
154 ЗДОРОВЬЕ ЖЕНЩИНЫ №5 (101)/2015
ISSN 1992;5921

Á Å Ñ Ï Ë Î Ä È Å  È  Ï Ë À Í È Ð Î Â À Í È Å  Ñ Å Ì Ü È

Изучены клинические результаты применения в програм-
мах экстракорпорального оплодотворения методики внут-
риматочного введения мононуклеарных клеток перифери-
ческой крови. Как свидетельствуют результаты наблюде-
ния за пациентками, применение мононуклеарных клеток
периферической крови повышает процент приживления
эмбрионов к эндометрию и увеличивает процент клиничес-
ких беременностей. 
Ключевые слова: мононуклеарные клетки периферической
крови, экстракорпоральное оплодотворение, имплантация. 

В настоящее время использование вспомогательных ре;
продуктивных технологий (метода экстракорпорального

оплодотворения, дополненного интрацитоплазматической
инъекцией спермия) за первые 3 попытки позволяет полу;
чить беременность почти в 70% случаев. Для повышения ве;
роятности наступления беременности разрабатываются ме;
тодики по усилению приживаемости перенесенных в по;
лость матки эмбрионов. 

Цель исследования: изучение влияния внутриматочного
введения мононуклеарных клеток периферической крови на
частоту имплантации эмбрионов пациенткам в возрасте
старше 35 лет в программе лечения бесплодия методом экс;
тракорпорального оплодотворения и переноса эмбриона.
При этом в анамнезе у пациентов было не менее 2 или более
попыток экстракорпорального оплодотворения с отрица;
тельным конечным результатом.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Метод применения мононуклеарных клеток перифери;
ческой крови заключается в следующем. В день проведе;
ния пункции фолликулов у женщины берут 30 мл крови из
кубитальной вены, кровь обрабатывают для получения чи;
стой фракции мононуклеарных клеток периферической
крови по методу Boyum (1968), основанному на седимен;
тации в одноступенчатом градиенте плотности фиколл;
урографина. Фиколл в данной смеси выступает как агент,
агрегирующий эритроциты, а изопак (или урографин) ну;
жен для создания изотоничности и плотности 1,077 г/см3.
Гепаринизированную кровь разводят в 3 раза культураль;
ной средой и аккуратно наслаивают на градиент фиколл;
урографина. Кровь задерживается над фиколлом и не сме;
шивается с ним. Постепенно эритроциты склеиваются фи;
коллом и опускаются на дно пробирки. Гранулоциты, име;
ющие плотность большую, чем седиментирующий раствор,
оседают вместе с эритроцитами. Лимфоциты вместе с мо;
ноцитами остаются в интерфазе, их собирают, переносят в
другую пробирку и отмывают центрифугированием. После
центрифугирования собирают интерфазное кольцо, содер;
жащее мононуклеарные клетки, в отдельную пробирку.
Эритроциты склеиваются фиколлом и оседают на дно про;
бирки вместе с гранулоцитами. Затем в течение 2 сут мо;

нонуклеарные клетки периферической крови культивиру;
ют в присутствии хорионического гонадотропина, кото;
рый стимулирует их к продукции специальных факторов,
увеличивающих вероятность имплантации [1]. Через 48 ч
после пункции у женщины вновь берут 30 мл крови из ве;
ны, получают свежую порцию мононуклеарных клеток пе;
риферической крови, которую соединяют с клетками,
культивирующимися с момента пункции [3]. Суспензию
клеток вводят пациентке внутриматочно через внутрима;
точный катетер под контролем УЗИ, мононуклеарные
клетки при этом продуцируют вещества, воздействующие
как на клетки эндометрия, так и на клетки эмбриона (тро;
фобласт), подготавливая успешную имплантацию. Пере;
нос эмбрионов в таких циклах проводят на третьи или пя;
тые сутки развития. Ввиду использования аутологичных
(собственных) клеток крови, побочные эффекты после
введения мононуклеарных клеток периферической крови
обычно не наблюдаются [4]. 

В течение 1,5 года была отобрана 41 семейная пара, с
двумя и более неудачными попытками экстракорпораль;
ного оплодотворения в анамнезе. Пациенты были разделе;
ны на 2 группы: I группа – 20 пациенток, II – 21 пациент;
ка. В состав І группы вошли 20 пациенток, средний воз;
раст которых на момент обращения в клинику составил
36,3±2,4 года. Для контролируемой стимуляции яичников
пациенток I группы применяли протокол с антагонистами
гонадотропного рилизинг;гормона. Внутриматочное вве;
дение мононуклеарных клеток периферической крови до
переноса эмбриона у пациенток I группы не проводили.
Во II группу вошла 21 пациентка, средний возраст соста;
вил 38,5±3,4 года. При этом для пациенток II группы бы;
ло применено внутриматочное введение мононуклеарных
клеток периферической крови до момента переноса эм;
бриона. Объем переносимой клеточной культуры не пре;
вышал 0,2–0,25 мл.

