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П
овторные неудачные имплантации (от анг. recurrent
implantation failure – RIF) являются одной из самых
сложных проблем в практике клинициста. К RIF отно-

сят не менее 3 неудачных циклов экстракорпорального опло-
дотворения (ЭКО) с переносом одного или двух морфологи-
чески нормальных эмбрионов в каждом цикле [1]. По данным
опроса IVF-Worldwide, в котором приняли участие 217 кли-
ник ЭКО, 10–30% пациенток имели несколько неудачных по-
пыток ЭКО в анамнезе [2]. Около 50% бесплодных пар отказы-
ваются от проведения дальнейшего лечения уже после 2 без-
успешных попыток ЭКО. Наиболее распространенными
причинами отказа от продолжения терапии являются фи-
нансовые возможности, стресс и плохой прогноз лечения [3].

По данным отчета ESHRE (European Society of Human Repro-
duction and Embryology) за 2012 г., частота клинической бере-
менности на цикл переноса эмбрионов (ПЭ) в свежих циклах
ЭКО составляет 33,8%, в циклах ЭКО/интрацитоплазматиче-

ская инъекция сперматозоида – 32,3% [4]. В ряде случаев от-
рицательные результаты программы ЭКО обусловлены эм-
бриональными аномалиями [5]. Однако даже ПЭ без генети-
ческих аномалий после проведения предимплантационного
генетического скрининга не всегда заканчивается наступле-
нием беременности. В этих случаях главной причиной вы-
ступает нарушение процессов взаимодействия между бласто-
цистой и децидуальным эндометрием [6]. У женщин с RIF для
повышения рецептивности эндометрия принято использо-
вать дополнительные методы лечения перед проведением
ПЭ. В данном обзоре рассмотрены наиболее распространен-
ные методы «воздействия» на эндометрий у пациенток с RIF.

Скретчинг эндометрия
В качестве метода повышения имплантационных

свойств эндометрия было предложено его локальное по-
вреждение перед проведением программы ЭКО, также на-
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Цель исследования – провести обзор современной литературы, посвященной методам, направленным на повышение рецептивных свойств эндометрия у жен-
щин с повторными неудачными имплантациями.
Материалы и методы. Для написания данного обзора был осуществлен поиск отечественных и зарубежных публикаций в международной системе поиска Pub-
Med за последние 7–10 лет.
Результаты. В обзор литературы включены работы, посвященные изучению роли скретчинга (локального незначительного повреждения эндометрия), внутрима-
точного введения гранулоцитарного фактора роста, плазмы, обогащенной тромбоцитами, мононуклеаров периферической крови в качестве методов лечения
пациенток с повторными безуспешными попытками экстракорпорального оплодотворения, а также методических подходов определения рецептивного статуса
эндометрия.
Заключение. Поиск дополнительных методов лечения и обследования пациенток с бесплодием с целью повышения результативности циклов экстракорпораль-
ного оплодотворения продолжается. Возможно, разработка и внедрение в клиническую практику новых систем по определению персональных предикторов ре-
цептивности эндометрия позволят создать положительный эффект в терапии пациенток с повторными неудачными имплантациями.
Ключевые слова: рецептивность эндометрия, повторные неудачные имплантации, экстракорпоральное оплодотворение, скретчинг, плазма, обогащенная тром-
боцитами, мононуклеары периферической крови, колониестимулирующий фактор роста, окно имплантации.
Для цитирования: Половнева М.И., Корнеева И.Е., Бурменская О.В. Современные методы воздействия, направленные на повышение рецептивности эндометрия у паци-
енток с безуспешными попытками экстракорпорального оплодотворения (обзор литературы). Гинекология. 2018; 20 (3): 66–70. DOI: 10.26442/2079-5696_2018.3.66-70

Review

Modern methods of influence at endometrial receptivity in patients
with recurrent implantation failure (review)
M.I.Polovneva, I.E.Korneeva, O.V.Bourmenskaya
V.I.Kulakov National Medical Research Center for Obstetrics, Gynecology and Perinatology of the Ministry of Health of the Russian Federation.
117997, Russian Federation, Moscow, ul. Akademika Oparina, d. 4
maria_mir18@mail.ru

