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Цель: оценить возможности раннего прогнозирования исхода беременности, индуцированной в резуль-
тате экстракорпорального оплодотворения и переноса эмбриона (ЭКО и ПЭ). Материалы и методы: данные 
247 циклов ЭКО и ПЭ проанализированы с помощью метода бинарной логистической регрессии. В качестве 
успешного исхода программы ЭКО и ПЭ рассматривалось завершение индуцированной беременности рода-
ми живым плодом. Результаты: выявлены положительные (число эмбрионов хорошего качества, продленное 
культивирование эмбрионов до 5 суток) и отрицательные (наличие полиморфизма генов системы гемостаза 
у пациентки, наличие совпадения более 2 локусов системы HLA в супружеской паре) предикторы заверше-
ния индуцированной беременности родами жизнеспособным плодом. Прогностический алгоритм, основан-
ный на показателях, регистрируемых на заключительном этапе реализации ЭКО и ПЭ, обеспечивает 70,1 % 
точности предсказания исхода программы.
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Objective: to assess the opportunities for early prediction of pregnancy outcome induced as a result of in 
vitro fertilization and embryo transfer (IVF and ET). Materials and methods. Data of 247 IVF and ET cycles were 
analyzed using binary logistic regression method. As a successful outcome of IVF and ET program was considered 
the completion of induced pregnancy with a delivery of a live fetus. Results. Positive (the number of good quality 
embryos, extended cultivation of embryos up to 5 days) and negative (the presence of gene polymorphisms of the 
patient’s hemostasis system, the presence of more than 2 HLA system loci matches of a married couple) predictors of 
completion of induced pregnancy with a live birth were educed. Look-ahead algorithm based on the indices recorded 
at the final stage of IVF and ET implementation, provides 70,1 % accuracy of the program outcome prediction.
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Методы вспомогательных репродуктив-
ных технологий (ВРТ), являясь областью 
максимальных затрат физических и финан-
совых ресурсов как отдельной семьи, так 
и системы здравоохранения, демонстрируют 
недостаточно высокую эффективность [1]. 
В данных условиях существует необходи-
мость поиска и систематизации предикторов 
результативности программ ВРТ, в частно-
сти, метода экстракорпорального оплодотво-
рения и переноса эмбриона в полость матки 
(метода ЭКО и ПЭ). Несмотря на достаточ-
ное количество соответствующих исследова-
ний, в научном сообществе отсутствует еди-
ная точка зрения относительно значимости 
влияния тех или иных факторов на результа-
тивность программы ЭКО и ПЭ. Истинным 
клиническим исходом при лечении беспло-
дия является исход беременности, однако 
в большинстве доступных публикаций при 
анализе результативности ЭКО и ПЭ оце-
нивается факт наступления беременности 
как таковой [2-5]. Очевидна необходимость 
поиска факторов, значимо влияющих на ис-

ход индуцированной беременности. Раннее 
выявление и дифференцированное сопрово-
ждение пациентов с высоким риском поте-
ри индуцированной беременности является 
одной из приоритетных задач современной 
репродуктологии.

Цель исследования: оценить возмож-
ности раннего прогнозирования исхода бе-
ременности, индуцированной в результате 
ЭКО и ПЭ.

материалы и методы исследования
В проспективном исследовании участвовали 

247 супружеских пар, проходивших лечение бес-
плодия методом ЭКО и ПЭ в ГБУЗ «Самарский об-
ластной центр планирования семьи и репродукции» 
(директор – д.м.н. О.В. Тюмина) в 2013 году. Крите-
риями исключения являлись: использование гамет 
донора, несостоявшийся перенос эмбрионов в по-
лость матки, отсутствие данных об исходе индуциро-
ванной беременности, отсутствие информированного 
добровольного согласия на участие в исследовании. 
Реализация программ ЭКО и ПЭ соответствовала 
действующим стандартам. В качестве успешного 
исхода лечения рассматривалось завершение инду-
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цированной беременности срочными родами живым 
плодом. Регистрационная карта участников исследо-
вания в случае успешного исхода завершалась при 
достижении ребенком возраста 1 месяца. Группы 
сравнения формировались ретроспективно: в случае 
отсутствия или потери индуцированной беременно-
сти пациенты относились к первой группе, в случае 
завершения беременности родами живым плодом 

пациенты относились ко второй группе сравнения. 
В качестве потенциальных предикторов успешного 
исхода программы ЭКО и ПЭ в изучаемой когорте па-
циентов рассматривались данные анамнеза, параме-
тры соматического и репродуктивного статуса, дан-
ные протоколов стимуляции суперовуляции, пункции 
фолликулов, оплодотворения ооцитов, культивирова-
ния и переноса эмбрионов в полость матки. 