Контролируемую стимуляцию яичников у пациенток II
группы проводили также по протоколу с антагонистами го;
надотропного рилизинг;гормона. Па момент трансвагиналь;
ной пункции размер фолликулов в среднем достигал
18–20 мм. Для поддержки лютеиновой фазы у пациенток
двух групп применяли препараты прогестеронового ряда [2],
а также вводили хорионический гонадотропин. Полученные
после трансвагинальной пункции ооциты и зиготы в течение
двух дней культивировались в средах COOK. Ооциты и по;
лученные после оплодотворения эмбрионы культивирова;
лись при температуре 37,0 °С, при содержании СО2 6,0%. У
всех пациенток I и II групп часть эмбрионов была получена
методом ИКСИ. Эмбриотрансфер выполняли на третьи или
на пятые сутки развития эмбрионов. Пациенткам переноси;
ли не более 2–3 эмбрионов в зависимости от пожеланий. Для
каждого переноса путем селекции были выбраны эмбрионы
лучшего качества.
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 
И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ

В день переноса эмбрионов у пациентов обеих групп тол;
щина эндометрия составляла не менее 8–10 мм. Наличие
клинической беременности подтверждалось с помощью уль;
тразвукового исследования через три недели после эмбрио;
трансфера.

После выполнения программы экстракорпорального
оплодотворения с эмбриотрансфером у пациенток I группы
клиническая беременность наступила в 5 случаях (25 %).
60% этих беременностей (3 случая) были диагностированы
после переносов эмбрионов на 5;е сутки культивирования,
40% клинических беременностей (2 пациентки) – после пе;
реноса эмбрионов на 3;и сутки развития.

Среди пациенток II группы, у которых было проведено
введение мононуклеарных клеток периферической крови в
матку, клиническая беременность наступила в 42,9 % случа;
ев (9 клинических беременностей). При этом 7 из этих бере;
менностей (77,1 %) были диагностированы после переноса
эмбрионов на 5;е сутки развития, 2 клинические беременно;
сти (22,9%) – после переносов эмбрионов на 3;и сутки раз;
вития. Из 9 полученных во II группе беременностей все про;
грессировали. На данный момент 4 из них закончились рода;
ми, 5 клинических беременностей продолжают развиваться.

ВЫВОДЫ

По представленным результатам можно сделать вывод о
том, что применение внутриматочного введения мононукле;
арных клеток периферической крови перед переносом эм;
брионов пациенткам, повторно проходящим курс лечения
бесплодия методом экстракорпорального оплодотворения,
значительно (р<0,05) повышает возможность имплантации
эмбриона и наступления клинической беременности. Учи;
тывая, что мононуклеарные клетки периферической крови в
момент имплантации обладают способностью усиливать ин;
вазию эмбриона, можно использовать данный метод для по;
вышения шансов наступления беременности у пациенток с
неудачными попытками экстракорпорального оплодотворе;
ния в прошлом.

Учитывая высокий процент наступления клинических
беременностей при применении методики внутриматочного
введения мононуклеарных клеток периферической крови,
перспективным, на наш взгляд, является его использование
на практике для подготовки эндометрия к имплантации
(формирование полноценного «имплантационного окна»).
Рекомендовано более широкое использование данного мето;
да для пациенток, проходящих лечение методом экстракор;
порального оплодотворения, беременность у которых не на;
ступает при переносе эмбрионов высокого качества.

Застосування мононуклеарних клітин
периферійної крові у програмах допоміжних 
репродуктивних технологій
В.А. Пітько, О.І. Ткачов, О.О. Логінова

Вивчені клінічні результати застосування у програмах екстракорпо;
рального запліднення методики внутрішньоматкового введення мо;
нонуклеарних клітин периферійної крові. Як свідчать результати
спостереження за пацієнтками, застосування мононуклеарних
клітин периферійної крові підвищує відсоток приживлення
ембріонів до ендометрія та підвищує відсоток клінічних вагітностей. 
Ключові слова: мононуклеарні клітини периферійної крові, екс�
тракорпоральне запліднення, імплантація. 

The use of peripheral blood 
mononuclear cells in assisted reproductive 
technologies
V.A. Pitko, A.I. Tkachev, O.A. Loginova 

This is the stady of the clinical resalt of the application program of the
vitro fertilization techniques intrauterine ques intrauterine injection
of mononuclear cells in peripheral blood. According the observations
of patients, the use of mononuclear cells in peripheral blood increases
the share of engraftment of the embryo to the endometrium and
increases the positive resalts of clinical pregnancies.
Key words: mononuclear cells of peripheral blood, in vitro fertilization,
implantation.
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