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Резюме. Введение. Хронический эндометрит является одним из наиболее частых заболеваний орга-
нов малого таза и негативно влияет на основные патогенетические звенья морфогенеза секреторной 
и гравидарной трансформации эндометрия, детерминирующие имплантационную несостоятельность 
эндометрия. Цель исследования – верификация экспрессии рецепторов эстрогена (estrogen receptors, 
ER) и прогестерона (progesterone receptors, PR), прогестерониндуцированного блокирующего фактора 
(progesterone-induced blocking factor, PIBF) и стромального клеточного фактора-1 (stromal cell-derived 
factor-1, SDF-1) в эндометрии пациенток с хроническим эндометритом, неэффективными циклами 
и репродуктивными потерями после экстракорпорального оплодотворения (ЭКО).
Материалы и методы. Сформированы три группы исследования: I группа – эндометрий от пациенток 
с неэффективными циклами ЭКО (n=50); II группа – эндометрий от пациенток с неразвивающейся 
беременностью в анамнезе после ЭКО (n=50); III группа, контрольная, – эндометрий от условно 
здоровых пациенток (n=25). Проведено гистологическое исследование по стандартной методике. 
Иммуногистохимическое исследование с оценкой экспрессии ER и PR, PIBF и SDF-1 в железах 
и строме эндометрия средней стадии фазы секреции.
Результаты. При гистологическом исследовании средняя стадия фазы секреции в I и II группах 
исследования выявлена только в 46% и 42% случаях и сопровождалась снижением экспрессии ER 
и PR более чем в 92% случаев. В эндометрии периода окна имплантации от пациенток с репродук-
тивными неудачами выявлено статистически значимое снижение экспрессии PIBF и SDF-1 в железах 
и стромальном компоненте. 
Заключение. У пациенток с неэффективными циклами и неразвивающейся беременностью после 
ЭКО на фоне хронического эндометрита выявляется нарушение имплантационной состоятельности 
эндометрия с изменением баланса хемокинов, цитокинов, клеточных факторов и структурно-функ-
циональных характеристик эндометрия.
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гена, рецепторы прогестерона, прогестерониндуцированный блокирующий фактор, стромальный 
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Введение
Хронический эндометрит является одним из наи-

более частых заболеваний органов малого таза и диаг-
ностируется, по данным разных авторов, у 12–90% 
пациенток с бесплодием, невынашиванием беремен-
ности и неэффективными циклами вспомогательных 
репродуктивных технологий (ВРТ) [1–6].

Длительное время в литературе дискутировались 
наличие хронического эндометрита и его влияние на 
имплантацию, плацентацию и вынашивание беремен-
ности в связи с ежемесячной десквамацией функци-
онального слоя эндометрия, стерильностью поло-
сти матки и различными подходами к верификации 
 диагноза [7–12]. 

Внедрение иммуногистохимического исследования 
с использованием комбинации антител для верифика-
ции хронического эндометрита и определения степени 
выраженности воспалительного процесса позволило 
расширить представления о его патогенезе, оказыва-
ющем значительное влияние на имплантационные 
свойства эндометрия, активности иммунных клеток 
и экспрессию генов [13–15].

На современном этапе решение проблем репро-
дуктивного здоровья и рождения потомства является 

ключевым направлением медико-социальной политики 
государства, в связи с чем особого внимания заслу-
живают невынашивание беременности, наступившей 
естественным путем, а также повторная неудача им-
плантации и повторные потери беременности в про-
токолах экстракорпорального оплодотворения (ЭКО). 
Повторной неудачей имплантации считается более 
трех циклов переноса эмбрионов хорошего качества 
в протоколе ЭКО, и на сегодняшний день эффектив-
ность в преодолении повторных неудач достигается 
редко [16–18].

Причинами повторных неудач протоколов ЭКО за-
частую являются патологические изменения органов 
репродуктивной системы, где основная роль отводится 
дисфункции эндометрия (хронический эндометрит, ги-
перплазия, гипоплазия, полипы эндометрия, лейоми-
омы, синехии и перегородки полости матки) [19–25]. 