таблица 1
Взаимосвязь исходных клинических параметров супружеской пары  

с результатом программы ЭКО и ПЭ

Клинические параметры супружеской пары Медиана (межквартильный размах) p
Отсутствие/потеря 

беременности
Роды

Возраст пациентки, годы 33,00 (30,00–35,00) 34,00 (31,00–37,00) 0,166
Возраст пациентки
к первой попытке ЭКО и ПЭ, годы

32,00 (29,00–35,00) 33,00 (29,00–36,00) 0,648

Возраст супруга, годы 35,00 (32,00–39,00) 36,00 (32,00–40,00) 0,523
длительность бесплодия
к первой попытке ЭКО и ПЭ, годы

5,00 (3,00–8,00) 5,00 (3,25–8,00) 0,663

длительность бесплодия на момент исследо-
вания, годы

5,00 (3,00–8,00) 6,00 (4,00–9,00) 0,153

Число неудач ЭКО и ПЭ в анамнезе 0,00 (0,00–1,00) 0,00 (0,00–1,00) 0,074
Передне-задний размер матки, мм 38,00 (35,00–42,00) 38,00 (35,00–42,00) 0,866
ИМТ пациентки, кг/м2 23,31 (20,55–26,08) 22,52 (20,09–27,12) 0,517
ФСГ, Ед/л 6,27 (4,75–7,85) 6,62 (5,01–8,25) 0,237
ФСГ/ЛГ 1,22 (0,85–1,74) 1,30 (0,97–1,98) 0,146

доля случаев, %
(абсолютное число / всего)

p

Рождение живого ребенка в результате ЭКО 
и ПЭ в анамнезе

(4/247)  (4/247) 0,681

Беременность в результате ЭКО и ПЭ в анам-
незе, не завершившаяся родами

(16/247) (9/247) 1

Рождение живого ребенка в результате само-
произвольной беременности в анамнезе

(19/247)  (15/247) 0,45

Самопроизвольная беременность в анамнезе, 
не завершившаяся рождением живого ребенка

(63/247) (36/247) 1

Хроническая никотиновая интоксикация па-
циентки 

(4/247) (0/247) 0,309

Хроническая никотиновая интоксикация су-
пруга 

(5/247) (0/247) 0,209

Трубный фактор бесплодия (89/247) (39/247) 0,043
Ановуляторное бесплодие (47/247) (36/247) 0,169
Эндометриоз (54/247) (33/247) 0,902
Мужской фактор бесплодия (96/247) (64/247) 0,209
Снижение овариального резерва (50/247) (15/247) 0,011
Наличие полиморфизма генов системы гемо-
стаза

(45/247) (17/247) 0,104

Совпадение более 2 локусов системы HLA 
в супружеской паре

(39/247) (12/247) 0,04

Седловидная матка (16/247) (7/247) 0,659
Миома матки малых размеров (44/247) (17/247) 0,128
Хронический эндометрит (29/247) (19/247) 0,786
Рубец на матке после КС (3/247) (2/247) 1
Хронический тиреоидит (ХАИТ)  (8/247) (5/247) 1
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Анализ данных выполнен с использованием ста-

тистических пакетов SAS 9.3, STATISTICA 10 и IBM-
SPSS-22. Проверка нормальности распределения 
количественных признаков проводилась согласно 
критериям Колмогорова-Смирнова и Шапиро-Уилка. 
дескриптивные статистики в тексте представлены 
абсолютными значениями и долями в процентах, зна-
чениями медиан и межквартильных размахов. Срав-
нение центральных параметров изучаемых групп по 
количественным признакам проводилось с помощью 
критерия Манна-Уитни. Взаимосвязь качественных 
признаков с исходом программы ЭКО и ПЭ изучалась 
с помощью таблиц сопряженности согласно крите-
рию Пирсона c2 с поправкой Йетса в случае двух гра-
даций изучаемого признака. Интенсивность значимых 
взаимосвязей оценивалась согласно V-коэффициенту 
Крамера. Интегративная оценка массива потенциаль-
ных предикторов успешного исхода программы ЭКО 
и ПЭ производилась с помощью метода бинарной 
логистической регрессии. Качество прогностическо-
го алгоритма оценивалось согласно показателю кон-
кордантности и D-коэффициенту Зоммера, калибра-
ционная и дискриминационная адекватность модели 
оценивались с помощью теста Хосмера-Лемешова 
и ROC-анализа соответственно. Критическое значе-
ние уровня статистической значимости принималось 
равным 0,05.