Objective. To carry out an analysis of the data available in scientific literature on modern methods of influence at endometrial receptivity in patients with recurrent im-
plantation failure.
Materials and methods. The review includes the data of foreign and Russia papers published on PubMed during the last 7–10 years.
Results. There are studies described the role of endometrial scratching, infusion granulocyte colony stimulating factor, autologous peripheral blood mononuclear cells,
autologous platelet-rich plasma, the endometrial receptivity array in treatment for patients with repeated implantation failure.
Conclusion. Several adjuvant therapies and diagnostic tests have been used along with IVF to increase the pregnancy rates for women with repeated implantation failure.
Perhaps a new test-system to find personal predictors of endometrial receptivity can tern up a positive effect at patients with RIF.
Key words: endometrial receptivity, IVF, ART, repeated unsuccessful implantations, scratching, infusion granulocyte colony stimulating factor, autologous peripheral blood
mononuclear cells, autologous platelet-rich plasma, implantation window.
For citation: Polovneva M.I., Korneeva I.E., Bourmenskaya O.V. Modern methods of influence at endometrial receptivity in patients with recurrent implantation failure.
 Gynecology. 2018; 20 (3): 66–70. DOI: 10.26442/2079-5696_2018.3.66-70

DOI: 10.26442/2079-5696_2018.3.66-70



GYNECOLOGY 2018 | Vol. 20 | No. 3 67

зываемое скретчингом (от англ. scratch – царапина), вы-
полняемое при гистероскопии либо с помощью кюретки
для пайпель-биопсии [7]. Существует несколько гипотез,
объясняющих положительный эффект скретчинга на ча-
стоту наступления беременностей. Наиболее распростра-
ненной является теория воспаления, согласно которой ло-
кальная травма эндометрия приводит к развитию местной
воспалительной реакции, что, в свою очередь, может спо-
собствовать установлению взаимодействия между бласто-
цистой и эндометрием, обеспечивающего процесс им-
плантации. Воспалительный ответ индуцирует выработку
провоспалительных цитокинов и последующую рекрути-
ровку макрофагов и других иммунных клеток, которые уча-
ствуют в процессе имплантации [8]. Однако четкое понима-
ние механизма действия скретчинга остается неизвестным.

A.Gibreel и соавт. (2015 г.) провели рандомизированное
исследование, в котором участвовали 387 женщин с без-
успешными попытками ЭКО. Все они были разделены на
2 группы: в группе А (n=193) скретчинг сделан дважды на
21-й день менструального цикла и через 2–3 дня после
первой пайпель-биопсии, перед программой ЭКО.
В группе В (n=194) скретчинг эндометрия не проводили.
Несмотря на увеличение числа беременностей в группе А,
авторы не выявили статистически значимой разницы в ча-
стоте живорождений между группами (47,2% против 38,1%;
р=0,08). Однако регрессионный анализ показал, что ло-
кальная травма эндометрия у женщин с 2 и более неудач-
ными попытками ЭКО имела выраженный положитель-
ный эффект на частоту наступления беременности и жи-
ворожденности. Таким образом, авторы сделали вывод о
том, что скретчинг положительно влияет на рецептивные
свойства эндометрия у женщин с 2 и более безуспешными
попытками ЭКО в отличие от пациенток с меньшим коли-
чеством неудач [9].

Изучая влияние скретчинга на успешные исходы циклов
ЭКО у пациенток с неудачными имплантациями, N.Singh и
соавт. (2015 г.) сравнивали 2 группы женщин: в 1-й (n=30)
производили пайпель-биопсию эндометрия в цикле перед
ПЭ на 14–21-й день менструального цикла; участницам
2-й группы (n=30) скретчинг не производили. В результате
исследования частота имплантации в 1-й группе составила
19,4%, 2-й – 8,1% (p=0,028). В то же время частота ранних
потерь беременностей была выше в 1-й группе по сравне-
нию со 2-й (10,0% против 3,3%), в то время как частота ро-
дов во 2-й группе была выше, чем в 1-й (3,3% против 10%).
Не было выявлено статистической разницы по частоте
продолжающихся беременностей (16,7% против 0,0%;
p=0,052), потерь беременностей (6,7% против 3,3%; p=0,99).
Авторы делают заключение, что скретчинг эндометрия
благоприятно влияет на частоту имплантации у пациенток
с повторными неудачными попытками ЭКО [10].

