против 46,8%, р≤0,05). Анализ частоты формирования бластоцист в группе женщин <35 лет не 
показал достоверного увеличения в зависимости от метода оплодотворения (51,3 против 51,7%, р>0,05).

Оценка частоты отмены переносов в программах ВРТ при сравнении различных методов оплодотворения в циклах 
без мужского фактора бесплодия показал статистически значимое увеличение частоты отмен у женщин <35 лет в группе 

Результаты: Клинико-эмбриологические результа-
ты реализации программ ВРТ в рамках исследования 
представлены в таблице 1. Так, статистически значимой 
разницы в среднем возрасте пациенток в группах опло-
дотворения методами ЭКО или ИКСИ для обеих катего-
рий женщин (<35 и ≥35 лет) отмечено не было (p>0,05). 
В показателе среднее количество полученных ооцитов 
на ТВПФ не наблюдалось статистических различий в 
зависимости от возраста женщин и метода оплодотворе-
ния. Показатели частоты нормального оплодотворения в 
циклах без мужского фактора бесплодия показали досто-
верное увеличение частоты нормального оплодотворения 
после проведения ИКСИ в обеих возрастных группах 
(68,4 против 82,4% в группе <35 лет и 67,7 против 80,7% 
в группе ≥35 лет, р<0,001). Частота аномального оплодот-
ворения была достоверно выше после проведения ЭКО в 
обеих возрастных группах (9,3 против 2,5% в группе <35 
лет и 8,9 против 2,4% в группе ≥35 лет, р<0,001). 

Таблица 1 – Клинико-эмбриологические результаты программ ВРТ у женщин различных возрастных 
групп в зависимости от метода оплодотворения

Показатели: Возраст и метод оплодотворения в программах ВРТ

< 35 P-value ≥ 35 P-value

ЭКО ИКСИ ЭКО ИКСИ

Средний возраст 
женщин (лет±SD)

29,2±(3,29) 29,4±(3,22) 0,2099 37,9±(2,38) 37,9±(2,31) 0,9971

Среднее количество 
ооцитов (±SD)

13,8±(8,38) 11,8±(7,12) >0,05 9,1±(5,73) 8,5±(5,08) > 0,05

Частота 
оплодотворения, %

68,4 
(11235/16419)

82,4 
(4123/5006)

< 0,001 67,7 
(3147/4650)

80,7 
(1392/1725)

< 0,001

Частота аномального 
оплодотворения, %

9,3 
(1518/16419)

2,5 (125/5006) < 0,001 8,9 (415/4650) 2,4 (42/1725) < 0,001

Частота ПОО, % 1,1 (13/1182) 1,8 (10/544) 0,2141 5,8 (30/511) 4,5 (12/268) 0,4141

Частота формирования 
бластоцист, %

51,3 
(5758/11235)

51,7 
(2132/4123)

0,5096 50,1 
(1576/3147)

46,8 (652/1392) ≤ 0,05

Частота отмены ЕТ, % 4,2 (50/1182) 7,7 (42/544) < 0,01 11,4 (58/511) 14,6 (39/268) 0,199
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Обсуждение: Анализ полученных результатов пока-
зал статистически значимое увеличение частоты оплодот-
ворения после ИКСИ по сравнению с ЭКО. Полученные 
данные согласуются с опубликованными результатами, где 
уровень оплодотворения после ИКСИ был достоверно выше 
(p<0,001), чем при классическом ЭКО, и составил 67,5 про-
тив 47,8%, соответственно [6]. В другом исследовании в 
результате проведения программ ВРТ у женщин старшего 
репродуктивного возраста в циклах без мужского фактора 
бесплодия частота оплодотворения также была достоверно 
выше после ИКСИ и составила 71% против 50% после опло-
дотворения методом ЭКО [20].

Проведенный анализ показал, что после ЭКО частота 
аномального оплодотворения статистически выше, чем по-
сле ИКСИ. Это можно объяснить особенностью метода, т.к. 
при стандартной инсеминации вероятность полиспермии 
возрастает (p<0,001). 

ИКСИ по сравнению с ЭКО (7,7 против 4,2%, р<0,01). Хотя у женщин ≥35 лет, данный показатель был выше (14,6% 
после ИКСИ против 11,4% после стандартного ЭКО), достоверной разницы в зависимости от метода оплодотворения в 
данной возрастной группе не наблюдалось (р>0,05). 

Данные исследования показали, что метод оплодотворения в программах ВРТ (ЭКО или ИКСИ, в циклах без муж-
ского фактора бесплодия) не повлиял на показатель ЧКБ в обеих возрастных группах, статистически значимых различий 
не выявлено (р>0,05) (рисунок 1). 

Показатель живорождения (рисунок 1) при проведении программы ЭКО или ИКСИ в циклах без мужского фактора 
бесплодия не показал достоверного увеличения в зависимости как от метода оплодотворения, так и от возраста женщин 
(р>0,05). 

Результаты анализа неонатальных осложнений выявили статистически значимые различия в частоте ЗРП (р<0,001) 
и НМТ при рождении (р≤0,05) в зависимости от способа оплодотворения. Так, риск ЗРП и НМТ при рождении были 
достоверно выше при наступлении беременности после ИКСИ (беременность после ИКСИ: риск ЗРП – 44,1%, НМТ – 
16,7%; беременность после ЭКО: риск ЗРП – 20,9%, НМТ – 6,9%) (таблица 2). Не обнаружено достоверных различий 
(р>0,05) в частоте преждевременных родов после проведения программ ЭКО или ИКСИ. Когорта пациенток для оценки 
неонатальных осложнений не была поделена на возрастные категории, в связи с маленьким объёмом выборки.

Рисунок 1 – Эффективность программ ВРТ у женщин различных возрастных групп 
в зависимости от метода оплодотворения

Таблица 2 – Частота неонатальных осложнений у обследованных женщин после проведения 
оплодотворения методом ЭКО или ИКСИ

Неонатальные осложнения Программы P-value

ЭКО ИКСИ

Низкая масса тела при рождении, % 6,9 (6/86) 16,7 (14/84) ≤ 0,05

Задержка роста плода, % 20,9 (18/86) 44,1 (37/84) < 0,001

Преждевременные роды, % 3,5 (3/86) 4,8 (4/84) 0,6783

В исследовании 1547 программ ЭКО и ИКСИ без муж-
ского фактора бесплодия частота ПОО в циклах ЭКО соста-
вила 17,5%, по сравнению с 4,8% при оплодотворении мето-
дом ИКСИ [7]. Однако при анализе результатов 155 клиник 
Латинской Америки не было выявлено различий в частоте 
ПОО между методами оплодотворения в циклах с немуж-
ским фактором (ЭКО – 3,37%, ИКСИ – 4,49%) [9].

В данном исследовании частота формирования бласто-
цист при сравнении различных методов оплодотворения в 
циклах без мужского фактора бесплодия была достоверно 
выше (р≤0,05) в группе женщин ≥35 лет после проведения 
ЭКО по сравнению с ИКСИ. При этом, в группе женщин <35 
лет достоверного увеличения показателя частоты формиро-
вания бластоцист не наблюдалось. Полученные результаты 
согласуются с опубликованными ранее данными, где не на-
блюдалось достоверных различий в частоте дорастания до 
бластоцист после ЭКО (54,4%) в сравнении с группой, где 
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проводилось оплодотворение методом ИКСИ (53,3%) [21]. 
Сообщалось, что женщинам старшего репродуктивного 

возраста при проведении программ ВРТ рекомендуется, не-
зависимо от фактора бесплодия, проводить оплодотворения 
методом ИКСИ, так как с увеличением возраста количество 
и качество получаемых ооцитов заметно снижается [22]. Од-
нако в рандомизированном контролируемом исследовании 
на сиблинговых ооцитах пациентов старше 38 лет не было 
выявлено никаких значительных различий в частоте опло-
дотворения, выходе бластоцист и ЧКБ в зависимости от ме-
тода оплодотворения [23].

Анализ результатов данного исследования также показал, 
что частота случаев отмены переносов вследствие низкого 
качества бластоцист или остановки эмбрионов в развитии 
статистически значимо увеличивается (р<0,01) у женщин 
<35 лет в группе ИКСИ по сравнению с ЭКО. Однако в 
программах ВРТ у женщин ≥35 лет достоверного (р>0,05) 
увеличения частоты отмены переносов в зависимости от 
метода оплодотворения не наблюдалось. Данный показатель 
был выше после проведения ИКСИ, чем после стандартно-
го ЭКО. Отмечено, что ИКСИ – инвазивная процедура, при 
которой ооцит может быть оплодотворен сперматозоидом 
более низкого качества и впоследствии это может повлиять 
на дальнейшее развитие эмбриона, в то время как обычное 
ЭКО – результат естественного отбора сперматозоидов. Аль-
тернативная причина — вероятность дегенерации ооцита во 
время проведения микроманипуляции в результате механи-
ческой травмы, попадания излишков среды или воздействия 
токсичных компонентов различных синтетических сред, 
применяемых для программы ИКСИ.  

 В нашем исследовании показатели ЧКБ между ЭКО и 
ИКСИ в обеих возрастных группах статистически не отли-
чались. В исследовании J.L. Yovich и др. также не были вы-
явлены статистические различия (p=0,104) между показате-
лями ЧКБ после ЭКО и ИКСИ (36,1 против 51,7%) [7].

Одним из ключевых показателей эффективности про-
грамм ВРТ является частота живорождения. Анализ резуль-
татов данного исследования не выявил достоверных разли-
чий по данному показателю между группами ЭКО и ИКСИ 
в циклах без мужского фактора бесплодия. Данные Евро-
пейского ретроспективного мультицентрового исследования 
программ ВРТ у женщин с нормальным гормональным от-
ветом показали, что частота живорождения после ЭКО ста-
тистически не отличалась (p=0,8) и составила 35% против 
34% после оплодотворения методом ИКСИ [24]. 

Вопрос эффективности и пользы повсеместного приме-
нения метода ИКСИ независимо от анамнеза неоднократ-
но поднимался в научных сообществах. Так, в заключении 
Американского Общества Репродуктивной Медицины гово-
рится, что рутинное использование ИКСИ не имеет эффек-
тивности у пациентов с немужским фактором бесплодия, за 
исключением тех, у кого в анамнезе были случаи неудачного 
оплодотворения после ЭКО [25]. Более высокие финансовые 
затраты пациентов на проведение ИКСИ – другой важный 
аспект, который необходимо учитывать при планировании 
программы ВРТ. Кроме того, время, затрачиваемое эмбри-
ологом на проведение ИКСИ, значительно больше, чем на 
оплодотворение методом ЭКО. 

Анализ акушерских осложнений показал, что угроза 
раннего самопроизвольного патологического прерывания 
беременности наблюдается в 43-55% случаев у женщин по-
сле проведения программы ВРТ по сравнению с 20% жен-
щин со спонтанно наступившей беременностью. Авторами 
было показано влияние возраста и лечения методами ВРТ 
на развитие осложнений. Так, у беременных женщин ≥35 
лет в 1,55 раза увеличивается вероятность угрозы раннего 
самопроизвольного патологического прерывания, а при до-
стижении беременности с помощью ВРТ вероятность раз-
вития данного осложнения увеличивается в 2,34 раза. При 
оценке риска развития ЗРП не наблюдалось статистически 
значимых отличий у женщин различных возрастных групп 
в зависимости от выбора способа оплодотворения (р>0,05) 

[26]. Согласно проведенному нами исследованию, частота 
акушерских осложнений достоверно чаще (р<0,001) возни-
кала у женщин после оплодотворения ИКСИ по сравнению 
с программой ЭКО. 

В ряде работ сообщается, что у детей, рожденных в про-
граммах ВРТ, наблюдаются более высокие риски гипотро-
фии, недоношенности, перинатальной заболеваемости и 
смертности, а также врожденных пороков развития по срав-
нению с детьми, рожденными после спонтанной беременно-
сти. У родительских пар с диагнозом бесплодие в анамнезе 
риск развития врожденных аномалий у детей, рожденных в 
программах ВРТ увеличивается на 30-40% по сравнению с 
детьми, зачатыми естественным путем, где этот показатель 
составляет 25% [27-28]. Все еще окончательно не ясно, 
связано ли увеличение рисков возникновения врожденных 
пороков после программ ВРТ с причинами бесплодия, воз-
растом пациентов, генетикой или выбранным методом опло-
дотворения. Повышенный уровень соматических заболева-
ний (например, сердечно-сосудистых), может отмечаться и 
у детей после ВРТ, однако у большинства детей, рожденных 
после программ ВРТ, не выявлено каких-либо соматических 
патологий [29-30]. В одном из исследований говорится, что 
возможными причинами увеличения частоты различных на-
рушений у детей, рожденных после ВРТ, являются патоло-
гические изменения в репродуктивных системах родителей. 
То есть, нарушения у детей, рожденных после ВРТ, вызва-
ны экспрессией определенных генов, которая и передаётся 
с половыми клетками. Это доказывает отсутствие влияния 
программ ВРТ на увеличения заболеваемости у детей. Так, 
частота врожденных дефектов у бесплодных пар, которым 
удается добиться беременности без ВРТ, почти такая же, как 
у пар, в которых беременность наступила после лечения в 
клинике. 

Также было показано, что именно нарушения репродук-
тивной функции у бесплодных пар, а не методы оплодот-
ворения, являются причиной увеличения различных нару-
шений у детей, рожденных после ВРТ [31]. Однако данные 
по этому вопросу не однозначны, так при анализе частоты 
врожденных пороков развития у детей после ЭКО по срав-
нению с самопроизвольными беременностями не было 
выявлено факторов, которые бы свидетельствовали об от-
рицательном влиянии методов ВРТ. Наоборот, в исследова-
нии, где сравнивали детей, рожденных после естественной 
беременности и программ ЭКО/ИКСИ, доля больных детей, 
кому потребовалось последующее проведение различных 
хирургических вмешательств с дальнейшей госпитализаци-
ей, была выше после ВРТ [32].

Опубликованные данные настолько противоречивы, что 
в настоящее время трудно определить, увеличиваются ли 
указанные риски вследствие лечения с помощью ВРТ (ре-
зультат гормональной стимуляция, микро-манипуляций с 
гаметами, проведения оплодотворения ЭКО или ИКСИ, 
культивирования in vitro, витрификация) или это результат 
патологических изменения в репродуктивной функции бес-
плодных пар (возраст, нарушения в кариотипе, нарушения 
гаметогенеза, проблемы с вынашиванием и т.д.). 

Заключение: Анализ полученных результатов показал, 
что в циклах, исключающих мужской фактор бесплодия, 
оплодотворение методом ИКСИ повышает частоту оплодот-
ворения, но при этом не влияет на исход программы ВРТ. 
Рекомендуется пересмотреть рутинное применения ИКСИ 
в циклах без мужского фактора бесплодия и по другим по-
казаниям. При планировании программы ВРТ необходимо 
информировать пациентов относительно рисков каждого 
из методов оплодотворения и дополнительных финансовых 
расходах при выполнении процедуры ИКСИ. Так, у бере-
менных женщин после оплодотворения методом ИКСИ в 
программах без мужского фактора бесплодия увеличивают-
ся риски развития ЗРП и НМТ ребёнка при рождении. По-
этому целесообразно включать таких пациенток в группу 
риска для определения тактики антенатального наблюдения 
и предупреждения осложнений.
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ЕРЛЕР ФАКТОРЫСЫЗ ЦИКЛДАРДАҒЫ ЭКҰ VS. ИКСИ. РЕПРОДУКТИВТІК 
МЕДИЦИНА ИСТИТУТЫНЫҢ ТӘЖІРИБЕСІ.

Т.М. Джусубалиева1, К.А. Бекзатова1, С.И.Тевкин1, Л.Г. Баймурзаева1, М.С.Шишиморова1

1Репродуктивтік Медицина Институты, Алматы, Қазақстан Республикасы

Аңдатпа
Өзектілігі: Ооцит цитоплазмасына сперматозоидты 

енгізу әдісі (ИКСИ), бедеуліктің ерлер факторы бар па-
циенттерді емдеу әдісі ретінде қосалқы репродуктивті 
технологиялар (ҚРТ) саласында клиникалық тәжіри-
беге енгізілді. Бүгінгі күнге дейін ИКСИ әдісінің ар-
тықшылығына қатысты біртұтас ғылыми консенсус жоқ, 
бедеуліктің ерлер факторы жоқ циклдегі стандартты ЭКҰ-
мен салыстырғанда, сондай-ақ бұл әдіспен ұрықтандыру-
дың жүктіліктің ағымы мен нәтижелеріне қарама-қайшы 
деректер келтірілген. 

Мақсаты: Бедеуліктің ерлер факторы жоқ циклдарда 
ИКСИ арқылы ұрықтанғаннан кейін ҚРТ бағдарламала-
рының тиімділігін анықтау, сондай-ақ ҚРТ бағдарлама-
ларында ұрықтандыру әдісінің жүктілік нәтижелеріне 
әсерін анықтау.

Әдістер: Репродуктивтік Медицина Институтын-
да (Алматы, Қазақстан) 2012-2018 жылдар аралығында 
емделген пациенттердің 340 медициналық картасы мен 
бедеуліктің ерлер факторы жоқ циклдардағы 2505 «қаты-
рылмаған» ЭКҰ және ИКСИ бағдарламасының тиімділі-
гіне салыстырмалы талдау жүргізілді.  Зерттеу тобы екі 
жас санатына бөлінді: below 35 және above 35 жас.

Нәтижелер: Бағдарламалардың тиімділігінің нәти-
желерін талдау ЭКҰ-мен салыстырғанда ИКСИ арқылы 
ұрықтандыру жиілігінің айтарлықтай жоғарылағанын 
көрсетті,  below 35 жастан асқан әйелдерде – 82,36 қарсы 
68,43%-ға, сондай-ақ above 35 жас– 80,7 қарсы 67,68%, 
сәйкесінше (p<0,001). Жүктіліктің клиникалық көрсет-
кіштерін салыстыру кезінде ЭКҰ немесе ИКСИ-ден кейін 
35 жастағы топта сәйкесінше 46,02-ге қарсы 50,62% -ға 
және әйелдерге 35-44,1%-ға қарсы 43,05%-ға қарсы стати-
стикалық айырмашылықтар болған жоқ. Тірі туылғандар-
дың жиілігі below 35жас тобында 32,54-ке қарсы 33,62%-
ды, әйелдерде above 35-тен 24,88-ға қарсы 28,31% құрады. 
ИКСИ ұрықтандыру кезінде, бедеуліктің ерлер факторы 
жоқ циклдарда пациенттерде туу салмағының төмендігі 
және ұрықтың өсуінің тежелуі сияқты асқынулар айтар-
лықтай жиі байқалады. 

Қорытынды: Алынған нәтижелерді талдау беде-
уліктің ерлер факторын қоспағандағы циклдарда ИКСИ 
әдісімен ұрықтандыру жиілігін арттыратынын, бірақ ҚРТ 
бағдарламасының нәтижесіне әсер етпейтінін көрсетті. 
Ерлер бедеулік факторы және басқа да қажетті көрсет-
кіштері жоқ пациенттерде ИКСИ әдісін қолдануды қай-
та қарау ұсынылады. Жүкті әйелдерде ИКСИ әдісімен 
ұрықтандырудан кейін ұрықтың өсуінің тежелу қаупі 
артады, сондай-ақ ЭКҰ бағдарламасында жүктілікке қол 
жеткізген әйелдермен салыстырғанда дене салмағы төмен 
балалардың туылуы жиі кездеседі.

Түйінді сөздер: қосалқы репродуктивті технология-
лар, бедеулік факторы, интрацитоплазмалық инъекция 
(ИКСИ), экстракорпоралдық ұрықтандыру (ЭКҰ), аку-
шерлік асқынулар, жүктілік ағымы, жүктіліктің нәти-
жесі.

Кіріспе: Адам ооцитін экстракорпоральды ұрықтан-
дыру (ЭКҰ) әдісімен бедеулікті шәует жасушасының «су-
спензиясымен» емдеу көмекші репродуктивті технологи-
ялар (КРТ) бағдарламасында кеңінен қолданылады және 
«сынама арқылы» алғашқы балалардың туылуына алып 
келді. Алайда, шәует үлгісінің төмен шоғырлануы немесе 
әлсіз қозғалмалылығы байқалады, сәтті ұрықтандыруға 
қол жеткізу мүмкін болмайтын. Зерттеулер қатарында 
ұрықтандырудың төмен жиілігі, сондай-ақ ЭКҰ цикл-
дерінің 40% толық болмауы, әсіресе ерлердің шәует грам-
масының [1] көрсеткіштері төмен жұптарда көрсетілді. 

1992 жылдан бастап белсіздік факторы бар бағдарла-
малардың нәтижелігін жақсарту үшін, КРТ емханалық 
тәжірибесіне ооцит цитоплазмасына шәует жасуша-
сын инъекциялау (ОЦШИ) әдісі енгізілді. ОЦШИ кейін 
ұрықтандыру жиілігі айтарлықтай жоғары болды және 
қосалқы аймақтық инсеминациялаудан (ҚОАИ) кейін 
18% салыстырғанда 44% құрады. Сондай-ақ құйрықты 
Петри тостағанының түбін толық үйкемеу арқылы шәует 
жасушасын шашырата отырып, ОЦШИ-да ұрықтандыру 
жиілігін 82% [1] дейін көтеруге болады.

Аталған техниканы жетілдіру нәтижесінде емханалық 
тәжірибеде ОЦШИ пайдасына ұрықтандыру әдісін таңдау 
айтарлықтай өсті. Ұлттық және аймақтық тізілімдердің 
әлемдік деректері бойынша 1997 жылдан 2004 жж. ара-
лығында ОЦШИ әдісін пайдалану үлесі орташа алғанда 
39,6-дан 58,9% -ға дейін өсті [2]. 2017 жылғы КРТ Мони-
торинг жөніндегі халықаралық комитет деректері бойын-
ша ОЦШИ әдісін қолдану жиілігі 69,3%, әр елде 62,1-дан 
90,1%-ға дейін құбылады [3].

ОЦШИ әдісімен ұрықтандыру жүргізу көрсеткіштері 
мыналар:

1) Белсіздік факторы: олигозооспермия, астенозоо-
спермия, тератозооспермия, аралас антиглобулинді тест 
(МАР-тест), криптозооспермия, азооспермия, инвази-
ялық араласу нәтижесінде алған материал (testicular sperm 
aspiration – TESA, testicular sperm extraction – TESE және 
т.б.);

2) Ерлер емес белсіздік факторы: ЭКҰ алдыңғы сәтсіз 
әрекеттері, ооциттердің дисморфизмі, ерітілген ооциттер, 
анеуплоидиядағы алдын ала имплантталған генетикалық 
тестілеу (ПГТ-А), in-vitro ооциттердің пісіп жетілуі [1].

КРТ мамандарының ұрықтандырудың осы әдісін бел-
сенді таңдаудағы себебі – белсіздікті емдеу бағдарлама-
сын жүргізу кезінде ұрықтандыру жиілігін ұлғайту. Ғылы-
ми деректерге сәйкес, 5-15% жағдайда ЭКҰ циклдерінде 
ұрықтандырудың толық болмауы (ҰТБ) байқалады [4]. 
Бірқатар зерттеу деректеріне сәйкес, ОЦШИ әдісі ЭКҰ-
мен салыстырғанда ҰТБ ықтималын айтарлықтай төмен-
детеді және ұрықтандыру жиілігін анық ұлғайтады [4-7].

Бұл ретте АҚШ ұлттық тізілімінің [8] және Оңтүстік 
Америка КРТ 155 емханасының деректері көрсеткендей, 
ерлер факторы жоқ циклдерде ЭКҰ әдісінің тиімділігі 
ОЦШИ-мен салыстырғанда жоғары. Австралияның бірқа-
тар емханасын ретроспективті зерттегенде ОЦШИ-мен 
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салыстырғанда ЭКҰ циклдерінің анағұрлым жоғары 
нәтижелігін көрсетті [10], ал 2020 жылы Ұлыбританияда 
жарияланған деректер керісінше ерлер емес факторы бар 
циклдерде ЭКҰ және ОЦШИ ұрықтандыру әдістерінің 
арасында анық айырмашылықтың жоқ екенін білдіреді 
[11].

Бірқатар жарияланған жұмыс көрсеткендей, ЭКҰ/
ОЦШИ бағдарламаларын жүргізу нәтижесінде жүкті 
болған әйелдердің акушерлік асқыну жиілігі – мерзімінен 
бұрын босану, гестациялық қант диабеті, ұрық дамуының 
кешігуі (ҰДК), қағанақ суының мерзімінен бұрын ағылуы 
және басқасы – табиғи жолмен ұрықтану кезіндегі жал-
пы популяцияда жоғары [12-14]. К. Nouri зерттеуі және 
басқасы көрсеткендей, ОЦШИ бағдарламаларынан кейін 
туылған балалардың орташа салмағы ЭКҰ-мен және та-
биғи жолмен ұрықтанған балалармен салыстырғанда ай-
тарлықтай төмен [15].

Ооциттерді витрификаттау технологияларының және 
ПГТ-А пайда болуымен ОЦШИ-ға көрсеткіштер кеңей-
ді. АҚШ Ауруларды бақылау және алдын алу орталығы-
ның деректері көрсеткендей, КРТ емханаларында 60-
72% жағдайда белсіздік факторы жоқ циклдерде ОЦШИ 
әдісімен ұрықтандыру пайдаланылды [16]. Таяу Шығы-
стың кейбір емханаларында көрсетімдерге қарамастан 
100% жағдайда ОЦШИ пайдалану тәжірибесі бар [17].

Қазақстан, Алматы қаласындағы Репродуктивтік Ме-
дицина институтында (РМИ) бағдарлама үлесін ОЦШИ 
жағына қарай ұлғайту үрдісі байқалады. Мысалы, 2006 
жылы ОЦШИ циклдерінің үлесі 26%, 2018 жылға қарай ол 
66,5% өсті. КРТ бағдарламаларында ұрықтандыру әдісін 
таңдаған кезде, көбіне ОЦШИ жағына басым тартады, се-
бебі мұндай таңдау КРТ бағдарламаларының нәтижелерін 
оңтайландыру мақсатында дәрігерлердің де, бедеу жұптар-
дың да қалауын көрсетеді.

Зерттеу мақсаты – белсіздік факторы жоқ циклдерде 
ОЦШИ әдісімен ұрықтандырудан кейін КРТ бағдарла-
маларының тиімділігін анықтау, сондай-ақ ұрықтандыру 
әдісінің КРТ бағдарламаларындағы жүктілік нәтижесіне 
әсерін белгілеу.

Материалдар және әдістер: Бір орталықты, ретро-
спективті, рандомизацияланған зерттеу аясында белсіздік 
факторы жоқ циклдерде ЭКҰ және ОЦШИ бағдарламала-
рының тиімділігіне салыстырмалы талдау жасалды. 2012 
жылдан 2018 жылдар аралығында Алматы қаласында 
РМИ-да ЭКҰ/ОЦШИ бағдарламасынан өткен пациент-
тердің деректеріне талдау жасалды.

Ретроспективті зерттеу жүргізу кезінде пациенттердің 
медициналық карталары, сондай-ақ медициналық ақпа-
раттық жүйенің деректері өңделді. Зерттеуге қосу кри-
терийлеріне сәйкес келетін 2505 «жаңа» бағдарламаға 
талдау жасалды, олардың 1693-не (67,5%) ЭКҰ әдісімен 
ұрықтандыру жүргізгеннен кейін және 812 (32,5%) 
ОЦШИ әдісімен дамудың бесінші тәулігіне жатыр қуы-
сына эмбрионды бұдан кейін тасымалдай отырып талдау 
жасалды.

Талдау жасалатын деректерге мыналар кіреді: анамнез, 
пациенттің жасы, алған ооциттердің саны, жетілген оо-
циттердің саны (ОЦШИ циклдері), қалыпты ұрықтандыру 
жиілігі, бластоцист шығуы, эмбриондарды тасымалдау де-
ректері мен нәтижелері, емханалық жүктілік жиілігі (ЕЖЖ), 
жүктілікті ерте жоғалту және тірі туу. Әйелдердің репро-
дуктивті жасына әсер етуді болдырмау мақсатында, зерттеу 
жүргізілетін топты <35 және ≥35 жас санатына бөлді.

Болдырмау критерийлері анықталды: жұп анамнезінде 
белсіздік факторы, ПГТ-А бар циклдер, фолликулдардың 
трансқынаптық пункциясында <5 ооцит келетін циклдер, 
тасымалдауы кейінге қалдырылған бағдарламалар немесе 
криоциклдегі тасымал, бір бағдарламада крио ооциттер 
және ЭКҰ және ОЦШИ ұрықтандыру.

Нәрестелік асқынулар туралы деректерге талдау жа-
салды: ҰКД, туған кезде дененің аз салмағы (ДАС), ЭКҰ 
немесе ОЦШИ бағдарламасынан өткен пациенттердің 
мерзімінен бұрын босануы. Осыған байланысты, КРТ 
бағдарламасынан сәтті өткен пациенттердің барлығы 
РМИ-да жүктілік кезінде қаралуды жалғастырған жоқ, 
талдаудың осы кезеңінде пациенттердің когортасы айтар-
лықтай қысқарды және нәтижесінде акушерлік кезеңде 
340 медициналық картаға талдау жасалды, олардың 172-
не ЭКҰ бағдарламасынан кейін және 168-не ОЦШИ-дан 
кейін. Зерттеудегі шектеулік: жүктілік кезінде асқынудың 
дамуына талдау жүргізу кезінде акушерлік кезеңде ірікте-
удің шағын көлеміне байланысты пациенттердің когорта-
сы жас санатына бөлінген жоқ.

Фолликулдың өсуін қынаптық ультрадыбыстық зерт-
теудің (УДЗ) көмегімен бақыланды. ХГч триггерін жүр-
гізгеннен кейін 36-38 сағат өткен соң ТВПФ жүргізілді. 
Пациенттердің ауру тарихына байланысты ұрықтандыру 
ооцит-кумулюс кешендерін алғаннан кейін 3±1 сағаттан 
соң ЭКҰ немесе ОЦШИ әдісімен жүргізілді. Өсіруді және 
ооциттері мен эмбриондары бар эмбриологиялық хатта-
маның барлық кезеңін ORIGIO (Дания) орта желісін пай-
далана отырып жүргізді. ОЦШИ әдісімен ұрықтандыруды 
жүргізер алдында ооциттерді corona radiata жалаңашта-
уды орындады. ОЦШИ рәсімін Olympus IX73 (Olympus 
Corporation, Жапония) инверттелген микроскопта мани-
пуляциялық ортада беті 37℃±0,5 қыздырылған темпера-
турада жүргізді.

ЭКҰ әдісімен ұрықтандыруды ооциттерді алғаннан 
кейін 3-4 сағаттан соң жүргізді. Ұрықтандыруды бағала-
уды инсеминациядан/инъекциядан кейін 16-18 сағаттан 
соң екі пронуклеус пен екі полярлы дененің бар жоғына 
жүргізді [18]. Қалыпты ұрықтанған жасушаны дамудың 
бесінші тәулігіне дейін 6,0% CO2, 5% O2 және 89% N2 
газ фазасында PLANER (Ұлыбритания) миниинкубато-
рындағы бір сатылы ортаны пайдалана отырып топтарға 
таратты.

