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Относительная частота беспло-
дия в супружеских парах варьи-
рует от 15 до 25% и зависит от мно-
гих факторов. По мнению экспертов 
ВОЗ, превышение этим показателем 
отметки 15% может отразиться на 
демографической ситуации в стране. 
Экстракорпоральное оплодотворение 
(ЭКО) на современном этапе — один из 
наиболее эффективных методов преодо-
ления супружеского бесплодия.
Цель данного исследования — оценить 
эффективность применения аутоплазмы, 
обогащенной тромбоцитами, в циклах ЭКО 
у пациенток с хроническим эндометритом в 
анамнезе.

В 
связи с остротой проблемы бесплодия к ее решению 
привлечено внимание различных специалистов, за-
нимающихся разработкой новых технологий лече-
ния: акушеров-гинекологов, урологов, андрологов. 
Экстракорпоральное оплодотворение (ЭКО) на со-
временном этапе — один из наиболее эффективных 

методов преодоления супружеского бесплодия. Частой причиной 
снижения результативности ЭКО может быть недостаточность 

эндометрия (рефрактерный эндометрий, гипоплазированный 
эндометрий, синдром Ашермана) и его нечувствительность 
из-за перенесенного хронического субклинического эндо-

метрита, повторных выскабливаний матки, консервативной 
миомэктомии, а также в связи с другими заболеваниями [1, 
2, 3, 4].

Недавние исследования показали высокую распростра-
ненность у бесплодных пациенток хронического эндо-

метрита — до 46%, а также его взаимосвязь с рециди-
вирующим абортом и повторной имплантационной 

недостаточностью [5, 6]. Проблема лечения хрони-
ческих эндометритов сохраняет свою актуальность 
в связи с недостаточной эффективностью суще-

ствующих методов лечения и неизвестной дли-
тельностью заболевания. Несмотря на широкий 

спектр применяемых вариантов консерватив-
ного лечения (антибиотики, синтетические 

эстроген-гестагенные препараты), результат 
их остается относительно невысоким, что 
ограничивает или снижает эффективность 

методов лечения бесплодия, в том числе и 
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лучают из аутологичной крови, то 
риск передачи болезней, иммуно-
генных реакций минимизирован. 
Имеются исследования, доказы-
вающие эффективность данного 
продукта при заживлении ран и 
регенерации тканей в ортопедии, 
стоматологической практике, оф-
тальмологии, реконструктивной 
хирургии. Исследования, про-
веденные на коровах, показали, 
что аутологичная плазма, обо-
гащенная тромбоцитами, вызы-
вает восстановление рецепторов 
к прогестерону, пролиферацию 
клеток эндометрия, подавление 
воспаления, спровоцированного 
бактериальными эндотоксинами 
[10]. В клинических наблюдениях 
показано, что PRP оказывает ле-
чебное действие на эндометрий 
женщин при синдроме Ашермана 
и восстанавливает его нормаль-
ную гистологическую структуру 
и функцию [11]. Это связывают 
со способностью аутологичной 
PRP стимулировать рост эндо-
метрия, повышать чувствитель-
ность к гормонам и способность к 
имплантации, улучшать васкуля-

вспомогательных репродуктивных 
технологий. 
Новыми в лечении данного забо-
левания представляются разраба-
тываемые методы регенеративной 
медицины, а одним из наиболее 
доступных и перспективных на 
сегодняшний день считается при-
менение плазмы, обогащенной 
тромбоцитами (platelet-rich plasma, 
или PRP) [7]. Плазма, обогащенная 
тромбоцитами — аутологичный 
биотерапевтический препарат пе-
риферической крови, который ока-
зывает регенеративное действие 
на поврежденные ткани за счет 
повышенного содержания факто-
ров роста, противовоспалительных 
цитокинов, антимикробных суб-
станций, содержащихся в тромбо-
цитах и выделяющихся в процес-
се их активации [8]. При лечении 
эндометрита эффект заживления 
связывают с наличием среди рас-
творимых факторов тромбоцитов 
трансформирующего ростового 
фактора — (TGF-β1 и TGF-β2), тром-
боцитарных ростовых факторов 
(PDGF-AA, PDGF-BB, PDGF-AB), ин-
сулиноподобного фактора роста 1 