В 2015 г. C.Nastri и соавт. провели систематический обзор
рандомизированных контролируемых исследований, по-
священных изучению влияния скретчинга перед ПЭ у па-
циенток в программе ЭКО на частоту наступления бере-
менностей. В обзор были включены 14 исследований с уча-
стием 1063 женщин, которым проводили скретчинг.
В 13 исследованиях скретчинг осуществлялся между
7-м днем менструального цикла, предшествующего ПЭ, и
7-м днем лечебного цикла непосредственно перед ПЭ. В од-
ном исследовании скретчинг эндометрия осуществляли в
день трансвагинальной пункции и забора ооцитов. Про-
анализировав результаты исследований, авторы пришли к
заключению, что в группе скретчинга частота беременно-
стей и родов была выше, чем в контрольной (относитель-
ный риск – ОР 1,42, 95% доверительный интервал – ДИ
1,08–1,85; p=0,01). Однако влияние скретчинга на частоту
самопроизвольных выкидышей прослежено не было. Ав-
торы сделали вывод, что скретчинг положительно влияет
на частоту наступления беременностей у женщин с 2 и бо-
лее безуспешными попытками ЭКО в анамнезе, в то же
время они отмечают необходимость дальнейших исследо-
ваний для получения более достоверных данных [11].

К.В.Краснопольская и соавт. (2017 г.) исследовали влияние
скретчинга на эффективность программы ЭКО с донор-
скими ооцитами, проведенного непосредственно в цикле

перед ПЭ, у пациенток с тонким эндометрием (n=166). Все
женщины были разделены на 5 групп в соответствии с тол-
щиной эндометрия после 7-дневного применения препара-
тов эстрогена: А (n=92) – группа контроля, пациентки с нор-
мальной толщиной эндометрия, Б1 (n=30) – с умеренно
тонким эндометрием, В1 (n=8) – с экстремально тонким эн-
дометрием (М-эхо до 4 мм). В этих группах скретчинг не
осуществлялся. Группа Б2 (n=22) – пациентки с умеренно
тонким эндометрием (толщина на 8-й день – до 5–6 мм),
группа В2 (n=14) – женщины с экстремально тонким эндо-
метрием (М-эхо до 4 мм). В этих группах скретчинг прово-
дился на 8-й день цикла в ходе офисной гистероскопии.
В результате исследования установлена тенденция увеличе-
ния частоты наступления беременности при выполнении
скретчинга у пациенток с экстремально тонким эндомет-
рием в группах В1 и В2 (12,5 и 21,4% соответственно). Од-
нако не было установлено статистически значимой раз-
ницы по частоте наступления беременности в группах Б1 и
Б2 (46,6 и 45,5%; р<0,99). Авторы делают вывод, что проведе-
ние скретчинга оказало положительный эффект только у
пациенток с экстремально тонким эндометрием [12].

D.Levin и соавт. (2017 г.) провели ретроспективное иссле-
дование для оценки влияния скретчинга эндометрия на ре-
зультаты ПЭ в программах ЭКО. В анализ были включены
238 пациенток, проходящих лечение с января 2006 по
2012 г. В 1-й группе был произведен скретчинг эндометрия
в цикле, предшествующем ПЭ в фазу пролиферации или
секреции. Группу контроля составили пациентки, сопоста-
вимые по возрасту, числу неудачных попыток ЭКО в анам-
незе, количеству и качеству перенесенных эмбрионов. Ре-
зультаты исследования не показали статистически значи-
мой разницы по частоте имплантаций, клинических и про-
должающихся беременностей между группами (28%, из ко-
торых клинических беременностей – 34 и 18,4% против 30,
40,3 и 29% в изучаемой группе и группе контроля соответ-
ственно). Авторы делают вывод, что механическое повреж-
дение эндометрия не улучшает исходы программ вспомо-
гательных репродуктивных технологий [13].

Таким образом, в настоящее время существуют весьма
противоречивые мнения об эффективности скретчинга
эндометрия. В одних исследованиях приводятся данные,
свидетельствующие о повышении частоты наступления
имплантации и беременности [14, 15]. В то же время ряд ис-
следований не показал значительного увеличения положи-
тельных исходов лечения программы ЭКО [16, 17].