Известно, что наличие воспалительного процесса 
в полости матки негативно влияет на основные пато-
генетические звенья морфогенеза секреторной и гра-
видарной трансформации эндометрия, так как исходы 
хронического воспаления не всегда являются обра-
тимым процессом в связи с формированием фиброза 
и склероза, что приводит к нарушению  рецепторного 

Abstract. Introduction. Chronic endometritis is one of the most frequent gynecological diseases which 
negatively impacts the main pathogenetic links in the morphogenesis of secretory and gestational endome-
trial transformation. These links determine implantation failure. The study aimed to verify the expression 
of estrogen receptors (ER) and progesterone receptors (PR), progesterone-induced blocking factor (PIBF) 
and stromal cell-derived factor-1 (SDF-1) in the endometrium of patients having chronic endometritis with 
ineffective IVF cycles or undeveloped pregnancies occurred after assisted reproductive technologies in their 
histories.
Materials and methods. We formed 3 study groups: group I included samples of the endometrium of 
patients with ineffective IVF cycles (n=50); group II contained samples received from patients with a 
history of undeveloped pregnancy after IVF (n=50); and group III (the control group) included endome-
trial tissue from healthy patients (n=25). We carried out routine histological evaluation followed by an 
immunohistochemical assay with ER, PR, PIBF, and SDF-1 in the endometrial glands and stroma in the 
middle secretion phase.
Results. The middle stage of the secretion phase of the menstrual cycle in endometrial samples of groups I 
and II was detected in only 46% and 42% of cases, respectively. We showed a decrease in the ER and PR 
expression in more than 92% of cases. Statistically significant decrease was detected in PIBF and SDF-1 
expression in the endometrial glands and stroma within the implantation window in patients with a history 
of reproductive loss. 
Conclusion. Violation of implantation viability with an imbalance of chemokines, cytokines, cellular factors, 
and structural and functional characteristics of the endometrium was found in patients with revealed chronic 
endometritis and history of ineffective IVF cycles and miscarriage after ART. 
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профиля эндометрия, иммунного баланса и ангиоге-
неза. 

Если рецепторный профиль (эстроген и проге-
стерон) как основополагающий фактор полноценной 
циклической трансформации, имплантации и деци-
дуализации эндометрия в норме и патологии более 
или менее изучены, то исследования иммуногенеза 
как одного из значимых факторов имплантационной 
состоятельности эндометрия и развития беременности 
продолжаются. 

Иммунологический фактор оказывает влияние на 
циклическую трансформацию эндометрия, необходи-
мую для оптимальной рецептивности эндометрия во 
время окна имплантации [26–28].

Диагностически значимыми иммунологическими 
маркерами являются прогестерониндуцированный 
блокирующий фактор – progesterone-induced blocking 
factor, PIBF (прогестеронзависимый), и стромальный 
клеточный фактор – stromal cell-derived factor-1, SDF-1 
(эстрогензависимый). Безусловно, изучение их роли 
у пациенток с хроническим эндометритом, неэффек-
тивными циклами и неразвивающейся беременностью 
после ЭКО позволит оценить имплантационный потен-
циал эндометрия и разработать персонифицированный 
подход к использованию протоколов ЭКО. 

Цель исследования – верификация экспрессии 
рецепторов эстрогена (estrogen receptors, ER) и про-
гестерона (progesterone receptors, PR), PIBF и SDF-1 
в эндометрии пациенток с хроническим эндометритом, 
повторными неудачами и репродуктивными потерями 
после ЭКО.

Материалы и методы 
В исследовании использован биопсийный и опера-

ционный материал, поступивший в патологоанатомиче-
ское отделение от пациенток, проходивших обследова-
ние и лечение на базе НИИ АГиР им. Д.О. Отта. Исходя 
из цели исследования, сформированы три группы: 
I группа – эндометрий от пациенток с неэффективными 
циклами ЭКО (n=50); II группа – эндометрий от паци-
енток с неразвивающейся беременностью в анамнезе 
после ЭКО (n=50); III группа, контрольная, – эндомет-
рий от условно здоровых пациенток (n=25). 

