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Замораживание эмбрионов, оставшихся после переноса в цикле овариальной стимуляции, позволяет 
уменьшить число пересаживаемых эмбрионов и уменьшить процент многоплодной беременности. В насто-
ящее время наиболее перспективным методом замораживания является витрификация. В статье был про-
веден анализ клинических параметров, позволяющих получать эмбрионы, подходящие для замораживания 
на четвертый день. Сравнивались две группы по 100 пациенток с бесплодием в каждой. В первой группе 
в результате проведения процедуры ЭКО были эмбрионы, пригодные для замораживания методом витрифи-
кации. Во второй группе эмбрионов для замораживания не было. Пациентки в первой группе были моложе, 
у них наблюдался более высокий уровень АМГ, была меньшая продолжительность бесплодия, и было мень-
ше предыдущих попыток ЭКО. Также было выяснено, что суммарная частота родов в протоколах с витри-
фикацией эмбрионов на четвертый день в три раза превышает частоту родов в циклах, в которых не было 
эмбрионов, пригодных для замораживания.
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The freezing of embryos remaining after transfer in a cycle of ovarian stimulation, allows reducing the number 
of transferred embryos and reducing the percentage of multiple pregnancies. Currently, the most promising method 
of freezing is vitrifi cation. The article was the analysis of clinical parameters, which allow obtaining embryos 
suitable for freezing on the fourth day. We compared two groups of 100 patients with infertility in each. In the fi rst 
group there were IVF embryos suitable for freezing by vitrifi cation. In the second group there were not embryos for 
freezing. Patients in the fi rst group were younger, they had higher levels of AMH, had a shorter duration of infertility, 
and had less previous IVF attempts. It was found that the total delivery rate in the protocols with vitrifi cation of 
embryos on the fourth day, three times increases the frequency of births in cycles in which no embryos are suitable 
for freezing.
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Разработка методик овариальной сти-
муляции, применяемых при использовании 
вспомогательных репродуктивных техноло-
гий (ВРТ), привела к тому, что после пере-
носа одного или двух эмбрионов, в боль-
шинстве циклов остаются так называемые 
«лишние» эмбрионы. Замораживание этих 
эмбрионов с целью подсадки их в после-
дующих циклах является важнейшей за-
дачей в современном лечении бесплодия. 
Этот подход позволяет уменьшить процент 
многоплодной беременности и увеличить 
суммарную частоту наступления беремен-
ности после проведения процедуры ВРТ. 
Необходимым условием для того, чтобы 
в циклах овариальной стимуляции имелись 
эмбрионы, достойные последующего замо-
раживания, является наличие сохраненного 
овариального резерва [1]. 

Первое сообщение об успешной бере-
менности и родах после размораживания 
и переноса пациентке ранее замороженных 
эмбрионов относится к 1984 году [3, 4]. 

Успеху данной процедуры способствовали 
разработка в 70-х годах ХХ века технологии 
замораживания и размораживания эмбрио-
нов млекопитающих разных видов [2].