Результаты исследования  
и их обсуждение

В изучаемой когорте пациентов до-
стигнуты следующие результаты лечения 
бесплодия с помощью метода ЭКО и ПЭ: 
в 49,8 % случаев (123/247) регистрирова-
лось отсутствие индуцированной беремен-
ности, в 12,5 % наблюдений (31/247) имело 
место самопроизвольное прерывание ин-
дуцированной беременности до 12 недель, 
в 0,8 % случаев (2/247) пациентки сообщи-
ли о потере беременности после 12 недель 
(неразвивающаяся беременность 14 и 16 не-
дель соответственно). В 36,8 % наблюдений 
(91/247) индуцированная в результате ЭКО 
и ПЭ беременность закончилась срочными 
самопроизвольными родами живым пло-
дом. Послеродовый и неонатальный период 
в данной группе пациентов протекал без ос-
ложнений. Таким образом, ретроспективно 
были сформированы 2 группы сравнения: 
первую группу составили пациентки с от-
сутствием/потерей индуцированной бе-
ременности (156 наблюдений), во вторую 
группу были включены пациенты с успеш-
ным исходом программы ЭКО и ПЭ (сроч-
ные роды, 91 наблюдение). Сравнительная 
характеристика исходных параметров паци-
ентов в зависимости от результата програм-
мы представлена в табл. 1.

Согласно табл. 1 в группах сравнения 
выявлены значимые различия по показа-
телям снижения овариального резерва, на-
личия трубного фактора бесплодия и сов- 
падений более 2 локусов системы HLA в су-
пружеской паре. Результаты сравнительно-

го анализа пациентов по параметрам реали-
зации программы ЭКО и ПЭ представлены 
в табл. 2.

Представленные данные свидетельству-
ют о значимой взаимосвязи с исходом про-
граммы ЭКО и ПЭ параметров общего чис-
ла полученных ооцитов, числа полученных 
ооцитов М2, числа оплодотворенных ооци-
тов, общего числа полученных эмбрионов 
хорошего качества, числа полученных бла-
стоцист, момента переноса эмбрионов в по-
лость матки (продленного культивирования 
эмбрионов до 5 суток). 

Представленный в табл. 1 и 2 сравни-
тельный анализ основных клинических 
параметров, выявляемых как на этапе пре-
гравидарной подготовки, так и в ходе реали-
зации программы ЭКО и ПЭ, не позволяет 
составить целостного представления о пре-
дикторах наступления и .успешного исхо-
да индуцированной беременности. Задача 
интегративной оценки массива потенци-
ально значимых факторов и формирования 
прогностического алгоритма выполнена 
в нашем исследовании с помощью метода 
бинарной логистической регрессии. В каче-
стве зависимой переменной использовался 
исход программы ЭКО и ПЭ (отсутствие 
или потеря беременности/срочные роды). 
Область независимых переменных вклю-
чала исходные клинические параметры 
пациентов (табл. 1) и данные протоколов 
стимуляции суперовуляции, пункции фол-
ликулов, оплодотворения ооцитов, культи-
вирования и переноса эмбрионов (табл. 2). 
Параметры полученного уравнения логи-
стической регрессии (прогностического ал-
горитма) представлены в табл. 3.

Согласно табл. 3 значимыми положи-
тельными предикторами наступления и за-
вершения индуцированной беременности 
родами живым плодом являются общее 
число полученных эмбрионов хорошего 
качества и момент переноса эмбрионов 
в полость матки (продленное культивиро-
вание эмбрионов до 5 суток). Значимыми 
отрицательными предикторами являют-
ся полиморфизм генов системы гемостаза 
и наличие более 2 локусов системы HLA 
в супружеской паре. 

Процент конкордантности полученного 
уравнения (процент верных предсказаний) 
составил 70,1 % , коэффициент D Зомме-
ра – 0,472. Результаты оценки калибраци-
онной адекватности прогностического ал-
горитма согласно тесту Хосмера-Лемешова 
свидетельствуют об адекватности модели: 
c2 = 4,6637, 9 степеней свободы, p = 0,8626.

