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МЕТОДИ І МЕТОДИКИ

Метод подвійних кріопереносів ембріонів є ба-
гатообіцяючим інструментом в області допоміжних 
репродуктивних технологій. Частота настання ва-
гітності після переносу вітрифікованих ембріонів за 
даними різних досліджень становить 40-50%. Проте, 
якість ембріонів – не єдиний фактор, що впливає на 
успішну імплантацію та частоту настання вагітності. 
Не менш важливою складовою є фактори спричине-
ні станом матки. На даний час, жоден з протоколів 
підготовки ендометрію до кріопереносу не є уні-
версальним з точки зору оцінки “вікна” імплантації, 
оскільки кожного менструального циклу воно може 
змінюватись. 

В дослідженні було проведено аналіз 156 кріоци-
клів серед жінок віком від 26 до 30 років, в анамне-
зі які мали відстутність ембріотрансферу, у зв’язку з 
ускладненнями після гормональної стимуляції, або 
одну чи більше невдалих спроб ембріотрансферу. 
Подвійні ембріотрансфери проводились пацієнтам 
з попередніми невдалими спробами та пацієнтам 
старшого репродуктивного віку.

Аналіз проведених кріоциклів серед жінок різ-
них вікових груп направлений на пошук оптималь-
них умов і часу для проведення ембріотрансферу, 
включаючи модифікації загальноприйнятого та по-
двійного переносу показав, що застосування методу 
подвійного ембріотрансферу дає можливість підви-
щити ефектиіність кріоциклів, збільшуючи частоту 
настання вагітностей та живонароджування,  змен-
шуючи кількість багатоплідних вагітностей. При по-
двійних кріопереносах збільшується вірогідність по-
падання у “вікно” імплантації, оскільки його час не є 
постійним по відношенню до відповіді ендометрію. 

Ключові слова: ембріон, вітрифікація, імпланта-
ція, подвійні ембріотрансфери, вікно імплантації, ен-
дометрій, стимуляція. 

Зв’язок публікації з плановими науково-до-
слідними роботами. Дослідження є частиною НДР 
«Підвищення ефективності раціонального ведення 
вагітності і пологів при плацентарній дисфункції й ви-
сокому ризику перинатальної паталогії», № держав-
ної реєстрації 0113U000973.

Вступ. Кількість дітей народжених за допомогою 
допоміжних репродуктивних технологій (ДРТ), збіль-
шується в усьому світі. Однак, не дивлячись на постій-
не удосконалення протоколів та дійсно революційні 
досягнення репродуктології, ефективність програм 
«запліднення in vitro» за даними всесвітнього ко-
мітету з моніторингу ДРТ (ICMART) та Європейської 
спілки репродукції людини та ембріології (ESHRE) за-

лишається у межах від 24% до 48%, причому лише 
70% таких вагітностей завершуються пологами [1].

Протягом останніх років збільшується тенден-
ція до переносу ембріонів в кріоциклах оминаючи 
перенос ембріонів у циклі стимуляції.  Наростаюча 
популярність зумовлена в першу чергу зменшенням 
впливу та наслідків гормональної стимуляції яєчників 
на організм жінок. Кріоконсервація дає можливість 
використання якісного матеріалу в ДРТ не вдаючись 
до повторних гормональних стимуляцій, а також ви-
користовується для передімплантаційної генетичної 
діагностики (ПГД). ПГД дозволяє не тільки запобігти 
народженню дітей з генетичними захворюваннями, 
а й в багатьох випадках підвищує ефективність про-
грам екстракорпорального запліднення (ЕКЗ). 

На сьогодні якість вітрифікованих ембріонів та їх 
потенціал не відрізняються від ембріонів отриманих 
у свіжих циклах [2]. Частота настання вагітності після 
переносу вітрифікованих ембріонів за даними різних 
досліджень становить 40-50% [1]. Проте, залишаєть-
ся відкритим цілий спектр питань впливу факторів 
кріоконсервування на морфофункціональні харак-
теристики ембріонів людини. Зокрема, не отримано 
переконливих доказів безпеки процедури кріокон-
сервування, тривалого зберігання і відтаювання для 
генетичного апарату ембріонів людини [3].

Якість ембріонів – не єдиний фактор, що впливає 
на успішну імплантацію та частоту настання вагітнос-
ті. Вважають, що близько 70% візуально здорових 
ембріонів після переносу не імплантується. В тако-
му випадку, після проведення ПГД і виключення всіх 
явних причин, які перешкоджають успішному завер-
шенню програми, невдачу розцінюють як порушен-
ня на етапі імплантації ембріону [4].