(IGF-I), эпидермального фактора 
роста (EGF), фактора роста фибро-
бластов (FGF), фактора роста эндо-
телия сосудов (VEGF). Эти факторы 
роста действуют синергически, 
предотвращая апоптоз клеток, ока-
зывая противовоспалительный эф-
фект и содействуя ангиогенезу [9].
Лабораторные тесты показали 
жизнеспособность тромбоцитов 
в препаратах, полученных с по-
мощью изделий медицинского 
назначения RegenLab. Тромбо-
циты функционально активны на 
протяжении более 4 часов и со-
храняют способность к агрегации, 
экспрессии CD62P на мембране 
(P-Селектин) и устойчивость к ги-
потоническому стрессу (Biobridge 
Foundation, 2015). Еще одна осо-
бенность метода — очистка PRP 
на 99,9% от клеток, представля-
ющих собой потенциальные ис-
точники нежелательных реакций. 
Клеточно-селективная мембра-
на позволяет удалить более чем 
99,7% эритроцитов и свыше 88% 
лейкоцитов, преимущественно 
гранулоцитов. Поскольку плазму, 
обогащенную тромбоцитами, по-

Несмотря на недолгую 
историю развития этого 
направления применение 
PRP можно рассматривать 
как эффективное средство 
восстановления функции 
эндометрия для обеспечения 
имплантации зародыша 
при проведении процедуры 
экстракорпорального 
оплодотворения

ризацию эндометрия, оказывать 
противовоспалительное и анти-
бактериальное действие, стиму-
лировать эндометриальные ство-
ловые клетки. Установлено, что 
лучшие терапевтические резуль-
таты по сравнению с высококон-
центрированными препаратами 
характерны для PRP с концентра-
цией тромбоцитов, превышаю-
щей физиологическую не более 
чем в 2,5 раза. В связи с этим на 
сегодняшний день в качестве оп-
тимальной для PRP-терапии рас-
сматривают физиологическую 
концентрацию тромбоцитов от 1,5 
до 2,5Х концентрации в образце 
цельной крови. Следует отметить, 
что содержание факторов роста, 
выделяемых тромбоцитами, высо-
ко варьирует у разных индивидов 
и всегда пропорционально коли-
честву тромбоцитов. Разработка 
специальных пробирок компанией 
RegenLab (Швейцария) позволи-
ла достичь высокой сохранности 
жизнеспособности тромбоцитов 
и максимальной концентрации 
факторов роста в препаратах PRP 

(это подтверждено результатами 
иммуноферментного анализа), 
что обеспечивает максимальную 
реализацию биологических эф-
фектов.
Несмотря на недолгую историю 
развития этого направления при-
менение PRP можно рассматривать 
как эффективное средство восста-
новления функции эндометрия для 
обеспечения имплантации заро-
дыша при проведении процедуры 
ЭКО [12].

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Мы провели собственные исследо-
вания по изучению возможности 
применения аутологичной PRP с 
целью повышения эффективности 
процедур ЭКО при бесплодии у 
женщин с хроническим эндоме-
тритом в анамнезе. В исследова-
ние было включено 73 пациентки 
с бесплодием, ассоциированным 
с хроническим эндометритом, у 
которых имелись показания для 
ЭКО. Исследование проводилось 
на базе УЗ Клинический родиль-
ный дом № 2 г. Минска. Дизайн 

планируемых исследований был 
рассмотрен и одобрен этической 
комиссией Клинического родиль-
ного дома № 2, протокол № 9 от 
16.01.2017 года.
Критерии включения: пациентки 
репродуктивного возраста с бес-
плодием и хроническим эндоме-
тритом в анамнезе, подтвержден-
ным морфологически, взятые в 
цикл ЭКО. 
Критерии исключения: пациентки 
с низким качеством эмбрионов. Все 
пациентки, включенные в иссле-
дование, подписывали информи-
рованное согласие на применение 
аутологичной PRP в цикле ЭКО.
При проведении исследования ис-
пользовались следующие методы: 
клинический, инструментальный, 
лабораторный, статистический. 
Дизайн исследования: выборочное, 
проспективное. 
На 6–9-й день менструального 
цикла с помощью аспирацион-
ного зонда «Юнона» или катете-
ром Пайпеля выполнялась аспи-
рационная биопсия эндометрия. 
Морфологическое исследование 
эндометрия проводилось двумя 
методами: световая микроско-
пия мазка и иммуногистохимия. 
В гистологических ответах па-
циенток, взятых в исследование, 
присутствовали следующие из-
менения: наличие лимфоидных 
инфильтратов, состоящих пре-
имущественно из лимфоидных 
элементов, расположенных вокруг 
желез и кровеносных сосудов у 49 
(67,1%) пациенток; в ряде случа-
ев — у 37 (50,7%) — с «лимфоидны-
ми фолликулами». Фиброз стромы 
отмечался у 15 (20,5%), склероз 
стенок спиральных артерий эндо-
метрия — у 24 (32,9%) пациенток. 
Указанные морфологические из-
менения отмечались в различных 
сочетаниях, что морфологически 
подтверждало перенесенный хро-
нический эндометрит. Методом 
иммуногистохимических иссле-
дований определялась экспрессия 