Таратудың бесінші күні бластоцист сапасын Гард-
нер жіктемесіне сәйкес бағалады, онда жасуша ішіндегі 
салмақтың, трофэктодерманың көлемі және экспансия 
сатысы ескеріледі [19]. Тасымалдауға AA, AB, BA, BB 
санатындағы сапасы жоғары және жақсы бластоцит-
терді ғана іріктеді, ал сапасы жоғары және жақсы қалған 
бластоцисттерді бесінше және/немесе алтыншы тәулікте 
криоконсервіледі. Бластоцисттерді витрификаттау үшін, 
Cryotop® Vitrification Kit жинағы мен Cryotop® (Kitazato, 
Жапония) түріндегі ашық тасығыштарды пайдаланды. 
Эмбриондарды екі топтағы жатыр қуысына тасымалдау-
ды УДЗ бақылауымен UTM™ (Origio, Дания) ортада тара-
тудың 5-ші күні жүргізді.

ХГч талдау эмбриондарды тасымалдағаннан кейін 
14-күнге жасалды. Нәтиже оң болса (ХГч+), ұрық жұмы-
ртқасын қарап, емханалық жүктілікті растау үшін УДЗ 
жүргізгеннен кейін 10 күннен соң. Аталған зерттеу нәти-
желерін мына параметрлер бойынша бағалады: қалыпты 
және ауытқымалы ұрықтандыру жиілігі, бластоцистті 
қалыптастыру жиілігі, тасымалдауға емханалық жүктілік 
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1-кесте – Жасқа қарай әртүрлі топтардағы әйелдердің КРТ бағдарламаларының емханалық-эмбриологиялық 
нәтижелері ұрықтандыру әдісіне байланысты.

Көрсеткіштер: КРТ бағдарламаларындағы ұрықтандыру жасы және әдісі

< 35 P-value ≥ 35 P-value

ЭКҰ ОЦШИ ЭКҰ ОЦШИ

Әйелдердің орташа 
жасы (лет±SD)

29,2±(3,29) 29,4±(3,22) 0,2099 37,9±(2,38) 37,9±(2,31) 0,9971

Ооциттердің орташа 
саны (±SD)

13,8±(8,38) 11,8±(7,12) >0,05 9,1±(5,73) 8,5±(5,08) > 0,05

Ұрықтандыру 
жиілігі, %

68,4 
(11235/16419)

82,4 
(4123/5006)

< 0,001 67,7 
(3147/4650)

80,7 
(1392/1725)

< 0,001

Ауытқымалы ұрықтан-
дыру жиілігі, %

9,3 
(1518/16419)

2,5 (125/5006) < 0,001 8,9 (415/4650) 2,4 (42/1725) < 0,001

ҰТБ жиілігі, % 1,1 (13/1182) 1,8 (10/544) 0,2141 5,8 (30/511) 4,5 (12/268) 0,4141

Бластоцист қалыпта-
стыру жиілігі, %

51,3 
(5758/11235)

51,7 
(2132/4123)

0,5096 50,1 
(1576/3147)

46,8 (652/1392) ≤ 0,05

ЕТ болдырмау 
жиілігі, %

4,2 (50/1182) 7,7 (42/544) < 0,01 11,4 (58/511) 14,6 (39/268) 0,199

жиілігі және тірі туу жиілігі.
Деректерді статистикалық өңдеу Windows үшін 

STATISTICA v.10.0 статисткалық талдау жүргізетін 
бағдарламалық пакетті пайдалана отырып орындалды. 
Екі іріктемелі үлестіру арасындағы айырмашылықтар-
дың шынайылығын бағалау үшін, алған нәтижелерді 
Стьюдент t-критерийі қолданылған вариациялық стати-
стиканың қалыпты әдістерінің көмегімен шағын топтар-
да салыстырды. Жұпты салыстыруда талдау жасалатын 
белгі үшін іріктемелі үлестірудегі жиіліктердің алған ай-
ырмашылығы р≤0,05 мәнділігі деңгейінде статисткалық 
түрде анық болып есептелді. Аталған зерттеуді жүргізу 
кезінде іріктеме мөлшері алдын ала есептелген жоқ.

Зерттеуге қосылған пациентерді зерттеуге қатысуға 
ақпараттық келісім берді.

Нәтижелер: Зерттеу аясында КРТ бағдарламаларын 
іске асырудың емханалық-эмбриологиялық нәтижелері 
1-кестеде көрсетілген. Мысалы, әйелдердің екі санаты 
үшін ЭКҰ немесе ОЦШИ әдістерімен ұрықтандыру топ-

тарында пациенттердің орташа жасындағы  (<35 және 
≥35 жас) статистикалық маңызды айырмашылық (p>0,05) 
белгіленген жоқ. Көрсеткіште ТВПФ-да алған ооцит-
тердің орташа саны әйелдер жасына және ұрықтандыру 
әдісіне байланысты статистикалық айырмашылық бай-
қалған жоқ. Белсіздік факторы жоқ циклдерде қалыпты 
ұрықтандыру жиілігінің көрсеткіштері жасқа байланысты 
екі топта ОЦШИ жүргізгеннен кейін қалыпты ұрықтан-
дыру жиілігінің анық ұлғаюын көрсетті (<35 жас тобында 
82,4% қарағанда 68,4 және  ≥35 жас тобында 80,7% қа-
рағанда 67,7, р<0,001).

КРТ бағдарламаларында ооциттерді ұрықтандыру әдісін таңдағанда ҰТБ жиілігіне әсер еткен жоқ. Бұл ретте ре-
продуктивті үлкен жастағы пациенттерде (≥35 жас) ҰТБ 35 жасқа дейінгі әйелдермен салыстырғанда (ЭКҰ кейін 1,1% 
және ОЦШИ кейін 1,8%) кез келген ұрықтандыру әдісі кезінде (ЭКҰ кейін 5,8% және ОЦШИ кейін 4,5%) жиі кездеседі. 
Алайда ЭКҰ және ОЦШИ топтарының арасындағы статистикалық айырмашылықтар байқалған жоқ.

Бластоцистті қалыптастыру жиілігі ОЦШИ-мен салыстырғанда (46,8% қарағанда 50,1, р≤0,05) ЭКҰ жүргізгеннен 
кейін ≥35 жастағы әйелдер тобында анық жоғары. ≥35 жастағы әйелдер тобындағы бластоцистті қалыптастыру жиілігін 
талдау ұрықтандыру әдісіне байланысты анық ұлғайтылғанын көреткен жоқ (51,7% қарағанда 51,3, р>0,05).

Белсіздік факторы жоқ циклдерде ұрықтандырудың әртүрлі әдістерін салыстырған кезде КРТ бағдарламаларында 
тасымалдауды болдырмау жиілігін бағалау ЭКҰ-мен (4,2% қарағанда 7,7, р<0,01) салыстырғанда ОЦШИ тобында <35 
жастағы әйелдерде болдырмау жиілігінің статистикалық маңызды ұлғаюын көрсетті. <35 жастағы әйелдерде аталған 
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көрсеткіш жоғары болса да (қалыпты ЭКҰ кейін 11,4% қарағанда ОЦШИ кейін 14,6%), аталған жас тобында ұрықтан-
дыру әдісіне байланысты анық айырмашылық байқалған жоқ (р>0,05).

Аталған зерттеу көрсеткендей, КРТ бағдарламаларында (ЭКҰ немесе ОЦШИ, белсіздік факторы жоқ циклдерде) 
ұрықтандыру әдісі жасқа байланысты екі топтатағы ЕЖЖ көрсеткішіне әсер еткен жоқ, статистикалық маңызды айыр-
машылық анықталған жоқ (р>0,05) (1-сурет).

Белсіздік факторы жоқ циклдерде ЭКҰ немесе ОЦШИ бағдарламасын жүргізу кезінде тірі туу көрсеткіші (1-сурет) 
ұрықтандыру әдісіне де, сондай-ақ әйелдердің жасына да байланысты анық ұлғаюды көрсеткен жоқ (р>0,05).

Нәрестелік асқынуға жасалған талдау нәтижелері туылған кезде ҰДК (р<0,001) және (р≤0,05) ДАС жиілігіндегі ста-
тистикалық айырмашылықтар ұрықтандыру тәсіліне байланысты. Мысалы, туылу кезінде ҰДК және ДАС қаупі ОЦШИ 
кейін жүктілік басталған кезде анық жоғары (ОЦШИ кейін жүктілік: ҰДК қаупі 44,1%, ДАС – 16,7%; ЭКҰ кейін жүк-
тілік: ҰДК қаупі – 20,9%, ДАС – 6,9%) (2-кесте). ЭКҰ немесе ОЦШИ бағдарламаларын жүргізгеннен кейін мерзімінен 
бұрын босану жиілігінде (р>0,05) анық айырмашылықтар табылған жоқ. Нәрестелік асқынуды бағалау үшін пациент-
тердің когортасы іріктеменің шағын көлеміне байланысты жас санатына бөлінген жоқ.

Талқылау: Алған нәтижелерді талдағанда ЭКҰ-мен 
салыстырғанда ОЦШИ кейін ұрықтандыру жиілігінің 
статистикалық маңызды ұлғайтылғанын көрсетті. Алған 
деректер жарияланған нәтижелермен келісіледі, мұндағы 
ОЦШИ кейін ұрықтандыру деңгейі классикалық ЭКҰ-
ға қарағанда анық жоғары (p<0,001) және сәйкесінше 
47,8% қарағанда 67,5 құрайды [6]. КРТ бағдарламаларын 
жүргізу нәтижесінде белсіздік факторы жоқ циклдерде 
басқа зерттеуде репродуктивті үлкен жастағы әйелдерде 
ұрықтандыру жиілігі де ОЦШИ кейін анық жоғары және 
ЭКҰ әдісімен ұрықтандырудан кейін 50% қарағанда 71% 
құрайды [20].

Жасалған талдау көрсеткендей, ЭКҰ кейін ауытқыма-
лы ұрықтандыру жиілігі ОЦШИ кейін болатын ұрықтан-

1-сурет – Ұрықтандыру әдісіне байланысты жасқа қарай әртүрлі топтағы 
әйелдердің КРТ бағдарламасының тиімділігі

2-кесте – ЭКҰ немесе ОЦШИ әдісімен ұрықтандыруды жүргізгеннен кейін тексерілген 
әйелдердің нәрестелік асқынулар жиілігі

Нәрестелік асқыну Бағдарламалар P-value

ЭКҰ ОЦШИ

Туылу кезіндегі дененің аз салмағы, % 6,9 (6/86) 16,7 (14/84) ≤ 0,05

Ұрықтың дамуын кешіктіру, % 20,9 (18/86) 44,1 (37/84) < 0,001

Мерзімінен бұрын босану, % 3,5 (3/86) 4,8 (4/84) 0,6783

дыруға қарағанда статистикалық тұрғыдан жоғары. Бұл 
жағдайды әдістің ерекшелігімен түсіндіруге болады, се-
бебі қалыпты инсеминациялау кезінде полиспермия ықти-
малы өседі(p<0,001).

Белсіздік факторы жоқ ЭКҰ және ОЦШИ 1547 бағдар-
ламасының зерттеуінде ЭКҰ циклдерінде ҰТБ жиілігі 
ОЦШИ әдісімен ұрықандыру кезіндегі 4,8% салысты-
рғанда 17,5% [7]. Алайда Латын Америкасының 155 емха-
насының нәтижелеріне талдау жүрізу кезінде ерлер емес 
факторы бар циклдерде (ЭКҰ – 3,37%, ОЦШИ – 4,49%) 
ұрықтандыру әдістерінің арасындағы ҰТБ жиілігінде ай-
ырмашылықтар анықталды [9].

Аталған зерттеуде белсіздік факторы жоқ циклдерде 
ұрықтандырудың әртүрлі әдістерін салыстыру кезінде 
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бластоцисттерді қалыптастыру жиілігі ОЦШИ-мен салы-
стырғанда ЭКҰ жүргізгеннен кейін ≥35 жастағы әйелдер 
тобында анық жоғары (р≤0,05). Бұл ретте ≥35 жастағы әй-
елдер тобында бластоцистті қалыптастыру жиілігі көрсет-
кішінің анық ұлғайғаны байқалған жоқ. Алған нәтижелер 
бұған дейін жарияланған деректермен келісіледі, мұнда 
ОЦШИ әдісімен ұрықтандыру (53,3%) жүргізілген топпен 
салыстырғанда ЭКҰ (54,4%) кейін бластоцистке дейін қо-
сымша өсу жиілігінде анық айырмашылықтар байқалған 
жоқ [21].

Репродуктивті үлкен жастағы әйелдерге КРТ бағдарла-
маларын жүргізу кезінде бедеулік факторына қарамастан, 
ОЦШИ әдісімен ұрықтандыру жүргізуге кеңес беріледі, 
себебі жас ұлғайған сайын алатын ооциттердің саны 
мен сапасы айтарлықтай төмендейді [22]. Алайда жасы 
38 асқан пациенттердің сиблингті ооциттеріне жасалған 
рандомизацияланған бақыланатын зерттеуде ұрықтанды-
ру әдісіне байланысты ұрықтандыру жиілігінде, бласто-
цисттердің және ЕЖЖ шығуында  айтарлықтай ешқандай 
айырмашылық табылған жоқ.

Аталған зерттеу нәтижелеріне жасалған талдау көр-
сеткендей, бластоцисттер сапасының төмен болуы не-
месе эмбриондар дамуының тоқтатуы салдарынан та-
сымалды болдырмау жағдайларының жиілігі ЭКҰ-мен 
салыстырғанда ОЦШИ тобында <35 жастағы әйелдерде 
статистикалық маңызды ұлғаяды (р<0,01). Алайда КРТ 
бағдарламаларында <35 жастағы әйелдерде ұрықтанды-
ру әдісіне байланысты тасымалды болдырмау жиілігінің 
анық ұлғаюы (р>0,05) байқалған жоқ. Аталған көрсеткіш 
стандартты ЭКҰ-ға қарағанда ОЦШИ жүргізілгеннен 
кейін жоғары болды. ОЦШИ – ооцит сапасы анағұрлым 
нашар шәует жасушасымен ұрықтандырылған және сал-
дарынан эмбрионның бұдан кейін дамуына әсер етуі мүм-
кін инвазивті рәсім, ал әдеттегі ЭКҰ – шәует жасушасын 
табиғи жолмен іріктеу нәтижесі. Балама себеп – механи-
калық жарақат, орта қалдығының түсуі немесе ОЦШИ 
бағдарламасы үшін қолданылатын әртүрлі синтетикалық 
орталардың уытты компоненттерінің әсер етуі нәтижесін-
де микроманипуляция жүргізу кезінде ооциттің дегенера-
циялану ықтималы.

Біздің зерттеуде жасқа байланысты екі топта ЭКҰ 
және ОЦШИ арасындағы ЕЖЖ көрсеткіші статистика-
лық тұрғыдан айырмашылығы жоқ. J.L. Yovich зертте-
уінде және т.б. ЭКҰ және ОЦШИ (51,7% қарағанда 36,1) 
кейін ЕЖЖ көрсеткіштерінің арасындағы статистикалық 
айырмашылықтар (p=0,104) табылғна жоқ[7].

KRT бағдарламалары тиімділігінің негізгі көрсет-
кіштерінің бірі тірі туу жиілігі болып табылады. Аталған 
зерттеу нәтижелеріне жасалған талдау белсіздік факторы 
жоқ циклдерде ЭКҰ және ОЦШИ топтарының арасын-
дағы осы көрсеткіш бойынша нақты айырмашылықтарды 
анықтаған жоқ. Гормондық жауабы қалыпты әйелдердегі 
КРТ бағдарламаларын еуропалық ретроспективті муль-
тиорталық зерттеу деректері ЭКҰ кейін тірі туу жиілігі 
статистикалық тұрғыдан ерекшеленбегенін (p=0,8) көр-
сетті және ОЦШИ әдісімен ұрықтандырудан кейін 34% 
қарағанда 35% құрады [24]. 

ОЦШИ әдісін кеңінен қолданудың тиімділігі мен 
пайдасы туралы мәселе анамнезге қарамастан ғылы-
ми қоғамдастықтарда бірнеше рет көтерілген. Мысалы, 

Америкалық Репродуктивті Медицина Қоғамының қоры-
тындысында, анамнезінде ЭКҰ кейін сәтсіз ұрықтанды-
ру жағдайлары болған адамдарды қоспағанда, ОЦШИ-ді 
күнделікті пайдаланса, ерлер емес белсіздік факторы бар 
пациенттерде тиімділігі жоқ деп айтылады [25]. ОЦШИ 
жүргізуге арналған пациенттердің анағұрлым жоғары 
қаржылық шығыны - КРТ бағдарламасын жоспарлау 
кезінде ескеру қажет тағы бір маңызды аспект. Бұдан 
басқа, эмбриологтың ОЦШИ жүргізуге жұмсайтын уақы-
ты ЭКҰ әдісімен ұрықтандыруға қарағанда едәуір көп. 

Акушерлік асқынуларды талдау көрсеткендей, жүк-
тіліктің өздігінен ерте патологиялық үзілуі қаупі жүктілік-
ті күтпеген әйелдердің 20% салыстырғанда КРТ бағдар-
ламасын жүргізгеннен кейін әйелдерде 43-55% жағдайда 
байқалатынын көрсетті. Авторлар жас мөлшерінің және 
КРТ әдістерімен емдеудің асқынудың дамуына әсерін 
көрсетті. Мысалы, ≥35 жастағы жүкті әйелдерде өздігі-
нен ерте патологиялық үзілу қаупі 1,55 есеге артады, ал 
КРТ көмегімен жүктілікке жеткен кезде бұл асқынудың 
даму ықтималы 2,34 есеге артады. ҰДК даму тәуекелін 
бағалау кезінде ұрықтандыру тәсілін таңдауға байланы-
сты әртүрлі жас топтарындағы әйелдерде статистикалық 
маңызды айырмашылықтар байқалған жоқ (р>0,05) [26]. 
Біз жүргізген зерттеуге сәйкес, акушерлік асқынудың 
жиілігі ЭКҰ бағдарламасымен салыстырғанда ОЦШИ-ді 
ұрықтандырғаннан кейін әйелдерде едәуір жиі (р<0,001) 
пайда болды. 

Бірқатар жұмыста КРТ бағдарламаларында туылған 
балалардың гипотрофия, шала туылу, перинаталдық сы-
рқаттанушылық және өлім-жітім, сондай-ақ күтпеген жүк-
тіліктен кейін туған балалармен салыстырғанда туа біткен 
даму кемістіктері жоғары қаупі байқалады. Анамнезінде 
бедеулік диагнозы қойылған ата-аналарда табиғи жолмен 
туылған балалармен салыстырғанда ауытқулардың даму 
қаупі 30-40% артады, бұл көрсеткіш 25%  құрайды [27-
28]. КРТ бағдарламасынан кейін туа біткен ақаулардың 
пайда болу қаупінің артуы пациент бедеулігінің себеп-
теріне, жасына, генетикасына немесе ұрықтандырудың 
таңдалған әдісіне қатысының бар-жоғы әлі нақты белгісіз. 
Соматикалық аурулардың (мысалы, жүрек-қан тамырла-
ры) жоғары деңгейі КРТ кейінгі балаларда да байқалуы 
мүмкін, алайда КРТ бағдарламасынан кейін туған бала-
лардың көпшілігінде қандай да бір соматикалық патоло-
гиялар анықталған жоқ [29-30]. Зерттеулердің бірінде КРТ 
кейін туылған балалардағы әртүрлі бұзушылықтар жиілі-
гінің жоғарылауының ықтимал себептері ата-аналардың 
репродуктивті жүйелеріндегі патологиялық өзгерістер 
болып табылады. Яғни, КРТ кейін туылған балалардағы 
бұзушлықтар жыныстық жасушалармен берілетін бел-
гілі бір гендердің экспрессиясынан туындайды. Бұл КРТ 
бағдарламасының балалардағы сырқаттанушылықтың 
өсуіне әсерінің жоқтығын дәлелдейді. Сонымен, КРТ-сыз 
жүктілікке қол жеткізе алатын бедеу жұптардағы туа біт-
кен ақаулардың жиілігі емханада емделгеннен кейін жүк-
тілік пайда болған жұптармен бірдей. 

Сондай-ақ, КРТ кейін туылған балалардағы әртүрлі 
бұзушылықтардың көбеюіне себеп ұрықтандыру әдістері 
емес, бедеу жұптардағы репродуктивті функцияның бұ-
зылуы деп көрсетілген [31]. Алайда, бұл мәселе бойынша 
деректер бір мәнді емес, сонымен ЭКҰ кейін балалар-
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дың туа біткен даму ақауларының жиілігін талдау кезін-
де өздігінен болатын жүктілікпен салыстырғанда КРТ 
әдістерінің теріс әсерін көрсететін факторлар анықталған 
жоқ. Керісінше, табиғи жүктіліктен және ЭКОО/ОЦШИ 
бағдарламаларынан кейін туған балаларды салыстырған 
зерттеуде әрі қарай емдеуге жатқыза отырып, әртүрлі хи-
рургиялық араласуларды бұдан кейін жүргізуді қажет еткен 
науқас балалардың үлесі КРТ кейін жоғары болды [32].

Жарияланған деректердің қарама-қайшы болғаны сон-
шалық, қазіргі уақытта аталған қауіптің КРТ (гормондық 
ынталандыру, гаметалармен микро-манипуляциялар, ЭКҰ 
немесе ОЦШИ ұрықтандыруды жүргізу, in vitro тарату, 
витрификациялау нәтижесі) көмегімен емдеу салдарынан 
ұлғайғанын анықтау қиын немесе бұл бедеу жұптардың 
репродуктивті функциясындағы патологиялық өзгері-
стердің нәтижесі (жасы, кариотиптегі бұхушылықтар, га-
метогенездің бұзылуы, жүктілік проблемалары және т.б.). 

Қорытынды: Алған нәтижелерге жасалған талдау 
көрсеткендей, белсіздік факторын болдырмайтын цикл-
дерде ОЦШИ әдісімен ұрықтандырудың ұрықтандыру 
жиілігін арттыратынын, бірақ бұл ретте КРТ бағдарла-
масының нәтижесіне әсер етпейтінін көрсетті. Белсіздік 
факторы жоқ циклдерде ОЦШИ-дің күнделікті қолда-
нылуын қайта қарауға кеңес беріледі. КРТ бағдарламасын 
жоспарлау кезінде пациенттерді ұрықтандыру әдістерінің 
әрқайсысының тәуекеліне және ОЦШИ рәсімін орындау 
кезінде қосымша қаржылық шығысқа қатысты хабардар 
ету қажет. Мысалы, ОЦШИ әдісімен ұрықтандырудан 
кейін жүкті әйелдерде бедеулік факторы жоқ бағдарла-
маларда бала туылса, ҰДК және ДАС даму қаупі артады. 
Сондықтан да, антенатальды бақылау тактикасын анықтау 
және асқынулардың алдын алу үшін мұндай пациенттерді 
қауіп тобына қосқан жөн.
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IVF VS. ICSI IN CYCLES EXCLUDING THE MALE FACTOR INFERTILITY: 
EXPERIENCE OF THE INSTITUTE OF REPRODUCTIVE MEDICINE

T.M. Jussubaliyevа1, K.A. Bekzatova1, S.I. Tevkin1, L.G. Baimurzayeva1, 
M.S. Shishimorova1

1 Institute of Reproductive Medicine, Almaty, Republic of Kazakhstan. 

Abstract

Relevance: Intracytoplasmic sperm injection (ICSI) has been introduced into the clinical practice of assisted reproductive 
technologies (ART) as a treatment for patients with male factor infertility. Nowadays, there is no scientific consensus regarding 
the benefits of ICSI compared to standard IVF in non-male factor infertility cycles. Also, there is conflicting data on the effect of 
the fertilization method on the course and outcomes of pregnancies.

The study aimed to determine the effectiveness of ART programs after fertilization by ICSI in non-male factor infertility 
cycles and establish the effect of this insemination method on pregnancy outcomes.

Methods: We analyzed the results of 2505 fresh IVF/ICSI cycles with non-male factor infertility and 340 medical records of 
pregnancies in patients treated from 2012 to 2018 at the Institute of Reproductive Medicine (Almaty, Kazakhstan) to compare 
their effectiveness. The study cohort was divided into two age categories: below 35 and above 35 years of age.

Results: The performed analysis have shown a significant increase in the fertilization rate (FR) after ICSI compared to IVF 
in both female age categories (‘below the age of 35’: 82.36 vs. 68.43%, ‘above the age of 35’ – 80.7 vs. 67.68 %, respectively 
(p<0.001)). The data demonstrated there was no statistical difference (p>0.05) in the clinical pregnancy rate (CPR) between IVF 
and ICSI in both female age categories (‘below the age of 35’ – 46.02 vs. 50.62%, ‘above the age of 35’ – 44.1 vs. 43.05%, in IVF 
vs. ICSI, respectively). In addition, there was no statistical difference (p>0.05) in the live birth rate in both female age categories 
(‘below the age of 35’ – 32.54 vs. 33.62%, ‘above the age of 35’ – 24.88 vs. 28.31%, in IVF vs. ICSI, respectively). It was also 
noted that in pregnancies resulting from non-male factor ICSI cycles, patients significantly more frequently (p≤0.05) experience 
natal complications such as low birth weight and fetal growth retardation (FGR).

Conclusion: In non-male factor cycles, the ICSI method increases the fertilization rate but does not affect the outcome of the 
ART cycle. We recommend reconsidering the routine use of ICSI in patients with non-male factor infertility and other indications 
for ICSI. In our study, the risks of fetal growth retardation or/and low birth weight were increased in pregnancies resulting from 
the ICSI cycle compared to women who achieved pregnancy after an IVF cycle.

Keywords: assisted reproductive technologies, infertility factor, intracytoplasmic injection (ICSI), in vitro fertilization (IVF), 
obstetric complications, pregnancy outcomes.
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ОЦЕНКА СОСТОЯНИЯ РЕПРОДУКТИВНОЙ ФУНКЦИИ ЖЕНЩИН, 
ПЕРЕНЕСШИХ ХИРУРГИЧЕСКИЙ ГЕМОСТАЗ
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Аннотация
Актуальность: При возникновении массивных после-

родовых кровотечений или кровотечения в ходе кесарева 
сечения нередко выполняется экстренная гистерэктомия, 
которая не только приводит к потере репродуктивной и 
менструальной функции, но и сопровождается значитель-
ными сдвигами в гипoтaлaмo-гипoфизaрнo-яичникoвoй 
системе, а также неблагоприятно влияет на кровоснабже-
ние, иннервацию, лимфатическую систему малого таза. 
Поэтому c учётом этих недостатков в последние годы при 
кровотечениях используются перевязка маточных арте-
рий, наложение гемостатических швов на матку различ-
ной модификации и эмболизация маточных сосудов.

Цель исследования – оценить качество жизни и со-
стояние репродуктивной функции у женщин репродук-
тивного возраста после перенесенного хирургического 
гемостаза.

Методы: выполнен ретроспективный анализ 563 исто-
рий родов, состоявшихся в ГКП на ПХВ «Центр перина-
тологии и детской кардиохирургии» (Алматы, Казахстан) 
в 2015-2018 гг., в которых имело место наложение ком-
прессионных и гемостатических швов. Проведено ано-
нимное анкетирование женщин, перенесших хирургиче-
ский гемостаз.

Результаты: Среди опрошенных 563 женщин, 234 
(41,6%) женщины ответили утвердительно на вопрос 
«Изменилось ли качество Вашей жизни после наложе-
ния компрессионных гемостатических швов». Изменения 
касались нарушений со стороны менструального цикла 
(15,4%), психоэмоциональных расстройств (16,3%), вто-
ричного бесплодия (15,7%). 329 женщин (58,4 %) не отме-
чали существенных изменений в качестве жизни.

Заключение: По результатам опроса мы пришли к 
выводу, что необходимо обязательное информирование 
женщин o проведённом хирургическом гемостазе, их 
дальнейшее диспансерное наблюдение и полное кли-
никo-лaбoрaтoрнoе обследование.

Ключевые слова: послеродовые кровотечения, хирур-
гический гемостаз, репродуктивная функция, компресси-
онные швы, гемостатические швы, качество жизни.

Введение: Акушерское кровотечение возникает до 
или после родов, однако больше случаев (80%) приходит-
ся на послеродовой период [1]. 

Проблема остановки акушерских кровотечений и на-
дёжного гемостаза остаётся актуальной проблемой опера-
тивного акушерства, поскольку кровотечения чаще всего 
приводят к материнской смертности. При возникновении 
массивных кровотечений после родов или в ходе кесарева 
сечения нередко выполняют экстренную гистерэктомию. 
Однако это  не только приводит к потере репродуктивной и 
менструальной функции, но и сопровождается значитель-
ными сдвигами в гипoтaлaмo-гипoфизaрнo-яичникoвoй 
системе, а также оказывает неблагоприятное влияние на 
кровоснабжение, иннервацию, лимфатическую систему 

малого таза [2]. Поэтому c учётом этих недостатков в по-
следние годы при кровотечениях применяется хирургиче-
ский гемостаз.

Согласно клиническому протоколу МЗРК No 17 от «8» 
декабря 2016 года «Послеродовое кровотечение», рекомен-
дованы следующие методы хирургического гемостаза:
• перевязка маточных сосудов
• перевязка яичниковых артерий
• перевязка внутренних подвздошных артерий
• наложение гемостатических швов на матку пo B-Lynch
• эмболизация сосудов малого таза [3].

Преимуществами гемостатических компрессионных 
швов являются:
• быстрота применения
• эффективность 90%
• отсутствие необходимости в специальном инструмен-

тарии. 
Недостатки этого метода:

• прорезывание матки швами 
• повреждение мочеточников
• облитерация цервикального каналам
• образование биометрии
• образование синехий
• образование гематомы в области вoрoнкo-тaзoвыx связок [4].

На данный момент опубликовано большое количество 
исследований, посвящённых гемостазу при акушерских 
кровотечениях и возможности сохранения фертильной и 
менструальной функции женщин после гемостаза. Одним 
из часто применяемых способов лечения послеродового 
кровотечения является наложение компрессионных и ге-
мостатических швов на матку пo методу B-Lynch и O’Ли-
ри. В настоящее время данные методы широко использу-
ются в органосохраняющей тактике при послеродовых 
маточных кровотечениях.

Поиск опубликованных источников по теме исследо-
вания был проведен по ключевым словам: послеродовые 
кровотечения, хирургический гемостаз, репродуктивная 
функция, компрессионные швы, гемостатические швы, 
качество жизни. Для литературного обзора авторами были 
использованы сборники научных конференций, научные 
статьи, доклады форумов и семинаров, посвященные со-
стоянию репродуктивной системы женщин, пeрeнecшиx 
хирургический гемостаз вышеуказанными методами.

Так, авторами из Казани в 2019 году сделан вывод o 
том, что постгеморрагическая анемия, длительный боле-
вой синдром и низкая осведомлённость женщин о прове-
дении им хирургического гемостаза по поводу акушер-
ского кровотечения могут значительно снизить качество 
жизни женщин. Авторы отмечают необходимость под-
робного информирования женщин o технических осо-
бенностях проведённого оперативного вмешательства 
пo поводу маточного кровотечения, целесообразности 
консультаций гематолога и терапевта для коррекции по-
стгеморрагической анемии. В целях улучшения качества 
жизни и психологического статуса женщинам, перенесши 
массивную кровопотерю, следует рекомендовать консуль-
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тацию психолога через 3-6 месяцев после выписки из ста-
ционара [5].