Якщо ембріони задовільної якості, а умови куль-
тивування є оптимальними, вибір підходящого часу 
ембріотрансфера, кількості ембріонів та стадії їх роз-
витку залишаються ключовими факторами для на-
стання успішної вагітності [5]. Вважається, що якість 
ембріона визначає результат перших днів вагітності, 
тоді як її продовження залежить від факторів спри-
чинених станом матки, адже рецептивність ендоме-
трію може визначити до 64% успіху імплантації. 

На даний час, жоден з протоколів підготовки 
ендометрію до кріопереносу не є універсальним з 
точки зору оцінки “вікна” імплантації, оскільки кож-
ного менструального циклу воно може змінюватись 
[6]. 

Зазвичай в програмах ДРТ протягом одного мен-
струального циклу, проводять один ембріотрансфер 
декількох ембріонів (від одного до трьох) – загально-
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прийнятий ембріотрансфер. Для кращої імплантації 
ембріонів може використовуватися метод подвійно-
го ембріотрансферу, який дає можливість збільшити 
вірогідність попадання у «вікно» імплантації, за ра-
хунок синхронізації зрілості ендометрію і ембріона.

Перші дані про результати використання методи-
ки подвійного ембріотрансферу мали суперечливий 
характер. Деякі автори не відмічали ніякої різниці в 
частоті настання клінічних вагітностей та імплантації 
між загальноприйнятим «класичним» та «подвій-
ним» переносами, пояснюючи це тим, що повторне 
втручання в порожнину матки може нашкодити емб-
ріону який вже імплантувався [7]. Інші [8], показали 
високу ефективність подвійного переносу ембріонів, 
пояснюючи це можливою підготовкою ендометрію, 
викликану першим ембріотрансфером.

Використання подвійного ембріотрансферу в 
кріопротоколі показало високу частоту настання ва-
гітності – 53,7% проти 40% в загальноприйнятому 
переносі відповідно, при цьому частота настання 
багатоплідної вагітності зменшилась і склала 2,3% 
проти 15% відповідно [9]. Аналіз проведений Racca 
A та ін. [10] показав, що показник живонародженості 
не має достовірної різниці між «класичними» та «по-
двійним» кріопереносоми і склав 21,7% проти 23,4%, 
але показник багатоплідної вагітності частіше зустрі-
чається при «подвійних» ембріотрансферах 16,7% 
проти 1,9% (p <001).

Мета дослідження. Оцінити ефективність вико-
ристання методу подвійних ембріотрансферів в про-
ведених кріоциклах, з метою удосконалення кріо-
протоколів та підвищення результативності у циклах 
ДРТ.

Об’єкт і методи дослідження. Вперше було про-
ведено оцінку ефективності методу подвійного емб-
ріотрансферу в кріоциклах ДРТ у порівнянні з загаль-
ноприйнятим методом.

Були проаналізовані кріоцикли проведені в 2018-
2019 рр. у жінок віком 26 – 45 років, та розділені на 
дві групи в залежності від обраного методу ембріо-
трансферу. В дослідженні було проведено аналіз крі-
оциклів, що проводились в 2018-2019 рр. групи були 
поділенні за віком та методом ембріотрансферу. 

Молодший репродуктивний вік 26-30 років, середній 
31-35 років, старший 36-45 років. Розподіл по групам 
такий в групі молодшого репродуктивного віку 28 
жінок, середнього репродуктивного віку – 58 та стар-
шого репродуктивного віку – 70 жінок відповідно. В 
анамнезі жінки мали відстутність ембріотрансферу, 
у зв’язку з ускладненнями після гормональної сти-
муляції, або одну чи більше невдалих спроб ембрі-
отрансферу. Всього було проведено 156 кріоциклів: 
100 – загальноприйнятим та відповідно 56 з подвій-
ним ембріотрансфером. Подвійні ембріотрансфери 
проводились пацієнтам з попередніми невдалими 
спробами та пацієнтам старшого репродуктивного 
віку.

 Всі ембріони були кріоконсервовані на стадії 
бластоцисти методом вітрифікації у середовищах та 
носіях Cryotech (Япония). Кріоконсервація проводи-
лась згідно з інструкцією виробника. 

Відтаювання ембріонів проводили в день ембрі-
отрансферу за інструкцією виробника середовища 
для ревітрифікації Cryotech (Япония). Всі ембріоло-
гічні параметри ембріонів після розморожування 
ембріолог оцінював відразу після відтаювання і по-
вторно перед проведенням ембріотрансферу. 