Критериями включения в основные группы ис-
следования (I и II группы) явились возраст от 25 до 
40 лет, вторичное бесплодие (трубно-перитонеальный 
фактор), хронический эндометрит, верифицированный 
по совокупности гистологического (мононуклеарная 
инфильтрация, фиброз стромы) и иммуногистохими-
ческого исследования (CD8+, CD4+, CD20+, CD138+), 
толщина эндометрия на день переноса ≥7 мм, пере-
нос эмбриона хорошего качества не менее 3ВВ по 
классификации Гарднера, а также индивидуальные 
критерии включения для II группы – неразвивающа-
яся беременность после ЭКО (не более трех), отсут-
ствие хромосомной патологии трофобласта. Биопсия 
эндомет рия пациенткам была выполнена с 19-го по 

24-й день менструального цикла, через 3–4 месяца по-
сле неэффективных циклов ЭКО и/или через 3 месяца 
после последней потери беременности, наступивший 
методом ЭКО.

Критерии включения в контрольную группу: эндо-
метрий средней стадии фазы секреции, отсутствие мор-
фологических признаков хронического эндометрита.

Гистологическое исследование
Гистологическое исследование биоптатов эндомет-

рия проведено по стандартной методике с фиксацией 
материала в 10% нейтральном формалине (рН 7,2) 
и гис тологической проводкой в гистопроцессоре Histo-
Tek VP1 (Sakura, Япония), после чего материал залива-
ли в парафин и из полученных блоков изготавливали 
срезы толщиной 3–4 мкм с последующим окрашива-
нием их гематоксилином и эозином («БиоВитрум», 
Россия). При световой микроскопии оценивали соот-
ветствие строения эндометрия дню менструального 
цикла, состояние желез, стромы и сосудистого компо-
нента эндометрия, наличие или отсутствие гистологи-
ческих признаков воспалительных и патологических 
изменений. Исследование проводили на микроскопе 
CX31 (Olympus, Япония) при ×100, ×200, ×400.

Иммуногистохимическое исследование
Иммуногистохимическое исследование проводили 

на парафиновых срезах, нанесенных на предметные 
стекла, покрытые поли-L-лизином, с использованием 
одноэтапного протокола и последующей демаскиров-
кой антигена. Иммуногистохимический метод иссле-
дования включал количественную и качественную 
оценку экспрессии ER (n=125), PR (n=125) в биопта-
тах эндометрия с использованием антител к рецепто-
рам ERα (клон 1D5) и рецепторам PR (клон PR 636) 
в стандартном разведении 1:50 производства Dako 
Cytomation (Дания); антитела к прогестерониндуци-
рованному блокирующему фактору (anti-PIBF) клон 
ab 151491, разведение 1:200 (n=69) и к стромальному 
клеточному фактору-1 (anti-SDF-1) клон ab 9797 в раз-
ведении 1:100 (n=69) производства Abcam (Велико-
британия).

Оценку экспрессии рецепторов половых гормо-
нов – эстрогена и прогестерона проводили методом 
Histochemical Score = ΣP(i) × I, где i – интенсивность 
окрашивания, выраженная в баллах от 0 до 3; P(i) – про-
цент клеток, окрашенных с разной интенсивностью. 
Интенсивность окрашивания: 0 – нет окрашивания,  
1 – слабое окрашивание, 2 – умеренное окрашива-
ние, 3 – сильное окрашивание. Максимальное зна-
чение счета (суммы баллов) должно соответствовать 
300 единицам. Степень выраженности экспрессии 
оценивали следующим образом: 0–10 баллов – отсут-
ствие экспрессии, 11–100 баллов – слабая экспрессия, 
101–200 баллов – умеренная экспрессия, 201–300 бал-
лов – выраженная экспрессия. Учитывали характер 
распределения экспрессии рецепторов в исследуемом 
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материале (равномерно, неравномерно). Экспрессию 
рецепторов половых гормонов (эстрогена и проге-
стерона) ниже 80 баллов расценивали как снижение. 
Визуализацию экспрессии маркеров (PIBF и SDF-1) 
проводили на микроскопе Olympus BX46 (Olympus, 
Япония) и программном обеспечении CellSens 47 Entry 
(Olympus, Япония) c последующей морфометрией с 
помощью программы «ВидеоТест-Морфология 5.2» 
(«Видеотест», Россия). 