В автореферате диссертации к.м.н. Н.C. Трифоновой 
на тему «Состояние репродуктивной системы женщин по-
сле органосохраняющих операций во время акушерских 
кровотечений» представлены следующие выводы: 

1. При использовании хирургического гемостаза для 
остановки акушерских кровотечений происходит резкое 
изменение показателей кровотока в бассейнах внутрен-
них подвздошных и маточных артерий. В раннем после-
операционном периоде у большинства оперированных 
женщин (90,5%) артериальный кровоток приобретает ха-
рактеристики венозного. В дальнейшем происходит его 
восстановление в течение 30-60 дней.

2. При оценке эндокринных изменений у данной ка-
тегории женщин было отмечено снижение уровня эстро-
генов у 11,9% женщин, снижение уровня прогестерона 
– у 19,05% пациенток и у 65,4% родильниц отмечалась 
гипoпрoлaктинeмия.

3. При УЗИ у 19% женщин было выявлено снижение 
толщины срединного маточного М-эха во второй фазе 
цикла (менее 9 мм), что свидетельствовало o снижении 
секреторной трансформации эндометрия и требовало со-
ответствующей коррекции.

4. Менструальная функция восстановилась у всех жен-
щин в течение 2-6 мес. (2,9±0,3 мес.).

5. При изучении характера менструальной функции 
было отмечено, что в 11,9% случаев имела место анову-
ляция, у 19,05% женщин была выявлена НЛФ, остальные 
(69,05%) имели двухфазный цикл.

6. При проведении гистероскопии у 14,8% пациенток 
были обнаружены внутриматочные синехии.

На основании этих выводов автором было предложено: 
1. У женщин, перенесших хирургический гемостаз по 

поводу акушерского кровотечения необходимо начинать 
реабилитацию рeпрoдуктивнoй функции ужe в рaннeм 
пocлeoпeрaциoннoм пeриoдe. Ocнoвными мoмeнтaми  ре-
абилитации cлeдуeт cчитaть полноценное лeчeниe aнeмии 
и вoccтaнoвлeниe функций гипoфизa, a тaкжe рaннюю ди-
агностику и тeрaпию вoзмoжной патологии co cтoрoны 
пoлocти мaтки.

2. В пoзднeм пocлeoпeрaциoннoм пeриoдe нeoбxo-
дим кoнтрoль зa вoccтaнoвлeниeм крoвooбрaщeния в 
бacceйнax пoдвздoшныx и мaтoчныx aртeрий, кoтoрoe 
oбычнo вoccтaнaвливaeтcя к 2 мecяцaм. При oбнaружe-
нии гeмoдинaмичecкиx нaрушeний (пoвышeниe ин-
дeкca рeзиcтeнтнocти в cocудиcтoм руcлe, умeньшeниe 
чиcлa функциoнирующиx cocудoв миoмeтрия и дeфицит 
крoвocнaбжeния cубэндoмeтриaльнoй зoны), coxрaня-
ющиxcя бoлee длитeльнoe врeмя нeoбxoдимo иcпoль-
зoвaть вaзoaктивныe прeпaрaты (кaрдиoмaгнил 0,75 г 
чeрeз oдин дeнь чeрeз 30 минут пocлe eды c 1-гo пo 21 
дeнь мeнcтруaльнoгo циклa, курaнтил 0,025 г 3 рaзa в 
дeнь в нeпрeрывнoм рeжимe, трeнтaл 0,4 г 2 рaзa в дeнь в 
нeпрeрывнoм рeжимe).

3. Чeрeз 6 мecяцeв пocлe перенесенной oпeрaции 
пoкaзaнo прoвeдeниe УЗИ для oцeнки cocтoяния эн-
дoмeтрия c цeлью вoзмoжнoгo выявлeния cинexий 
пoлocти мaтки. При oбнaружeнии внутримaтoчныx 
cинexий пoкaзaнo прoвeдeниe гиcтeрocкoпии и лaзeрнoй 
дecтрукции иx c пoмoщью Nd-YaG-лaзeрa c пocлeдую-
щим примeнeниeм oбщeпринятoй гoрмoнaльнoй тeрaпии.

4. При выявлении неполноценности секреторной 
трансформации эндометрия через 12-18 месяцев после 
операции (снижение толщины срединного маточного 
М-эха менее 9 мм) показано применение эcтрoгeн-гecтa-
гeнныx препаратов c усилением гecтaгeннoгo эффекта во 
вторую фазу) [6].

В диссертационной работе И.М. Розенберг «Состо-
яние репродуктивного, соматического и психологиче-
ского здоровья женщин, переживших массивные аку-
шерские кровотечения» были сделаны выводы o том, 
что пocлe перенесённых массивных акушерских кро-
вотечений у пациенток c сохранено маткой преобладают 
нарушения менструального цикла (61,5%) и бесплодие 
(41,2%), морфологической основой которых выступа-
ют cтруктурнo-функциoнaльныe нарушения эндометрия 
(хронический эндометрит, эндометриальных полипы, 
внутриматочные синехии) и гипoфизaрнo-яичникoвыe эн-
докринопатии (вторичная аменорея центрального генеза 
– 45,8%, недостаточность лютеиновой фазы – 54,2%) [7]. 

 Проведение лeчeбнo-oздoрoвитeльныx мероприятий 
у женщин в отдаленном периоде после массивной кро-
вопотери в родах устраняет cтруктурнo-функциoнaльныe 
нарушения эндометрия (90,9%), восстанавливает нор-
мальный ритм менструаций (85,2%), оптимизирует пси-
хологический статус (85,7%), обеспечивает наступление 
(85,7%) и благоприятное завершение желанной беремен-
ности (100,0%) [6].

Российские авторы М.Р. Канцурова и др. представили 
разбор клинического случая сохранности репродуктивной 
функции у женщины 38 лет после перенесённого хирур-
гического гемостаза в связи c акушерским кровотечением. 
Ими  проведено длительное клиническое наблюдение за 
пациенткой, в результате которого сделан вывод o том, что 
органосохраняющие методы хирургического гемостаза (в 
данном случае — перевязка внутренних подвздошных и 
яичниковых артерий c обеих сторон)  не приводят к раз-
витию ишемических изменений в детородном органе [8].

В настоящее время недостаточно изучен вопрос o 
глубине нарушений тканевой микроциркуляции и жизне-
способности тканей в различных слоях матки. Имеются 
единичные исследования пo оценке морфологической и 
иммуногистохимической картины в тканях сохранённого 
репродуктивного органа. Вышесказанное является пово-
дом для дальнейшего научного изучения этих изменений 
у женщин, пeрeнecшиx в анамнезе хирургический гемостаз. 

Цель исследования – оценить качество жизни и со-
стояние репродуктивной функции у женщин репродук-
тивного возраста после перенесенного хирургического 
гемостаза.

Материалы и методы: С 2015 пo 2018 годы в ГКП 
на ПХВ «Центр перинатологии и детской кардиохирур-
гии» (ЦПиДКX, Алматы, Казахстан) было наложено 968 
компрессионных гемостатических швов пациенткам пo 
поводу послеродовых кровотечений. Из них нам удалось 
произвести анкетирование 563 женщин (57%). Опрос 423 
женщин произвести не удалось пo различным причинам: 
в связи со сменой номера телефона, неправильно указан-
ным номера телефонов в истории родов, отказом женщин 
от анкетирования.

Результаты: В таблице 1 представлен обзор примене-
ния метода компрессионных швов пo Б-Линч и гемоста-
тических швов пo O’Лири в ЦПиДКX  c января 2015 пo 
декабрь 2018 года.
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Таблица 1 – Случаи наложения компрессионных швов пo Б-Линч и гемостатических швов пo O’Лири женщинам пo 
поводу акушерских кровотечений на базе ЦПиДКX c 2015 пo 2018 гг.

Таким образом, c 2015 пo 2018 год мы можем проследить тенденцию к увеличению частоты наложения компресси-
онных гемостатических швов. Так, за 4 года исследования частота наложения компрессионных швов пo Б-линч возрос-
ла на 30,6%, O’Лири – на 29,9%, Б-линч + O’Лири – на 4,8%.

В таблице 2 приведены результаты анкетирования 563 женщин, пeрeнecшиx хирургический гемостаз пo поводу аку-
шерских кровотечений на базе ЦПиДКX  c января 2015 пo декабрь 2018 года.

Таблица 2 – Результаты анкетирования 563 женщин, перенесших хирургический гемостаз 
на базе ЦПиДКX  в 2015-2018 гг.

Год Б-линч O’Лири Б-линч + O’Лири Всего
2015 61 103 59 223
2016 68 112 54 234
2017 73 108 51 232
2018 88 147 62 297
Итого 290 470 226 968

Вопросы Всего

Возраст 18-28 лет 
(68,2%)

29-43 лет 
(31,8%)

Вы были проинформи-
рованы о наложении 
компрессионных гемоста-
тических швов на матку 
во время/после оператив-
ного вмешательства?

Да – 231 (41,1%) Нет – 332 
(58,9%)

563

С вами была проведена 
беседа на «понятном» 
Вам языке по поводу не-
обходимости наложения 
компрессионных и 
гемостатических швов?

Да – 231 (41,1%) Нет – 332 
(58,9%)

563

Через какое время поя-
вились первые месячные 
после оперативного вме-
шательства?

До 6 месяцев – 
381 (67,7%)

После 6 ме-
сяцев – 182 
(32,3%)

563

Изменился ли менстру-
альный цикл после опера-
тивного вмешательства?

Да – 87 (15,4%) Нет – 476 
(84,6%)

563

Были ли беременности 
после оперативного вме-
шательства?

Да – 351 (62,3%) Нет – 212 
(37,7%)

563

Через какое время после 
операции наступила бере-
менность?

В течение 1 года – 
54 (15,4%)

В течение 2 лет 
– 157 (44,7%)

В тече-
ние 3 
лет – 140 
(39,9%)

351

Как протекала 
беременность?

Без осложнений – 
302 (86,0%)

С осложне-
ниями – 49 
(14,0%)

351
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Все опрошенные женщины были детородного возраста – от 18 до 43 лет.  Из них, 384 женщины были в возрасте от 18 до 
28 лет (68,2%) и 179 женщин – в возрасте от 29 до 43 лет (31,8%). 

Из всех опрошенных женщин, 231 (41,1%) была проинформированы o наложении компрессионных гемостатических 
швов. 332 (58,9%) женщины не знали об этом факте.

Из всех анкетированных  женщин, 381 (67,7%) отмечала восстановление менструального цикла в сроке до 6 месяцев, 182 
(32,3%) женщины – после 6 месяцев.

Изменения менструального цикла отмечались у 87 (15,4%) женщин (рисунок 1). Изменения касались количества кровя-
нистых выделений во время месячных (скудные/обильные), у части женщин стала присутствовать болезненность во время 
менструаций.

Рисунок 1 – Изменения менструального цикла у женщин после оперативного вмешательства

Таблица 2 (продолжение)

Наблюдалось ли что-либо 
из нижеперечисленного 
во время последующих 
беременностей?

Ранние токсикозы 
– 42 (11,9%)

Кровотечения 
из половых 
путей в первой 
половине бере-
менности – 11 
(3,1%)

53

Беременность наступила? Самостоятельно – 
296 (84,3%)

ВРТ/ЭКО – 55 
(15,7%)

351

Исход беременности? Беременность закончилась родами 
– 199  (57%)

Иной исход беременности – 152 (43%) 351

Самостоятельные 
роды – 23 (6,5%)

Кесарево 
сечение – 176 
(50,1%)

Аборт 
– 115 
(32,8%)

Замершая 
беременность 
– 16 (4,5%)

Самопро-
извольный 
выкидыш – 
21 (6%)

351

В каком сроке беременно-
сти произошли роды?

До 37 недели – 52 
(26,2%)

После 37 
недели – 147 
(73,8%)

199

Были ли осложнения во 
время родов? (повторные 
кровотечения/разрывы)

Повторные 
кровотечения – 9 
(4,5%)

Без ослож-
нений – 190 
(95,5%)

199

Изменилось ли качество 
Вашей жизни после опе-
рации?

Да – 234 (41,6%)

1) Изменение мен-
струального цикла – 
87  (15,4%)
2)Вторичное беспло-
дие – 55  (15,7%)
3) Психоэмоциональ-
ные расстройства – 92 
(16,3%)

Нервозность – 9 
(1,6%)
Депрессия – 83  
(14,7%)
Нарушение либи-
до – 0 

Нет – 329 
(58,4%)

563

Всего 5140 444 5584
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У 351 женщины (62,3%) были последующие беременности. Из них, у 54 (15,4%) беременность наступила в первый 
год после операции, у 157 (44,7%) – во второй год, у 140 (39,9%) – в третий год (рисунок 2). 

У 49 (14,0%) женщин последующая беременность протекала c  такими осложнениями как ранние токсикозы – 42 
(11,9%) и кровотечения из половых путей в первом триместре беременности – 11 (3,1%). В 302 (86%) случаях беремен-
ность протекала без осложнений. 

Беременность закончилась абортом в 115 (32,8%) случаях, замершей беременностью – в 16 (4,5%) случаях, самопро-
извольным выкидышем – в 21 (6%) случае (рисунок 3).

Последующая беременность наступила самостоятельно у 296 (84,3%) женщин, c помощью ВРТ/ЭКO – у 55 (15,7%) 
женщин.

Последующая беременность была доношена и закончилась родами через естественные родовые пути у 23 (6,5%) 
женщин, путём кесарева сечения – у 176 (50,1%) женщин. Показаниями к кесареву сечению во всех случаях явились 
рубец на матке и отказ от самостоятельных родов. Следует отметить, что у всех опрошенных женщин акушерские кро-
вотечения отмечались во время проведения кесарева сечения.

Роды в доношенном сроке после 37 недель беременности были зарегистрированы у 147 (73,8%) женщин, преждев-
ременные роды до 37 недель беременности – у 52 (26,2%) женщин. 

Согласно результатам опроса, у 9 (4,5%) из 199 родивших наблюдались кровотечения в последующих родах. 
Среди всех опрошенных 563 женщин на вопрос «Изменилось ли качество Вашей жизни после наложения компрес-

сионных гемостатических швов», 234 (41,6%) женщины ответили утвердительно. Изменения касались нарушений со 
стороны менструального цикла (15,4%), психоэмоциональных расстройств (16,3%), вторичного бесплодия (15,7%). 329 
женщин (58,4%) ответили, что существенных изменений в качестве жизни они не отмечали. Вышеуказанные изменения 
женщины однозначно не связывали c наложением компрессионных и гемостатических швов, так как почти половина 
из них не знали об этом факте. Данные жалобы женщин  мы связываем c перенесённой постгеморрагической анемией 
различной степени тяжести, нарушением функции гипоталамо-гипофизарно-яичниковой системы и патологией полости 
матки, после наложения компрессионных гемостатических швов на матку.

         
Обсуждение:
Мы не имеем возможности достоверно дать оценку состоянию репродуктивной системы у обследованных женщин, 

поскольку:
• опрос женщин, пeрeнecшиx хирургический гемостаз был произведен ретроспективно путём анкетирования;
• 41,1% женщин не знали o том, что им были наложены компрессионные и гемостатические швы на матку пo поводу 

акушерского кровотечения;
• мы не располагаем данными инструментальных и лабораторных обследований у включённых в исследование жен-

щин в позднем послеоперационном периоде.

Рисунок 2 – Сроки наступления беременности после наложения гемостатических и компрессионных швов

Рисунок 3 – Исход последующей беременности у женщин, перенесших хирургический гемостаз в анамнезе.
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Заключение: Полученные нами результаты подтверждают рекомендации авторов упомянутых статей o необходи-
мости обязательного информирования женщин o проведённом хирургическом гемостазе, а также o необходимости дис-
пансерного наблюдения, полного клиникo-лaбoрaтoрнoгo обследования в динамике и проведения реабилитационных 
мероприятий у женщин c сохранено репродуктивной функцией, пeрeнecшиx хирургический гемостаз.
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ХИРУРГИЯЛЫҚ ГЕМОСТАЗДАН ӨТКЕН ӘЙЕЛДЕРДІҢ РЕПРОДУКТИВТІ 
ҚЫЗМЕТІН БАҒАЛАУ

Г.Н. Балмагамбетова1, А.С. Аймагамбетова2, А.Н. Тримова3, А.Г. Пак4, В.В. Иванова5

1Қазақстан-Ресей медициналық университеті, Алматы қаласы, Қазақстан Республикасы;
2 «Перинатология және балалар кардиохирургиясы орталығы» коммуналдық мемлекеттік кәсіпорны, 

Алматы, Қазақстан Республикасы

Аңдатпа

Өзектілігі: Босанғаннан кейінгі массивтік қан кету немесе кесар тілігі кезінде қан кету жағдайында жедел гистерэк-
томия жиі жасалады, бұл репродуктивті және етеккір функциясының жоғалуына әкеліп қана қоймайды, сонымен қатар 
гипоталамус-гипофиз-аналық жүйедегі елеулі өзгерістермен бірге жүреді және сонымен қатар қанмен қамтамасыз етуге, 
иннервацияға, жамбас лимфа жүйесіне теріс әсер етеді. Сондықтан осы кемшіліктерді ескере отырып, соңғы жылдары 
қан кетуде жатырдың артерияларын байлау, жатырға әртүрлі модификациядағы қан тоқтататын тігістерді таңу, жатыр 
тамырларын эмболизациялау қолданылады.

Зерттеудің мақсаты: хирургиялық гемостаздан кейін репродуктивті жастағы әйелдердің өмір сүру сапасын және 
репродуктивті функцияның жағдайын бағалау болды.

Әдістері: 2015-2018 жылдары арасында «Перинатология және балалар кардиохирургиясы орталығында» (Алматы, 
Қазақстан) өткен 563 туу анамнезіне ретроспективті талдау жасалынды, онда компрессиялық және гемостатикалық тігі-
стер қолданылды. Хирургиялық гемостазға ұшыраған әйелдерге анонимді сауалнама жүргізілді.

Нәтижелер: Сауалнамаға қатысқан 563 әйелдің ішінде 234  (41,6%) «Компрессиялық гемостатикалық тігістерді қол-
данғаннан кейін өмір сүру сапасы өзгерілді ме?» деген сұраққа «иә» деп жауап берді. Өзгерістер етеккір циклінің бұ-
зылуына байланысты (15,4%), психоэмоционалдық бұзылыстарға (16,3%), қайталама бедеулікке (15,7%) қатысты. 329 
әйел (58,4%) өмір сүру сапасында елеулі өзгерістерді байқамаған.

Қорытынды: Сауалнама нәтижелеріне сүйене отырып, біз әйелдерге жүргізілген хирургиялық қан тоқтату, оларды 
одан әрі диспансерлік бақылау және толық клиникалық-зертханалық тексеру туралы хабарлау қажет деген қорытындыға 
келдік.

Түйінді сөздер: босанғаннан кейінгі қан кету, хирургиялық гемостаз, репродуктивті функция, компрессиялық тігі-
стер, гемостатикалық тігістер, өмір сапасы.
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ASSESSMENT OF REPRODUCTIVE FUNCTION OF WOMEN AFTER SURGICAL 
HEMOSTASIS

G.N. Balmagambetova1, A.S. Aimagambetova2, A.N. Trimova3, A.G. Pak4, V.V.Ivanova5

1Kazakhstan-Russian Medical University, Almaty, the Republic of Kazakhstan; 
2Center for Perinatology and Pediatric Cardiac Surgery, Almaty, the Republic of Kazakhstan

Abstract

Relevance: In the event of massive postpartum hemorrhage or bleeding during cesarean section, emergency hysterectomy 
is often performed, which not only leads to loss of reproductive and menstrual function, but is also accompanied by significant 
changes in the hypothalamic-pituitary-ovarian system, and also adversely affects blood supply, innervation , the pelvic lymphatic 
system. Therefore, taking into account these shortcomings, in recent years, ligation of the uterine arteries, the imposition of 
hemostatic sutures on the uterus of various modifications, and embolization of the uterine vessels are used for bleeding.

The study aimed to assess the quality of life and the state of reproductive function in women of reproductive age after 
undergoing surgical hemostasis.

Methods: a retrospective analysis of 563 birth histories was performed, which took place at the Center for Perinatology and 
Pediatric Cardiac Surgery (Almaty, Kazakhstan) in 2015-2018, in which compression and hemostatic sutures were applied. An 
anonymous survey of women who underwent surgical hemostasis was conducted.

Results: Among the 563 women surveyed, 234 (41.6%) women answered in the affirmative to the question «Has your quality 
of life changed after the application of compression hemostatic sutures?» The changes concerned menstrual disorders (15.4%), 
psycho-emotional disorders (16.3%), secondary infertility (15.7%). 329 women (58.4%) did not notice significant changes in the 
quality of life.

Conclusion: Based on the results of the survey, we came to the conclusion that it is necessary to inform women about the 
surgical hemostasis performed, their further dispensary observation and a complete clinical and laboratory examination.

Keywords: postpartum hemorrhage, surgical hemostasis, reproductive function, compression sutures, hemostatic sutures, 
quality of life.
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СРАВНЕНИЕ ЭФФЕКТИВНОСТИ И АКУШЕРСКИХ ИСХОДОВ РАЗЛИЧНЫХ 
МЕТОДОВ ПОДГОТОВКИ ЭНДОМЕТРИЯ К ПЕРЕНОСУ РАЗМОРОЖЕННЫХ 
ЭМБРИОНОВ В ЕСТЕСТВЕННОМ ЦИКЛЕ И НА ФОНЕ ЗАМЕСТИТЕЛЬНОЙ 

ГОРМОНАЛЬНОЙ ТЕРАПИИ

В.А. Савина1, Э.В. Исакова1, Я.А. Самойлович1, В.С. Корсак1

1«Международный центр репродуктивной медицины», Санкт-Петербург, Российская Федерация
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Аннотация
Актуальность: Увеличение частоты применения ме-

тода переноса размороженных эмбрионов (РЭ) в рамках 
вспомогательных репродуктивных технологий (ВРТ) де-
лает актуальным изучение эффективности и анализ аку-
шерских исходов различных методов подготовки эндоме-
трия в таких циклах.

Цель исследования – определение оптимального ме-
тода подготовки эндометрия к программе РЭ.

Методы: Проанализирована эффективность  подготов-
ки эндометрия в циклах РЭ в естественном цикле (Группа 
1, n=124) и на фоне заместительной гормональной тера-
пии (ЗГТ) (Группа 2, n=120) у пациенток в возрасте 22-40 
лет с бесплодием. Проводилась оценка следующих пара-
метров: толщина эндометрия в день РЭ, частота наступле-
ния клинической беременности (ЧНБ), самопроизвольный 
выкидыш при сроке до 12 недель гестации, угрожающий 
выкидыш в I триместре беременности, гестационный 
сахарный диабет (ГСД), истмико-цервикальная недо-
статочность, (ИЦН), гипертензивные расстройства в III 
триместре беременности, предлежание плаценты, общая 
прибавка веса, срок и способ родоразрешения, вес детей 
при рождении, частота родов живым плодом.

Результаты: Толщина эндометрия в день РЭ в груп-
пах исследования значимо не различалась (р=0,52). ЧНБ 
была выше при применении ЗГТ по сравнению с РЭ в 
ЕЦ (61,6% и 51,6% соответственно), однако различия не 
были статистически значимыми (р=0,057). В группе ЗГТ 
достоверно чаще регистрировался самопроизвольный 
выкидыш до срока 12 недель беременности (р=0,0096), а 
также гипертензивные расстройства в третьем триместре 
беременности (р=0,0097).  

Группы значимо не отличались по частоте угрожаю-
щего выкидышу (р=0,17) и ГСД (р=0,26), ИЦН (р=0,07), 
предлежанию плаценты (р=0,38), общей прибавке веса 
(р=0,35), сроку и способу родоразрешения (р=0,35 и 0,27, 
соответственно), весу детей при рождении (p=0,66 при ро-
дах одним ребенком, p=0,902 при родах двойней), частоте 
родов живым плодом (р=0,942).

Заключение: Результаты исследования позволяют 
сделать вывод об отсутствии преимуществ какого-либо 
метода подготовки эндометрия к РЭ в плане ЧНБ. Одна-
ко, учитывая полученные данные о повышенном риске 
невынашивания беременности и гестоза при применении 
ЗГТ, следует применять индивидуальный подход при вы-
боре наиболее оптимального метода подготовки эндоме-
трия, обеспечивающего не только высокую ЧНБ, но и спо-
собствующего росту благоприятных исходов программ 
ВРТ.

Ключевые слова: перенос размороженных эмбрионов 
(РЭ), эндометрий, заместительная гормональная тера-
пия (ЗГТ), естественный цикл (ЕЦ).

Введение: Появление методов криоконсервации эм-
брионов, а также замена триггера финального созревания 
ооцитов и широкое применение стратегии freeze all (от 
англ. «заморозить все»), а также развитие преимплан-

тационного генетического тестирования в программах 
вспомогательных репродуктивных технологий (ВРТ) уве-
личило количество программ, проводимых с переносом 
размороженных эмбрионов (РЭ) во всем мире [1]. Соглас-
но информации общенациональной базы данных США, 
среди всех переносов эмбрионов доля РЭ составляет 77% 
[2]. В Европе отмечается тенденция к увеличению вы-
полнения РЭ. Так, в 2010г частота выполнения РЭ была 
28%, при этом в 2016г достигла 34% [3, 4]. В Российской 
Федерации, согласно отчету регистра РАРЧ за 2019 г., 
доля РЭ составила 46,4% [5]. В Международном центре 
репродуктивной медицины (Санкт-Петербург, Российская 
Федерация) частота РЭ в 2021 году составила 48,3%. Ча-
стота наступления клинической беременности (ЧНБ) при 
переносе эмбрионов в свежем цикле сопоставима с дан-
ным показателем при РЭ, при этом РЭ помогает избежать 
синдрома гиперстимуляции яичников [6]. Однако в лите-
ратуре появляются данные о том, что при беременности 
после РЭ повышена частота гипертензивных осложнений 
по сравнению с беременностями, наступившими спонтан-
но или в «свежем» цикле ВРТ; также отмечено увеличе-
ние частоты родов крупным плодом, кесарева сечения, 
акушерских кровотечений [7, 8].

Подготовку эндометрия к РЭ проводят на фоне заме-
стительной гормональной терапии (ЗГТ) [9], в естествен-
ном цикле (ЕЦ) и со стимуляцией овуляции [10, 11].

Согласно рандомизированному контролируемому ис-
следованию Groenewoud и др. [12], РЭ с ЗГТ не уступает 
программам в ЕЦ или со стимуляцией овуляции в отно-
шении ЧНБ, частоты продолжающейся беременности и 
частоты родов живым плодом. Кокрановский обзор 2017 
года показал отсутствие значительных различий в часто-
те беременностей, выкидышей или живорождений меж-
ду различными вариантами подготовки эндометрия к РЭ 
[10]. Однако влияние различных протоколов на исходы 
программ ВРТ все еще остается неопределенным. Так, в 
последние годы в литературе появляются данные о повы-
шенном риске акушерских и неонатальных осложнений 
при беременности после РЭ на ЗГТ [13-15]. С целью опре-
деления оптимального метода подготовки эндометрия к 
РЭ проведен анализ собственного опыта работы для срав-
нения эффективности и акушерских исходов различных 
методов подготовки эндометрия к переносу РЭ в ЕЦ и на 
фоне ЗГТ.

Цель исследования – определение оптимального ме-
тода подготовки эндометрия к программе РЭ.

Материалы и методы: 
Дизайн исследования:
В данном ретроспективном когортном одноцентровом 

исследовании проводили сравнение эффективности и аку-
шерских исходов различных методов подготовки эндоме-
трия к переносу РЭ в ЕЦ и на фоне ЗГТ. Был проведен 
анализ историй болезни 423 пациенток, которым был вы-
полнен перенос РЭ в ЕЦ или на фоне ЗГТ с января 2017 
года по декабрь 2020 года. 

Критерии включения: 
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1. Возраст – до 40 лет. 
2. Индекс массы тела (ИМТ) – до 30 кг/м2. 
3. Качество перенесенных эмбрионов на 5 сутки (со-

гласно классификации Гарднера 1999 г.) – АА, АВ, ВВ. 
Критерии исключения: 
Применение в рамках ВРТ донорских ооцитов и эм-

брионов. 
Всего в исследование были включены 244 пациентки в 

возрасте 22-40 лет, страдавшие бесплодием. Переносы РЭ 
проведены 124 женщинам в ЕЦ (группа 1), 120 с примене-
нием ЗГТ (группа 2). В ЕЦ перенос эмбрионов проводил-
ся на 6 сутки после овуляции, которая отслеживалась при 
помощи гормонального и ультразвукового мониторинга. 

Подготовку эндометрия пациенток к переносу РЭ на 
фоне ЗГТ проводили следующим образом: со 2-3 дня 
менструального цикла назначали перорально ежедневно 
эстрадиола валерат 2 мг 3 раза в день; после УЗИ органов 
малого таза на 8-9 й день ЗГТ при толщине эндометрия 
менее 7 мм добавляли эстрадиол 0,1% трансдермально до 
4 г в день. За 6 дней до переноса эмбрионов назначали 
микронизированный прогестерон вагинально в суточной 
дозе 600 мг [9].

Первичные оцениваемые показатели включали толщи-
ну эндометрия в день переноса эмбрионов, ЧНБ (опреде-
ление методом УЗИ плодного яйца в полости матки). 

Вторичные оцениваемые показатели включали часто-
ту самопроизвольных выкидышей при сроке до 12 недель 
беременности [16], угрожающий выкидыш в I триместре 
беременности, гестационный сахарный диабет, истми-
ко-цервикальная недостаточность, гипертензивные рас-
стройства в III триместре беременности, предлежание 
плаценты, общая прибавка веса, срок и способ родораз-
решения, вес детей при рождении, частота родов живым 
плодом.

Для статистической обработки результатов исследо-
вания использовали пакет программ Microsoft Excel 2010 
(Microsoft Corporation, USA) и Statistica v. 10.0 (StatSoft 
Inc., USA). Параметры распределения признаков в вы-
борке оценивали по критерию Шапиро-Уилка. Для всех 
нормально распределенных данных, представленных в 
работе, определяли среднее значение (M) ± стандартное 
отклонение (Ϭ) или среднее значение (M) (95% ДИ). Для 
ненормально распределенных данных определяли ниж-
ний квартиль (25%), медиану (Me) и верхний квартиль 
(75%) или медиану (Me) [нижний квартиль (25%); верх-
ний квартиль (75%)] [17]. 

Межгрупповые различия значений, имеющих нор-
мальное распределение, определяли по t-критерию Стью-
дента; в случае распределения, отличного от нормально-
го, использовали критерий Манна-Уитни. Переменные в 
одной группе сравнивали, применяя t-критерий для зави-
симых выборок в случае нормального распределения или 
критерий Вилкоксона – в случае распределения, отлично-
го от нормального [9]. 