Существуют два подхода к заморажива-
нию человеческих предимплантационных 
эмбрионов: медленное и быстрое замора-
живание (витрификация). Методика мед-
ленного замораживания эмбрионов была 
разработана в 80-х годах прошлого столетия 
и позволила получить первые стабильные 
клинические результаты. Однако частота 
наступления беременности при использо-
вании этой методики относительно низкая. 
Основной проблемой при медленном замо-
раживании биологических объектов являет-
ся высокая частота образования кристаллов 
льда при расширении воды при температу-
ре ниже нуля. Альтернативой медленному 
замораживанию может служить витрифи-
кация биологических объектов. Теоретиче-
ской базой для этой процедуры были иссле-
дования, которые показали, что при очень 
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быстром замораживании воды образование 
кристаллов льда не происходит, соответ-
ственно, вода не расширяется и находится 
в состоянии, схожем со стеклом. Такой про-
цесс называется витрификацией. В насто-
ящее время метод витрификации успешно 
используется как для замораживания ооци-
тов, так и для эмбрионов, находящихся на 
разных стадиях развития. Витрификация 
эмбрионов на четвертый день развития, что 
соответствует стадии морулы, относитель-
но редко используется для замораживания 
эмбрионов, в том числе и методом витри-
фикации. В 2002 году австрийские иссле-
дователи сообщили о 22 циклах, в которых 
были разморожены эмбрионы, подвергну-
тые витрификации на стадии морулы. Из 
55 эмбрионов 54 пережили разморажива-
ние, 30 эмбрионов у 18 пациенток были 
перенесены в полость матки, из которых 
у 5 пациенток наступила беременность 
(27,8 %), во всех случаях закончившаяся 
родами. Частота имплантации составила 
20 % [9]. Португальские исследователи из-
учали частоту выживания эмбрионов после 
витрификации на стадии морулы. Выяс-
нилось, что частота выживания составила 
73 %, что было сравнимо с выживанием по-
сле размораживания эмбрионов на стадии 
бластоцисты [10]. Также в работе австрий-
ских исследователей было показано, что 
витрификация человеческих эмбрионов на 
стадии морул, при использовании более вы-
соких концентраций криопротекторов, та-
ких как этиленгликоль и ДМСО, приводит 
к более высокой частоте наступления бе-
ременности по сравнению с более низкими 
концентрациями [11]. Также в литературе 
имеется сообщение о повторной заморозке 
эмбрионов на стадии морулы [12]. Следу-
ет отметить, что витрификация эмбрионов 
на четвертые сутки имеет ряд важных пре-
имуществ. Во-первых, на этой стадии еще 
не формируется полость эмбриона (бласто-
цель) и нет необходимости проведения спе-
циальных манипуляций для уменьшения 
этой полости, и процесс витрификации про-
ходит проще. Во-вторых, есть возможность 
культивировать размороженные эмбрионы 
в течение суток до стадии бластоцисты, что 
позволяет выбирать более качественные эм-
брионы для переноса.

Материалы и методы исследования 
В исследование были включены данные 100 по-

следовательных циклов ЭКО/ИКСИ, в которых было 
проведено замораживание оставшихся после пере-
носа эмбрионов и 100 последовательных циклов, 
в которых таких эмбрионов не было. Также были 
исследованы исходы переносов размороженных 
эмбрионов. Все циклы ЭКО/ИКСИ были проведе-
ны в период с мая 2011 года по сентябрь 2012 года 

в клинике репродукции «Генезис», Санкт-Петербург. 
Циклы с переносом размороженных эмбрионов были 
проведены с июля 2011 года по август 2013 года. Из 
исследования были исключены пациенты, у которых 
использовались донорские яйцеклетки или спермато-
зоиды, а также пациенты, участвующие в программе 
суррогатного материнства. Овариальная стимуляция 
осуществлялась по стандартному длинному про-
токолу с использованием агонистов ЛГ-РГ или по 
протоколу с антагонистами. Препараты, содержащие 
ФСГ, были использованы как рекомбинантного, так 
и мочевого происхождения. Оплодотворение и куль-
тивирование эмбрионов было осуществлено с помо-
щью сред компании «Ориджио», Дания. Витрифи-
кацию эмбрионов осуществляли на четвертые сутки 
развития с использованием растворов, содержащих 
следующие криопротекторы: этиленгликоль, фиколл, 
сахароза, трегалоза (ЗАО «Протеинсинтез», Россия). 
После размораживания эмбрионы помещались в те 
же среды, в которых они культивировались, и пере-
нос в полость матки пациенток осуществлялся че-
рез сутки. Во всех случаях было перенесено по два 
эмбриона. При математической обработке числовых 
данных был использован t-Стьюдент тест, для дихо-
томических данных χ-квадрат тест. Уровень статисти-
ческой значимости был принят Р < 0,05.

Результаты исследования
и их обсуждение 

Показаниями для применения процеду-
ры ЭКО/ИКСИ в обеих группах пациенток 
служили мужской фактор, трубный фактор, 
эндометриоз, ановуляция, необъяснимое 
бесплодие, а также сочетание приведен-
ных причин. В обеих группах распределе-
ние причин статистически не различалось, 
за исключением наличия эндометриоза. 
В группе, где были получены эмбрионы 
годные для замораживания, у 6 пациенток 
(6 %) был диагностирован эндометриоз, 
тогда как в группе без замораживания эм-
брионов таких пациенток было 23 (23 %), 
различия между группами статистически 
достоверные (Р = 0,001). 