Таблица 

Концентрации и функциональная активность основных  

факторов роста, входящих в состав PRP, получаемой с помощью 

изделий медицинского назначения RegenLab® [28]

Наименование факторов Концентрации Характеристика функциональной активности

PDGF — тромбоцитарный 
фактор роста

12,71 ng/ml Активация миграции и пролиферации ММСК, фибробластов, гладкомышечных клеток, 
остеобластов; активация миграции моноцитов, макрофагов, нейтрофилов; активация 
макрофагов

TGF-β1 — трансформиру-
ющий фактор роста

67,37 ng/ml Индукция синтеза МКМ, регуляция пролиферации кератиноцитов и стимуляция  
продукции коллагена

VEGF — фактор роста 
эндотелия сосудов

0,87 ng/ml Стимуляция пролиферации эндотелиальных клеток и ангиогенеза, стимуляция  
лимфоангиогенеза, повышение проницаемости сосудистой стенки

EGF — эпидермальный 
фактор роста

0,93 ng/ml Стимуляция пролиферации эпителиальных, мезенхимальных клеток и фибробластов; 
стимуляция миграции и пролиферации эндотелиальных клеток и ангиогенеза; регуля-
ция продукции коллагеназ

FGF — основной фактор 
роста фибробластов

0,06 ng/ml Индукция пролиферации фибробластов; стимуляция роста эндотелиальных клеток;
стимуляция ангиогенеза

IGF — инсулиноподобный 
фактор роста

82,22 ng/ml Стимуляция пролиферации фибробластов, синтез коллагена
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Статистический анализ получен-
ных данных проводился с исполь-
зованием непараметрических ме-
тодов ввиду отсутствия согласия 
данных с нормальным распреде-
лением (критерий Шапиро-Уилка). 
При проведении статистического 
анализа для описания количествен-
ных признаков использовали метод 
описательной статистики с расче-
том медианы (Ме), интерквартиль-
ный размах (25-й и 75-й проценти-
ли), данные представлены в виде 
Ме (25%; 75%). Общее межгруп-
повое различие для качественных 
признаков рассчитывали с помо-
щью критерия хи-квадрат (χ2) с 
поправкой Йейтса на непрерыв-
ность, для малых выборок исполь-
зовали точный критерий Фишера. 
Шансы возникновения изучаемого 
события в группах оценивали по 
отношению шансов (ОШ) с 95% 
доверительным интервалом (95% 
ДИ). Критическое значение уровня 
значимости принималось равным 
5% (р=0,05). Статистическая об-
работка данных осуществлялась 
с использованием лицензионно-
го пакета прикладных программ 
«Statistica 10».

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
В I группе (ЭКО без применения 
PRP, 43 пациентки) и во II группе 
(ЭКО с применением PRP, 30 па-
циенток) преобладали женщи-
ны в возрастной группе до 35 лет, 
удельный вес которых в каждой 
из групп составил 53,5% и 65,0% 
соответственно. С учетом того, что 
после 28–30 лет у женщин начи-
нается снижение синтеза половых 
стероидных гормонов, оказываю-
щих непосредственное влияние 
на процессы, связанные с фер-
тильностью, мы приняли решение 
представить непрерывные коли-
чественные данные, отражающие 
возраст пациенток, в виде поряд-
ковых категорий. Критерием вы-
бора диапазона значений в рамках 
каждой из них явился четырехлет-