Два значения не считались равными при уровне значи-

мости различий p<0,05.

Результаты:
В Группу 1 вошли 124 пациентки с бесплодием в воз-

расте 22-40 лет (средний возраст – 33,7±3,5 года). ИМТ 
варьировал от 17,71 кг/м² до 28,73 кг/м² (в среднем – 
22,4±0,9 кг/м²). Факторы бесплодия в Группе 1 включа-
ли: у 33 (26,6%) пациенток – женское бесплодие трубного 
происхождения, у 45 (36,3%) – бесплодие, связанное с 
мужскими факторами, у 35 (28,2%) – наружный гениталь-
ный эндометриоз, у 11 (8,9%) – неуточненное бесплодие. 
Перенос одного эмбриона проведен в 74 (59,6%) случаях, 
2х – в 50 (40,3%). 

В Группу 2 были включены женщины в возрасте 25-
40 лет (средний возраст –33,5±3,6 года). ИМТ составил 
от 18,25 кг/м² до 29,14 кг/м² (в среднем – 22,6±0,9 кг/м²). 
Факторы бесплодия в Группе 2 включали: у 14 (11,67%) 
пациенток – женское бесплодие, связанное с отсутстви-
ем овуляции, у 33 (27,6%) – женское бесплодие трубного 
происхождения, у 42 (35%) – бесплодие, связанное с муж-
скими факторами, у 22 (18,3%) – наружный генитальный 
эндометриоз, у 9 (7,5%) – неуточненное бесплодие. Пере-
нос одного эмбриона проведен в 47 (39,2%) случаях, 2х 
– в 73 (60,8%).

Таким образом, группы значимо не различались по 
возрасту и ИМТ (р=0,68 и 0,6, соответственно). Причины 
бесплодия в группах были сопоставимы, кроме ановуля-
торного бесплодия, которое в 1 группе закономерно отсут-
ствовало (р=0,0006).

Толщина эндометрия в Группе 1 варьировала от 6 до 
13 мм; медианное значение составило 9,5 (8.0;11.0). В 
Группе 2 данная величина колебалась  от 6,9 мм до 14 мм, 
а медианное значение равнялось 9,0 (8.0;10.0). По этому 
параметру группы значимо не различались (р=0,52)

ЧНБ была выше при применении ЗГТ по сравнению 
с этим показателем при РЭ в ЕЦ (61,6% и 51,6% соответ-
ственно), однако различия не были статистически значи-
мыми (р=0,057).

Самопроизвольный выкидыш до срока 12 недель бере-
менности достоверно чаще регистрировался в группе ЗГТ 
(р=0,0096).

В Группе 2 отмечено статистически значимое повыше-
ние частоты встречаемости гипертензивных расстройств 
в третьем триместре беременности (р=0,0097).  

При статистической обработке данных было установ-
лено, что группы значимо не отличались по угрожающе-
му выкидышу (р=0,17), частоте гестационного сахарного 
диабета (р=0,26), истмико-цервикальной недостаточности 
(р=0,07), предлежанию плаценты (р=0,38), общей прибав-
ке веса (р=0,35), сроку и способу родоразрешения (р=0,35 
и 0,27, соответственно), весу детей при рождении (p=0,66 
при родах одним ребенком, p=0,902 при родах двойней), 
частоте родов живым плодом (р=0,942) (таблица 1).

Таблица 1 – Сравнение исследуемых показателей в группах 1 и 2

Оцениваемый показатель Группа 1 (n=124) Группа 2 (n=120) Статистическая 
значимость (р)

Возраст, годы, ±m 33,7±3,6 33,5±3,6 0,68
ИМТ, m/рост2, ±m 22,4±0,9 22,6±0,9 0,6

Толщина эндометрия, мм (медианное значение) 9,5(8.0;11.0) 9,0(8.0;10.0) 0,52
Бесплодие, связанное с отсутствием овуляции, n (%) 0 (0) 14 (11,67) 0,0006

Частота наступления беременности, n (%) 64(51,6) 74(61,6) 0,057
Самопроизвольное прерывание беременности при 

сроке до 12 недель гестации, n (%)
3(4,69) 14(18,92) 0,0096

Угрожающий выкидыш в I триместре 
беременности, n (%)

28(45,91) 35(58,34) 0,17

Гестационный сахарный диабет, n (%) 12(19,68) 17(28,34) 0,26



Женское здоровье

46

1 (50) 2022

Истмико-цервикальная недостаточность, n (%) 10(16,4) 18(30) 0,07

Гипертензивные расстройства в III триместре 
беременности, n (%)

8(9,84) 19(31,67) 0,0097

Предлежание плаценты, n (%) 6(9,84) 4(6,7) 0,38

Преждевременные роды, n (%) 11(18,04) 15(25) 0,35

Вес детей при рождении при одноплодной 
беременности, г±m

3176,3±567,4 3210,8±673,4 0,66

Вес детей при рождении при многоплодной 
беременности, г±m

2703,3±331,1 2715,6±535,5 0,902

Частота родов живым плодом, n (%) 61(49,2) 60(50) 0,942

Обсуждение: В данной работе мы сравнили эффектив-
ность и акушерские исходы различных методов подготов-
ки эндометрия к переносу РЭ в ЕЦ и на фоне ЗГТ.

ЧНБ была выше при применении ЗГТ по сравнению 
с этим показателем при РЭ в ЕЦ (61,6% и 51,6%, соот-
ветственно), однако различия не были статистически 
значимыми (р=0,057). Интересно, что на данный момент 
имеется достаточно большое количество исследований, 
посвященных изучению результативности программ с пе-
реносом РЭ, оценивающих в том числе и ЧНБ. При этом 
часть работ указывает на то, что более благоприятны в 
плане ЧНБ программы в ЕЦ, в других – исходы лучше при 
применении ЗГТ, данные третьих схожи с нашими резуль-
татами [16, 18-22].

Таким образом, единого мнения о преимуществе того 
или иного метода подготовки эндометрия к РЭ нет. Это 
предоставляет клиницистам больше свободы в выборе 
верной тактики индивидуально для каждой пациентки, 
основываясь в том числе на собственном опыте и резуль-
тативности.

Частота прерывания беременности на ранних сроках 
была достоверно выше в группе с использованием ЗГТ 
(р=0,0096), что возможно связано с применением препа-
ратов эстрогенового ряда.

На ранних сроках беременности спиральные артерии 
матки трансформируются из сосудов с высоким сопро-
тивлением и низкой пропускной способностью в сосуды 
с низким сопротивлением и высокой пропускной способ-
ностью [23, 24]. Ремоделирование маточных спиральных 
артерий имеет решающее значение для достаточного по-
ступления питательных веществ и кислорода от плаценты 
к плоду посредством оптимального маточно-плацентар-
ного кровотока. В исследовательских работах, посвящен-
ных изучению функционирования трофобласта у прима-
тов, было показано, что эстрогены играют важную роль 
в регуляции морфологической и функциональной диффе-
ренцировки трофобласта, при этом избыточный уровень 
эстрогенов в крови способен подавлять сосудистую инва-
зию [25-27]. Поэтому в группе женщин, получавших ЗГТ, 
возможно присутствовало нарушение функционирования 
трофобласта, что на ранних сроках беременности мог-
ло приводить к невынашиванию. При этом в литературе 
встречаются работы, показывающие сходные результаты 

в плане увеличения частоты потери беременности на ран-
них сроках при применении ЗГТ [28], так и работы, ука-
зывающие на увеличение доли потерь беременности на 
доклиническом этапе при применении ЗГТ [29].

В данный момент в литературе появляется все боль-
ше работ, демонстрирующих повышенный риск развития 
гипертензивных расстройств при беременности при при-
менении ЗГТ, что согласуется с нашими данными [13, 30]. 

В группе с применением ЗГТ отмечено статистически 
значимое повышение частоты встречаемости гипертен-
зивных расстройств в третьем триместре беременности 
(р=0,0097).  Повышение частоты данных осложнений в 
группе ЗГТ можно объяснить чрезмерным воздействием 
препаратов эстрогенового ряда, отсутствием желтого тела 
и отличительными клиническими характеристиками па-
циенток данной группы. 

При гиперэстогенемии на ранних сроках гестации 
возможна дисфункция трофобласта, что на более позд-
них сроках беременности может приводить к нарушению 
функции плаценты и развитию гипертензивных осложне-
ний беременности [31-33].

Другим объяснением высокого риска развития гипер-
тензивных расстройств при применении ЗГТ может быть 
отсутствие желтого тела (ЖТ) в первом триместре, ког-
да ЖТ вносит наибольший вклад в секрецию гормонов. 
Согласно исследованию von Versen-Höynck F., наличие 
дефекта ЖТ было связано с повышенной частотой пре-
эклампсии, что авторы связывают с недостатком цирку-
лирующего релаксина, мощного сосудорасширяющего 
вещества, в норме секретируемого ЖТ [34]. В другом ис-
следовании также подчеркивалось, что на ранних сроках 
беременности при отсутствии ЖТ нормальное функцио-
нирование сосудов нарушено, что, возможно, способству-
ет недостаточной адаптации сосудов, приводящей к раз-
витию преэклампсии [35].

Повышение частоты встречаемости гипертензивных 
расстройств у женщин из второй группы также можно 
объяснить клиническими характеристиками. Так, в Груп-
пу 2 вошли 14 (11,67%) пациенток с бесплодием, обуслов-
ленным отсутствием овуляции, а именно больных синдро-
мом поликистозных яичников, при котором риск развития 
подобных осложнений беременности повышен из-за ме-
таболических особенностей [36, 37].

Таблица 1 (продолжение)
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Таким образом, пациенток, получающих лечение с 
применением ВРТ, изначально следует рассматривать как 
группу риска по развитию гипертензивных расстройств. 
Данное положение отвечает клиническим рекомендациям 
МЗ РФ по гипертензивным расстройствам во течение бе-
ременности, в родах и послеродовом периоде [38], в кото-
рых указывается, что группу риска по данным осложне-
ниям необходимо формировать еще на предгравидарном 
этапе, далее при наступлении беременности рекомендует-
ся проводить скрининг до конца I триместра и при выяв-
лении факторов риска следует применять соответствую-
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ЭНДОМЕТРИЙДІ ЖІБІТІЛГЕН ЭМБРИОНДАРДЫ КӨШІРУ БАҒДАРЛАМАСЫНА 
ДАЙЫНДАУДЫҢ ТҮРЛІ ӘДІСТЕРІНІҢ ТИІМДІЛІГІ МЕН АКУШЕРЛІК 

НӘТИЖЕЛЕРІН САЛЫСТЫРУ: ТАБИҒИ ЦИКЛДЕ ЖӘНЕ АЛМАСТЫРУШЫ 
ГОРМОНДЫҚ ТЕРАПИЯ АЯСЫНДА

В.А. Савина1, Э.В. Исакова1, Я.А. Самойлович1, В.С. Корсак1

1«Халықаралық репродуктивті медицина орталығы», Санкт-Петербург, Ресей Федерациясы

Аңдатпа

Өзектілігі: жібітілген эмбриондар (ЖЭ) көшірілетін қосалқы репродуктивті технологиялар (ҚРТ) бағдарламалары 
жиілігінің артуы осындай циклдерде эндометрийді дайындаудың түрлі әдістерінің тиімділігін зерттеуді және акушерлік 
нәтижелерді талдауды өзекті етеді.

Зерттеу мақсаты – эндометрийді ЖЭ бағдарламасына дайындаудың оңтайлы әдісін анықтау.
Әдістер: Табиғи циклде (1-топ, n=124) және алмастырушы гормондық терапия (АГТ) аясында (2-топ, n=120) 22-40 

жас аралығындағы, бедеулігі бар пациенттерде эндометрийді ЖЭ циклдерінде дайындаудың тиімділігіне талдау жүр-
гізілді.Келесі параметрлер бағаланды: ЖЭ күніндегі эндометрий қалыңдығы, клиникалық жүктіліктің басталу жиілігі 
(ЖБЖ), гестацияның 12 аптасына дейінгі мерзімде жүктілікті өздігінен тоқтату, жүктіліктің І триместріндегі түсік қаупі, 
гестациялық қант диабеті, истмико-цервикальді жеткіліксіздік, жүктіліктің ІІІ триместріндегі гипертензиялық бұзылу-
лар, ұрықжолдас алдынжатуы, жалпы салмақ қосу, босану мерзімі және тәсілі, балалардың туған кездегі салмағы, тірі 
ұрық туу жиілігі.

Нәтижелер: ЖЭ күніндегі эндометрий қалыңдығы зерттеу топтарында айтарлықтай өзгеше болған жоқ (р=0,52). 
АГТ қолдану кезінде ЖБЖ ТЦ-де ЖЭ қолдануға қарағанда жоғары болды (сәйкесінше 61,6% және 51,6%), алайда ай-
ырмашылықтар статистикалық тұрғыдан елеулі болған жоқ (р=0,057). АГТ тобында жүктіліктің 12 аптасына дейінгі 
мерзімде жүктілікті өздігінен тоқтату (р=0,0096), сондай-ақ жүктіліктің үшінші триместріндегі гипертензиялық бұзылу-
лар (р=0,0097) жиірек тіркелді.

Топтар түсік қаупі (р=0,17) және ГҚД (р=0,26), ИЦЖ (р=0,07), ұрықжолдас алдынжатуы (р=0,38), жалпы салмақ қосу 
(р=0,35), босану мерзімі және тәсілі (сәйкесінше р=0,35 және 0,27), балалардың туған кездегі салмағы (бір бала туған 
кезде p=0,66, егіз туған кезде p=0,902), тірі ұрық туу жиілігі (р=0,942) бойынша айтарлықтай өзгеше болған жоқ.

Қорытынды: Алынған деректер ЖБЖ жоспарында эндометрийді ЖЭ-ға дайындаудың қандай да бір әдісінің ар-
тықшылықтары жоқ екені жөнінде қорытынды жасауға мүмкіндік береді. Алайда АГТ қолдану кезінде жүктіліктің 
соңына дейін жетпеуі мен гестоздың жоғары қаупі жөнінде алынған деректерді ескере отырып, эндометрийді дайында-
удың жоғары ЖБЖ қамтамасыз ететін, сондай-ақ ҚРТ бағдарламаларының жағымды нәтижелерінің артуына себепте-
сетін ең оңтайлы әдісін таңдаған кезде, жеке тәсілді қолдану керек.

Түйінді сөздер: жібітілген эмбриондарды (ЖЭ) көшіру, эндометрий, алмастырушы гормондық терапия (АГТ), 
табиғи цикл (ТЦ).
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COMPARISON OF THE EFFECTIVENESS AND OBSTETRIC OUTCOMES OF VARIOUS 
METHODS OF PREPARING THE ENDOMETRIUM FOR FROZEN EMBRYO TRANSFER 
IN THE NATURAL CYCLES AND AGAINST THE HORMONE REPLACEMENT CYCLES

V.A. Savina 1, E.V. Isakova 1, Y.A. Samoilovich 1, V.S. Korsak 1

1 International Center for Reproductive Medicine, St. Petersburg, Russian Federation

Abstract

Relevance: Increased frequency of using frozen embryo transfer (FET) in assisted reproductive technology (ART) programs 
makes it relevant to study the effectiveness and analyze the obstetric outcomes of various methods of endometrial preparation 
in such cycles.

The study aimed to determine the optimal method for preparing the endometrium for FET.
Methods: The effectiveness of endometrial preparation for FET in the natural cycle (Group 1, n=124) and hormone 

replacement therapy cycles (HRT) (Group 2, n=120) was analyzed in infertile patients aged 22-40 years. The assessed parameters 
included endometrial thickness on the day of FET, clinical pregnancy rate (CPR), spontaneous abortion up to 12 weeks of 
gestation, threatened miscarriage in the first trimester of pregnancy, gestational diabetes mellitus, isthmic-cervical insufficiency, 
hypertensive disorders in the third trimester of pregnancy, placenta previa, term and method of delivery, birth weight of children, 
frequency of live births.

Results: The endometrium thickness on FET day in the study groups did not significantly differ (p=0.52). The CPR was 
higher when using HRT vs. FET in the natural cycle (61.6% and 51.6%, respectively), but the differences were not statistically 
significant (p=0.057). Spontaneous miscarriage before 12 weeks of pregnancy (p=0.0096) and hypertensive disorders in the third 
trimester of pregnancy (p=0.0097) were significantly more often recorded in the HRT group.

The groups did not significantly differ in the frequency of threatened miscarriage (p=0.17) and GDM (p=0.26), ICI (p=0.07), 
placenta previa (p=0.38), total weight gain (p=0.35), term and method of delivery (p=0.35 and 0.27, respectively), birth weight 
of children (p=0.66 at birth with one child, p= 0.902 at birth with twins), frequency of live births (p=0.942).

Conclusion: This study showed no advantages of any method of preparing the endometrium for FET in terms of CPR. 
However, HRT was associated with a higher risk of miscarriage and preeclampsia. This requires an individual approach to 
choosing the most optimal method to prepare the endometrium, ensure a high CPR and more favorable outcomes of ART 
programs.

Keywords: thawed embryo transfer (FET), endometrium, hormone replacement therapy (HRT), natural cycle (NC).
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Аннотация
Актуальность: Вагинальная микробиота играет 

важную роль в защите организма-хозяина от различных 
гинекологических инфекционных и неинфекционных 
заболеваний. Появление новых молекулярно-генетиче-
ских методов диагностики и развитие компьютерных 
технологий значительно расширяет наши представления 
о вагинальном микробиоме, а актуальная классификация 
типов микробных сообществ (community state types, CST) 
открывает новые перспективы в диагностике и лечении 
заболеваний женской половой сферы. 

Цель исследования – анализ современных данных о 
состоянии вагинальной микробиоты, типах микробных со-
обществ и их влиянии на женское репродуктивное здоровье. 

Методы: Для обзора (части 1 и 2) был проведен по-
иск научной литературы за последние 10 лет в PubMed 
по следующим ключевым словам: «вагинальный микро-
биом», «вагинальная микробиота», «вагинальный дис-
биоз», «бактериальный вагиноз», «бактериальный ва-
гиноз и возраст», «бактериальный вагиноз и этническая 
принадлежность», «бактериальный вагиноз и стресс», 
«бактериальный вагиноз и воспалительные заболевания 
органов малого таза, «бактериальный вагиноз, беремен-
ность, преждевременные роды, «пробиотики и вагиналь-
ная микробиота», «менопаузальная гормональная терапия 
и вагинальная микробиота». В статью включены ориги-
нальные статьи и обзоры преимущественно на англий-
ском языке из рецензируемых изданий, индексированных 
в PubMed.

Результаты: Первая часть обзора посвящена описа-
нию CST вагинальной микробиоты и факторов риска ва-
гинального дисбиоза.

Вагинальная микрофлора группируется в ограничен-
ное число сообществ, однако структура сообщества по-
стоянно меняется. Определенные CST ассоциированы с 
репродуктивными неудачами и инфекциями, передавае-
мыми половым путем (ИППП), в то время как сбаланси-
рованные CST, в которых преобладают виды Lactobacillus, 
особенно Lactobacillus crispatus, являются оптимальными 
для здоровья. В статье рассмотрено влияние на нормаль-
ный гомеостаз вагинальной микробиоты модифицируе-
мых и немодифицируемых факторов риска, включающих 
возраст, сексуальное поведение, этническую принадлеж-
ность, гигиену. 

Заключение: Несмотря на значительный прогресс в 
характеристике вагинальных CST, многие вопросы оста-
ются неясными: вопросы функционирования микробио-
ма, транскрипции белков микроорганизмов, метаболи-
ческого взаимодействия членов микробиоты как между 
собой, так и с организмом-хозяином, а также оптимиза-
ции вмешательств, направленных на поддержание или 
восстановление здорового микробиома.

Ключевые слова: микробиом, вагинальная микро-
биота, типы микробных сообществ (CST), вагинальный 
дисбиоз, бактериальный вагиноз (БВ), вульвовагинальный 
кандидоз, пробиотики

Введение: Экологические сообщества комменсаль-
ных, симбиотических и патогенных микроорганизмов, 
которые обитают на поверхностях и в полостях организ-
ма-хозяина, подверженных или не подверженных воз-
действию внешней среды, определяются как микробиота 
[1]. Использование новых высокопроизводительных тех-
нологий секвенирования ДНК и РНК вместо обычных 
исследований роста различных микроорганизмов в куль-
туре позволяет идентифицировать сложные микробные 
сообщества и показать огромное влияние микробиоты на 
различные функции организма-хозяина: метаболический 
гомеостаз, усвоение питательных веществ, иммунитет и 
защиту от патогенов. В контексте геномики термин ми-
кробиом обозначает либо коллективный генетический 
материал (метагеном) микроорганизмов микробиоты, 
обитающих в экологической нише, либо сами микроорга-
низмы. Однако согласно концепции «биома» как сочета-
ния биотических и абиотических факторов окружающей 
среды было предложено рассматривать микробиом как 
совокупность всех обитающих микроорганизмов, их ге-
номов (генов) и условий окружающей среды, в отличие от 
определения, которое рассматривает лишь совокупность 
генов и геномов членов микробиоты [1]. Таким образом, 
термин микробиом включает не только метагеном, но и 
факторы окружающей среды [1, 2]. 

 Вагинальная микробиота здоровых женщин со-
стоит из разнообразных анаэробных и аэробных микроор-
ганизмов, при этом преобладающими являются различные 
виды лактобацилл с основной функцией предотвращения 
урогенитальных заболеваний, таких как бактериальный 
вагиноз (БВ), аэробный вагинит, вульвовагинальный кан-
дидоз, инфекции, передаваемые половым путем (ИППП), 
инфекции мочевыводящих путей и инфекции, вызванные 
вирусом иммунодефицита человека (ВИЧ) [2, 3].

Цель исследования – анализ современных данных о 
состоянии вагинальной микробиоты, типах микробных 
сообществ и их влиянии на женское репродуктивное здо-
ровье.

Материалы и методы: Для обзора был проведен по-
иск научной литературы за последние 10 лет в PubMed 
по следующим ключевым словам: «вагинальный микро-
биом», «вагинальная микробиота», «вагинальный дис-
биоз», «бактериальный вагиноз», «бактериальный ва-
гиноз и возраст», «бактериальный вагиноз и этническая 
принадлежность», «бактериальный вагиноз и стресс», 
«бактериальный вагиноз и воспалительные заболевания 
органов малого таза, «бактериальный вагиноз, беремен-
ность, преждевременные роды, «пробиотики и вагиналь-
ная микробиота», «менопаузальная гормональная терапия 
и вагинальная микробиота». В статью включены ориги-
нальные статьи и обзоры преимущественно на англий-
ском языке из рецензируемых изданий, индексированных 
в PubMed. 

Исследование было проведено с соблюдением приме-
нимых этических принципов.
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Результаты:
1. Вагинальная микробиота: типы микробных 

сообществ  
Использование методов молекулярного секвенирова-

ния показало, что сообщества вагинальных бактерий мо-
гут быть объединены в различные группы, в большинстве 
которых доминируют лактобациллы. Исследователи Ме-
дицинской школы Университета Мэриленда в Балтиморе, 
США, J. Ravel и соавторы [4] провели анализ вагинальной 
микробиоты здоровых небеременных женщин четырех 
этнических групп, по результатам анализа обнаруженные 
вагинальные бактериальные сообщества были классифи-
цированы на пять основных типов (community state types, 
CST). В четырех из этих типов, обнаруженных у 73% 
женщин, преобладали различные виды Lactobacillus: L. 
Crispatus – CST I, L. Gasseri – CST II, L. Iners – CST III и 
L. Jensenii – CST V. У остальных 27% микробные сооб-
щества (CST IV) были разнообразны и образованы значи-
тельной долей облигатных анаэробных бактерий, включая 
Atopobium, Gardnerella, Prevotella spp. и другие виды бак-
терий [4]. Микробные сообщества CST IV часто встреча-
ются у здоровых женщин – афро- и латиноамериканок, 
однако они ассоциированы с высоким баллом по шкале 
Nugent, клиническими проявлениями БВ, высоким ри-
ском ИППП, ВИЧ-инфекции, неблагополучных исходов 
беременности (ранних, поздних и привычных выкиды-
шей), преждевременных родов, неблагоприятных перина-
тальных исходов при недонашивании, гистологического 
хориоамнионита и послеродового эндометрита, а также 
септических осложнений после самопроизвольного и ис-
кусственного прерывания беременности [4, 5].  

В последующих исследованиях тип CTS IV был разде-
лен на подтипы IV-A и IV-B, в которых лактобациллы не 
являются преобладающими; подтип CST IV-B содержал 
меньше лактобацилл и больше таксономических групп 
анаэробных бактерий (сюда были включены Gardnerella, 
Atopobium, Leptotrichia, Sneathia spp. и другие организ-
мы, ассоциированные с БВ). У 20-30% здоровых женщин 
был выявлен разнообразный микробиом с дефицитом 
Lactobacillus, который обычно рассматривался как пато-
логический [5].

В дальнейшем данная классификация была усовершен-
ствована и опубликована в конце 2020 года [6]. Для прове-
дения метаанализов и сравнения баз данных был разрабо-
тан алгоритм VALENCIA (VAginaL community state typE 
Nearest CentroId clAssifier), включающий уже семь типов 
и 13 подтипов микробных сообществ, так называемых 
эталонных центроидов, определенных с использованием 
более 13000 таксономических сочетаний вагинальных ми-
кробов у 1975 североамериканских женщин (таблица 1). 
Для представителей порядка Clostridiales, ранее называ-
емых БВ-ассоциированными бактериями (BV–associated 
bacteria, BVAV), было предложено родовое наименование 
Lachnocurva. Микроорганизмы Candidatus Lachnocurva 
vaginae (бывшее название BVAV1) активно вырабатывают 
триметиламин, обусловливающий характерный для БВ 
«рыбный» запах [7].

Таблица 1 – Типы вагинальных микробных сообществ (CST) [7, 8]

Тип вагинального 
сообщества

Характеристика Подтип вагинального 
сообщества

Характеристика

CST I Преобладание L. crispatus A Выраженное преобладание 
L. crispatus

B Менее выраженное 
преобладание L. crispatus

CST II Преобладание L. gasseri - -

CST III Преобладание L. iners A Выраженное преобладание 
L. iners

B Менее выраженное 
преобладание L. iners

CST IV-A Преобладание Candidatus 
Lachnocurva vaginae (ранее описана 
как BVAB1) с умеренным количе-

ством G. vaginalis и A. vaginae

- -

CST IV-B Преобладание G. vaginalis с низ-
ким содержанием Ca. Lachnocurva 
vaginae и умеренным – A. vaginae

- -

CST IV-C Низкое содержание Lactobacillus 
spp., G. vaginalis, A. vaginae и Ca. 

Lanchnocurva vaginae, преобладание 
разнообразных факультативных и 

облигатных анаэробов

0 Сбалансированное сообщество 
с умеренным содержанием 

Prevotella
1 Преобладание Streptococcus
2 Преобладание Enterococcus
3 Преобладание Bifidobacterium
4 Преобладание Staphylococcus

CST V Преобладание L. jensenii - -
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Lactobacillus spp. – грамположительные анаэробные 
бактерии, которые колонизируют слизистую влагалища и 
препятствуют появлению или чрезмерному развитию дру-
гих микроорганизмов, потенциально патогенных для ор-
ганизма-хозяина. Эта защита осуществляется с помощью 
двух основных механизмов: за счет специфической адге-
зии к эпителиальным клеткам и за счет продукции соеди-
нений с антимикробными свойствами. Важным условием 
гомеостаза влагалища является продукция молочной кис-
лоты, как вагинальным эпителием (в основном L-лактат, 
который составляет 20% от общего количества молочной 
кислоты), так и микробиотой, ответственной за метабо-
лизм 80% гликогена с образованием двух изоформ молоч-
ной кислоты с преобладанием D-лактата Производство 
молочной кислоты осуществляется под контролем уровня 
эстрогенов в крови, поэтому на протяжении жизненно-
го цикла женщины экосистема влагалища подвергается 
изменениям. Молочная кислота способствует сохране-
нию кислой среды влагалища (рН на уровне 3,5–4,5), что 
создает защитную среду влагалища, подавляющую рост 
патогенных микроорганизмов. Показано, что изомерная 
форма L-молочной кислоты, продуцируемая лактобацил-
лами или клетками эпителия влагалища, активирует им-
мунный ответ организма-хозяина и может способствовать 
высвобождению провоспалительных цитокинов эпите-
лиальными клетками. Другими противомикробными со-
единениями, продуцируемыми лактобациллами, являют-
ся перекись водорода (H2O2) и бактериоцины. Штаммы 
вагинальных лактобацилл продуцируют H2O2, защищая 
слизистую оболочку от изменений, вызванных услов-
но-патогенными микроорганизмами, а также ИППП [9].

 Вагинальная микробиота имеет важные колеба-
ния в течение жизненного цикла женщины: рождение, 
пубертатный период, репродуктивный период, постме-
нопауза и различные переходные стадии, когда стеро-
идные половые гормоны оказывают влияние на состав 
и стабильность вагинальной микробиоты. Микробиом, 
контролируемый видами Lactobacillus, отличными от L. 
iners, является оптимальным для вагинального гомеостаза 
и ассоциирован с низкой частотой БВ, при этом тип сооб-
щества CST I (Таблица 1) обеспечивает наибольшую ста-
бильность вагинальной микробиоты, а тип CST IV неста-
билен и часто переходит к другим состояниям [5, 6, 10]. 

 Согласно современным метагеномным исследо-
ваниям, для поддержания вагинального гомеостаза при 
беременности важны виды L. crispatus и L. gasseri. Ис-
следования вагинальной микробиоты при беременности, 
проведенные Romero и соавторами, показали, что микро-
биота здоровых беременных может отличаться от микро-
биоты небеременных женщин по составу и стабильности 
и характеризуется меньшим видовым разнообразием [11]. 

 Сбалансированные микробные сообщества жиз-
ненно важны для здоровья женщины. Нарушение микро-
биома приводит к различным заболеваниям, таким как БВ, 
аэробный вагинит, вульвовагинальный кандидоз; является 
фактором риска воспалительных заболеваний органов ма-
лого таза и ИППП (трихомониаза, гонореи, хламидиоза); 
способствует персистенции различных вирусов, включая 
вирус папилломы человека, вирус простого герпеса-2 
(ВПГ-2) и ВИЧ [3, 12, 13]. 

2. Факторы риска вагинального дисбиоза 
Снижение уровня лактобацилл в вагинальном сооб-

ществе приводит к вагинальному дисбиозу – дисбалансу 
микробиоты, характеризующемуся низкой распростра-
ненностью Lactobacillus spp. и увеличением количества 
анаэробных микроорганизмов. Бактериальный вагиноз 
(БВ) является наиболее частой формой вагинального дис-
биоза. БВ – это клинический полимикробный невоспа-
лительный синдром, возникающий в результате замены 
нормальной микробиоты влагалища (виды Lactobacillus 
spp., продуцирующие молочную кислоту и перекись водо-
рода) на повышенную генерацию многочисленных видов 
облигатных и факультативных анаэробных микроорга-
низмов, например Bacteroides/Prevotella spp., Mobiluncus 
spp., Veillonella spp., G. vaginalis и др. БВ встречается в 
различных популяциях женщин от 16 до 65%, у 15 - 37% 
беременных, а при патологических белях до 87% [3]. 