Результаты оценки дискриминацион-
ной адекватности модели представлены на 
рисунке.
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таблица 2
Взаимосвязь параметров реализации ЭКО и ПЭ с исходом программы

Параметры реализации программы
ЭКО/ИКСИ и ПЭ

доля случаев, %
(абсолютное число/всего) Уровень значимости 

«р» для критерия c2Отсутствие/
потеря бере-

менности
Роды

Протокол стимуля-
ции суперовуляции

длинный с аГРГ (23/247) (19/247)

0,356короткий с антГРГ (132/247) (72/247)
минимальная 
стимуляция – (1/247)

Тип оплодотворения ЭКО (86/247) (51/247) 0,889ИКСИ (70/247) (40/247)

Концентрация 
спермы, подвиж-
ность спермато-

зоидов на момент 
оплодотворения

менее 1 млн/мл, 
подвижность A,B,C (6/247) (9/247)

0,1071-10 млн/мл,
подвижность А,В (41/247)  (27/247)

более 10 млн/мл, 
подвижность А,В (109/247) (55/247)

Момент переноса
эмбрионов в по-

лость матки

2-е сутки (47/247) (12/247)
0,0013-и сутки  (77/247) (45/247)

5-е сутки (32/247) (34/247)

Число перенесен-
ных эмбрионов

1 (25/247) (6/247)
0,0352 (120/247) (82/247)

3 (11/247) (3/247)

Медиана 
(межквартильный размах)

Уровень значимости 
«р» для критерия 

Манна-Уитни
Общее число полученных ооцитов 10,0 (6,0–14,0) 7,0 (4,0–12,0) 0,011

Число полученных ооцитов М2 7,0 (5,0–12,0) 6,0 (3,0–10,0) 0,005
Число оплодотворенных ооцитов 5,0 (4,0–8,0) 4,0 (2,0–7,0) 0,003
Число аномалий оплодотворения 1,00 (0,0–2,0) 1,00 (0,0–1,0) 0,814

Общее число полученных эмбрионов 6,00 (4,0–9,0) 5,00 (2,0–8,0) 0,005
Число полученных эмбрионов хорошего 

качества 2,0 (1,0–2,0) 1,00 (0,0–1,75) < 0,001

Число полученных бластоцист 0,00 (0,0–2,0) 0,0 (0,0–0,0) 0,005
М-эхо в день введения ХГЧ, мм 10,0 (8,0-12,0) 10,0 (9,0–12,0) 0,5

таблица 3
Математическая модель прогнозирования завершения индуцированной беременности 

родами живым плодом

Предиктор Коэффициент
регрессии SE Wald

c2 р
Стандарт. коэф-
фициент урав-

нения регрессии
Интерсепт – 2,0097 0,4942 16,5352 < 0,0001

Число полученных
эмбрионов хорошего качества (A) 0,6335 0,1642 14,8828 0,0001 0,3313

Полиморфизм генов системы 
гемостаза (B) – 0,7315 0,3473 4,4366 0,0352 – 0,1754

Совпадение более 2 локусов систе-
мы HLA в супружеской паре (C) – 0,8102 0,3858 4,4093 0,0357 – 0,1814

Момент переноса эмбрионов 
в полость матки (D) 0,3186 0,1292 6,0834 0,0136 0,1943
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ROC-анализ алгоритма прогнозирования 
завершения индуцированной  

беременности родами

Значение показателя площади под ROC-
кривой – 0,73 – свидетельствует о дискри-
минационной адекватности полученного 
прогностического алгоритма. Чувствитель-
ность и специфичность в точке отсечения 
0,46 составили 57,4 % и 77 %, соответствен-
но. Таким образом, вероятность (P) рож-
дения живого ребенка в результате про-
граммы ЭКО и ПЭ вычисляется согласно 
следующему алгоритму:

1
1 yP

e−=
+

y = – 2,0097 + 0,6335 (A) – 0,7315 (B) – 
– 0,8102 (C) + 0,3186 (D)

Переменная A представлена абсолют-
ным числом полученных эмбрионов хоро-
шего качества, переменные B и C прини-
мают значения 0 и 1 в случае отсутствия 
и наличия полиморфизма генов системы 
гемостаза и совпадения более 2 локусов 
системы HLA у супругов соответственно. 
Переменная D принимает значения 1, 2, 3 
в случае переноса эмбрионов на 2-е, 3-и, 5-е 
сутки соответственно.

заключение
Выявлены значимые положительные 

и отрицательные предикторы наступле-

ния и завершения индуцированной бере-
менности срочными родами. Полученное 
уравнение логистической регрессии может 
использоваться в качестве прогностическо-
го алгоритма для формирования и диффе-
ренцированного сопровождения пациенток 
группы риска по прерыванию индуцирован-
ной беременности. 
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