Ембріотрансфер проводили спираючись на день 
від призначення препаратів на основі прогестерону 
та день менструального циклу пацієнтки, за допо-
могою катетера Sydney IVF Cook Medical (Австралия). 
Кількість перенесених ембріонів в порожнину матки 
при загальноприйнятому ембріотрансфері станови-
ла 1 або 2, інколи 3 ембріони (за згодою пацієнтів), 
при подвійному – двічі по 1 ембріону.

Результати між групами порівнювали за альтер-
нативними ознаками, зокрема наявність або від-
сутність вагітності, спираючись на результати тестів 
з визначення хоріонічного гонадотропіну людини 
(ХГЛ) і кількості клінічних вагітностей. Статистичну 
обробку отриманих даних проводили за допомогою 
пакету програм MS Exel. Оцінка статистичної гіпотези 
проводилась за допомогою критерію χ2 (Хи-квадрат) 
p=0,02, при n=2. 

Результати досліджень та їх обговорення. В до-
сліджені показано, що використання «подвійних» 
ембріотрансферів збільшує ефективність кріоциклів 
у програмах ДРТ, в середньому на 13,6%. Так, в групі 
з подвійними кріопереносами частота настання ва-
гітності склала 53,6%, в той час як в групі з загально-
прийнятими усього 40,0%, а частота живонароджен-
ня 35,7% та 22,0% відповідно. 

Слід зауважити, що найбільша кількість кріоци-
клів, як з використанням подвійних так і загально-
прийнятих переносів припали на групу пацієнтів 
старшого репродуктивного віку  (від 36 до 45 років) 
– 44,9% від усіх переносів. Так, в групі пацієнтів з 
загальноприйнятими кріопереносоми він становив 
41,0%, з подвійними – 51,7%, при цьому зростав від-
соток багатоплідних вагітностей. 

Проте, кількість народжених дітей в групі з по-
двійним ембріотрансфером склала 66,7% проти 
55,0% в загальноприйнятих (табл.).

Проведений аналіз  показав, що показник живо-
народження не має достовірної різниці між загаль-
ноприйнятими та подвійними кріопереносами у па-
цієнтів до 30 років і складає 44,4% проти 50,0%, однак 
багатоплідні вагітності частіше зустрічається в групі з 

Таблиця – Показники вагітностей та 
народжуваності в залежності від віку пацієнтів
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до 30 9 6
(66,6%) 0 4

(44,4%) 19 10 
(52,6%) 2 5 

(50,0%)

31-35 18 10 
(55,5%) 1 9

(90,0%) 40 17 
(42,5%) 2 12 

(70,6%)

36-45 29 14 
(48,2%) 2 7 

(50,0%) 41 13 
(31,7%) 1 5

(38,5%)

всього 56 30 
(53,6%) 3 20 

(66,7%) 100 40 
(40,0%) 5 22 

(55,0%)
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загальноприйнятими ембріотрансферами, в той час 
як в групі з подвійними кріопереносами не відміча-
лось жодного випадку багатоплідних вагітностей.

Що стосується пацієнтів середнього репродуктив-
ного віку (від 31 до 35 років), то відсоток вагітностей 
частіше відмічався в групі пацієнтів з подвійним емб-
ріотрансфером і становив 55,5% проти 42,5%, відсо-
ток живонародження складав 90,0% проти 70,6%. В 
групі пацієнтів, яким було проведено загальноприй-
нятий ембріотрансфер двох та більше ембріонів, ба-
гатоплідні вагітності зустрічалися частіше.

Спираючись на літературні дані та проведений 
аналіз було визначено, що серед пацієнтів середньо-
го та старшого репродуктивного віку є доцільним ви-
користання методу подвійного ембріотрансферу.

Оскільки, пацієнти старшої вікової групи мають 
ряд особливостей, які ускладнюють реалізацію ре-
продуктивної функції жінки спричинену  перш за все 
– зниженням оварального резерву, гінекологічними 
захворюваннями (аденоміоз, міоми матки, гіперпла-
зія ендометрію, довготривалими запальними про-
цесами придатків та матки, оперативними втручання 
на органах малого тазу та ін.) та ендокринними пато-
логіями [11], використання кріоциклів в багатьох ви-
падках може підвищити ефективність програм ЕКЗ.

Аналіз проведених кріоциклів був направлений 
на пошук оптимальних умов і часу для проведення 
ембріотрансферу, включаючи модифікації загально-
прийнятого та подвійного переносу. 

Враховуючи все це подвійний ембріотрансфер 
може бути запропонований в якості альтернативно-
го методу, який основано на варіабельності процесу 
синхронізації зрілості ендометрію і стадії розвитку 
ембріону [4], що дозволяє збільшити вірогідність у 
його попадання.