По данным интернет-опроса, проведенного с августа по
октябрь 2015 г. среди 189 клиник Австралии, Новой Зелан-
дии и Англии, 83% опрошенных рекомендуют делать скрет-
чинг эндометрия перед осуществлением программы ЭКО;
92% из них считают, что к пайпель-биопсии следует прибе-
гать только пациенткам с RIF, а 6% проводят процедуру даже
перед 1 попыткой ЭКО. Большинство респондентов пред-
почитают осуществлять скретчинг во II фазу менструаль-
ного цикла. Несмотря на то что большинство врачей ис-
пользуют данную методику в своей практике, необходимы
дальнейшие исследования для получения достоверных ре-
зультатов о положительном влиянии скретчинга в лечении
пациенток с бесплодием [18].

На сегодняшний день проводится несколько крупных
рандомизированных исследований, направленных на
определение роли скретчинга в терапии бесплодия [19, 20].
Цель этих работ – выявление необходимости рутинного
применения скретчинга в лечении бесплодия.

Гранулоцитарный
колониестимулирующий фактор роста

N.Gleicher и соавт. в 2011 г. впервые предложили приме-
нение гранулоцитарного колониестимулирующего фак-
тора роста (G-CSF) для улучшения рецептивности и тол-
щины эндометрия. Предположительный механизм дей-
ствия обусловлен участием колониестимулирующих фак-
торов в ремоделировании сосудов эндометрия, локальной
иммунной модуляции и клеточных путях адгезии. Однако
механизм действия остается недостаточно изученным [21].

F.Davari-Tanha (2016 г.) и соавт. с декабря 2011 по январь
2014 г. провели двойное слепое плацебо-контролируемое

M.I.Polovneva et al. / Gynecology. 2018; 20 (3): 66–70.



ГИНЕКОЛОГИЯ 2018 | ТОМ 20 | №368

исследование, включающее 100 пациенток с RIF. Женщи-
нам из 1-й группы (n=40) G-CSF 300 мкг/1 мл вводили в по-
лость матки в день забора ооцитов в свежем цикле ЭКО или
в день назначения прогестерона в криоциклах. Пациент-
кам из 2-й группы (n=40) вводили физиологический рас-
твор, 20 участниц составили группу плацебо. Средний воз-
раст участниц исследования – 35,3±4,2 года. В результате у
17 из них был положительный тест на беременность:
у 10 (25%) в группе с G-CSF; 5 (12,5%) – в группе с физиоло-
гическим раствором и 2 (10%) – в группе плацебо. Частота
самопроизвольных выкидышей составила 3 (17,6%), 2 из
них в 1-й группе и 1 – во 2-й. Частота имплантации – 12,3,
6,1 и 4,7% соответственно. Клиническая беременность уста-
новлена у 8 (25%) женщин в группе с G-CSF, 5 (12,5%) –
в группе с введенным физиологическим раствором и
2 (10%) – в группе плацебо. Авторы пришли к заключению,
что применение G-CSF у пациенток с RIF повышает частоту
имплантации, однако не влияет на частоту клинических бе-
ременностей и абортов [22].

Авторы метаанализа 2017 г. оценивали влияние G-CSF на
частоту наступления клинических и биохимических бере-
менностей у пациенток с RIF и/или тонким эндометрием.
В исследование были включены 6 работ с общим объемом
выборки 607 пациентов, сравнивающих влияние внутри-
маточного введения G-CSF с плацебо. По результатам про-
веденного анализа использование G-CSF сопровождалось
повышением частоты наступления клинической беремен-
ности по сравнению с плацебо (ОР 1,563, 95% ДИ
1,122–2,176; р=0,234). У пациенток с тонким эндометрием
также выявлено увеличение частоты имплантации
(ОР 1,887, 95% ДИ 1,256–0,833; р=0,272) и биохимической
беременности (ОР 2,385, 95% ДИ 1,414–4,023; р=0,756) в
группе с инфузией G-CSF. На основании проведенного ана-
лиза авторы делают вывод об эффективности внутрима-
точного введения G-CSF у женщин с RIF [23].