Статистический анализ данных
Обработку статистического материала проводи-

ли в программе SPSSV.23.0 (IBM, США). Параметры 
распределения в выборках оценивали с помощью 
критерия Колмогорова–Смирнова. Для оценки меж-
групповых различий значений трех групп и более 
использовался критерий Краскела–Уоллиса. Сопо-
ставление групп проводилось с помощью метода мно-
жественного сравнения. Данные были представлены 
в виде медианы (Ме) и межквартильного диапазона 
(Q1–Q3). Различия между показателями считали зна-
чимыми при p<0,05.

Результаты
Средний возраст обследованных пациенток с не-

эффективными циклами ЭКО составил 35,4±0,7 года, 
пациенток с неразвивающейся беременностью в анам-
незе после ЭКО – 34,9±0,6 года, в контрольной группе – 
31,9±1,0 года. Анализ генеративной функции показал, 
что в I группе у пациенток с неэффективными циклами 
ЭКО в анамнезе было 96 беременностей и 105 беремен-
ностей во II группе у пациенток с неразвивающейся 
беременностью после ЭКО. Беременность закончилась 
родами только в 15,6% случаев в I группе (15) и в 10,5% 
во II группе (11). Внематочная беременность в I группе 
у пациенток с неэффективными циклами ЭКО отмечена 
в 22,9% случаев (22), во II группе у пациенток с нераз-
вивающейся беременностью после ЭКО в 7,6% случа-
ех (8). Самопроизвольный выкидыш в 10,4% случаев 
(10) верифицирован в I группе и в 2,9% случаев (3) 
во II группе. Искусственное прерывание беременности 
в I группе отмечено в 15,6% случаев (15) и во II груп-
пе в 12,4% случаях (13). Наличие неразвивающейся 
беременности первого триместра в I группе при неэф-
фективных циклах ЭКО диагностировано в 36,5% слу-
чаев (34), во II группе в 66,7% случаев (70). Результаты 
анамнестических данных свидетельствуют о высокой 
частоте репродуктивных потерь и внутриматочных 
вмешательств, что приводит к формированию или обо-
стрению хронического эндометрита и по совокупности 
детерминирует нарушение трансформации эндометрия 
и имплантации плодного яйца. 

Результаты гистологического исследования показа-
ли, что средняя стадия фазы секреции в I группе вы-
явлена в 46,0% случаев (23), во II группе в 42,0% (21). 
Ранняя стадия фазы секреции в I группе диагности-
рована в 18,0% случаев (9), во II группе в 14,0% (7), 

гиперплазия эндометрия без атипии в 20,0% случа-
ев (10) в I группе и в 24,0% случаев (12) во II группе. 
Диссоциированный тип трансформации эндометрия 
с железами пролиферативного и секреторного типа 
в I группе у пациенток с неэффективными циклами 
ЭКО верифицирован в 16,0% случаев (8), у пациенток 
с неразвивающейся беременностью после ЭКО в 20,0% 
случаев (10). 

В стромальном компоненте эндометрия в норме 
экспрессия рецепторов эстрогена и прогестерона 
в среднюю стадию фазы секреции имеет равномер-
ное распределение (80–100%) и составляет от 250 до 
300 баллов.

При оценке рецепторного профиля в обследован-
ных группах выявлено мультифокальное снижение экс-
прессии ER и PR в стромальном компоненте эндомет-
рия независимо от трансформации эндометрия ниже 
70 баллов в I группе в 92,0% биоптатов (46) и в 100% 
(50) во II группе. Экспрессия ER и PR в железистом 
компоненте соответствовала морфологической картине 
в обеих группах. 

Снижение экспрессии рецепторов эстрогена и про-
гестерона в стромальном компоненте эндометрия мо-
жет явиться одной из причин имплантационной несос-
тоятельности эндометрия. 

Для изучения влияния PIBF и SDF-1 на имплантаци-
онные свойства эндометрия иммуногистохимическое 
исследование проведено в среднюю стадию фазы се-
креции во всех группах. 