 Бактериальный вагиноз характеризуется тремя 
основными изменениями: замена основного состава ваги-
нальной микробиоты, представленной Lactobacillus spp., 
на факультативные анаэробы; продукция новой вагиналь-
ной микробиотой аминосоединений; повышение pH до > 
4,5. Это условия способствуют развитию условно-пато-
генных микроорганизмов, которые начинают вести себя 
как патогены, независимо от того, обнаруживаются ли 
они обычно во влагалище или появляются экзогенно [3, 
14].

 Факторы риска вагинального дисбиоза можно 
разделить на факторы, присущие состоянию человека (не-
модифицируемые факторы – возраст, раса), и факторы, 
связанные с социальным поведением или средой обита-
ния, так называемые модифицируемые факторы (Рисунок 
1). На рисунке 1 немодифицируемые факторы (возраст, 
раса) показаны в верхней части рисунка, а модифицируе-
мые факторы - в нижней части. Левые верхний и нижний 
разделы (преобладание Lactobacillus spp.) указывают на 
факторы, положительно влияющие на вагинальный гоме-
остаз. В правом верхнем и нижнем разделах (преоблада-
ние факультативных анаэробов) указаны факторы, связан-
ные с риском вагинального дисбиоза [2].

Рисунок 1 – Модифицируемые и немодифицируемые факторы риска, связанные с вагинальным 
гомеостазом и дисбиозом [2]
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Возраст и гормональные изменения
У новорожденных девочек вульва и влагалище находятся под влиянием трансплацентарных эстрогенов, которые 

способствуют продукции гликогена, метаболизируемого эндогенными бактериями со снижением рН влагалища. По 
мере метаболизма эстрогенов происходит снижение содержания гликогена во влагалище, и pH становится нейтральным 
или щелочным. В детском возрасте pH влагалища остается нейтральным или щелочным, с преимущественной колони-
зацией дифтероидами (Corynebacterium spp.), Staphylococcus epidermidis, а также Mycoplasma spp. В период полового 
созревания активность надпочечников и гонад вызывает повышение уровня эстрогенов, на этом этапе преобладают 
Lactobacillus spp., Atopobium vaginae и Streptococcus spp. (рисунок 1) [2]. У женщин репродуктивного возраста секре-
торная фаза менструального цикла более стабильна с точки зрения состава микробиоты, что коррелирует с высокими 
уровнями стероидных половых гормонов, тогда как во вторую фазу цикла рН может приближаться к нейтральному, что 
затрудняет рост лактобацилл. В постменопаузе снижение уровня эстрогенов вызывает повышение pH, что способствует 
персистенции различных энтеробактерий (рисунок 2) [6].

Рисунок 2 – Типы микробных сообществ (CST) у подростков (1) и женщин в постменопаузе (2) [6]

Этническая принадлежность 
Распространенность БВ варьируется в зависимости от этнической группы (рисунок 3). Так, в американском исследова-

нии сообщается о большем микробном разнообразии и низкой вероятности колонизации лактобациллами у афроамерикан-
цев по сравнению с белыми женщинами [15]. Показано, что в микробных сообществах африканских женщин преобладали 
L. iners и различные комбинации факультативных анаэробов [16]. Аналогичным образом, в голландском исследовании 
состава вагинального микробиома отмечена его значительная связь с этническими группами: у женщин африканского 
происхождения чаще всего встречались кластеры, определяемые Gardnerella vaginalis и другими факультативными анаэро-
бами, характерными для вагинального дисбиоза [17]. Таким образом, генетические вариации организма-хозяина, ассоции-
рованные с расой или этническими группами, оказывают выраженное влияние на состав микробиома. 

Рисунок 3 – Типы микробных сообществ в зависимости от этнической принадлежности (Asian – женщины монго-
лоидной расы, White – женщины европеоидной расы, Black – женщины негроидной расы, 

Hispanic – латиноамериканки) [4]
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Курение
Курение ассоциировано с увеличением распространен-

ности БВ, что связано с низким содержанием Lactobacillus 
в вагинальной микробиоте курящих женщин. В недавнем 
исследовании 2018 года проведено сравнение вагинально-
го микробиома курящих и некурящих женщин по типам 
микробных сообществ, при этом среди женщин, отнесен-
ных к сообществу CST-IV, уровень биогенных аминов был 
выше у курильщиц; аминосоединения могут влиять на 
вирулентность вагинальных инфекционных патогенов и 
способствовать возникновению неприятного запаха [18].

Стресс
Важным фактором, способствующим развитию ва-

гинального дисбиоза, является стресс. Постоянное воз-
действие психосоциального стресса сопровождается 
стимуляцией оси гипоталамус-гипофиз-надпочечники, 
что приводит к индуцированному кортизолом ингибиро-
ванию отложения гликогена во влагалище и нарушению 
созревания эпителия влагалища с последующим наруше-
нием вагинального гомеостаза [19]. Подобные изменения 
наблюдаются и во время беременности, когда в дециду-
альной оболочке, плодных оболочках и плаценте проис-
ходит местная продукция высоких уровней кортикотро-
пин-рилизинг-гормона [19].

Сексуальная активность
Показано, что высокая частота вагинальных коитусов 

ассоциирована с высоким риском БВ; фактором риска яв-
ляется также наличие новых или многочисленных партне-
ров-мужчин. Незащищенный секс ассоциирован с более 
чем двойным риском БВ, что отрицательно коррелирует 
с выявлением здоровых видов Lactobacillus [20]. Иссле-
дователи показали, что женщины, состоящие в гомосек-
суальных отношениях, подвергаются большему риску 
возникновения БВ по сравнению с женщинами, практику-
ющими гетеросексуальные контакты [21]. 

Гигиенические факторы
Некоторые гигиенические факторы влияют на уровень 

кислотности влагалища, что может предрасполагать к ро-
сту условно-патогенных микроорганизмов. К ним можно 
отнести использование средств женской гигиены, в том 
числе тампонов; также показана ассоциация спринцева-
ний с БВ [22]. Сдвиг рН во время менструации или при 
воздействии спермы временно нейтрализует рН влагали-
ща и может повлиять на вагинальную микробиоту [23]. 
Неправильное или длительное использование антибакте-
риальных препаратов также может вызывать изменения в 
вагинальной экосистеме. 

Обсуждение: Проведенные масштабные молекуляр-
но-генетические исследования и развитие компьютерных 
технологий способствуют расширению наших знаний о 
вагинальном микробиоме, в частности, о типах микроб-
ных сообществ, о взаимодействии между микроорга-
низмами и организмом-хозяином, а также о стратегиях, 
направленных на поддержание или восстановление здо-
ровой вагинальной микробиоты. 

Микробиом, контролируемый видами Lactobacillus, 
отличными от L. iners, является оптимальным для ва-
гинального гомеостаза, а наиболее сбалансированны-
ми типами микробных сообществ как у небеременных, 

так и у беременных являются CST I (L. crispatus) и CST 
II (L. gasseri). Несмотря на высокую частоту выявления 
микробных сообществ CST IV (A, B, C), достигающую 
10-40% в различных популяциях, этот тип микробных 
сообществ нестабилен и часто переходит к другим состо-
яниям. Тип микробных сообществ CST IV ассоциирован 
с БВ, аэробным вагинитом, высоким риском ИППП, бес-
плодия, невынашивания беременности и других акушер-
ских осложнений [4-6, 10].

Самым частым вариантом нарушения вагинальной ми-
кробиоты является бактериальный вагиноз - полимикроб-
ный невоспалительный синдром, возникающий в резуль-
тате замены Lactobacillus spp. на повышенную генерацию 
многочисленных видов облигатных и факультативных 
анаэробных микроорганизмов. БВ встречается в различ-
ных популяциях женщин от 16 до 65%, у 15 - 37% бере-
менных, а при патологических белях – до 87% [3]. 

Доказанными факторами риска дисбиотических изме-
нений являются этническая принадлежность [15-17], воз-
раст и гормональные изменения [2, 6], курение [18], стресс 
[19], гигиенические привычки [22, 23], сексуальная актив-
ность [20, 21]. В проведенных исследованиях показано, 
что у женщин африканского происхождения чаще всего 
встречались кластеры, определяемые Gardnerella vaginalis 
и другими факультативными анаэробами, характерными 
для вагинального дисбиоза [15-17]. У женщин репродук-
тивного возраста состав вагинальной микробиоты более 
стабилен в секреторную фазу менструального цикла, что 
коррелирует с высоким уровнем половых гормонов, тогда 
как во вторую фазу цикла повышение рН может негативно 
влиять на рост лактобацилл. В постменопаузе снижение 
уровня эстрогенов вызывает повышение pH, что спо-
собствует персистенции различных энтеробактерий [2, 
6]. Высокая сексуальная активность, наличие новых или 
нескольких партнеров-мужчин, гомосексуальные отноше-
ния с женщинами увеличивают частоту БВ; незащищен-
ный секс ассоциирован с более чем двойным риском БВ 
[20, 21].

Во второй части обзора будут рассмотрены заболева-
ния, ассоциированные с БВ, а также влияние на состав 
вагинальной микробиоты диеты, пробиотиков, менопау-
зальной гормональной терапии и контрацептивов.

Заключение: В настоящее время мы наблюдаем зна-
чительный прогресс в характеристике типов вагинальных 
микробных сообществ, что открывает новые перспективы 
в стандартизации научных и клинических исследований. 
Однако многие вопросы остаются неясными, в частно-
сти, вопросы функционирования микробиома, изучения 
транскрипции белков микроорганизмов и организма-хо-
зяина, определения метаболического взаимодействия 
представителей микробиоты как между собой, так и с 
хозяином, выявления факторов, приводящих к неблаго-
приятным клиническим последствиям, а также оценки 
вмешательств, направленных на поддержание или восста-
новление здорового микробиома. 
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Аңдатпа

Өзектілігі: Қынаптық микробиота ие ағзаны түрлі инфекциялық және инфекциялық емес гинекологиялық аурулар-
дан қорғауда маңызды рөл атқарады. Жаңа молекулалық-генетикалық диагностика әдістерінің пайда болуы және ком-
пьютерлік технологиялардың дамуы қынаптық микробиом туралы түсінігімізді айтарлықтай кеңейтеді, ал микробтық 
қауымдастықтар түрлерінің өзекті жіктелімі әйелдердің жыныстық аясы ауруларын диагностикалау мен емдеуде жаңа 
перспективаларды ашады. 

Зерттеу мақсаты – қынаптық микробиотаның күйі, микробтық қауымдастықтардың түрлері және олардың әйел 
репродуктивті денсаулығына тигізетін әсері туралы заманауи деректерді талдау.

Әдістер: Шолу үшін (1 және 2-бөлімдер) келесі түйінді сөздер бойынша PubMed дерекқорында соңғы 10 жыл ішін-
дегі ғылыми әдебиет іздестірілді: «қынаптық микробиом», «қынаптық микробиота», «қынаптық дисбиоз», «бактери-
ялық вагиноз», «бактериялық вагиноз бен жас шамасы», «бактериялық вагиноз бен этникалық тиістілік», «бактериялық 
вагиноз бен күйзеліс», «бактериялық вагиноз бен кіші жамбаз мүшелерінің қабынба аурулары», «бактериялық вагиноз, 
жүктілік, мерзімінен бұрын босану», «пробиотиктер мен қынаптық микробиота», «менопаузалық гормондық терапия 
мен қынаптық микробиота». Мақалаға PubMed дерекқорында индекстелген, рецензияланған басылымдардан алынған, 
көбінесе ағылшын тіліндегі түпнұсқа мақалалар мен шолулар енгізілген.

Нәтижелер: Шолудың бірінші бөлімі қынаптық микробиотаның микробтық қауымдастықтары түрлерінің және 
қынаптық дисбиоздың тәуекел факторларының сипаттамасына арналған.

Қынаптық микрофлора шектеулі қауымдастықтар санына топтасады, алайда қауымдастық құрылымы үнемі өзгеріп 
тұрады. Микробтық қауымдастықтардың белгілі бір түрлері (community state type, CST) репродуктивті сәтсіздіктермен 
және жыныстық жолмен берілетін инфекциялармен (ЖЖБИ) байланыстырылған, ал Lactobacillus түрлері басым бола-
тын үйлестірілген CST, әсіресе Lactobacillus crispatus, денсаулық үшін оңтайлы болып табылады. Мақалада жас ша-
масын, сексуалдық мінез-құлықты, этникалық тиістілікті, гигиенаны қамтитын түрленетін және түрленбейтін тәуекел 
факторларының қалыпты қынаптық микробиота гомеостазына тигізетін әсері қарастырылған. 

Қорытынды: Қынаптың микробтық қауымдастықтары түрлерінің сипаттамасында елеулі алға басу байқалғанына 
қарамастан, көптеген мәселелер әлі де түсініксіз: микробиомның қызмет етуі, микроағзалардың ақуыздарын транскрип-
циялау, микробиота мүшелерінің бір-бірімен, сондай-ақ ие ағзамен метаболизмдік өзара әрекеттесуі, сондай-ақ сау ми-
кробиомды сақтауға немесе қалпына келтіруге бағытталған әрекеттерді оңтайландыру жөніндегі мәселелер.

Түйінді сөздер: микробиом, қынаптық микробиота, микробтық қауымдастықтардың түрлері (CST), қынаптық 
дисбиоз, бактериялық вагиноз (БВ), сарпай-қынап кандидозы, пробиотиктер



Женское здоровье

59

1 (50) 2022

THE ROLE OF THE VAGINAL MICROBIOTA IN WOMEN’S REPRODUCTIVE 
HEALTH: A LITERATURE REVIEW (PART 1)

I.V. Bakhareva1 
1Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow, Russian Federation

Abstract

Relevance: The vaginal microbiota plays an important role in protecting the host from various gynecological infectious and 
noninfectious diseases. The emergence of new molecular genetic testing methods and the development of computer technology 
significantly expand our understanding of the vaginal microbiome. The recent classification of community state types (CST) 
opens up new perspectives in diagnosing and treating female genital tract diseases. 

Purpose of the study – analysis of current data on the state of vaginal microbiota, the community state types, and their impact 
on female reproductive health. 

Methods: For the review (parts 1 and 2), the scientific literature of the past decade was searched on PubMed for the following 
keywords: “vaginal microbiome,” “vaginal microbiota,” “vaginal dysbiosis,” “bacterial vaginosis,” “bacterial vaginosis and 
age,” “bacterial vaginosis and ethnicity,” “bacterial vaginosis and stress,” “bacterial vaginosis and pelvic inflammatory disease,” 
“bacterial vaginosis, pregnancy, premature delivery,” “probiotics and vaginal microbiota,” “menopausal hormone therapy and 
vaginal microbiota.” The article includes original articles and reviews mainly in English from peer-reviewed publications indexed 
in PubMed.

Results: Part One of this review describes the vaginal microbiota CST and risk factors for vaginal dysbiosis.
The vaginal microflora is grouped into a limited number of communities, but the community structure is constantly changing. 

Certain CST are associated with reproductive failures and sexually transmitted infections (STIs), while balanced CST, dominated 
by Lactobacillus species, especially Lactobacillus crispatus, are optimal for health. This article examines the effects on normal 
vaginal microbiota homeostasis of modifiable and unmodifiable risk factors, including age, sexual behavior, ethnicity, and 
hygiene.  

Conclusion: Despite considerable progress in characterizing the vaginal CST, many questions remain unclear: the 
functioning of the microbiome, the transcription of microbial proteins, the metabolic interaction of microbiota members both 
among themselves and with the host organism, and the optimization of interventions aimed at maintaining or restoring a healthy 
microbiome.

Keywords: microbiome, vaginal microbiota, community state type (CST), vaginal dysbiosis, bacterial vaginosis (BV), 
vulvovaginal candidiasis, probiotics

Данные авторов
Бахарева И.В. (автор для корреспонденции) – профессор кафедры акушерства и гинекологии лечебного факультета  Россий-
ского Национального Исследовательского Медицинского Университета им. Н.И. Пирогова г. Москва, Российская Федерация, 
ORCID 0000-0002-3078-0744, email: iribakhareva@yandex.ru, тел. +7 916 1136773

Адрес для корреспонденции: И.В. Бахарева, РНИ МУ им. Пирогова, г. Москва 117997, ул. Островитянова д. 1

Вклады авторов:
вклад в концепцию – Бахарева И.В.
научный дизайн – Бахарева И.В.
исполнение заявленного научного исследования – Бахарева И.В.
интерпретация заявленного научного исследования – Бахарева И.В.
создание научной статьи – Бахарева И.В.

Финансирование: отсутствует. 
Конфликт интересов: Автор заявляет об отсутствии конфликта интересов.



Женское здоровье

60

1 (50) 2022

ЭНДОМЕТРИОПАТИИ И БЕСПЛОДИЕ: 
ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ

Э.В. Вартанян1-3, Е.А. Девятова1, К.А. Цатурова1,2, И.М. Девятов3

1 ООО «Клиника вспомогательных репродуктивных технологий «Дети из пробирки», Москва, Российская Федерация;
2 ФГАОУ ВО «Российский национальный исследовательский медицинский университет имени Н.И. Пирогова» 

Министерства здравоохранения Российской Федерации, Москва, Российская Федерация;
3 ФГАОУ ВО «Российский университет дружбы народов», Москва, Российская Федерация

УДК:  616-006.04
DOI: 10.37800/RM.1.2022.60-67

Аннотация 
Актуальность: Пациенток с «маточным фактором» 

бесплодия характеризует крайне высокий риск рецидиви-
рующих неудач имплантации, нерезультативного лечения 
бесплодия и репродуктивных потерь, достигающий 60-
70%, что объяснимо наличием хронического эндометри-
та (ХЭ) и формированием регенераторно-пластических 
нарушений, препятствующих нормальной имплантации 
эмбриона. 

Цель исследования – анализ существующих стан-
дартов диагностики и терапии нарушений состояния эн-
дометрия, направленный на поиск путей снижения риска 
дефектов диагностики и безрезультатного лечения беспло-
дия, ассоциированного с наличием «маточного фактора». 

Методы: Поиск осуществлялся в международных ба-
зах данных MEDLINE, EMBASE и E-LIBRARY по следу-
ющим ключевым словам: «маточный фактор», «беспло-
дие», «хронический эндометрит», «эндометриопатия», 
«неудачи ЭКО», «рецидивирующие неудачи имплантации 
эмбрионов» по дате публикации (2010-2021 гг.). Всего 
было проанализировано более 100 публикаций, посвя-
щенных проблемам диагностики и лечения бесплодия, ас-
социированного с наличием ХЭ и эндометриопатий. Для 
данного обзора отобраны 33 российских и зарубежных на-
учных публикации, включавшие актуальные клинические 
рекомендации и тематические научные статьи.

Результаты: Анализ источников показал, что истин-
ная распространенность ХЭ неизвестна и варьирует в 
пределах 3-72%. Основные причины, приводящие к фор-
мированию эндометриопатий и ХЭ: наличие патогена, 
наличие основного заболевания, ятрогенные, идиопати-
ческие. Для этих состояний типична стертая клиническая 
картина и нарушение фертильности. «Золотой стандарт» 
верификации ХЭ – это морфологическое и иммуноги-
стохимическое исследование эндометрия. Однако в от-
ношении критериев постановки диагноза и методологии 
исследования консенсус не достигнут. Терапия ХЭ и эн-
дометриопатий представляет собой комплекс лечебно-ре-
абилитационных мероприятий.

Заключение: ХЭ и эндометриопатии ассоциированы 
с неблагоприятными репродуктивными исходами. Необ-
ходима оптимизация и внедрение современных эффектив-
ных диагностических и лечебных методик, направленных 
на восстановление способности эндометрия к импланта-
ции для полноценной реализации репродуктивной функ-
ции и снижения риска акушерских осложнений.

Ключевые слова: «маточный фактор», бесплодие, 
хронический эндометрит, эндометриопатия, неудачи 
ЭКО, рецидивирующие неудачи имплантации эмбрионов

Введение: По данным мировой статистики, около 15% 
населения нашей планеты испытывают проблемы с зача-
тием – это означает 48,5 млн. бесплодных супружеских 
пар. В Соединенных Штатах Америки бесплодием стра-
дает каждая десятая женщина репродуктивного возраста 
[1]. В России, как и в мире, данный показатель достаточно 
высок: в 2018 г. в целом по РФ он составил 273,8 впер-
вые выявленных случаев бесплодия на 100 тыс. женщин 
в возрасте 18-49 лет. При этом частота бесплодия в раз-
личных регионах страны варьирует в пределах 17-24% и 
тенденция к снижению в течение последнего десятилетия 
не отмечена [2]. Среди причин утраты фертильности на 
долю женского фактора бесплодия приходится до 40-50%, 
при этом маточный фактор составляет в структуре причин 
около 20-25% [3-4]. Бесплодие вследствие воспалитель-
ных заболеваний органов малого таза (ВЗОМТ) возникает 
примерно у 40% женщин детородного возраста, при этом 
хронический эндометрит (ХЭ) обнаруживается у подавля-
ющего числа пациенток, приводя к разнообразным нару-
шениям фертильности (бесплодие, рецидивирующие неу-
дачи переноса эмбрионов в программах вспомогательных 
репродуктивных технологий (ВРТ), невынашивание и/
или осложненное течение беременности) в подавляющем 
большинстве случаев [5]. 

Применение методов ВРТ – наиболее эффективная 
стратегия преодоления бесплодия, однако среди паци-
енток с «маточным фактором» отмечается высокий риск 
нерезультативного переноса эмбрионов и доимплантаци-
онных потерь в программах ВРТ [6]. По данным European 
Society for Human reproduction and Embryology (ESHRE) 
и Российской Ассоциации Репродукции человека (РАРЧ) 
в целом эффективность методов ВРТ ограничена 30-40% 
[7-8]. В силу наличия вышеперечисленных обстоятельств, 
необходима динамическая оценка существующих стан-
дартов диагностики и терапии нарушений состояния 
эндометрия, направленная на снижение риска дефектов 
диагностики и безрезультатного лечения бесплодия, ассо-
циированного с наличием «маточного фактора». 

Цель исследования – анализ существующих стандар-
тов диагностики и терапии нарушений состояния эндоме-
трия, направленный на поиск путей снижения риска дефек-
тов диагностики и безрезультатного лечения бесплодия, 
ассоциированного с наличием «маточного фактора». 

Материалы и методы: Поиск осуществлялся в 
международных базах данных MEDLINE, EMBASE и 
E-LIBRARY по следующим ключевым словам: «маточ-
ный фактор», «бесплодие», «хронический эндометрит», 
«эндометриопатия», «неудачи ЭКО», «рецидивирующие 
неудачи имплантации эмбрионов» по дате публикации 
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(2010-2021 гг.). Всего было проанализировано более 100 
публикаций, посвященных проблемам диагностики и 
лечения бесплодия, ассоциированного с наличием ХЭ и 
эндометриопатий. Для данного обзора отобраны 33 рос-
сийских и зарубежных научных публикации, включавшие 
актуальные клинические рекомендации и тематические 
научные статьи.

Результаты:
ВЗОМТ представляют собой заболевания органов 

верхних отделов женского репродуктивного тракта, вклю-
чающие эндометрит, параметрит, сальпингит, оофорит, 
тубоовариальный абсцесс, пельвоперитонит, развитие 
которых происходит в основном в результате восходящей 
инфекции, и ХЭ – одна из многообразных нозологических 
форм этой группы. Эндометрит определяют, как воспали-
тельное заболевание слизистой оболочки матки [9]. Хро-
нический эндометрит (ХЭ) – это клинико-морфологиче-
ский синдром, при котором в результате персистирующего 
повреждения эндометрия инфекционным агентом возни-
кают множественные вторичные морфофункциональные 
изменения, нарушающие циклическую трансформацию 
и рецептивность слизистой оболочки тела матки [10]. Од-
нако, патологические структурные изменения эндометрия 
могут обнаруживаться и при отсутствии патогенного ми-
кроорганизма в полости матки, тогда обоснованным можно 
считать применение термина «эндометриопатия» [11, 12].  

Эндометриопатия – это прогрессирующий синдром 
реконструктивно-пластической недостаточности в эндо-
метрии, исходом которого становится атрофия слизистой 
оболочки матки при отсутствующих признаках воспале-
ния. При иммунологическом исследовании для этого со-
стояния характерно угнетение экспрессии рецепторов к 
эстрогенам и прогестерону, без которых имплантация ста-
новится маловероятной [13].

Зарубежные коллеги определяют ХЭ, как воспаление, 
ограниченное слизистой оболочкой полости матки, со-
провождающееся отеком, повышением плотности стро-
мы, диссоциацией созревания эпителиальных клеток и 
стромы, а также инфильтрацией стромы плазматическими 
клетками, что может негативно влиять на рецептивность 
эндометрия и его восприимчивость к имплантации [14].

Эпидемиология  
Поскольку в эпидемиологии ВЗОМТ распространен-

ность отдельных нозологических форм не представлена, 
истинная распространенность ХЭ неизвестна и по дан-
ным литературы варьирует в пределах 3-72% [5, 14]. При 
бесплодии, ассоциированном с наличием «маточного фак-
тора» ХЭ и эндометриопатии диагностируют с частотой 
до 80% [11, 12]. 

Классификация 
По Международной классификации болезней 10 пере-

смотра ХЭ кодируют N71.1. Хронические воспалитель-
ные заболевания матки, а развившееся вследствие него 
бесплодие – N97.2. Женское бесплодие маточного проис-
хождения (связанное с врожденной аномалией матки, де-
фектами имплантации яйцеклетки) [15]. 

По морфологическим вариантам традиционно приня-
то выделять несколько типов патологических изменений 
структуры эндометрия: 1) атрофический (характеризуется 
атрофией желёз, фиброзом стромы, инфильтрацией стро-
мы лимфоидными элементами); 2) кистозный (характери-
зуется сдавлением фиброзной тканью протоков желёз, в 
результате чего их содержимое сгущается и образуются 
кисты); 3) гипертрофический (характеризуется гиперпла-

зией слизистой оболочки в результате хронического вос-
паления) [16-17].

Этиология 
В целом, причины, приводящие к формированию эн-

дометриопатий и ХЭ можно разделить на четыре большие 
группы:

1. вследствие наличия воспалительных агентов. К 
абсолютным патогенам, участвующим в развитии ХЭ, 
причисляют Neisseria gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis 
(2,7%), Trichomonas vaginalis. В некоторых странах мира 
(Индия) широко распространено туберкулезное пораже-
ние репродуктивных органов и Mycobacterium tuberculosis 
считается основной причиной ХЭ и бесплодия в 40-75% 
случаев. При нарушенной иммунокомпетентности возбу-
дителями могут стать условно-патогенные (оппортуни-
стические) микробы – облигатно-анаэробные и факуль-
тативно-анаэробные и их ассоциации, которые в низких 
титрах часто присутствуют в составе нормальной микро-
флоры влагалища и перианальной области.  Результаты 
международного исследования PEACH [9], показали, 
что 60% женщин имеют негонококковую или нехлами-
дийную этиологию ВЗОМТ, и наиболее частыми инфек-
ционными агентами являются обычные бактерии, часто 
встречающиеся в урогенитальной области, такие как 
Streptococcus (27%), E. coli (11%), Enterococcus faecalis 
(14%) и Ureaplasma urealyticum (11%). ХЭ может быть об-
условлен и вирусной контаминацией полости матки (ци-
томегаловирус, вирус простого герпеса, вирус Эпштей-
на-Барр, энтеровирусы Коксаки А и В). В последние годы 
появились данные о том, что примерно у 25% пациенток с 
рецидивирующими неудачами имплантации полость мат-
ки контаминирована Burkholderia, и предполагается, что 
данный патоген может быть одним из потенциальных воз-
будителей, ассоциированных с ВЗОМТ. Однако влияние 
Burkholderia на рецептивность эндометрия – это малоизу-
ченный вопрос [18];

2. ассоциированные с наличием какого-либо основ-
ного заболевания гениталий неинфекционной природы 
структурные патологические изменения полости матки 
(аденомиоз, миома, полип эндометрия, синдром полики-
стозных яичников, остатки продуктов зачатия);

3. вследствие ятрогенных причин: инородное тело 
в полости матки (внутриматочное контрацептивное сред-
ство), внутриматочные вмешательства (гистероскопиче-
ская миомэктомия, полипэктомия или лапароскопическая 
миомэктомия со вскрытием полости матки, выскабли-
вание стенок полости матки, пластические операции на 
матке), которые в ряде случаев могут сопровождаться раз-
витием спаечного процесса в полости матки с формирова-
нием внутриматочных синехий (синдром Ашермана);

4. идиопатические причины – когда эндометриопа-
тия может быть результатом индивидуальной маточной 
архитектуры или внутренних свойств эндометрия, влия-
ющих на его рост [9, 14, 19].

Патогенез 
В условиях наличия патогена в полости матки эндоток-

син запускает провоспалительный каскад цитокинов. В 
условиях провоспалительного ответа на локальном уров-
не, в базальном и железистом слое присутствует большая 
популяция В-лимфоцитов. Липополисахарид клеточной 
стенки патогенного микроорганизма способен инду-
цировать экспрессию E-селектина в качестве адгезина. 
Е-селектин способствует экспрессии хемоаттрактанта 
CXCL13, активируя молекулы адгезии В-клеток и экс-
прессию CXCL1 в железистом слое. В этом микроокруже-



Женское здоровье

62

1 (50) 2022

нии грамотрицательные бактерии инициируют аномаль-
ный иммунный ответ с миграцией в строму эндометрия 
В-лимфоцитов. Плазматические клетки стромы экспрес-
сируют целый ряд иммуноглобулинов (IgM, IgA1, IgA1, 
IgG1 и IgG2), и избыток этих антител может негативно 
повлиять на имплантацию эмбриона. При таком сцена-
рии в эндометрии изменяется продукция цитокинов, что 
индуцирует аномальную картину популяции В-лейкоци-
тов. Так, снижение продукции IL-11 эпителиальными и 
стромальными клетками может привести к нарушению 
регуляции трофобластической инвазии, и ассоциировано 
с бесплодием. Снижение активности CCL4 при ХЭ может 
привести к уменьшению объема популяции NK-клеток и 
макрофагов, что объясняет неудачи имплантации эмбрио-
нов, а подавление BCL2 и CASP8, связанное с активацией 
BAX, вызывает устойчивость клеток эндометрия к апопто-
зу и нарушает полноценность процесса имплантации [14]. 

Длительная персистенция микробных агентов в эндо-
метрии вызывает изменение антигенной структуры ин-
фицированных клеток за счет инфекционных антигенов в 
структуре поверхностных мембран и образования новых 
клеточных антигенов. Персистенция воспалительного 
процесса сопряжена с развитием вторичных морфофунк-
циональных изменений: активация фиброзно-склеротиче-
ских процессов с нарушением межклеточных взаимодей-
ствий, изменением сосудистой архитектоники и развитием 
ишемии эндометрия. При этом в большинстве случаев при 
гистологическом исследовании эндометрия выявляется 
«неполноценная морфологическая картина ХЭ» [5].

Совокупность всех перечисленных процессов приво-
дит к изменению секреции паракринных факторов, уча-
ствующих в реализации рецептивности эндометрия, что 
в последствии клинически проявляется различными вари-
антами неудач реализации репродуктивной функции.