CD138 (кластер дифференциации 
138 — мембранный белок, исполь-
зующийся в качестве иммунологи-
ческого маркера плазматических 
клеток). 
Все пациентки с хроническим эндо-
метритом были пролечены курсом 
противовоспалительной терапии 
согласно действующим протоко-
лам, и через 2–3 месяца после лече-
ния выполнялась повторная аспи-
рационная биопсия эндометрия с 
последующим морфологическим 
исследованием. 
По критериям включения и исклю-
чения были сформированы две 
группы наблюдения. Пациенткам 
обеих групп стимуляция яичников 
проводилась с применением длин-
ных и коротких протоколов контро-
лируемой овариальной стимуля-
ции, в зависимости от показаний и 
сопутствующей гинекологической 
патологии. Перенос эмбрионов 
осуществлялся как в лечебных ци-
клах стимуляции яичников, так и в 
криоциклах. 
Первую группу (I) составили паци-
ентки, которым в циклах стимуля-
ции не вводилась аутологичная PRP 
(n=43). Эта группа стала группой 
сравнения для второй группы па-
циенток. 
Вторую группу (II) составили па-
циентки (n=30), которым на 6–10-й 
день стимулированного или син-
хронизированного цикла в асеп-
тических условиях без обезболи-
вания внутриматочно вводился 
препарат аутологичной PRP, при-
готовленный с помощью набора 
пробирок для забора крови Regen 
BCT-SP производства RegenLab SA 
для получения аутологичной обо-
гащенной тромбоцитами плазмы с 
пролонгированной дегрануляцией 
тромбоцитов, обеспечивающей 
максимальный эффект регенера-
ции тканей.
Приготовление препарата PRP 
для II группы проводилось с помо-
щью набора пробирок для забора 
крови Regen BCT-SP производства 

RegenLab SA. Это пробирки для 
получения аутологичной обога-
щенной тромбоцитами плазмы с 
пролонгированной дегрануляцией 
тромбоцитов и максимальным эф-
фектом регенерации тканей.
Вакуумная пробирка выполнена 
из медицинского боросиликатного 
стекла и содержит тиксотропный 
запатентованный инертный сепа-
рирующий гель. Из 8 мл цельной 
крови получается 4–5 мл А-PRP с 
содержанием в получаемом пре-
парате плазмы не менее 80–90% 
жизнеспособных тромбоцитов из 
количества, содержащегося в об-
разце цельной крови. Такие уров-
ни извлечения функционально 
активных тромбоцитов достига-
ются благодаря свойствам сепара-
ционного геля RegenLab. Удельная 
плотность геля позволяет сохра-
нить в плазме крови тромбоциты 
и максимальный уровень концен-
трации факторов роста.
Методика приготовления пре-
парата PRP с помощью набора 
пробирок для забора крови Regen 
довольно проста: медсестра (или 
врач) вскрывает стерильный на-
бор в присутствии пациента и про-
изводит забор венозной крови с 
помощью иглы-«бабочки», пооче-
редно соединяемой с вакуумны-
ми пробирками из набора. После 
этого на область забора крови на-
кладывается стерильная повязка. 
Пробирки после их заполнения 
необходимо 3 раза слегка прокру-
тить вокруг горизонтальной оси 
для полного перемешивания кро-
ви и антиагреганта, затем их акку-
ратно устанавливают в центрифу-
гу, закрывают, центрифугируют в 
течение 5 минут на скорости 1500g. 
Процесс приготовления PRP в про-
бирке Regen не зависит от навыков 
оператора, поэтому гарантирует 
воспроизводимость описанных 
выше характеристик. При изготов-
лении PRP в замкнутой системе из 
8 мл крови пациента получают 4–5 
мл стерильной и безопасной PRP.

ний возрастной интервал (28–31; 
32–35; 35–38). Сформированные 
группы были однородны по воз-
расту (χ2=2,31, р=0,13). Средний же 
возраст исследуемых в группе ЭКО 
без применения плазмы (I группа) 
составил 34,4 года (32,8–35,9), с 
применением плазмы (II группа) — 
33,0 года (32,2–33,9).
Хронический эндометрит у пациен-
ток обеих групп был подтвержден 
морфологически. Все пациентки 
прошли курс лечения хронического 
эндометрита согласно действу-
ющим клиническим протоколам. 
Через 2–3 месяца после лечения 
проводилась контрольная аспи-
рационная биопсия эндометрия. 
Остаточные морфологические при-
знаки эндометрита были выявлены 
у 27 (62,8%) пациенток I группы и 
у 18 пациенток (61,0%) II группы.  
В I группе 27 (63%) пациенткам на 
пятые сутки были перенесены эм-