M.Kunicki и соавт. (2017 г.) изучали влияние G-CSF у паци-
енток с тонким эндометрием в цикле переноса разморо-
женных эмбрионов. В исследование были включены
62 женщины, из которых 29 проводили инфузию G-CSF, а
33 пациентки, отказавшиеся от инфузии, выступили в роли
контрольной группы. У всех участниц на момент начала ис-
следования была сопоставимая толщина эндометрия:
6,50 мм (5,50–6,80) в группе G-CSF и 6,40 мм (5,50–7,0) –
в контрольной. После проведения инфузии в группе с
G-CSF толщина эндометрия увеличилась до 7,90 мм
(6,58–8,70; p=0,01), а в контрольной – до 6,90 мм (6,0–7,75;
p=0,005). Однако не было выявлено статистически значи-
мой разницы по частоте наступления клинической бере-
менности и уровню рождаемости между группами. Клини-
ческая беременность наступила в 5 (17,24%) случаях из 29 в
группе, получавшей G-CSF, и 5 (15,15%) из 33 – в контроль-
ной (p>0,05). Уровень рождаемости составил 2 (6,89%) из
29 в группе G-CSF и 2 (6,06%) из 33 – в контрольной
(p>0,05). Авторы делают вывод, что применение G-CSF бла-
гоприятно влияет на толщину эндометрия, однако не улуч-
шает результаты исходов в циклах переноса разморожен-
ных эмбрионов [24].

Таким образом, использование G-CSF в настоящее время
имеет весьма неоднозначные результаты, поэтому исследо-
вания о целесообразности его применения у пациенток с
RIF продолжаются.

Мононуклеарные клетки
периферической крови

В проведенных исследованиях было установлено, что в
месте имплантации эмбрион окружен материнской кро-
вью, содержащей мононуклеарные клетки перифериче-
ской крови (МКПК). Количество иммунных клеток матери
резко увеличивается во время процесса децидуализации.
МКПК взаимодействуют непосредственно с трофобластом,
а затем возвращаются в системный кровоток матери. Было
высказано предположение, что мононуклеарные клетки
наряду с хорионическим гонадотропином человека (ХГЧ)
способствуют взаимодействию между эмбрионом и эндо-
метрием. Поэтому внутриматочное введение мононуклеар-
ных клеток из аутологических клеток крови было предло-

жено для повышения рецептивности эндометрия у пациен-
ток с RIF [25].

По мнению O.Okitsu и соавт. (2011 г.), использование
МКПК повышает эффективность ПЭ у пациенток с RIF, од-
нако не увеличивает частоту наступления беременности в
общей популяции женщин с бесплодием [26].

В проспективном рандомизированном исследовании,
проведенном N.Yu и соавт. в 2016 г., изучали влияние внут-
риматочного введения МКПК на частоту наступления бе-
ременности, имплантации и выкидышей у пациенток с
RIF. Всего было проанализировано 240 циклов ПЭ. МКПК
были получены из периферической крови пациенток
после культивирования с ХГЧ в течение 24 ч. Спустя 24 ч
производили внутриматочную инфузию МКПК пациент-
кам 1-й группы (n=93) за 1 день до ПЭ. Контрольную
группу составили 105 женщин, которым инфузию не про-
изводили. Частота клинических беременностей и им-
плантации в 1-й группе составила 46,24 и 23,66% и была
значительно выше, чем в группе контроля, – 20,95 и
11,43% соответственно (р<0,05). Авторы делают вывод
о том, что введение МКПК, активированных ХГЧ, увеличи-
вает частоту имплантации у пациенток с 3 и более неудач-
ными попытками ЭКО [27].

Аналогичные данные о позитивном влиянии на частоту
имплантации и наступление беременности от применения
МКПК у пациенток с RIF продемонстрированы и в исследо-
ваниях A.Madkour и соавт. и S.Li и соавт. [28, 29]. В то же
время трудности в изоляции и культивировании МКПК
ограничивают использование метода в ряде клиник.

Плазма, обогащенная тромбоцитами
Плазму, обогащенную тромбоцитами, которая содержит

не менее 1 млн тромбоцитов на 1 мл плазмы, получают из
периферической вены пациентов. При внутриматочном
введении плазмы происходит высвобождение биологиче-
ски активных веществ, цитокинов, факторов роста, вклю-
чая фактор роста фибробластов, фактор роста тромбоци-
тов, фактор роста эндотелия сосудов, трансформирующий
фактор роста, инсулиноподобный фактор роста 1, 2, фак-
тор роста соединительной ткани и интерлейкин-8. Первые
исследования в этом направлении были опубликованы в
2015 г. Y.Chang и соавт. [30].