В контрольной группе верифицировано равномер-
ное распределение экспрессии PIBF в железах и строме 
эндометрия (рис. 1 А). В I и II группах при хрониче-
ском эндометрите выявлено неравномерное снижение 
экспрессии в стромальном компоненте эндометрия 
(рис. 1 B, C).

Результаты морфометрического исследования по-
казали, что в среднюю стадию фазы секреции – период 
предполагаемого окна имплантации – при хроническом 
эндометрите верифицируется статистически значимое 
снижение площади экспрессии PIBF (табл. 1). В I груп-
пе у пациенток с хроническим эндометритом и неэф-
фективными циклами ЭКО площадь экспрессии PIBF 
в железах и строме эндометрия была статистически 
значимо ниже по сравнению с контрольной группой 
(p<0,0001). При сравнении со II группой при хрони-
ческом эндометрите и неразвивающейся беремен-
ности после ЭКО значимое отличие не наблюдалось 
(p=0,025). 

Аналогичная картина отмечалась во II группе – ста-
тистически значимое снижение площади экспрессии 
PIBF в железах и строме эндометрия по сравнению с 
контрольной группой (p<0,0001). 

Снижение экспрессии PIBF в железах и строме эн-
дометрия средней стадии фазы секреции в I и II груп-
пах может свидетельствовать о нарушении имплан-
тационных характеристик на фоне хронического 
эндометрита.
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Экспрессия SDF-1 также имела равномерное рас-
пределение в железах и стромальном компоненте эн-
дометрия контрольной группы (рис. 2 А) в отличие от 
I и II групп (рис. 2 B, C). 

При морфометрическом анализе верифицировано 
достоверное снижение площади экспрессии данного 
маркера в I и II группах по сравнению с контрольной 
группой (табл. 2). 

Таблица 1 | Table 1
Экспрессия прогестерониндуцированного блокирующего фактора (PIBF)  

в эндометрии средней стадии фазы секреции Ме (Q1–Q3) | 
Expression of progesterone-induced blocking factor (PIBF) in the endometrium  

of the middle stage of the secretion phase (Q1–Q3)

Группы | Groups  Железы | Glands Строма | Stromal 

Контрольная группа |  
Control group (n=25)

29,1 (26,1; 30,7) 26,90 (24,4; 29,4)

I группа | Group I (n=23) 11,44 (9,20; 15,39) 9,08 (7,57; 11,39)

II группа | Group II (n=21) 14,41 (10,91; 18,74) 8,55 (5,71; 12,6)

Тест Краскела–Уоллиса |  
Kruskal–Wallis test

Hk–1 =172,7 
Hk–2 =137,3 

H1–2 = –35,47

Hk–1 =164,1 
Hk–2 =172,2 
H1–2 =8,07

р-значение | p-value pk–1 <0,0001 
pk–2 <0,0001 
p1–2 =0,025

pk–1 <0,0001 
pk–2 <0,0001 
p1–2 >0,99

Рис. 1.  Экспрессия PIBF в эндометрии: контрольной 
группы (A), I группы – эндометрий от пациенток 
с неэффективными циклами ЭКО (B), II группы – 
эндометрий от пациенток с неразвивающейся 
беременностью в анамнезе после ЭКО (С).  
ИГХ с антителами к PIBF, ×400 

Fig. 1.  PIBF expression in the endometrium: control group (A), 
group I – the endometrium of patients with ineffective IVF 
cycles (B), group II – the endometrium of  patients with 
a history of undeveloped pregnancy after IVF (C).  
IHC with antibodies to PIBF, ×400

А B

C
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Полученные результаты свидетельствуют, что на 
фоне хронического эндометрита и нарушения струк-
турно-функциональных характеристик эндометрия 
верифицируется снижение рецепторов эстрогена 

и прогестерона, прогестерониндуцированного блоки-
рующего фактора и стромального клеточного фактора 
в эндометрии пациенток с неэффективными циклами 
и неразвивающейся беременностью после ЭКО.