брионы на стадии бластоцисты, а 
16 (37%) пациенткам — на третьи 
сутки на стадии дробления. Один 
эмбрион был перенесен 16 паци-
енткам (37,2%) I группы, два эмбри-
она — 27 (62,7%) из этой группы. 
Во II группе 16 пациенткам (53,3%) 
были перенесены эмбрионы на пя-
тые сутки на стадии бластоцисты, 
и 14 пациенткам (46,6%) на третьи 
сутки на стадии дробления. По ко-
личеству попыток в обеих группах 
анализ статистических данных не 
выявил значимых различий. Один 
эмбрион был перенесен 12 (40,0%) 
пациенткам, два эмбриона — 18 
(60,0%) пациенткам. В группе без 
применения плазмы медиана со-
ставила 1,6 (1,4–1,8), в группе с при-
менением плазмы — 1,8 (1,5–2,1).
У пациенток из II группы, для при-
готовления препарата PRP кото-
рым применялись пробирки Regen 
BCT-SP, удельный вес пациенток 

с наступившей (клинической) бе-
ременностью составил 66,7% (20 
пациенток). В группе ЭКО без при-
менения плазмы (I группа) удель-
ный вес женщин с наступившей 
беременностью составил 32,6% (14 
из 43 пациенток): 7% — с биохи-
мической и 25,6% с клинической. 
Следует отметить, что удельный 
вес женщин с наступившей бере-
менностью статистически значимо 
выше (Chi-square test: χ2

да–нет =12,45; 
р=0,0004) в группе пациентов с при-
менением плазмы, чем в группе 
пациентов без применения плазмы.
Установлено также, что частота 
родов в группе пациентов с при-
менением плазмы составила 41,3 
(95% ДИ 31,2–51,4) случая в расчете 
на 100 пациентов и была статисти-
чески значимо выше (Chi-square 
test: χ2=8,26; р=0,004; t=3,28; p<0,05), 
чем в группе без применения плаз-
мы, — 16,3 (95% ДИ 5,2–27,3) случая 
в расчете на 100 пациентов.
Наши исследования показывают, 
что использование аутоплазмы, 
обогащенной растворимыми ро-
стовыми факторами тромбоцитов 
(PRP), воздействует на процессы 
воспаления и репарации струк-
тур эндометрия. Ростовые факто-
ры тромбоцитов, выброс которых 
происходит из везикулярно-ту-
булярной системы тромбоцитов, 
оказывают местный противовос-
палительный и регенераторный 
эффект на поврежденный хрони-
ческим воспалением эндометрий. 
Наши клинические наблюдения 
показывают, что локальное приме-
нение аутологичной плазмы, обога-
щенной тромбоцитами, повышает 
частоту успешной имплантации 
эмбриона при проведении процеду-
ры экстракорпорального оплодот-
ворения на 15–25% по сравнению с 
традиционными протоколами. 
Аутологичная плазма, обогащенная 
тромбоцитами, при местном вве-
дении в полость матки женщинам 
с бесплодием, ассоциированным с 
хроническим эндометритом, улуч-

Аутологичная плазма, 
обогащенная тромбоцитами, 
при местном введении 
в полость матки 
женщинам с бесплодием, 
ассоциированным с 
хроническим эндометритом, 
улучшает пролиферацию и 
рецептивность эндометрия, 
тем самым значительно 
улучшая исходы 
экстракорпорального 
оплодотворения 
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шает пролиферацию и рецептив-
ность эндометрия, тем самым зна-
чительно улучшая исходы ЭКО. 

ВЫВОДЫ
Полученные результаты форми-
руют новое отношение к внедре-
нию в практику современных ме-
тодов регенераторной медицины, 
модифицирующих циклы ЭКО и, 
несомненно, повышающих их эф-
фективность. Простота получения 
препарата из аутоплазмы пери-
ферической крови пациентки, от-
сутствие побочных эффектов, воз-
можность сочетания с препаратами 
стимуляции яичников, высокая эф-
фективность, применение непо-
средственно в циклах стимуляции 
и простота введения дают данной 
методике возможность претендо-
вать на включение в протоколы 
ЭКО в циклах стимуляции у жен-
щин с хроническим эндометритом 
в анамнезе.
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