Клиническая картина
ХЭ, ассоциированный с контаминацией полости матки 

патогеном или наличием условно-патогенной микрофло-
ры, сопровождается многообразными симптомами: боли 
внизу живота, диспареуния, дисменорея, слизисто-гной-
ные выделения из половых путей, межменструальные и/
или посткоитальные кровянистые выделения, меноме-
трорагия, бесплодие. Основное клиническое проявление 
эндометриопатии – это различные нарушения репродук-
тивной функции (рецидивирующие неудачи переноса эм-
брионов в программах ВРТ, невынашивание беременно-
сти, преждевременные роды, преэклампсия, плацентарная 
недостаточность, задержка роста, внутриутробная гибель 
плода) вплоть до полной утраты способности к зачатию 
(бесплодие). Под бесплодие неясного генеза также могут 
маскироваться структурно-функциональные изменения 
(эндометриопатии), которые выражаются в уменьшении 
толщины эндометрия, несоответствии его структуры дню 
менструального цикла и ухудшении рецептивности [9-10]. 

При отсутствии бактериально-вирусной контамина-
ции, ХЭ и эндометриопатии могут характеризоваться 
стертой клинической картиной, и в такой ситуации наи-
более частый повод для обращения за медицинской по-
мощью – жалобы пациентки на нарушение фертильности.  

Диагностика
Диагностика ХЭ базируется на анализе анамнеза, 

клинических симптомов, результатов лабораторных и 
инструментальных обследований. При оценке анамнеза 
следует обратить первостепенное внимание на факто-
ры риска ВЗОМТ (осложненные роды, внутриматочные 
манипуляции и др.) и отягощенный анамнез фертильно-

сти (бесплодие, репродуктивные потери). Далее необхо-
димо исключить бактериальную инфекцию, потому на 
7-10 день менструального цикла проводят забор матери-
ала из полости матки и его исследование методом ПЦР 
на специфических возбудителей генитальных инфекций 
(Neisseria gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis, Тrichomonas 
vaginalis); бактериологическое исследование с определе-
нием чувствительности к антибиотикам [9,17].   

Ультразвуковое исследование (УЗИ) – высоко инфор-
мативный неинвазивный вид обследования, позволяющий 
с высокой точностью судить о наличии эндометриопатии. 
Целесообразно выполнять УЗИ органов малого таза дваж-
ды разные фазы одного менструального цикла: 1) на 5-8 
и на 19-24 дни менструального цикла (через 5-7 дней по-
сле овуляции в период «имплантационного окна») на УЗ 
сканере экспертного класса с применением кавитального 
датчика и различных режимов: В-режим, цветовое доп-
плеровское кодирование, энергетическое картирование, 
постоянно волновой и спектральный Доплер. В первую 
фазу цикла оценивают эхографическую структуру эндо-
метрия, исключая образования в полсти матки (полип / ги-
перплазия эндометрия, узел миомы тип 0-2 FIGO) [20], а 
во вторую – не только эхографическую структуру (утрата 
трехслойного паттерна), но и функциональное состояние 
эндометрия для детекции нарушений, потенциально вли-
яющих на прогноз имплантации (внутриматочные сине-
хии, снижение перистальтики и нарушение перфузии эн-
дометрия) [21-25]. 

«Золотой стандарт» верификации ХЭ – это морфо-
логическое и иммуногистохимическое исследование эн-
дометрия. Если говорить о диагностической ценности 
вышеперечисленных методов, то надо отметить, что со-
четание таких методов диагностики, как гистероскопия, 
гистологическое исследование биоптата и определение 
микробной культуры в эндометрии обладает 75% чувстви-
тельностью и 100% специфичностью в отношении поста-
новки диагноза ХЭ [26].  На ультраструктурном уровне 
(с помощью электронной микроскопии) выявляются при-
знаки остаточной воспалительной реакции, микроцирку-
ляторных нарушений, эндотелиальной дисфункции, ок-
сидативного стресса, нарушение секреции гликоделина, 
интегринов, задержку формирования пиноподий в период 
«имплантационного окна» [27].

Лечение
Первым этапом при бактериальном ХЭ рекомендовано 

обеспечить элиминацию всего спектра возможных возбу-
дителей с помощью этиотропной антибактериальной те-
рапии, основные принципы которой являются общепри-
нятыми. При этом необходим контроль эффективности и 
своевременное принятие решения о смене антибактери-
ального препарата при отсутствии эффекта в течение 48-
72 часов и/или развитии нежелательных побочных лекар-
ственных реакций у пациентки [9, 17].  

При обнаружении внутриматочных образований 
(полип, гиперплазия эндометрия, миома тип 0-2 FIGO, 
внутриматочные синехии) следует прибегнуть к хирур-
гической тактике и выполнить гистерорезектоскопию с 
назначением последующих реабилитационных меропри-
ятий. Послеоперационная реабилитация с применением 
физиотерапевтических методов (переменное магнитное 
поле, низкочастотное лазерное излучение) обладает про-
тивовоспалительным действием и важна для восстановле-
ния функционального состояния эндометрия [30]. 

Если результаты инфекционного скрининга отрица-
тельные, но при этом диагноз ХЭ гистологически вери-
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фицирован, то считается доказанным аутоиммунный ха-
рактер воспалительного процесса. Тогда вторым этапом 
комплексной терапии необходимо устранить вторичное 
повреждение и обеспечить возможность восстановления 
морфофункционального потенциала эндометрия для его 
дальнейшей полноценной регенерации. При эндометрио-
патиях, ассоциированных с наличием экстрагенитальных 
эндокринных нарушений (метаболический синдром и 
др.), на первом этапе необходима коррекция этих состоя-
ний с привлечением смежных специалистов [27]. 

Известно, что истинный дефицит прогестерона имеет 
место не более чем у 12% женщин с репродуктивными 
потерями в анамнезе, гораздо чаще нарушение рецептор-
ного статуса эндометрия становится следствием ХЭ при 
развитии гипоплазии эндометрия. Таким пациенткам ре-
комендована рутинная дотация гестагенов до этапа зача-
тия, а затем превентивный приём гестагенов в течение I 
триместра для профилактики невынашивания беременно-
сти. При этом обоснован принцип монотерапии гестаге-
нами, и одновременное назначение двух, трёх и более пре-
паратов одной фармакологической группы недопустимо. 

Обсуждение: 
В литературе представлены исчерпывающие сведения 

об определениях ХЭ и эндометриопатий, распростра-
ненности этих состояний, особенностях классификации 
и клинической картины. Иная ситуация складывается в 
отношении методов диагностики и лечения ХЭ и разно-
образных регенераторно-пластических нарушений струк-
туры эндометрия.

Консенсус все еще не достигнут по окончательным 
цитологическим и гистологическим критериям методо-
логии исследования и объему маркеров рецептивности 
для безальтернативной постановки диагноза «ХЭ», [27]. 
Выявление «неполной морфологической картины ХЭ» 
(т.е. только очаговой и/или рассеянной лимфогистиоци-
тарной инфильтрации стромы эндометрия без плазмати-
ческих клеток) при наличии нарушенной репродуктивной 
функции следует расценивать как ХЭ [10]. У пациенток 
с бесплодием и рецидивирующими неудачами переноса 
эмбрионов в программах вспомогательных репродуктив-
ных технологий (ВРТ), гистероскопия с гистологическим 
исследованием биоптата эндометрия является методом 
исключения ХЭ [15], в то же время данная позиция опре-
делена актуальными Клиническими рекомендациями как 
низкий уровень убедительности рекомендаций С (уровень 
достоверности доказательств – 5). 

Доказана различная степень экспрессии белков в ба-
зальном и функциональном слое эндометрия в разные 
фазы цикла и при различных концентрациях половых 
стероидов, и в  поле научного поиска остаются многие 
современные высокотехнологичные виды молекулярных 
исследований для оценки функционального и базально-
го слоя эндометрия (биопсия проводится в секреторную 
фазу): тесты на определение рецептивности эндометрия 
(Endometrial Receptivity Analysis – ERA, Win-Test, ER 
Map, ER Peak и др.), Рамановская лазерная микроспек-
троскопия, оценка экспрессии РНК (Adhesio-RT test) для 
идентификации характерных клеточных подтипов при 
различных нозологических формах «маточного фактора» 
бесплодия [28-29]. Фундаментальные исследования по-
зволят в будущем разработать таргетную терапию многих 
эндометриопатий.

При оптимизации лечебного процесса его необходимо 
индивидуализировать и учесть, что не найдено значитель-

ного эффекта антибактериальной терапии при ХЭ и по-
этому нет необходимости в ее рутинном применении по 
результатам рандомизированных исследований (уровень 
доказательности – IID) [9, 17]. 

Для восстановления секреторной трансформации и ре-
цептивности эндометрия при ХЭ и толщине эндометрия 
< 8 мм в лютеиновую фазу цикла возможно назначение 
циклической терапии препаратами эстрогенов и проге-
стерона. Несколькими рандомизированными исследова-
ниями обоснована гормональная терапия с применением 
комбинированных оральных контрацептивов на период 
3-6 месяцев для улучшения состояния эндометрия (уро-
вень доказательств III C) [26]. 

Назначая комплексную реабилитацию при ХЭ паци-
енткам с пролиферативными заболеваниями гениталий 
(миома матки, эндометриоз) необходимо учитывать, что 
физические методы ограничены для применения у данной 
категории пациенток [30]. 

В комплексе лечебно-реабилитационных мероприятий 
возможно применение дополнительных видов терапии 
(эпигенетической, противовирусной, метаболической, 
антиоксидантной, энзимов, иммуномодуляторов, физио-
терапии, коррекции вагинального биоценоза), однако нет 
достаточных доказательств высокого качества в поддерж-
ку рутинного назначения этих видов лечения. Наиболь-
шее распространение получили антиагрегантная, имму-
номодулирующая терапия, применение гранулоцитарного 
колониестимулирующего фактора роста, плацентарных 
препаратов и внутриматочное введение аутологичной 
плазмы [31-33]. Несмотря на разнообразие вышеупомяну-
тых терапевтических стратегий для лечения ХЭ и регене-
раторно-пластических структурных нарушений, результа-
тивность их ограничена и требует дальнейшего изучения, 
потому данные методики продолжают оставаться в фоку-
се научных исследований. 

Заключение:
Несмотря на достигнутый прогресс в диагностике и 

лечении ВЗОМТ, распространенность ХЭ высока и ас-
социирована с неблагоприятными репродуктивными ис-
ходами, значимо снижая женскую фертильность. Необ-
ходимо широкое внедрение современных эффективных 
диагностических методик в алгоритмы обследования 
пациенток с ХЭ, и поиск высокоточных методов диагно-
стики ХЭ остается актуальной задачей. Сегодня не вы-
зывает сомнений необходимость предимплантационной 
подготовки эндометрия у пациенток с ХЭ и отягощенным 
репродуктивным анамнезом. Важно помнить, что при на-
личии ХЭ риск потери беременности прямо пропорцио-
нален числу репродуктивных неудач, и по этой причине 
современная терапия этого состояния представляет собой 
целый комплекс лечебно-реабилитационных мероприя-
тий, направленных на восстановление способности эн-
дометрия к имплантации для полноценной реализации 
репродуктивной функции и снижения риска акушерских 
осложнений.
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ЭНДОМЕТРОПАТИЯ ЖӘНЕ БЕДЕУЛІК: ӘДЕБИЕТКЕ ШОЛУ
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Аңдатпа

Өзектілігі: бедеуліктің «жатыр факторы» бар емделушілер имплантацияның қайталанатын сәтсіздіктерінің, бедеулікті 
нәтижесіз емдеудің және 60-70% жететін репродуктивті шығындардың өте жоғары қаупімен сипатталады, бұл созылмалы 
эндометриттің (СЭ) болуымен және эмбрионның қалыпты имплантациясына кедергі келтіретін регенеративті-пластикалық 
бұзылулардың қалыптасуымен түсіндіріледі.

Зерттеудің мақсаты – «жатыр факторының» болуымен байланысты бедеулікті диагностикалау және нәтижесіз емдеу ақа-
уларының қаупін азайту жолдарын іздеуге бағытталған эндометрия жағдайының бұзылуын диагностикалау мен емдеудің 
қолданыстағы стандарттарын талдау.

Әдістері: MEDLINE, EMBASE және E-LIBRARY халықаралық дерекқорларында келесі: «жатыр факторы», «бедеулік», 
«созылмалы эндометрит», «эндометриопатия», «ЭКҰ сәтсіздіктері», «эмбриондарды имплантациялаудың қайталанатын сәт-
сіздіктері» кілт сөздер бойынша жариялану күндері бойынша (2010-2021 жж.) іздеу жүргізілді. СЭ және эндометриопатиямен 
байланысты бедеулікті диагностикалау және емдеу мәселелеріне арналған барлығы 100-ден астам басылым талданды. Осы 
шолу үшін өзекті клиникалық ұсыныстар мен тақырыптық ғылыми мақалаларды қамтитын 33 ресейлік және шетелдік ғылы-
ми жарияланымдар іріктеліп алынды.

Нәтижелер: Дереккөздерді талдау көрсеткендей, СЭ-тің нақты таралуы белгісіз және 3-72% аралығында құбылады. Эн-
дометриопатия мен CE қалыптасуына әкелетін негізгі себептер: патогеннің болуы, негізгі аурудың болуы, ятрогендік, идиопа-
тиялық. Бұл жағдайлар үшін әдеттегі жойылған клиникалық көрініс және ұрықтылықтың бұзылуы сипатты. СЭ анықтаудың 
«Алтын стандарты» - бұл эндометрияны морфологиялық және иммуногистохимиялық зерттеу болып табылады. Алайда ди-
агноз қоюдың өлшемшарттары мен зерттеу әдіснамасына қатысты консенсусқа қол жеткізілген жоқ. СЭ және эндометриопа-
тия терапиясы емдеу-оңалту шараларының кешенін білдіреді.

Қорытынды: СЭ және эндометропатиялар қолайсыз репродуктивті нәтижелермен байланысты. Репродуктивті функция-
ны толыққанды іске асыру және акушерлік асқынулардың қаупін азайту үшін эндометрияның имплантация қабілетін қалпы-
на келтіруге бағытталған заманауи тиімді диагностикалық және емдік әдістерді оңтайландыру және енгізу қажет.

 Түйінді сөздер: «жатыр факторы», бедеулік, созылмалы эндометрит, эндометриопатия, ЭКҰ сәтсіздіктері, эмбрион-
дарды имплантациялаудың қайталанатын сәтсіздіктері. 
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Abstract

Relevance: 
Infertile patients with «uterine factor» are characterized by an extreme risk of recurrent implantation failures (RIF), ineffective 

infertility treatment, and miscarriage, amounting to 60-70%, which is explained by the presence of chronic endometritis (CE) and 
endometrial disorders that obstruct normal implantation of the embryo. 

The study aimed to analyze the existing standards for the diagnosis and treatment of endometrial disorders to find ways to reduce 
the risk of diagnostic defects and ineffective treatment of infertility associated with the presence of «uterine factor.»

Methods: The search was made in MEDLINE, EMBASE, and E-LIBRARY databases by the following keywords: «uterine 
factor,» “infertility,” “chronic endometritis (CE),” “endometrial disorders,” “IVF failure,” “recurrent implantation failures (RIF).” 
Papers published in 2010-2021 were considered. In total, we have analyzed 100 publications on the diagnostics and treatment of 
infertility associated with CE and endometrial disorders. The analysis involved 33 Russian and foreign publications, including valid 
clinical guidelines and research articles.

Results: The search analysis showed that the actual prevalence of CE is unknown and varies between 3-72%. Causes for the 
formation of endometriopathies and CE are the presence of a pathogen, an underlying disease, iatrogenic or idiopathic reasons. Implicit 
clinical features and impaired fertility are typical for these conditions. The «gold standard» for CE verification is a morphological and 
immunohistochemical evaluation of the endometrium. However, there is no consensus on the criteria for diagnosis and methodology. 
Therapy of CE and endometrial disorders requires a complex therapeutic and rehabilitation approach. 

Conclusion: CE and endometrial disorders are associated with adverse reproductive outcomes. Modern, effective diagnostic and 
treatment methods shall be optimized and implemented to restore the ability of the endometrium to fully realize the reproductive 
function and reduce the risk of obstetric complications. 

Keywords: «uterine factor,» infertility, chronic endometritis (CE), endometrial disorders, IVF failure, recurrent implantation 
failures (RIF).    
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Аннотация 
Актуальность: Сегодня актуально изучение наслед-

ственных тромбофилий и генетических нарушений фо-
латного цикла у беременных, которые имели бесплодие в 
анамнезе.  

Цель исследования – проанализировать частоту и 
структуру генных полиморфизмов при врожденных тром-
бофилиях высокого риска и генетических нарушениях 
фолатного цикла у беременных с бесплодием в анамнезе.

Методы: Обследованы 122 беременных в возрасте от 
20 до 49 лет, в том числе: женщины с эндокринным бес-
плодием в анамнезе (n=40, Группа 1); женщины с труб-
но-перитонеальным бесплодием (n=28, Группа 2); женщи-
ны, которые имели в анамнезе сочетание эндокринного и 
трубно-перитонеального факторов бесплодия (n=36, 
Группа 3); женщины, не имевшие в анамнезе бесплодия 
(n=18, Группа 4). 

Был проведен генетический анализ методом ПЦР в 
режиме реального времени по собственной технологии 
Seegene – mTOCE: одномоментное генотипирование 6-ти 
полиморфных вариантов 3-х основных генов системы ге-
мостаза, связанных с наследственными тромбофилиями и 
обменом фолатов.

Результаты: Частота мутаций гена Factor 2 Prothrombin 
составила от 5% у беременных с эндокринным бесплоди-
ем в анамнезе до 11,1% у беременных с сочетанным бес-
плодием в анамнезе. Частота мутаций гена Factor 5 была 
самой большой у женщин с трубно-перитонеальным бес-
плодием в анамнезе и относится к F5 Leiden, F5 P2 4070 
и F5 5249.

Гомозиготные мутации генов фолатного цикла имели 
беременные с бесплодием в прошлом.

Заключение: Анализ полученных данных показывает, 
что гомозиготные показатели фолатного цикла наблюда-
ются только у беременных с бесплодием в анамнезе. С 
учётом вышеизложенных данных, представляется акту-
альным своевременное проведение молекулярно-генети-
ческого обследования женщин с бесплодием в анамнезе. 
Это поможет назначить корректирующее патогенетиче-
ское лечение и предупредить развитие опасных ослож-
нений: невынашивания беременности, плацентарной не-
достаточности, преэклампсии, синдрома задержки роста 
плода, внутриутробной гибели плода.

Ключевые слова: генетические тромбофилии, эндо-
кринное и трубно-перитонеальное бесплодие в анамнезе, 
беременность.

Введение: Несомненной является роль тромбофилии 
не только в структуре тромбозов и тромбоэмболических 
осложнений, но и в патогенезе ряда заболеваний и пато-
логических состояний, к которым относятся акушерские 
осложнения: привычное невынашивание беременности, 
преэклампсия, синдром задержки роста плода (СЗРП), 
HELLP-синдром и другие [1-6].

Проблема невынашивания беременности остается 
одной из главных проблем перинатальной медицины. 
Постоянное совершенствование методов лечения паци-
енток, которые длительное время имели эндокринное и 
трубно-перитонеальное бесплодие, ставит перед врачами 
вопросы дальнейшего сопровождения их беременностей 
[7, 8].

Большинство беременных, имевших в анамнезе эн-
докринное и сочетанное бесплодие, имеют избыточный 
вес, а наличие ожирения во время беременности ассоци-
ировано с развитием серьезных осложнений для матери и 
плода. Такие осложнения наиболее характерны для жен-
щин с абдоминальным типом ожирения (висцеральным), 
которое в большинстве случаев сочетается с комплексом 
гормональных и метаболических нарушений и является 
самым неблагоприятным в клинических и прогностиче-
ских аспектах [9, 10]. В настоящее время особое внима-
ние уделяется изучению тромбофилических осложнений 
при ожирении [11, 12]. Парадоксально, но при том, что 
большинство открытий в гемостазиологии связаны с аку-
шерством, длительное время в акушерстве они игнориро-
вались и внедрялись с большим опозданием по сравнению 
с другими клиническими дисциплинами [13]. При ожире-
нии и наличии метаболических нарушений имеет место 
гиперкоагуляция, снижается фибринолитическая актив-
ность крови, что связано с повышением тромбогенного 
потенциала [14, 15].

Тромбофилия – повышенная склонность к развитию 
тромбов в кровеносных сосудах вследствие генетических 
(30-50% тромбозов) или приобретенных дефектов систе-
мы гемостаза. Тромбофилия не всегда приводит к тром-
бозу, но существенно повышает риск его возникновения. 
Это не болезнь, а патологическое состояние, которое мо-
жет привести к заболеванию [16].

Большинство людей долгое время могут не знать о 
наличии факторов риска тромбозов до появления симпто-
мов. Патологические симптомы могут возникать в связи 
с беременностью, приемом лекарств, особенностями пи-
тания, после хирургического вмешательства, травмы, фи-
зического перенапряжения и т.д. Тромбообразование, по 
сути, нормальный, физиологический процесс, который 
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препятствует чрезмерному вытеканию крови в местах 
повреждения сосуда. Однако, когда тромботический про-
цесс является избыточным, он становится патологиче-
ским [16,17].

На сегодня выделяют такие виды тромофилий:
1) врожденные (наследственные, генетически обу-

словленные) тромбофилии;
2) приобретенные (приобретенные, как результат опе-

ративного вмешательства, серьезных травм, длительного 
приема лекарств - например, оральных контрацептивов).

Генетически детерминированная или приобретенная 
склонность может привести к развитию венозной тром-
боэмболической болезни (ВТЭБ), а также (по мнению 
некоторых экспертов) артериального тромбоза. Частота 
врожденной тромбофилии оценивается на уровне 8% в 
общей популяции и в 30-50% случаев венозного тромбоза 
в возрасте < 50 лет.

Патогенез тромбоза почти всегда комплексный. Эпизо-
ды тромбоза возникают вследствие сочетанного влияния 
наследственных и приобретенных факторов [17].

Классификация тромбофилий по степени риска:
1) легкие (низкого риска) - гетерозиготные формы му-

тации фактора V Лейдена и гена протромбина 20210A;
2) тяжелые (высокого риска) - гомозиготные формы 

вышеуказанных мутаций, комбинация гетерозиготных 
форм этих 2-х мутаций, дефицит антитромбина, антифос-
фолипидный синдром.

Для диагностики причин тромбофилии и риска разви-
тия тромбозов при патологии беременности мы примени-
ли генетическое исследование «Полиморфизм генов тром-
бофилии (Протромбин, Лейденская мутация, MTHFR)».

На сегодня показаниями к назначению генетического 
исследования в акушерстве и гинекологии являются [18]:

1. Наличие сосудистого тромбоза в анамнезе: случаи 
наследственной тромбоэмболии в семье, случаи тромбоза 
в любом возрасте при наличии семейного анамнеза, еди-
ничный тромбоз до 50 лет, повторные тромбозы, тромбо-
зы необычной локализации (портальные, брыжеечные, 
мозговые вены);

2. При акушерской патологии: осложненный акушер-
ский анамнез (привычное невынашивание, преэклампсия, 
антенатальная гибель плода, СЗРП, преждевременная 
отслойка плаценты, повторные неудачи ЭКО); женщи-
ны, планирующие беременность, имеющие тромбозы в 
анамнезе, родственников первой степени родства с на-
следственной тромбофилией и тромбоэмболическими 
осложнениями при выявлении повышения уровня гомо-
цистеина;

3. В гинекологии: планирование или применение гор-
мональной контрацепции или гормональной заместитель-
ной терапии у женщин, имеющих тромбозы в анамнезе и/
или родственников первой степени родства с наследствен-
ной тромбофилией, тромбоэмболическими осложнения-
ми, при планировании гинекологических операций;

4. Ситуации высокого риска: массивные хирургические 
вмешательства, повышение уровня антифосфолипидных 
антител и/или гипергомоцистеинемия, профилактика 
тромботических осложнений у больных злокачественны-
ми новообразованиями [19].

Чаще всего генетически обусловленная тромбофи-

лия впервые проявляет себя во время беременности. Это 
связано с появлением третьего круга кровообращения – 
плацентарного, который имеет свои специфические осо-
бенности и дает дополнительную нагрузку на организм. 
Именно поэтому беременность и тромбофилия является 
опасным сочетанием, которое требует к себе повышенно-
го внимания женщины и врачей.

Также на сегодняшний день широко исследуется в па-
тогенезе основных акушерских осложнений и роль мута-
ций метилентетрагидрофолатредуктазы (MTHFR) [5, 7]. 
Фермент MTHFR играет ключевую роль в метаболизме 
фолиевой кислоты, потому что катализирует восстанов-
ление 5,10 -метилентрагидрофолата в 5- метилентетраги-
дрофолат. Последний является активной формой фолие-
вой кислоты, необходимой для образования метионина из 
гомоцистеина и далее – S-аденозилметионина, играющего 
значительную роль в процессе метилирования ДНК. Из-
вестно около двух десятков мутаций этого гена, наруша-
ющих функцию фермента. Наиболее изученной мутацией 
является вариант, в котором нуклеотид цитозин (С) в по-
зиции 677 заменен тимидином (Т) [20].

Принимая во внимание, что главным осложнением 
беременностей у женщин с бесплодием является невына-
шивание, мы пытались выяснить те патофизиологиче-
ские механизмы, которые с ранних этапов гестационного 
процесса и до родов определяют особенности течения 
этих беременностей, с целью спрогнозировать, излечить 
и снизить частоту данной патологии. Основная нагрузка 
по формированию репродуктивных потерь приходится на 
первые 12 недель гестации [21].

Нас заинтересовало изучение наследственных тромбо-
филий и генетических нарушений фолатного цикла у бе-
ременных, имевших бесплодие в анамнезе, ведь ни один 
из существующих лечебных протоколов не учитывает 
роль сочетания самых распространенных тромбогенных 
форм тромбофилии, что приводит к гестационным ослож-
нениям и перинатальным потерям.

Проведенный обзор литературы по этой проблеме 
показал небольшое количество научных исследований в 
Украине по тромбофилическим причинам осложнений 
беременности, родов и перинатального периода у младен-
цев, рожденных женщинами с бесплодием в анамнезе.

Цель исследования – проанализировать частоту и 
структуру генных полиморфизмов при врожденных тром-
бофилиях высокого риска и генетических нарушениях 
фолатного цикла у беременных с бесплодием в анамнезе.

Материалы и методы:
Когорта исследования
Для достижения поставленной цели было обследовано 

122 женщины в возрасте от 20 до 49 лет в I-м триместре 
беременности, в том числе: женщины с эндокринным бес-
плодием в анамнезе (Группа 1, n=40); женщины с труб-
но-перитонеальным бесплодием (Группа 2, n=28); женщи-
ны, которые имели в анамнезе сочетание эндокринного и 
трубно-перитонеального факторов бесплодия (Группа 3, 
n=36); женщины, забеременевшие самостоятельно и не 
имевшие в анамнезе бесплодия (Группа 4 – контрольная, 
n=18,).

Средний возраст беременных с бесплодием в анамнезе 
составил 38,5 лет, а беременных, не имевших обременен-



Патология беременности

70

1 (50) 2022

ного бесплодием анамнеза – 27,3.
Критерии отбора пациенток в Группу 1 включали на-

личие в анамнезе следующих состояний: синдром поли-
кистозных яичников (СПКЯ), гиперпролактинемия (ГП) 
или их сочетание. У женщин с бесплодием эндокринного 
генеза в анамнезе чаще всего отмечался СПКЯ или СПКЯ 
в сочетании с ГП. В 75% случаев, СПКЯ сопровождался 
метаболическим синдромом, ожирением, инсулинорези-
стентностью. 

Критерии отбора пациенток в Группу 2 включали на-
личие в анамнезе следующих состояний: внематочные 
беременности, сактосальпингсы, хронические рецидиви-
рующие сальпингоофориты, хронические метриты. 

В Группе 3 пациентки имели в анамнезе перед насту-
пившей беременностью сочетание гормонального (СПКЯ 
и ГП) и трубно-перитонеального факторов бесплодия.

В каждую из первых трех групп включались пациент-
ки, забеременевшие как после оперативного и консерва-
тивного лечения бесплодия, так и после ВРТ (ЭКО).

У всех пациенток было получено согласие на проведе-
ние генетических исследований.

Объектом исследования явились мутации в генах 
Factor 2 Prothrombin, Factor 5 Лейден, MTHFR 677 и 
MTHFR 1298.

Методы исследования
Было проведено одномоментное генотипирование 6-ти 

полиморфных вариантов 3-х основных генов системы ге-
мостаза, связанных с наследственными тромбофилиями 
и обменом фолатов. Генетический анализ проводили вы-
сокочувствительным методом ПЦР в режиме реального 
времени по собственной технологии Seegene - mTOCE 
Technology на амплификаторе CFX- 96 № 785 BR18596 
«BIO-RAD» (США).

Активность фактора/фермента менялась в результате 
нуклеотидных замен в кодирующем его гене:

1. По отношению к факторам свёртывания системы 
гемостаза различали высокую и среднюю степень риска 
тромбозов: аллель «нейтральный» - нормальная актив-
ность фактора, «гетерозигота по мутантному аллелю» 
характеризовалась изменением активности фактора и 
средней степенью риска тромбозов, «гомозигота по му-
тантному аллелю» - значительным изменением функци-
ональной активности фактора и высокой степенью риска 
тромбозов.

2. Относительно ферментов фолатного цикла: аллель 
«нейтральный» – нормальная активность фермента, «ге-
терозигота по мутантному аллелю» – пониженная актив-
ность фермента, «гомозигота по мутантному аллелю» 
– значительно пониженная активность фермента. Пони-
женная активность фермента приводила к нарушению 
метаболического пути преобразования гомоцистеина, 
увеличению его содержания в плазме крови (гипергомо-
цистеинемии) и вероятности развития патологических 
состояний.

Достоверность для относительных величин оценивали 
по методу углового преобразования Фишера.

Результаты:  Беременность была получена у пациен-
ток с бесплодием как после консервативных и оператив-
ных методик лечения, так и после применения программ 
ВРТ(ЭКО). Женщины, забеременевшие после консерва-

тивного и оперативного лечения бесплодия составили: 
в Группе 1 – 40%, в Группе 2- 25%, в Группе 3 – 10%. 
Беременность наступила после применения ВРТ(ЭКО) по 
группах: в Группе 1 – у 60%, в Группе 2 – 75%, в Группе 
3 – у 90%.

Наиболее высокая частота угрожающих ранних и 
поздних выкидышей и преждевременных родов отмеча-
лась в Группах 1 и 3: в І триместре этот показатель дости-
гал 89%. Так, у 5% женщин в Группе 1, у 4% – в Группе 
2 и у 6% – в Группе 3 беременность закончилась ранними 
самопроизвольными выкидышами, тогда как в контроль-
ной Группе 4 этот показатель составил 1%. Поздние выки-
дыши были у 5% женщин в Группах 1 и 3, у 3% – в Группе 
2 и у 1% – в Группе 3. Наиболее частой причиной поздних 
выкидышей было развитие истмико-цервикальной недо-
статочности – до 30% у пациенток Групп 1 и 3, имевших 
гиперандрогению.