Таблица 2 | Table 2
Экспрессия стромального клеточного фактора (SDF-1) в эндометрии средней стадии  

фазы секреции Ме (Q1–Q3) | 
Expression of stromal cell factor (SDF-1) in the endometrium of the middle stage  

of the secretion phase (Q1–Q3)

Группы | Groups Железы | Glands Строма | Stromal

Контрольная группа |  
Control group (n=25)

24,90 (22,5; 30,07) 31,61 (30,01; 32,9)

I группа | Group I (n=21) 12,22 (9,31; 17,50) 9,2 (7,96; 13,81)

II группа | Group II (n=23) 17,88 (11,92; 21,44) 10,62 (8,09; 16,84)

Тест Краскела–Уоллиса |  
Kruskal–Wallis test

H k–1=142,8 
H k–2=90.51 

H 1–2= –52.29

H k–1=161,7 
H k–2=141,3 

H 1–2= –14,36

р-значение | p-value p k–1 <0,0001 
p k–2 0,0001 
p 1–2=0,0003

p k–1 <0,0001 
p k–2 <0,0001 

p 1–2=0,85

Рис. 2.  Экспрессия SDF-1 в эндометрии: контрольная 
группа (A), I группа – эндометрий от пациенток 
с неэффективными циклами ЭКО (B), II группа – 
эндометрий от пациенток с неразвивающейся 
беременностью в анамнезе после ЭКО (С).  
ИГХ с антителами к SDF-1, ×400

Fig. 2.  SDF-1 expression in the endometrium: control group (A), 
group I – the endometrium of patients with ineffective 
IVF cycles (B), group II – the endometrium of patients 
with a history of undeveloped pregnancy after IVF (C). 
IHC with antibodies to SDF-1, ×400

А B

C
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Обсуждение
Многие классические работы, посвященные хрони-

ческому эндометриту, были опубликованы еще в про-
шлом веке, но не потеряли актуальность по настоящее 
время. Гистологические признаки хронического эндо-
метрита не претерпевали изменений и по-прежнему 
характеризуются диффузной и/или очаговой моно-
нуклеарной инфильтрацией (моноциты, лимфоциты, 
плазмоциты, макрофаги), формированием фолликуло-
подобных структур, склерозом сосудов и фибропласти-
ческими изменениями в строме. 

Известно, что в отличие от острого (экссудативного) 
воспаления, проявляющегося преимущественно про-
цессами альтерации, сосудистыми реакциями, экс-
судацией, отеком и инфильтрацией нейтрофильными 
лейкоцитами, хроническое воспаление характеризуется 
продуктивной тканевой реакцией с наличием моно-
нуклеарных клеток (макрофаги, лимфоциты и плаз-
матические клетки) вплоть до образования крупных 
инфильтратов и гранулем, вторичным повреждением 
тканей с формированием склероза и деструкции, слабо 
выраженной экссудативной реакцией, незавершенным 
фагоцитозом.

Несмотря на разносторонние подходы к терапии 
хронического эндометрита, зачастую не удается до-
стичь желаемого эффекта. Каждое повторное вме-
шательство в полость матки, изменение локального 
и общего иммунного статуса макроорганизма непо-
средственно или опосредованно отражается на характе-
ристиках эндометрия и приводит к необратимым либо 
частично обратимым последствиям.

Патология рецепторного профиля эндометрия, об-
условленная хроническим эндометритом, вероятно, 
служит причиной неэффективных циклов ЭКО и ре-
продуктивных неудач при гистологически полноценной 
секреторной трансформации.

Результаты оценки рецепторного профиля эндомет-
рия у пациенток с хроническим эндометритом выяви-
ли снижение экспрессии рецепторов эстрогена (ERα) 
и прогестерона (PR) в стромальном компоненте при 
неэффективных циклах ЭКО у 92% и у 100% пациенток 
с неразвивающейся беременностью после ЭКО. 

Полученные результаты согласуются с данными 
литературы о значимом негативном влиянии хрони-
ческого эндометрита на эффективность циклов ЭКО 
и развитие беременности [29].

L.E. Eisman et al. установили, что у пациенток, име-
ющих до трех неудач имплантации в анамнезе, выяв-
лена сходная частота невосприимчивого эндометрия 
по сравнению с фертильными женщинами. Несмотря 
на персонифицированный подход, у когорты данных 
пациенток верифицирована низкая частота наступле-
ния беременности и худшие перинатальные исходы, 
что, вероятно, связано с дополнительными факторами 
неудач имплантации, кроме гормональных [30].