При анализе клинических параметров 
пациентов выяснилось, что статистически 
различались возраст пациенток в обеих ис-
следованных группах, уровень АМГ, продол-
жительность бесплодия и число предыду-
щих попыток ЭКО/ИКСИ (табл. 1). В то же 
время возраст пациентов и показатели спер-
мограммы не различались в обеих группах. 

При назначении овариальной стимуля-
ции в обеих группах различалась статисти-
чески средняя суммарная доза ФСГ, среднее 
число полученных яйцеклеток, эмбрионов 
на третий день развития, а также частота 
развивающейся беременности после 12 не-
дель в циклах, в которых проводилась ова-
риальная стимуляция (табл. 2). 

После того как были завершены пере-
носы эмбрионов в циклах со стимуляцией 
и оценено количество сообщенных родов, 
у пациенток с оставшимися эмбрионами 
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и у которых беременность не наступила, 
в течение последующих двух лет, были 
проведены протоколы с переносом размо-

роженных эмбрионов. Суммарная частота 
сообщенных родов в обеих группах пока-
зана в табл. 3. 

Таблица 1
Клинические характеристики пациентов в обеих группах

Клинический параметр Группа с замороженными 
эмбрионами

Группа без замороженных 
эмбрионов Р

Возраст пациенток, годы 32,8 ± 0,4 36,2 ± 0,5  < 0,0001
АМГ, нг/мл 3,2 ± 0,3 1,2 + 0,1  < 0,0001
Продолжительность беспло-
дия, годы 5,2 ± 0,3 7,3 ± 0,4  < 0,0001

Число предыдущих попыток 0,7 ± 0,1 1,1 ± 0,2 0,02

Таблица 2
Показатели овариальной стимуляции и частота наступления беременности 

в обеих группах

Клинический параметр Группа с замороженными 
эмбрионами

Группа без замороженных 
эмбрионов Р

Суммарная доза ФСГ, мЕд 2215 ± 67 3155 ± 88  < 0,0001
Число полученных яйцеклеток 12,8 ± 0,6 6,6 ± 0,5  < 0,0001
Число эмбрионов на третий 
день развития 8,1 ± 0,3 2,9 ± 0,2  < 0,0001

Частота развивающейся бере-
менности после 12 недель 41 % 19 % 0,001

Таблица 3
Суммарная частота сообщенных родов в исследованных группах

Суммарная частота родов Группа с криоконсер-
вацией эмбрионов

Группа без криокон-
сервации эмбрионов Р

Перенос в цикле стимуляции 33 % 16 % 0,008
Первый перенос размороженных 
эмбрионов 43 % ‒ ‒

Второй перенос размороженных 
эмбрионов 48 % ‒ ‒

Итого 48 % 16 % 0,0001

Наличие эмбрионов, оставшихся после 
переноса в цикле овариальной стимуля-
ции, является важным критерием прогноза 
успешных родов при проведении процеду-
ры ВРТ. Пациентки с замороженными эм-
брионами были более молодого возраста, 
у них был выше АМГ, меньшая продолжи-
тельность бесплодия и меньше предшеству-
ющих попыток ВРТ. С клинической точки 
зрения в этой группе реже встречался эн-
дометриоз, и при овариальной стимуляции 
требовалась меньшая суммарная доза пре-
паратов ФСГ. В то же время число получен-
ных яйцеклеток и эмбрионов было больше. 
Частота наступления беременности и родов 
была выше в цикле овариальной стимуля-
ции. Более того, в группе с заморажива-
нием эмбрионов дальнейшее использова-

ния размороженных эмбрионов приводило 
к увеличению суммарной частоты родов 
и после двух переносов она достигала 48 %, 
что в три раза превышало частоту родов 
у пациенток без замороженных эмбрионов. 
Все это говорит о высокой клинической эф-
фективности витрификации эмбрионов на 
четвертый день развития. 
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