L.Nazari и соавт. в 2016 г. провели пилотное исследование,
в котором вводили плазму, обогащенную тромбоцитами, 20
пациенткам с RIF в цикле переноса размороженных эм-
брионов. В качестве контроля были приняты предыдущие
неудачные циклы переноса у этих пациенток. В результате
исследования у 18 женщин наступила беременность. Из
них: в 1 случае беременность завершилась самопроизволь-
ным выкидышем, 1 – пузырным заносом и 16 – клиниче-
скими беременностями. По мнению авторов, применение
плазмы, обогащенной тромбоцитами, является перспек-
тивным методом в качестве лечения пациенток с RIF [31].

S.Tandulwadkar и соавт. (2017 г.) исследовали эффектив-
ность применения плазмы, обогащенной тромбоцитами, у
68 женщин с субоптимальным эндометрием в цикле пере-
носа размороженных эмбрионов. Авторы провели оценку
изменения толщины эндометрия, параметров кровотока с
помощью ультразвукового исследования и допплеромет-
рии, а также проанализировали частоту наступления бере-
менности и ее течение до II триместра. Толщина эндомет-
рия увеличилась с 5 до 7,2 мм после внутриматочного вве-
дения плазмы, обогащенной тромбоцитами, также было
отмечено положительное влияние этой процедуры на
внутриматочный кровоток. У 60,93% женщин тест ХГЧ был
положительным. Частота клинических беременностей со-
ставила 45,32%. На момент окончания исследования 13 па-
циенток находились во II триместре беременности и 13 –
в I. Авторы пришли к заключению, что применение плазмы,
обогащенной тромбоцитами, является оправданным мето-
дом лечения у бесплодных пациенток с субоптимальным
эндометрием [32].

Позитивное влияние плазмы, обогащенной тромбоци-
тами, на исходы программы ЭКО у пациенток с тонким эн-
дометрием показано в работах S.Zadehmodarres и соавт.,
A.Molina и соавт. [33, 34].
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В настоящее время исследования в этом направлении
продолжаются. Изучение механизма влияния плазмы на
эффективность терапии бесплодных пациенток с RIF поз-
волит в более полной мере оценить целесообразность
этого подхода.

Персональное окно имплантации
Окно имплантации – это короткий промежуток времени,

соответствующий 7–8-му дню после пика лютеинизирую-
щего гормона, в течение которого возможны адгезия и ин-
вазия бластоцисты в эндометрий. В 2011 г. группой иссле-
дователей была разработана транскрипционная сигнатура
ERA, позволяющая на основании алгоритма интегральной
оценки уровня экспрессии матричной РНК 238 генов опре-
делять восприимчивость эндометрия к имплантации эм-
бриона (персональное окно имплантации) [35]. В есте-
ственном цикле перед ПЭ на 7-й день после овуляции либо
на 5-й день приема прогестерона в циклах с циклической
гормональной терапией проводят пайпель-биопсию эндо-
метрия. После получения результатов о рецептивном ста-
тусе эндометрия, соответствующем стадии окна импланта-
ции, приступают к подготовке процедуры ПЭ, выполняют
его в аналогичный день цикла с установленной рецептив-
ностью эндометрия. В случае выявления нерецептивного
статуса эндометрия процедуру повторяют, меняя день за-
бора материала, иногда повторяя исследование в несколь-
ких циклах до получения положительного результата. Та-
ким образом, авторами предложен персональный подход к
выбору дня ПЭ.

M.Ruiz-Alonso и соавт. в 2014 г. сообщили об успешном
применении системы ERA у 17 пациенток в возрасте около
40 лет с неудачными попытками ЭКО в анамнезе. При по-
лучении эмбрионов использованы донорские ооциты.
Всем участницам было проведено исследование биопта-
тов эндометрия с помощью тест-системы ERA на 5-й день
приема прогестерона на фоне циклической гормональ-
ной терапии. Нерецептивный эндометрий был выявлен
у 17 женщин, после чего им был произведен ПЭ в соответ-
ствии со стандартным протоколом на день (Р+5). У 7 (19%)
пациенток наступила беременность, завершившаяся поте-
рей на ранних сроках. После повторного определения
персонального окна имплантации в соответствии с рецеп-
тивным статусом эндометрия в разные дни приема проге-
стерона (Р+5 – Р+7) было произведено от 1 до 2 ПЭ. Ча-
стота наступления беременности составила 12 (60%) из
20 пациенток, у 9 (75%) из 12 была установлена клиниче-
ская беременность. Авторы делают вывод о целесообраз-
ности использования персонализированного подхода
к лечению пациенток с RIF [36].