Иммуногистохимическое исследование экспрессии 
PIBF показало, что в эндометрии средней стадии фазы 

секреции у пациенток с неэффективными циклами ЭКО 
экспрессия маркера достоверно ниже по сравнению с 
контрольной группой. Полученные результаты согла-
суются с исследованием M. Zhou et al., показавшим 
снижение экспрессии данного маркера в строме эндо-
метрия пациенток с повторными неудачами импланта-
ции после ЭКО [31].

Исследования I. Hudic et al. [32] и M.K. Lim [33] 
свидетельствуют о положительной корреляции уровней 
сывороточного прогестерона и PIBF и информативно-
сти уровня PIBF для прогноза исхода беременности 
у пациенток после протоколов ЭКО [32, 33]. У пациен-
ток с неэффективными протоколами ЭКО отмечались 
более низкие средние концентрации PIBF в моче и сы-
воротке крови по сравнению с пациентками, у которых 
беременность наступила [32, 33]. 

Ранее было показано снижение экспрессии PIBF 
в гравидарном эндометрии при неразвивающейся бе-
ременности после ЭКО и нормальном кариотипе абор-
туса [34]. По нашему мнению, снижение экспрессии 
связано с дисбалансом рецепторного профиля и нару-
шением морфофункционального состояния исходного 
и гравидарного эндометрия.

Можно полагать, что снижение экспрессии PIBF 
в среднюю стадию фазы секреции в эндометрии па-
циенток с неэффективными циклами ЭКО и неразви-
вающейся беременностью после ЭКО по сравнению 
с контрольной группой демонстрирует изменение ло-
кальных иммунологических факторов на фоне струк-
турных изменений при хроническом эндометрите. 

SDF-1 участвует в эпителиально-стромальном вза-
имодействии через рецептор эстрогена-α (ERα) в эндо-
метрии и трофобласте, максимально экспрессируется 
в зоне имплантации, способствует ремоделированию 
спиральных артерий и имеет зависимость экспрессии 
от тканевой гипоксии [35, 36].

Децидуальные клетки способны саморегулировать 
экспрессию хемокиновых рецепторов под влиянием 
эстрогена и/или прогестерона перед наступлением бе-
ременности [37], и низкая частота имплантации после 
переноса высококачественных эмбрионов и невынаши-
вание беременности могут быть напрямую связаны с па-
тологией предимплантационной децидуализации [38].

Результаты этого исследования показали досто-
верное снижение экспрессии SDF-1 в железах и стро-
мальном компоненте эндометрия средней стадии фазы 
секреции у пациенток с наличием хронического эндо-
метрита при неэффективных циклах ЭКО и неразви-
вающейся беременностью после ЭКО по сравнению 
с контрольной группой. Межгрупповое сравнение 
I и II групп не выявило статистической разницы экс-
прессии данного маркера в железах и стромальном 
компоненте. 

Таким образом, результаты комплексного морфо-
логического исследования показали, что у пациенток 
с неэффективными циклами ЭКО и неразвивающейся 
беременностью после ЭКО эндометрий соответствует 
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фазе менструального цикла менее чем в 50% случаев 
(46 и 42%, соответственно). Нарушение распределе-
ния и снижение экспрессии рецепторного профиля 
эндомет рия встречаются более чем в 92% случаев. Сни-
жение экспрессии PIBF и SDF-1 в железах и стромаль-
ном компоненте эндометрия может явиться одной из 
причин нарушения имплантационной состоятельности 
эндометрия. Снижение выраженности воспалительно-
го процесса в матке, несомненно, приведет к полному 
или частичному восстановлению полноценной транс-
формации эндометрия и увеличит шансы реализации 
репродуктивной функции.

Заключение
Комплексное морфологическое исследование с 

оценкой рецепторного профиля эндометрия, экспрес-
сии прогестерониндуцированного блокирующего 
фактора и стромального клеточного фактора-1 могут 
быть использованы в клинической практике как способ 
верификации причин неэффективных циклов экста-
корпорального оплодотворения и повторных репро-
дуктивных потерь после ЭКО.
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