Несмотря на массивную поддерживающую терапию в 
первых трёх группах, направленную на сохранение бере-
менности, отмечена тенденция к увеличению доли ослож-
нений, связанных с угрозой прерывания беременности, у 
беременных после ВРТ по сравнению с самостоятельны-
ми беременностями.

Каждая четвертая беременность в Группе 1 и каждая 
третья – в Группе 3 закончилась преждевременными ро-
дами независимо от метода оплодотворения, из них 90% 
составили поздние преждевременные роды и только 10% 
– ранние. 

Акушерские гипертензивные расстройства чаще всего 
встречались у беременных Групп 1 и 3 и составили от 20% 
до 35%. Значительно меньше этих осложнений было в 
Группе 2 – до 10%. Обращает на себя внимание и тяжесть 
течения этих состояний. Так, тяжелая преэклампсия от-
мечалась у 10% женщин в Группе 1 и 15% в Группе 3, 
преэклампсия средней степени тяжести – у 20% женщин 
в Группе 1 и 25% в Группе 3.

Плацентарная недостаточность часто выявлялась у 
беременных всех групп, имевших бесплодие в анамнезе. 
Так, в Группах 1 и 3 она составила 25% и 30%, соответ-
ственно, а в Группе 2 – 15%, в то время, как в Группе 4 
плацентарная недостаточность встречалась только у 5% 
беременных.

СЗРП также чаще встречался у беременных, имевших 
в прошлом бесплодие. Так, СЗРП зарегистрирован у 10% 
женщин в Группе 1, у 8% - в Группе 3, у 12%,  в Группе 2 
и только у 2% в Группе 4.

Следует отметить, что показатели перинатальной за-
болеваемости  составили 30,2%, 27,5% и 40,5% в Группах 
1, 2 и 3, соответственно, и были статистически достовер-
но (p>0,05) выше по сравнению с контрольной Группой 
(11,0%). В структуре заболеваемости в Группах 1-3 веду-
щими были: недоношенность (24,8%, 27,5%, 30,1%), не-
онатальная желтуха(26,1%, 24,3%, 29,3%), неонатальная 
энцефалопатия (9,3%, 10,2%, 12,2%), синдром дыхатель-
ных расстройств, преимущественно І типа (10,7%, 12,2%, 
14,6%), внутрижелудочковые кровоизлияния (3,5%, 3,5%, 
4,8%) и ретинопатия недоношенных (1,5%, 1,8%, 2,4%). В 
контрольной Группе частота недоношенных новорожден-
ных составила 8,0%, среди которых у 9,3% отмечалась не-
онатальная желтуха.  
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Патологические изменения в коагулограмме в дина-
мике беременности у женщин трёх основных групп чаще 
обнаруживались в ІІІ триместре. Так, высокий уровень 
фибриногена(6-8г/л) отмечался в ІІІ триместре у всех бе-
ременных Групп 1-3 независимо от формы бесплодия (до 
66,7%), в Группе 4 этот показатель был повышен только у 
20% женщин.  

Антифосфолипидный синдром встречался у беремен-
ных Групп 1 и 3 в 3-4%, в Группе 2 – у 2%. В Группе 4 ни 
у кого не был обнаружен антифосфолипидный синдром.     

В таблице 1 представлены результаты исследования 

мутаций в гене Factor 2 Prothrombin у беременных с раз-
личными видами бесплодия в анамнезе по группам. Так, 
в Группе 1 гетерозиготы и гомозиготы мутантного гена 
встречались у 5% пациенток. В Группе 3 гомозиготы му-
тантного гена встречались у 11,1%. В Группах 2 и 4, 100% 
женщин имели нейтральный аллель.

Таким образом, мутантный Factor 2 Prothrombin обна-
руживался только у женщин с эндокринным и сочетан-
ным бесплодием, и его частота достигала 10%.

Таблица 1 – Показатели мутаций Factor 2 Prothrombin 20210 у беременных 
с бесплодием в анамнезе по группам, абс. (%)

Примечание: *Разница достоверна относительно показателей контрольной группы, p<0,05

Рисунок 1 – Показатели мутаций Factor 5 у беременных с бесплодием в анамнезе по группам

Результаты выявления мутаций Factor 5 у беременных с бесплодием в анамнезе по группам представлены на рисунке 
1. Так, в Группе 1 гетерозиготы и гомозиготы мутантного гена с Лейденской мутацией встречались у 5% и 10% пациен-
ток, в Группе 2 - одинаково по 14, 3%. В Группе 3 гетерозиготы мутантного гена встречались в 11,1%. В 4 группе у 100% 
женщин был нейтральный аллель по Лейденской мутации.

Показатель Группа обследованных женщин

Группа 1, n=40 Группа 2, n=28 Группа 3, n=36 Группа 4, n=18

Factor 2 
Prothrombin 
20210 G>A

G/G нейтральный 
аллель

36 (90%) 28 (100%) 32 (88,9%)* 18 (100%)

G/A гетерозигота 2 (5%) - - -

A/A гомозигота 2 (5%) - 4 (11,1%) -
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Рисунок 2 – Показатели мутаций MTHFR у беременных с бесплодием в анамнезе по группам

В Группе 1 гетерозиготы и гомозиготы мутантного гена Factor 5 R2 4070 встречались соответственно у 20% и 10% 
пациенток, в Группе 2 - у 28,6% и у 14, 3%. В Группе 3 гетерозиготы и гомозиготы мутантного гена встречались одина-
ково часто – у 11,1% женщин. В 4 группе гетерозиготы мутантного гена R2 4070 были у 33,3% женщин.

В Группе 1 гетерозиготы мутантного гена Factor 5 5279 встречались у 10% пациенток, в Группе 2 – у 28,6%. В Группе 
3 гетерозиготы и гомозиготы мутантного гена Factor 5 5279 встречались одинаково часто – у 22,2% женщин. Все жен-
щины в Группе 4 имели нейтральный аллель.

Таким образом, частота наличия мутаций гена Factor 5 (гетерозиготы и гомозиготы) была самой большой у женщин 
с трубно-перитонеальным бесплодием в анамнезе, это относится к F5 Leiden, F5 P2 4070 и F5 5249.

Также мы исследовали MTHFR у беременных с бесплодием в анамнезе по группам (рисунок 2). Так, в Группе 1 
гетерозиготы и гомозиготы мутантного гена MTHFR 677 встречались у 50% и 10% пациенток, в Группе 2 гетерозиготы 
были у 28,6%. В Группе 3 гетерозиготы мутантного гена MTHFR 677 встречались в 66,7%. В Группе 4 гетерозиготы 
мутантного гена встречались у 27,7% женщин, гомозиготы не встречались.

Так, гетерозиготы и гомозиготы по мутантному гену MTHFR 1298 встречались в Группе 1 у 50% и 15% пациенток, 
соответственно; в Группе 2 были одинаковые показатели – по 28,6%. В Группе 3 гетерозиготы и гомозиготы по мутант-
ному гену MTHFR 1298 встречались у 22,2% и 11,1% женщин, соответственно. В Группе 4 встречались только гетеро-
зиготы мутантного гена (33,3% женщин).

Обсуждение:
1. Обнаружены отклонения в носительстве генов тромбофилии во всех группах беременных с бесплодием в анамнезе. 

Так, в группе беременных с эндокринным бесплодием в анамнезе гетерозиготы и гомозиготы мутантного гена Factor 
2 Prothrombin встречались одинаково у 5% пациенток. В группе беременных с сочетанным бесплодием в анамнезе 
гомозиготы по этому же мутантному гену встречались в 11,1% случаев.

2. Частота патологических мутаций Factor 5 (гетерозиготы и гомозиготы) была самой большой у женщин с трубно-пе-
ритонеальным бесплодием в анамнезе и относится к F5 Leiden, F5 P2 4070 и F5 5249.

3. Патологические мутации (гетерозиготы) генов фолатного цикла встречались довольно часто у беременных всех 
групп, однако гомозиготные аллели этих генов наблюдались только у беременных, с бесплодием в анамнезе.

Прогноз тромбофилии зависит от её типа, наличия и тяжести предыдущих случаев тромбоза, а также присутствую-
щей коморбидности. Специфическое лечение тромбофилии отсутствует и тактику её лечения подбирают индивидуаль-
но. Консервативные методики предусматривают комплексный подход и включают в себя:

• диету, исключающую употребление жирных и жареных блюд, а также продуктов с высоким содержанием холестерина;
• ношение во время беременности эластичного трикотажа (бинтование, компрессионные чулки)
• приём фармакологических средств (дезагрегантов, антикоагулянтов и вазодилататоров).

Исследование на материнскую тромбофилию следует проводить на предгравидарном этапе с целью назначения сво-
евременного патогенетически  обоснованного  лечения с акцентом на терапию в фертильном цикле, что даст возмож-
ность улучшить перинатальные исходы у этих женщин. 
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Все беременные женщины с диагностированной тромбофилией подлежат регулярному акушерскому мониторингу; 
особенно это касается пациенток после 35 лет, после ВРТ, с привычным невынашиванием. 

Заключение: Полученные данные свидетельствуют, что патологические мутации Factor 2 Prothrombin встречают-
ся не часто и обнаруживаются у беременных, имевших эндокринное бесплодие в анамнезе. Патологические мутации 
Factor 5 проявляются чаще и присущи беременным, которые имели трубно-перитонеальное и сочетанное бесплодие в 
анамнезе. Чаще всего у беременных разных групп встречаются патологические мутации генов фолатного цикла.

Анализ полученных данных показывает, что гомозиготные показатели фолатного цикла наблюдаются только у бе-
ременных с бесплодием в анамнезе. Принимая во внимание вышеизложенные данные, представляется актуальным 
своевременное проведение молекулярно-генетического обследования женщин с бесплодием в анамнезе. Это поможет 
назначить корректирующее патогенетическое лечение и предупредить развитие опасных осложнений: невынашивания 
беременности, плацентарной недостаточности, СЗРП, внутриутробной гибели плода.
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АНАМНЕЗІНДЕ БЕДЕУЛІГІ БАР ЖҮКТІ ӘЙЕЛДЕРДЕГІ ҚАУПІ ЖОҒАРЫ 
ТУА БІТКЕН ТРОМБОФИЛИЯЛАР ЖӘНЕ ГЕНЕТИКАЛЫҚ 

ФОЛАТТЫҚ ЦИКЛ БҰЗЫЛЫСТАРЫ
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Аңдатпа

Өзектілігі: Бүгінгі таңда анамнезінде бедеулігі болған жүкті әйелдердегі тұқым қуалайтын тромбофилияларды және ге-
нетикалық фолаттық цикл бұзылыстарын зерттеу өзекті болып табылады.  

Зерттеу мақсаты – анамнезінде бедеулігі бар жүкті әйелдердегі қаупі жоғары туа біткен тромбофилиялар мен генетика-
лық фолаттық цикл бұзылыстары кезіндегі гендік полиморфизмдердің жиілігі мен құрылымын талдау.

Әдістер: Жас шамасы 20 жастан 49 жасқа дейінгі 122 жүкті әйел тексерілді, солардың ішінде: анамнезінде эндокриндік 
бедеулігі бар әйелдер (n=40, 1-топ); түтіктік-ішперделік бедеулігі бар әйелдер (n=28, 2-топ); анамнезінде эндокриндік және 
түтіктік-ішперделік бедеулік факторларының тіркесімі болған әйелдер (n=36, 3-топ); анамнезінде бедеулік болмаған әйелдер 
(n=18, 4-топ). Seegene – mTOCE меншікті технологиясы – гемостаз жүйесінің тұқым қуалайтын тромбофилиялармен және 
фолаттардың алмасуымен байланысты негізгі 3 генінің 6 полиморфтық нұсқасын бір мезеттік генотиптеу технологиясы бой-
ынша ПТР әдісімен нақты уақыт режимінде генетикалық талдау жүргізілді.

Нәтижелер: Factor 2 Prothrombin генінің мутациялар жиілігі – анамнезінде эндокриндік бедеулігі бар жүкті әйелдерде 
5%-дан бастап, анамнезінде қосарлас бедеулігі бар жүкті әйелдерде 11,1%-ға дейін құрады. Анамнезінде түтіктік-ішперделік 
бедеулігі бар әйелдерде Factor 5 жиілігі ең үлкен болды және ол F5 Leiden, F5 P2 4070 және F5 5249 жатады. Фолаттық цикл 
гендерінің гомозиготалық мутацияларына өткен уақытта бедеулігі болған жүкті әйелдер ие болды.

Қорытынды: Алынған деректердің талдауы фолаттық циклдің гомозиготалық көрсеткіштері анамнезінде бедеулігі бар 
жүкті әйелдерде ғана байқалатынын көрсетті. Жоғарыда баяндалған деректерді ескере отырып, анамнезінде бедеулігі бар 
әйелдердің молекулалық-генетикалық тексерісін уақытылы жүргізу өзекті мәселе болып көрінеді. Бұл түзетуші патогенездік 
емді тағайындап, жүктіліктің соңына дейін жетпеу, фето-ұрықжолдастық дисфункция, ұрықтың құрсақішілік дамуының 
кідіруі, ұрықтың құрсақішілік өлімге ұшырауы сияқты қауіпті асқынулардың дамуын болдырмауға көмектеседі.

Түйінді сөздер: генетикалық тромбофилиялар, анамнездегі эндокриндік және түтіктік-ішперделік бедеулік, жүктілік.
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HIGH-RISK CONGENITAL THROMBOPHILIA AND GENETIC FOLATE CYCLE 
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of Ukraine,» Kiev, Ukraine

Abstract

Relevance: Today, the study of hereditary thrombophilia and genetic disorders of the folate cycle in pregnant women with a history 
of infertility is relevant.

The study aimed to analyze the frequency and structure of gene polymorphisms in high-risk congenital thrombophilia and genetic 
disorders of the folate cycle in pregnant women with a history of infertility.

Methods: We examined 122 pregnant women aged 20 to 49. They were divided into four groups: Group (n=40) included women 
with a history of endocrine infertility; Group 2 (n=28) – pregnant women with tube-peritoneal infertility; Group 3 (n=36) included 
pregnant women with a combination of endocrine and tube-peritoneal infertility factors; Group 4 (n=18) – women without a history of 
infertility.

Genetic analysis was carried out by real-time PCR using own Seegene – mTOCE technology for simultaneous genotyping of 6 
polymorphic variants of 3 major hemostasis system genes associated with hereditary thrombophilia and folate exchange.

Results: Factor 2 Prothrombin mutations in pregnant women occurred in 5% (in patients with previous endocrine infertility) to 
11.1% of cases (in patients with combined infertility in the anamnesis). Factor 5 mutation was most common in women with a history 
of tube-peritoneal infertility and referred to as F5 Leiden, F5 P2 4070, and F5 5249. Homozygous mutations of folate cycle genes had 
pregnant women with infertility in the past.

Conclusion: Analysis of the data obtained shows that homozygous folate cycle indicators are observed only in pregnant women 
with a history of infertility. The above data necessitates a timely molecular genetic examination of women with a history of infertility 
to prescribe corrective pathogenetic treatment and prevent the development of dangerous complications: miscarriage, fetoplacental 
dysfunction, a delay in intrauterine growth, or intrauterine fetal death.

Keywords: genetic thrombophilia, history of endocrine and tube-peritoneal infertility, pregnancy.
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Аннотация 
Актуальность: В настоящее время проблема подрост-

ковой беременности и родов остается актуальной.  Пре-
жде всего это связано со сложностью и многогранностью 
проблемы, которая не является чисто медицинской, а, ско-
рее, отражает социальное и экономическое благополучие 
общества.

Цель исследования – определить особенность те-
чения беременности, исход родов и состояние здоровья 
новорожденных у девочек-подростков в Туркестанской 
области в сравнении с беременными благоприятного ре-
продуктивного возраста.

Методы: Проведен ретроспективный анализ историй 
родов 181 родильниц в возрасте 15-19 лет, рожавших де-
тей в 2018 г. в ГКП на ПХВ «Областной перинатальный 
центр №3» г. Туркестан (Республика Казахстан). В кон-
трольную группу вошли 200 родильниц в возрасте от 20 
до 30 лет. Статистические гипотезы оценивали по параме-
трическому критерию Стьюдента (t-критерий)). Значение 
р<0,05, рассчитанное для все статистических критериев 
считали надежной границей статистической значимости.

Результаты: Расчет частоты встречаемости экстраге-
нитальных заболеваний на одну родильницу показал, что 
в первой группе он составил 1,4 нозологической едини-
цы на каждую родильницу, тогда как во-второй группе -  
0,7. На 181 подростковых родов приходилось в среднем 
по 1,6 манипуляции на одну роженицу. Среди подростков 
к патологическим родам были отнесены 71,3% случаев, 
в контрольной группе – 28,0% случаев. Таким образом, 
удельный вес патологических родов в группе подростков 
был в 2,5 раза выше по сравнению с  группой женщин 
благоприятного репродуктивного возраста (р<0,01). 

Заключение: Высокий уровень распространенности 
экстрагенитальных заболеваний среди подростков ро-
дильниц формирует неблагоприятный фон для течения 
беременности и родов, послеродового периода. Подрост-
ковая беременность ассоциируется с высокой заболевае-
мостью новорожденных и повышенным риском госпита-
лизации в отделение интенсивной терапии. 

Ключевые слова: ювенильная беременность, подрост-
ковая беременность и роды, экстрагенитальные заболе-
вания, осложнения родов. 

Введение: В настоящее время проблема подростковой 
беременности и родов остается актуальной. Прежде всего 
это связано со сложностью и многогранностью проблемы, 
которая не является чисто медицинской, а скорее отража-
ет социальное и экономическое благополучие общества. 

В этой связи данная проблема, по мнению Новиковой Г.А. 
и Соловьева А.Г. [1], распадается на две составные части 
– социальную и медицинскую, находящиеся между собой 
в тесной связи.

Изучение причин его возникновения и распростране-
ния показало, что  современная молодежь в подражание 
взрослым рано начинает половую жизнь, что становится 
особенно заметным на фоне недостаточной образован-
ности и низкого уровня знаний о современных методах 
контрацепции [2]. В Казахстане в 2019 г. показатель родов 
среди девочек-подростков колебался в пределах от 12,77 
(г. Алматы) до 39,81 (Мангистауская область) на 1000 
женщин, при среднереспубликанском показателе 24,93, 
что приравнивается к уровню подростковой рождаемости 
в развивающихся странах [3].

В литературе существуют различные точки зрения на 
эту проблему. Некоторые авторы считают, что молодой 
возраст помогает преодолеть физиологические и меди-
цинские сложности родов и благоприятно сказывается на 
рождении и уходом за ребенком [4]. Однако такая точка 
зрения является редкостью и подвергается критике со 
стороны акушер-гинекологов и педиатров. Первые видят 
в подростковой беременности негативное воздействие на 
формирование плода, здоровье матери и сам процесс ро-
дов, которые зачастую протекают патологически [5] из-за 
незрелости физиологических процессов в этом возрасте. 
Вторые рассматривают проблему с точки зрения ребенка 
и отмечают, что среди несовершеннолетних родильниц 
преобладают патологические роды, заканчивающиеся ро-
ждением ребенка с низким весом из-за конкуренции плода 
с не окончившим формирование организмом матери [6], а 
также патологией, вызванной применением инструмен-
тального или хирургического вмешательства в процессе 
родов [7]. S. Neal и др. было показано, что осложнения бе-
ременности и родов являются основной причиной смер-
ти подростков практически во всех странах [8]. Также 
доказано, что среди юных родильниц часто развивается 
эклампсия, послеродовый эндометрит и системные ин-
фекции [9].  

Таким образом, проблема родов в подростковом воз-
расте остается очень важной в мировом масштабе, как 
высокоразвитых, так и для развивающихся, в частности 
для Казахстана.

Цель исследования – определить особенность те-
чения беременности, исход родов и состояние здоровья 
новорожденных у девочек-подростков в Туркестанской 
области в сравнении с беременными благоприятного ре-
продуктивного возраста.
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Материалы и методы: Проведен  ретроспективный 
анализ историй родов 181 родильниц в возрасте 15-19 лет, 
рожавших детей в 2018г. в ГКП на ПХВ «Областной пе-
ринатальный центр №3» г. Туркестан (Республика Казах-
стан). В контрольную группу вошли 200 родильниц в воз-
расте от 20 до 30 лет. Статистические гипотезы оценивали 
по параметрическому критерию Стьюдента (t-критерий)). 
Значение р<0,05, рассчитанное для все статистических 
критериев считали надежной границей статистической 
значимости.

Изучение индекса массы тела у женщин первой группы показало, что нормальный индекс определялся у 102 (56,3%), 
избыточную массу тела разной степени выраженности имели 78 (43,1%) женщин, а недостаточную массу тела – 1 ро-
дильница (0,6%). Соматометрическая характеристика родильниц первой и второй групп представлена в таблице 1.

Как видно из таблицы 1, дисгармоничное развитие у родильниц первой группы проявлялось в виде избыточной мас-
сой тела и ожирения (n=78, 43,1%). При этом, у большинства обследованных вес тела колебался в пределах 25-30 кг/м2 
(23,7±6,9%). У 35 (19,9%) подростков отмечено выраженное ожирение разной степени.

Во второй группе количество родильниц с избыточным весом разной степени выраженности было в 2,4 раза меньше 
(32 против 78 человек) и их доля не превышала 16,0%. И в этом случае преобладали женщины с ИМТ в пределах 25-30 
кг/м2 (8,0%). Полученные данные отражали общее положение со здоровьем девушек-подростков в Туркестанской обла-
сти: у большинства беременных подростков определялось дисгармоничное физическое развитие со сдвигом в сторону  
избыточного веса.

Изучение национального состава родильниц и их семейного состояния в выделенных группах, а также образова-
тельного статуса показало, что основную часть в обеих группах составляли казашки (56,7% и 59,0%, соответственно). 

Рисунок 1 – Удельный вес родильниц разного возраста в I группе

Таблица 1 – Индекс массы тела (ИМТ)у родильниц первой и второй групп

Результаты: Изучение возрастной категории, на долю 
которой приходилось наибольшее количество родов в 
первой группе, показало, что среди них преобладали 
17-летние родильницы – 66,8% (n=121) всех родов в этой 
группе (рисунок 1). Значительное количество родивших 
(n=38) были в возрасте 18 лет (21,1%). Вклад остальных 
возрастов был незначительным: доля 16-летних не пре-
вышала 8,8% (n=16), а 15-летних – 3,4% (n=6). Таким об-
разом, средний возраст подростков родильниц в первой 
группе составил 16,9±,1,7 лет, тогда как во второй группе 
– 25,8±2,9 лет. 

ИМТ
(кг/м2)

Физиологическое 
значение

I группа
n=181

II группа
n=200

Абс. % Абс. %
16 и менее Выраженный 

дефицит
0 0

16-18,5 Недостаточность 
массы тела

1 0,6 2 1,0

18,5-24,9 Норма 102 56,4 166 83,0
25-30 Избыточная 

масса тела
43 23,7 16 8,0

30-34,9 Ожирение 
I степени

19 10,4 10 5,0

35-40 Ожирение 
II степени

11 6,1 2 1,0

40 и более Ожирение III 
степени

5 2,8 4 2,0

Всего 181 100 200 100
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Рисунок 2 – Удельный вес первых и вторых родов в I и II группах

Таблица 2 – Выявление сопутствующей соматической патологии у беременных I и II групп

Представителей узбекской национальности в первой и второй группах было 41,7% и 40,0%, тогда как русских – 1,5% и 
1,0%, соответственно. 

Из первой группы обучались в вузах и сузах 67 из 181 (37,0%) женщины, имели или получали среднее школьное 
образование – 114 (63,0%). Таким образом, большинство родильниц-подростков во время беременности и родов имели 
незаконченное среднее образование и продолжали учебу в различных учебных заведениях.

Во второй группе, из 200 родильниц имели высшее образование 100 (50,0%), среднее специальное –42 (21,0%) и 50 
(25,0%) – среднее школьное образование. Доля женщин, продолжавших обучение, составила 4,0%.

То есть, практически все родильницы первой группы являлись студентами или ученицами разных ступеней образо-
вания, тогда как во второй группе процесс обучения был практически закончен и большинство женщин имели тот или 
иной вид образования. 

В свете этого, настораживающей является информация по количеству родов в выделенных группах: если во второй 
группе родильниц, забеременевших повторно, было 67,0% (134 человек), что является нормальным, то в первой группе, 
среди подростков, этот показатель был очень тревожным, т.к. отмечался у 35 наблюдаемых из 181, что составило 19,3% 
(рисунок 2).

Из этих 35 повторно беременных из первой группы повторные роды были только у 17 (48,6%), тогда как остальные 
не смогли доносить беременность и у них в анамнезе отмечались самопроизвольные выкидыши, аборты по медицин-
ским показаниям, замершие беременности. У 6 из 35 (17,1%) повторно беременных подростков определялись рубцы на 
матке после первых родов путем кесарева сечения, что предполагало возможное родоразрешение последующих бере-
менностей оперативным  путем.

В ходе исследования родильницы обеих групп были обследованы на наличие экстрагенитальных заболеваний. Из 
таблицы 2 видно, что у родильниц первой и второй групп наиболее часто выявляемыми заболеваниями были анемия 
(72,4% и 50,5% соответственно), заболевания щитовидной железы (28,2% и 15,0% соответственно), патология ЖКТ 
(18,2% и 10,0% соответственно). Расчет частоты встречаемости экстрагенитальных заболеваний на одну родильницу 
показал, что в первой группе он составил 1,4 нозологической единицы на каждую родильницу, тогда как во второй груп-
пе –вдвое меньше (0,7). 

Нозологическая 
форма

I группа
n=181

II группа
n=200

Абс. % Абс. %
Анемия разной 

степени
131 72,4 101 50,5

Болезни ССС 5 2,8 6 3,0 
Болезни органов 

дыхания
25 13,8 4 2,0

Болезни щитовидной 
железы

51 28,2 30 15,0 

Болезни ЖКТ 33 18,2 20 10,0 
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Болезни нервной 
системы

7 3,9 14 7,0 

Болезни эндокринной 
системы

10 5,5 18 9,0

Всего заболеваний 262 - 146 -

По результатам проведенного исследования был составлен медико-социальный портрет несовершеннолетних ро-
дильниц Туркестанской области. Среди наиболее часто встречаемых признаков оказались: 
• средний возраст – 16,9±,1,7 лет; 
• ИМТ – в пределах нормы (56,4±11,4%); 
• национальность – казашки (56,7%); 
• место проживания – город (62,8%); 
• семейный статус – замужем (официальный или гражданский брак) (69,1%); 
• первородящие (80,7%); 
• образование – учащиеся (100,0%), 
• запланированная беременность (69,1%), 
• анемия разной степени выраженности (72,4 ±13.4%).

Преждевременные роды имели место в первой группе в 35 случаях, что составило 19,3% в целом по группе и 6,8% 
от общего количества преждевременных родов за 2018 г. Во второй группе их частота была достоверно ниже: они были 
отмечены в 14 случаях (7,0%) (рисунок 3).

У остальных 146 родильниц первой группы роды прошли своевременно. Однако в целом по группе был высоким 
уровень проведенных манипуляций: на 181 подростковых родов приходилось в среднем по 1,6 манипуляции на одну 
роженицу. К патологическим были отнесены 129 (71,3%) случаев родоразрешения, а к физиологическим – 52 (28,7%). 
Во второй группе патологические роды были зафиксированы в 56 (28,0%) случаях, что в 2,5 раза реже по сравнению 
с первой группой.  Таким образом, удельный вес патологических родов в первой группе был достоверно выше, чем во 
второй группе – 71,3% против 28,0% (р<0,01).  

При изучении способов родоразрешения было выявлено, что у подростков кесарево сечение было использовано в 22 
случаях (12,2%), во второй – в 30 случаях (15,0%). При этом в процессе родов у подростков в 2 раза чаще использовались 
малые хирургические вмешательства для успешного родоразрешения.

В нашем исследовании процент живорождаемости в первой группе составил 97,8% (177 случая), соответственно 
мертворождаемости – 2,2% (4 случая). Во второй группе эти показатели были лучше – 99,0% и 1,0% соответственно. В 
2-х случаях подростковая беременность оказалась многоплодной и закончилась рождением двойни (1,1%). Из 177 живо-
рожденных 25 (13,8%) младенцам первой группы потребовалось наблюдение в условиях палаты интенсивной терапии, 
тогда как во второй группе интенсивная медицинская помощь была применена только в 10 случаях (5,0%), то есть в 2,8 
раза реже, чем в подростковой группе.

Рисунок 3 – Удельный вес преждевременных родов в I и II группах (%)

Таблица 2 (продолжение)

Таблица 3 – Сравнительное состояние новорожденных у родильниц I и II групп 

Показатель I группа II группа
Недоношенность 19,3% 7%

Асфиксии при рождении 9,4% 5%
Внутриутробная задержка 

развития плода
8,2% 2%
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Средняя масса новорожденных в первой группе составила 3111,7±249 г, тогда как во второй группе данный показа-
тель был достоверно выше – 3780,1±164 г (р<0,05). Помимо этого, у матерей-подростков в 5 раз чаще рождались недо-
ношенные дети, что подтверждалось высоким удельным весом количества недоношенных детей в первой группе (19,3% 
против 7,0% в контроле); достоверно чаще отмечалась задержка внутриутробного развития плода (8,2% против 2,0% в 
контрольной группе) (р<0,05). Негативно сказывались ранние роды и на развитии дыхательных расстройств у новоро-
жденных. Так, случаи асфиксии в первой группе были отмечены в 9,4% случаев (n=17) против 5,0% (n=10) во второй 
группе (р<0,05); дыхательные расстройства в виде респираторного дистресс-синдрома и транзиторного тахипноэ – у 
3,3% детей в первой группе (n=6) против 1,0% (n=2) во второй группе (р<0,05). 

Полученные данные показывают, что выявленные нарушения в весе новорожденных и наличие у них дыхательных 
расстройств у рожденных от матерей-подростков протекали на фоне морфофункциональной незрелости, в 21 (11,6%) 
случае против трёх (1,5%) подобных случаев во второй группе  (р<0,05).

Обсуждение: Материнские факторы риска могут оказывать существенное влияние на течение беременности, раз-
витие осложнений и выживание новорожденных. Особенностью современного течения беременности и родов у под-
ростков является наступление следующей беременности до совершеннолетия в короткие интергенетические интервалы, 
что может быть связано с низким образовательным уровнем подростков, экономической зависимостью от семьи и ме-
дицинской неграмотностью, по мнению ряда исследователей [10], эти факторы усугубляют социально-экономическую 
ситуацию и ассоциируются c зависимостью от государственной поддержки, а также высокой детской заболеваемостью 
и смертностью.

В норме, протекающая беременность должна заканчиваться родами с рождением живого доношенного ребенка. Этот 
процесс в подростковом возрасте также не всегда протекает гладко из-за анатомо-физиологических и психологических 
особенностей подростков. Данные факты были показаны в исследованиях Е.С. Михайлина с соавторами (2015, 2018) 
[11-12].