T.Hashimoto и соавт. в 2017 г. с целью оценки диагности-
ческой ценности теста ERA проведено ретроспективное
исследование: 50 пациенткам была произведена оценка
рецептивности эндометрия в соответствии с протоколом.
Нерецептивный эндометрий выявлен у 24% женщин с RIF.
Осуществлено 44 ПЭ в соответствии с рецептивностью

эндометрия. Частота наступления беременности соста-
вила 58,5% на пациентку, 35,3% – на первый ПЭ у женщин
с рецептивным эндометрием и 50% – на пациентку и пер-
вый ПЭ у женщин с изначально нерецептивным эндомет-
рием при коррекции дня ПЭ. После проведенного иссле-
дования авторы пришли к заключению, что применение
ERA у пациенток с RIF в сочетании с переносом эуплоид-
ных эмбрионов повышает вероятность наступления бере-
менности [37].

В настоящее время существует ряд исследований, де-
монстрирующий позитивный вклад системы ERA в
оценку персонального окна имплантации у пациенток с
RIF [38, 39].

В одном из последних сравнительных исследований P.Se-
bastian-Leon и соавт. (2018 г.) была предложена новая таксо-
номия причин RIF (см. рисунок). Проанализировав 16 ра-
бот, посвященных изучению экспрессионных генных сиг-
натур эндометрия периода окна имплантации, авторы от-
метили, что возможной причиной неудач являются не
только сдвиг окна имплантации, но и наличие молекуляр-
ных нарушений в структуре эндометрия [40].

Согласно представленному алгоритму авторы предла-
гают выбирать соответствующую тактику ведения пациен-
ток с RIF. Так, в случае выявления сдвига окна имплантации
и молекулярных нарушений в эндометрии или только мо-
лекулярных нарушений без сдвига необходимо предло-
жить пациентке новое лечение в программе ЭКО. При на-
личии только признаков сдвига окна необходимо проведе-
ние персонального ПЭ. Если же у пациентки не установ-
лены молекулярные нарушения и сдвига окна импланта-
ции нет, следует считать, что у таких женщин причина не-
удачи не в рецептивности эндометрия. Этим пациенткам
необходимо проведение дополнительных методов обсле-
дования. Возможно, как раз в данном случае будет целесо-
образно использование донорских ооцитов, спермы, про-
ведение предимплантационного генетического скрининга
эмбрионов. В случае патологических молекулярных нару-
шений в структуре эндометрия как со сдвигом, так и без
сдвига персонального окна имплантации могут оказаться
полезными представленные в данном обзоре методы тера-
пии пациенток с повторными безуспешными попытками
ЭКО (скретчинг эндометрия, внутриматочное введение
G-CSF, плазмы, обогащенной тромбоцитами, мононуклеа-
ров периферической крови).

В настоящее время клиницисты разных стран пы-
таются преодолеть проблему повторных неудачных про-
грамм ЭКО, применяя разные схемы в обследовании и
лечении пациенток. Однако убедительных данных об ис-
пользовании того или иного метода дополнительной
подготовки эндометрия в настоящее время не получено.
Возможно, разработка и внедрение в широкую клиниче-
скую практику тест-систем, оценивающих персональное
окно имплантации с позиции сдвига последнего и моле-
кулярных нарушений, позволят оптимизировать реше-
ние этой проблемы.

Причины RIF [40].
Наличие сдвига окна имплантации

Сдвига окна имплантации нетСдвиг окна имплантации

Патологическое окно имплантации

Норма Молекулярные нарушения НормаМолекулярные нарушения

КЛИНИЧЕСКИЙ АЛГОРИТМ Исследовать новые методы лечения Персональный ПЭ Исследовать новые методы лечения Неэндометриальный фактор

Патологическое окно имплантации

С-МН

Две причины RIF

Фенотип О-НО-МНС-Н

Примечание. С – сдвиг окна имплантации, О – сдвига окна имплантации нет, МН – молекулярные нарушения, Н – норма.
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