Подростковая беременность является огромным фактором риска неблагоприятных исходов для ребенка. В их число 
входят: преждевременные роды, низкий вес при рождении, задержка роста плода, неонатальная и младенческая смерт-
ность, многоплодие. Предполагается, что причиной преждевременных родов в подростковом возрасте может быть недо-
статочная функциональная зрелость внутренних половых органов подростков и их эндокринной сферы, что и является 
одной из причин преждевременного сокращения матки [13].

Среди родильниц подросткового возраста вдвое чаще применялись ятрогенные  вмешательства. Предполагается, что 
такая ситуация может быть связана с незрелостью половой и центральной нервной системы, незавершенности станов-
ления подростка как личности и навыков коммуникации в стрессовой ситуации [14].

У юных родильниц средний вес новорожденных группе был на 668,4 г ниже, чем у родильниц благоприятного ре-
продуктивного возраста. По мнению ряда исследователей, это связано с тем, что в организме подростков растущий плод 
конкурирует за питательные вещества с организмом матери [15].

Заключение: Высокий уровень распространенности экстрагенитальных заболеваний среди родильниц-подростков 
формирует неблагоприятный фон для течения беременности и родов, послеродового периода. 

В группе юных родильниц частота патологических родов достигала 71,3%, при этом каждые пятые роды произошли 
преждевременно. В связи с этим, юные беременные входят в группу риска по преждевременным родам и требуют инди-
видуального подхода к ведению беременности и родов.

Подростковая беременность ассоциируется с высокой заболеваемостью новорожденных и повышенным риском го-
спитализации в отделение интенсивной терапии.

Таблица 3 (продолжение)

Респираторный дистресс синдром и 
транзиторное тахипноэ

3,3% 1%

Морфофункциональная незрелость 11% 1,7%
Средний вес при рождении 3111.7±249 3780.1±164

Госпитализация новорожденного в 
палату интенсивной терапии

14,1% 5%
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Аңдатпа

Өзектілігі: Қазіргі уақытта жасөспірімдердің жүктілігі мен босану мәселесі өзекті болып қалуда.  Ең алдымен, бұл таза 
медициналық емес, керісінше қоғамның әлеуметтік және экономикалық әл-ауқатын көрсететін мәселенің күрделілігі мен 
көпқырлылығына байланысты.

Зерттеудің мақсаты –Түркістан облысындағы жасөспірім қыздардың қолайлы репродуктивті жастағы жүкті әйелдер-
мен салыстырғанда жүктілік ағымының ерекшелігін, босану нәтижесін және жаңа туған нәрестелердің денсаулық жағдайын 
анықтау.  

Әдістері: Түркістан қаласындағы ШЖҚ «№3 Облыстық перинаталдық орталығы» МҚК-да 2018 жылы бала туған 15-19 
жас аралығындағы 181 босанған әйелдің босану тарихын ретроспективті талдау жүргізілді. Бақылау тобына 20-дан 30 жасқа 
дейінгі 200 босанған әйел кірді. Статистикалық гипотезалар Стьденттің параметрлік критерийі (t-критерий) бойынша баға-
ланды. Барлық статистикалық критерийлер үшін есептелген p<0,05 мәні статистикалық маңыздылықтың сенімді шекарасы 
болып саналды.

Нәтижелері: Бір босанған әйелге экстрагенитальды аурулардың пайда болу жиілігін есептеу бірінші топта ол әрбір бо-
санған әйелге 1,4 нозологиялық бірлікті, ал екінші топта - 0,7 құрағанын көрсетті. 181 жасөспірім босануға бір босанған 
әйелге орта есеппен 1,6 манипуляция қажет болды. Жасөспірімдер арасында патологиялық босануға 71,3% жағдай, бақылау 
тобында – 28,0% жағдай жатқызылды. Осылайша, жасөспірімдер тобындағы патологиялық босанудың үлес салмағы қолайлы 
репродуктивті жастағы әйелдер тобымен салыстырғанда 2,5 есе жоғары болды (р<0,01).

Қорытынды: Жасөспірімдер арасында экстрагенитальды аурулардың таралуының жоғары деңгейі жүктілік пен босану, 
босанғаннан кейінгі кезең үшін қолайсыз жағдай туғызады. Жасөспірімдердің жүктілігі жаңа туылған нәрестелердің жоғары 
ауруымен және реанимация бөліміне жатқызу қаупінің жоғарылауымен байланысты.

Түйінді сөздер: кәмелетке толмағандардың жүктілігі, жасөспірімдердің жүктілігі және босануы, экстрагенитальды 
аурулар, босанудың асқынулары. 
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Аbstract

Relevance: Teenage pregnancy and childbirth remain a relevant problem despite many studies conducted around the world. This is 
primarily due to the complexity and versatility of the problem, which is not purely medical, but rather reflects the social and economic 
well-being of the society.

The study aimed to determine the specifics of the course of pregnancy, labor outcome, and the state of health of newborns in 
adolescent females in the Turkestan region compared with pregnant women of favorable reproductive age.

Methods: We made a retrospective analysis of the labor and delivery record of 181 puerperants aged 15 to 19 years who delivered 
a child at the Regional Perinatal Center №3 of Turkestan (the Republic of Kazakhstan) in 2018. The control group included 200 
puerperants aged 20 to 30 years. Statistical hypotheses were evaluated by the Student’s parametric criterion (t-criterion)). The value of 
p <0.05, calculated for all statistical criteria, was considered the expected limit of statistical significance.

Results: The frequency of extragenital pathologies per a puerperal was 1.4 per woman in the first group vs. 0.7 in the second group. 
The 181 teenage deliveries required an average of 1.6 manipulations per woman in labor. Pathological childbirths accounted for 71.3% 
among teenage puerperants vs. 28.7% in the control group. Thus, the proportion of pathological childbirths was 2.5 times higher in the 
adolescent group than in the women of favorable reproductive age (p<0.01).

Conclusions: The high prevalence of extragenital diseases among adolescent puerperants forms an unfavorable background for 
pregnancy and childbirth, the postpartum period. Teenage pregnancy is associated with high morbidity in newborns and an increased 
risk of hospitalization to the intensive care unit.

Keywords: teenage pregnancy, teenage pregnancy and childbirth, extragenital diseases, perinatal complications. 
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Аннотация
Актуальность: Бесплодием страдает примерно 15% 

супружеских пар, при этом в половине случаев зачатие 
не наступает в связи с мужским фактором. Еще одной 
особенно заметной в последние годы проблемой, затра-
гивающей как мужчин, так и женщин, стал рост распро-
страненности ожирения. Оказалось, что с повышением 
значения индекса массы тела (ИМТ) у женщин снижается 
вероятность наступления беременности как при попыт-
ках зачатия естественным путем, так и при применении 
вспомогательных репродуктивных технологий (ВРТ), а 
большинство мужчин в бесплодных парах также имеют 
избыточный вес или страдают ожирением.

Цель исследования – оценить результаты обследова-
ния и лечения с применением ВРТ в зависимости от по-
казателя ИМТ у мужчин, состоящих в бесплодном браке.

Методы: Данное ретроспективное исследование ос-
новано на результатах анализа клинических данных 368 
мужчин, обратившихся за лечением по поводу беспло-
дия в Международный центр репродуктивной медицины 
(МЦРМ, г. Санкт-Петербург, РФ) в 2019 г.  В ходе обсле-
дования у них измеряли рост и вес и рассчитывали ИМТ. 
Эякулят исследовали в соответствии с руководством ВОЗ 
2010 г. Обработку эякулята проводили с использованием 
градиентной среды (СупраСперм, Origio) по разработан-
ной в МЦРМ методике. Полученные при обследовании и 
лечении пациентов данные были подвергнуты статисти-
ческому анализу.

Результаты: ИМТ мужчин составил 27,4±4,4 кг/м2, 
большинство имели избыточный вес и ожирение. Эмбри-
оны хорошего качества получены у 347 (94,2%) пациен-
тов, беременность наступила в 172 (46,7%) случаях. Не 
выявлено различий показателей эякулята, качества эмбри-
онов и частоты наступления беременности в зависимости 
от ИМТ мужчин. 

Заключение: У мужчин, состоящих в бесплодном 
браке, распространено ожирение. ВРТ позволяют успеш-
но преодолевать бесплодие в браке у мужчин с избыточ-
ным весом и ожирением.

Ключевые слова: Бесплодие, ожирение, вспомога-
тельные репродуктивные технологии (ВРТ)

Введение: Бесплодием страдает примерно 15% су-
пружеских пар, при этом в половине случаев зачатие не 
наступает в связи с мужским фактором [1]. За последние 
четверть века произошло снижение на 50-60% числа и 
концентрации сперматозоидов в эякуляте мужчин в раз-
ных странах мира [2]. Еще одной особенно заметной в 
последние годы проблемой, затрагивающей как мужчин, 
так и женщин, стал рост распространенности ожирения. 
Ожирение следует рассматривать не только как как один 
из компонентов метаболического синдрома, предшествен-
ник атеросклероза и сахарного диабета типа 2 и фактор 
риска развития сердечно-сосудистых заболеваний [3]. 

Оказалось, что с повышением значения индекса массы 
тела (ИМТ) у женщин также снижается вероятность на-
ступления беременности как при попытках зачатия есте-
ственным путем, так и при применении вспомогательных 
репродуктивных технологий (ВРТ). Кроме того, было 
установлено, что в бесплодных парах большинство муж-
чин также имеют избыточный вес или страдают ожире-
нием [4-7]. 

Существует несколько причин снижения фертильно-
сти мужчин на фоне ожирения. С повышением ИМТ у 
мужчин снижается копулятивная активность по причине 
ослабления полового влечения на фоне гипогонадизма и 
вследствие появления затруднений при осуществлении 
полового акта, вызванных избыточным накоплением под-
кожной жировой ткани [8]. У некоторых мужчин развива-
ется так называемый синдром скрытого полового члена, 
при котором, несмотря на нормальные размеры во время 
эрекции, значительная его часть остается в толще нависа-
ющей жировой клетчатки лобковой области, что препят-
ствует проведению полового акта [9]. Психогенный ком-
понент, обусловленный негативным восприятием образа 
своего тела, может в значительной степени усугублять 
копулятивные расстройства [10]. Избыток жировой ткани 
на бедрах и в нижней части живота у мужчин с ожире-
нием может препятствовать поддержанию оптимального 
температурного режима мошонки в пределах 33-35 °C, 
приводить к гипертермии и последующему нарушению 
сперматогенеза. Об этом, в частности, свидетельствуют 
результаты скротальной термографии [11, 12]. У некото-
рых мужчин с тяжелыми формами ожирения наблюдается 
липоматоз мошонки, при котором жировая ткань может 
привести к сдавлению артерии и вен семенного канатика с 
последующим развитием ишемии и нарушению функции 
яичек [13]. Нарушение функции сперматозоидов при ожи-
рении является следствием воздействия окислительного 
стресса: у 30-80 % бесплодных мужчин в эякуляте опреде-
ляется повышение содержания активных форм кислорода 
(АФК), способных вызывать повреждения мембран и мо-
лекул ДНК мужских гамет [14, 15]. Большое содержание 
холестерина крови при ожирении может также проявлять-
ся в виде его отложений на шейке сперматозоида, приво-
дя к изменению формы, снижению подвижности и утрате 
способности взаимодействовать с яйцеклеткой [16]. 

В отличие от женщин, у которых лечение по поводу 
ожирения позволяет восстановить способность к зача-
тию [17-19], у мужчин снижение ИМТ, несмотря на нор-
мализацию работы гипоталамо-гипофизарно-гонадной 
системы и восстановление копулятивной активности, 
может сопровождаться ухудшением показателей эякуля-
та и репродуктивной функции в целом [20]. Эти данные 
можно считать предпосылкой для изучения возможностей 
стандартной обработки спермы в условиях лаборатории 
ВРТ для отбора и применения в программах ВРТ спер-
матозоидов высокого качества, позволяющих преодолеть 
проблему бесплодия у мужчин, страдающих ожирением. 
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К инструментам, которые специалисты по репродуктив-
ной медицины используют для количественной оценки 
повреждений сперматозоидов вследствие избыточной 
продукции АФК, можно отнести тест на фрагментацию 
ДНК. Опубликованный в 2021 г. мета-анализ показал от-
сутствие достоверных различий результатов этого теста 
по показателям частоты наступления беременности (ЧНБ) 
и живорождений при применении ЭКО и ИКСИ в связи с 
бесплодием в браке, что позволяет считать целесообраз-
ным проведение дальнейших исследований в этом на-
правлении [21]. Несмотря на то, что были опубликованы 
сведения о снижении вероятности наступления беремен-
ности от мужчин с повышенным ИМТ после применения 
ВРТ, оказалось, что их жены также нередко имеют повы-
шенные значения ИМТ, что могло негативно отразиться 
на результатах лечения [22-24]. 

Цель исследования – оценить результаты обследова-
ния и лечения с применением ВРТ в зависимости от по-
казателя ИМТ у мужчин, состоящих в бесплодном браке.

Материалы и методы: Данное ретроспективное ис-
следование основано на результатах анализа клинических 
данных 368 мужчин, обратившихся за лечением по поводу 
бесплодия в Международный центр репродуктивной ме-
дицины (МЦРМ, г. Санкт-Петербург, РФ) в 2019 г. Про-
должительность бесплодия колебалась от 12 до 144 мес. 
и в среднем составила 36 ± 11 мес., средние значения воз-
раста мужчин и состоящих с ними в браке женщин соста-
вили 36,4±6,2 лет и 33,9±5 года соответственно. 

Пациентов с азооспермией, у которых сперматозоиды 
получали хирургическим путем, в исследование не вклю-
чали.

Обследование мужчин и женщин проводили в соот-
ветствии с клиническими рекомендациями Российских 
профессиональных сообществ. Решение о возможности 
лечения с применением ВРТ принимали с учетом приказа 
Минздрава России №107н от 30.08.12 «О порядке исполь-
зования вспомогательных репродуктивных технологий 
(ВРТ), противопоказаниях и показаниях к их примене-
нию». В ходе обследования всем мужчинам и женщинам 
измеряли рост и вес тел и рассчитывали ИМТ по формуле: 
ИМТ = m/h2, где: m — масса тела в килограммах, h — 
рост в метрах. При наличии сопутствующих клинических 
признаков абдоминального ожирения мужчин (окруж-
ность талии более 94 см) значения ИМТ от 25 до 30 кг/
м2 рассматривали, как пограничные, свидетельствующие 
о наличии лишнего веса; от 30 до 35 кг/м2 от 35 до 40 кг/
м2 и от 40 кг/м2 и более -  как признаки ожирения 1-й, 2-й 
и 3-й степеней соответственно и рекомендовали консуль-
тацию эндокринолога.

Проведении исследования эякулята осуществляли в 
соответствии с руководством ВОЗ 2010 г [25], объем эя-
кулята, общее количество, концентрацию, а также число 
и долю подвижных сперматозоидов оценивали в порции 
эякулята, собранного непосредственно перед ЭКО или 
ИКСИ. Обработку эякулята проводили с использованием 
градиентной среды (СупраСперм, Origio) по разработан-
ной в МЦРМ методике [26]. Для стимуляции яичников 
в протоколе ВРТ применяли рекомбинантный ФСГ или 
комбинированный препарат рФСГ и ЛГ и антагонисты 
гонадотропин-рилизинг-гормона, в качестве триггера ис-
пользовали человеческий хорионический гонадотропин 
или декапептил. Фолликулы пунктировали трансваги-
нально под ультразвуковым контролем. ЭКО или ИКСИ 
применяли в 110 (29,9%) и 258 (70,1%) парах соответ-
ственно, донорские ооциты потребовались в 16 (4,3%) 

случаях. В лаборатории ВРТ проводили культивирова-
ние эмбрионов, признаки хорошего качества эмбрионов 
определяли в соответствии с рекомендациями професси-
ональных сообществ по репродуктивной медицине [27, 
28]. Криоперенос проводили при лечении 122 (33,1%) су-
пружеских пар, в 30 (24,6%) случаях ему предшествовало 
проведение преимплантационного генетического тести-
рования (ПГТ). Показаниями для ПГТ служили привыч-
ное невынашивание беременности, множественные неу-
дачные попытки лечения с применением ВРТ в анамнезе 
и поздний репродуктивный возраст супругов. В 6 (1,6%) 
случаях применялась программа суррогатного материн-
ства. Для поддержки лютеиновой фазы цикла назначали 
интравагинальное введение прогестерона. Повышение 
уровня чХГ крови через 14 дней после переноса эмбри-
онов расценивали, как биохимический признак беремен-
ности, о наступлении клинической беременности судили 
по результатам визуализации при УЗИ одного или более 
плодных яиц в полости матки и рассчитывали показатель 
ЧНБ на перенос. 

Полученные при обследовании и лечении пациентов 
данные были подвергнуты статистическому анализу. Для 
сравнения относительных показателей, характеризую-
щих частоту признака, применяли χ2-тест и точный ме-
тод Фишера, средние значения показателей сопоставляли 
с помощью t-теста, о влиянии признаков на ЧНБ судили 
с помощью факторного регрессионного анализа. Выводы 
о статистической значимости полученных результатов де-
лали при уровне достоверности р<0,05.

Результаты: Показатели ИМТ у мужчин варьировали 
от 19 до 50 кг/м2 и в среднем составили 27,4±4,3 кг/м2, у 
123 (33,4%) ИМТ оказался нормальным, избыточная мас-
са тела и ожирение 1-й и 2-й степеней были отмечены у 
161 (43,8%), 58 (15,8%) и 26 (7%) пациентов соответствен-
но. ИМТ получивших лечение с применением ВРТ жен-
щин варьировал от 17 до 37 кг/м2 и в среднем составил 
23,5±3,8 кг/м2, у 18 (4,9%) женщин обнаружена недоста-
точная масса тела, у 232 (63%) – нормальная масса тела, 
ожирение 1-й и 2-й степени выявлено у 96 (26,1%) и 22 
(6%) пациенток соответственно. Средние значения объе-
ма эякулята, числа, концентрации, а также доли и числа 
подвижных сперматозоидов в эякуляте составили 2,9±1,5 
мл; 109,1±110 млн; 42±39,9 млн/мл, а также 35.8±19,7% 
и 45,7±55,8 млн соответственно. Эмбрионы хорошего 
качества были получены у 347 (94,2%) пациентов. Кли-
ническая беременность после переноса наступила в 172 
(46,7%) случаях. 

Для дальнейшего анализа было произведено распреде-
ление пациентов на 4 группы в зависимости от значения 
ИМТ (до 25 кг/м2, от 25 до 30 кг/м2, от 30 до 35 кг/м2 и 
более 35 кг/м2), произведены анализ показателей обсле-
дования и лечения в группах и их сравнение (таблица 1). 
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Не обнаружено достоверных различий между груп-
пами по возрасту и структуре гинекологических забо-
леваний у женщин, состоящих с бесплодном в браке с 
обследованными мужчинами. Мужчины с нормальным 
значением ИМТ оказались самыми молодыми – их сред-
ний возраст составил 34,6±4,4 года. В целом в изученной 
нами когорте у мужчин и женщин более старшего возрас-
та мы чаще наблюдали более высокие значения ИМТ, а 
наибольший (40,3±7,1 лет) показатель среднего возраста 
был у мужчин с ожирением 1 степени. Большим значени-
ям ИМТ мужчин соответствовали большие значения ИМТ 
состоящих с ними в браке женщин (t=14,8; p<0,001), при 
этом в 17 (4,6%) супружеских парах оба партнера страда-
ли ожирением. 

Значения основных показателей эякулята – объема, 
числа сперматозоидов, концентрации сперматозоидов, а 
также доли и числа прогрессивно подвижных спермато-
зоидов оказались высоко вариабельны у представителей 
каждой группы. Самые высокие показатели общего числа 
сперматозоидов были обнаружены у мужчин с нормаль-
ными значениями ИМТ, а наименьшие значения общего 

Таблица 1 – Распределение результатов клинического обследования и лечения в зависимости 
от значения ИМТ мужчин, состоящих в бесплодном браке

Показатель Значение ИМТ, кг/м2

до 25
(n=123)

От 25 до 30
(n=161)

От 30 до 35
(n=58)

От 35 и более
(n=26)

Возраст мужчин, лет 34,6±4,4 36,4±6,5 40,3±7,1 35,2±6,0

Возраст женщин, лет 32,5±3,8 33,9±5,8 37,0±3,9 33,7±4,3

ИМТ женщин, кг/м2 23,0±3,7 23,0±2,7 24,3±4,1 27,1±5,6

Объем эякулята, мл 3,0±1,4 2,7±1,4 3,0±2,0 2,7±1,0

Число сперматозои-
дов, млн 

117,0±95,4 103,4±100,5 114,3±143,3 95,6±145,0

Концентрация спер-
матозоидов, млн/мл

44,2±38,7 40,5±36,2 45,4±51,6 33,3±38,6

Доля прогрессивно 
подвижных спермато-

зоидов, %

35,2±17,5 37,7±21,7 32,1±2,4 34,7±17,7

Число прогрессивно 
подвижных спермато-

зоидов, млн

40,9±38,9 47,5±56,4 51,0±73,3 45,8±74,1

Доля случаев лече-
ния с получением 

эмбрионов хорошего 
качества, %

94,3 93,8 96,6 92,3

Доля программ с при-
менением ИКСИ, %

74 66,2 82 78,3

ЧНБ % 43,9 45,3 58,6 42,3

числа и концентрации сперматозоидов – у мужчин с ожи-
рением 2-й степени; наибольшее среднее значение числа 
прогрессивно подвижных сперматозоидов было обнару-
жено у мужчин с ожирением 1-й степени, однако, отличия 
всех этих величин между исследованными группами не 
достигли порога достоверности. 

Как после ЭКО, так и после ИКСИ у абсолютного 
большинства мужчин (у 94,3%, 93,8%, 96,6% и 92,3% па-
циентов с ИМТ до 25, от 25 до 30, от 30 до 35, от 35 и 
более, соответственно) были получены эмбрионы высоко-
го качества (GR1-2) для последующего переноса, по этим 
критериям между группами не было выявлено достовер-
ных различий. Результативность программ ВРТ оказалась 
высокой во всех группах, однако, наивысший показатель 
частоты наступления беременности на перенос – 58,6% 
был выявлен в подгруппе мужчин, страдающих ожире-
нием 1-й степени. Значения ЧНБ на перенос при лечении 
мужчин с нормальным и избыточным весом, а также с 
ожирением 2-й степени составили 43,9%, 45,3%, а также 
42,3% соответственно. Ожирение у женщин вносило не-
гативный вклад в результативность программ ВРТ и при 
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его сочетании с ожирением мужчин, проведенное лечение 
оказалось менее эффективным и привело к наступлению 
беременности лишь в 35% случаев, однако, выявленные 
различия между группами не достигли порога достовер-
ности. Более высокую ЧНБ при проведении лечения с 
применением ВРТ наблюдали у женщин более молодого 
возраста (p=0,037) и у мужчин с более высокими показа-
телями объема эякулята, концентрации, общего числа и 
числа прогрессивно подвижных сперматозоидов (p<0,003, 
p<0,0001, p<0,003, p=0,028 и p<0,0001 соответственно). 

Обсуждение: Распространенность ожирения и связан-
ных с ним метаболических нарушений, растет во многих 
странах мира, включая Российскую Федерацию [29]: в 
настоящее время ожирением страдает 26,9% российских 
мужчин, средние значения ИМТ у мужчин в возрасте 
25-34 лет, 35-44 лет и 55-64 лет составляют 25,8, 27,6 и 
28,5 кг/м2 соответственно [30]. Полученные нами данные 
оказались похожими: в данном исследовании, ожирение 
обнаружено у 84 (22,8%) пациентов, а среднее значение 
ИМТ оказалось равным 27,4 кг/м2. Тем самым, мы под-
твердили выводы других отечественных авторов о том, 
что в бесплодном браке в РФ состоят преимущественно 
мужчины с избыточным весом и ожирением [6]. Инфор-
мацию об этом можно рекомендовать для представления 
в программах высшего и последипломного медицинского 
образования, при подготовке врачей общей практики, се-
мейной медицины, эндокринологов, урологов, педиатров 
и др., а также использовать при формировании общеобра-
зовательных программ для пропаганды здорового образа 
жизни и сохранения репродуктивного здоровья. 

Несмотря на большое число опубликованных работ, 
направленных на поиск связей между ожирением и показа-
телями эякулята, выводы авторов остаются противоречи-
выми. В настоящем исследовании достоверные различия 
показателей спермограмм между мужчинами с нормаль-
ным и избыточным весом тела или ожирением обнаруже-
ны не были. Об отсутствии такого рода закономерностей 
также свидетельствуют результаты опубликованного в 
2010 г. мета-анализа [31], который показал J-образную за-
висимость между значениями ИМТ и вероятностью раз-

вития бесплодия в браке. Другие исследователи считают, 
что ожирение не влияет на концентрацию и морфологию 
сперматозоидов, но может привести к снижению объема 
эякулята, общего числа и количества жизнеспособных и 
прогрессивно-подвижных сперматозоидов [32-34]. Скла-
дывается впечатление, что на результатах каждой этих 
работ в значительной мере сказались различия между 
клиническими показателями в когортах обследованных 
мужчин и их влиянием на репродуктивную функцию.

Согласно полученным данным, ведущими факторами 
благоприятного прогноза успешного лечения бесплодия 
в браке с применением ВРТ оказались хорошо знакомые 
специалистам по репродуктивной медицине признаки, 
указывающие на более высокий репродуктивный потен-
циал супругов: молодой возраст женщины, а также высо-
кие показатели объема эякулята, концентрации, общего 
числа и числа прогрессивно подвижных сперматозоидов 
у мужчин. Полученные нами данные о получении эмбрио-
нов хорошего качества и высоких показателей ЧНБ у муж-
чин вне зависимости от значения их ИМТ представляет 
интерес и, с учетом исследований других авторских кол-
лективов, позволяют рассматривать применение ВРТ при 
бесплодии у мужчин с избыточным весом и ожирением, 
не дожидаясь нормализации веса их тела, если это необ-
ходимо с точки зрения лечащего врача. При этом необхо-
димо руководствоваться клиническими рекомендациями 
профессиональных сообществ, определяющими показа-
ния к лечению с применением ВРТ.

Заключение: Полученные в данной работе результаты 
свидетельствуют о том, что среди мужчин, состоящих в 
бесплодном браке, преобладали пациенты с избыточной 
массой тела и ожирением. Необходимо усилить меры 
профилактики ожирения, а при его выявлении на этапе 
планирования беременности проводить разъяснение не-
обходимости нормализации ИМТ для восстановления 
репродуктивного здоровья мужчины. Применение ВРТ 
позволяет успешно преодолевать проблему бесплодия в 
браке, в том числе супружеским парам, в которых у муж-
чин имеется избыточный вес или диагностировано ожи-
рение. 
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АРТЫҚ САЛМАҒЫ МЕН СЕМІЗДІГІ БАР ЕРЛЕРДЕ ҚРТ ҚОЛДАНА 
ОТЫРЫП БЕДЕУЛІКТІ ЕМДЕУ

И.А. Корнеев1

1Халықаралық репродуктивті медицина орталығы, Санкт-Петербург, Ресей Федерациясы

Аңдатпа

Өзектілігі: Ерлі-зайыптылар жұптарының шамамен 15% бедеуліктен зардап шегеді, бұл ретте жағдайлардың жартысын-
да ұрықтану еркек факторына байланысты жүзеге аспайды. Соңғы жылдары көзге ерекше түсетін, ерлерге де, әйелдерге де 
қатысы бар тағы бір проблема семіздіктің кең таралғандығы болды. Әйелдердің дене массасы индексінің (ДМИ) мәні жоға-
рылаған сайын табиғи жолмен ұрықтануға тырысқан кезде де, қосалқы репродуктивті технологияларды (ҚРТ) қолданған 
кезде де жүктіліктің болу ықтималдығы төмендейтін болып шықты, ал бедеу отбасыларындағы ерлердің көпшілігінің артық 
салмағы бар немесе семіздікке шалдыққан.

Зерттеу мақсаты – бедеу некедегі ерлердің ДМИ көрсеткішіне қарай тексеру және ҚРТ қолдана отырып емдеу нәтиже-
лерін бағалау.

Әдістер: Осы ретроспективті зерттеу 2019 жылы Халықаралық репродуктивті медицина орталығына (ХРМО, Санкт-Пе-
тербург қ., РФ) бедеулік жөнінде жүгінген 368 ер адамның клиникалық деректерін талдау нәтижелеріне негізделген. Зерттеу 
барысында барлық ерлер мен әйелдердің бойы мен дене салмағы өлшеніп, ДМИ есептелді. Шәует ДДСҰ-ның 2010 жылғы 
нұсқаулығына сәйкес зерттелді. Шәует ХРМО әзірлеген әдістеме бойынша градиенттік ортаны (СупраСперм, Origio) пайда-
лана отырып өңделді. Пациенттерді тексеру және емдеу кезінде алынған деректерге статистикалық талдау жүргізілді.

Нәтижелер: Ерлердің ДМИ көрсеткіші 27,4±4,4 кг/м2 құрады, көпшілігінде артық салмағы мен семіздігі болды. Сапасы 
жақсы ұрықтар 347 (94,2%) пациентте алынды, жүктілік 172 (46,7%) жағдайда орын алды. Ерлердің ДМИ көрсеткішіне қарай 
шәует көрсеткіштерінің, ұрық сапасының және жүктіліктің орын алу жиілігінің арасында айырмашылық анықталған жоқ. 

Қорытынды: Бедеу некедегі ерлерде семіздік кең таралған. ҚРТ артық салмағы мен семіздігі бар ерлердің некесіндегі 
бедеулікті табысты түрде жеңуге мүмкіндік береді.

Түйінді сөздер: Бедеулік, семіздік, қосалқы репродуктивті технологиялар
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IVF TREATMENT OF INFERTILITY IN MEN WITH OVERWEIGHT AND OBESITY

I.A. Korneyev1
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Abstract

Relevance: About 15% of marriages are infertile; half of the infertility cases are due to the male factor. Increased obesity prevalence 
is another noticeable problem of recent years that affects both men and women. An increase in women’s body mass index (BMI) 
is associated with a reduced likelihood of pregnancy, both when trying to conceive naturally and when using assisted reproductive 
technologies (ART). Most men in infertile couples are also overweight or obese.

The study aimed to evaluate the results of infertility treatment with ART depending on men’s BMI in infertile marriages.
Methods: Theis retrospective study involved clinical results of 368 men who applied for infertility treatment at the International 

Centre for Reproductive Medicine (ICRM, St. Petersburg, RF) in 2019. During the examination, their height and weight were 
measured, and BMI was calculated. The ejaculate was processed using a gradient medium (SupraSperm, Origio) according to the 
method developed at the ICRM and examined following the 2010 WHO guidelines. The patient data obtained during examination and 
treatment was processed statistically.

Results: Men’s BMI averaged 27.4±4.4 kg/m2; most men were overweight and obese. Good quality embryos were obtained in 
347 (94.2%) cases; pregnancy occurred in 172 (46.7%) cases. There were no differences in ejaculate parameters, embryo quality, and 
pregnancy rate depending on the male BMI.

Conclusion: Obesity is common among men in infertile couples. ART can successfully overcome the problem of infertility in 
couples with overweight and obese husbands.

Keywords: Infertility, obesity, assisted reproductive technology (ART)
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