Висновки
Подвійні ембріотрансфери дали можливість під-

вищити ефективність кріопереносів в середньому на 
13,6%.

Застосування методу подвійного ембріотрансфе-
ру дозволило збільшити частоту настання вагітнос-
тей та живонароджування серед пацієнтів серед-
нього та старшого репродуктивного віку на 14,8% та 
15,5% відповідно . 

Відмічено зменшення кількості багатоплідних ва-
гітностей при використанні  подвійних ембріотранс-
ферів серед пацієнтів молодшого репродуктивного 
віку.

Аналіз проведених ембріотрансферів показав, 
що при подвійних кріопереносах збільшується ві-
рогідність попадання у “вікно” імплантації, оскільки 
його час не є постійним по відношенню до відповіді 
ендометрію. 

Перспективи подальших досліджень. Отрима-
ні результати можуть бути використані для пошуку 
оптимальних умов і часу для проведення ембріо-
трансферу в кріоциклі.
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ОЦІНКА ЕФЕКТИВНОСТІ ВИКОРИСТАННЯ МЕТОДУ ПОДВІЙНОГО ЕМБРІОТРАНСФЕРУ У ПРОГРАМАХ ДО-
ПОМІЖНИХ РЕПРОДУКТИТВНИХ ТЕХНОЛОГІЙ

Пітько В. А., Логінова О. О., Новикова О.О., Сініло Н. М., Черкашина Я. О., Павлов І. В., Гавілей О. В.
Резюме. Протягом останніх років збільшується тенденція до переносу ембріонів в кріоциклах. Наростаю-

ча популярність зумовлена в першу чергу зменшенням впливу та наслідків гормональної стимуляції яєчників 
на організм жінок. Кріоконсервація дає можливість використання якісного матеріалу в ДРТ не вдаючись до 
повторних гормональних стимуляцій, а також використовується для ПГД, що дозволяє не тільки запобігти 
народженню дітей з генетичними захворюваннями, а й в багатьох випадках підвищує ефективність програм 
ЕКЗ. Якість ембріонів – не єдиний фактор, що впливає на успішну імплантацію, не менш важливою складовою 
є фактори спричинені станом матки.

Використання методу подвійного ембріотрансферу у кріоциклах, дає можливість збільшити вірогідність 
попадання у «вікно» імплантації, за рахунок синхронізації зрілості ендометрію і ембріона.
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МЕТОДИ І МЕТОДИКИ

Метою роботи стала оцінка ефективності використання методу подвійних ембріотрансферів в проведених 
кріоциклах.

Для вивчення було відібрано дві групи пацієнтів віком 26-45 років, в лікуванні яких використовували по-
двійні та загальноприйняті (один ембріотрансфер) кріопереноси протягом 2018-2019 рр. Ембріони були крі-
оконсервовані на стадії бластоцисти (5 доба розвитку) методом вітрифікації. Кількість перенесених ембріо-
нів в порожнину матки при загальноприйнятому ембріотрансфері становила 1 або 2, інколи 3 ембріони (за 
згодою пацієнтів), при подвійному – двічі по 1 ембріону. Результати між групами порівнювали за наявністю 
або відсутністю вагітності, спираючись на результати тестів з визначення хоріонічного гонадотропіну людини 
(ХГЛ) і кількості клінічних вагітностей. Оцінка статистичної гіпотези проводилась за допомогою критерію χ2 

(Хи-квадрат) p=0,02, при n=2.
Проведений аналіз показав, що подвійні ембріотрансфери дають можливість підвищити результативність 

проведених кріоциклів і зменшити частоту настання багатоплідних вагітностей. Використання даного методу 
дало можливість збільшити частоту настання вагітностей у пацієнтів старшого та середнього репродуктивного 
віку.

Ключові слова: eмбріон, вітрифікація, імплантація, подвійні ембріотрансфери, вікно імплантації, ендоме-
трій, стимуляція.

EVALUATION OF EFFICIENCY OF USING THE METHOD OF DOUBLE EMBRYOTRANSFER IN PROGRAMS OF 
AUXILIARY REPRODUCTIVE TECHNOLOGIES

Pitko V. A., Loginova O. A., Novikova O.А., Sinilo N. N., Cherkashina J. O., Pavlov I. V., Gaviley O. V.
Abstract. In recent years, there has been an increase in the trend towards embryo transfer in cryocycles. The 

growing popularity is primarily due to the reduction of the impact and consequences of hormonal stimulation of 
the ovaries on the body of women. Cryopreservation allows the use of high-quality material in assisted reproductive 
technologies, without resorting to repeated hormonal stimulation, and can also be used for prenatal genetic 
diagnosis, which not only prevents the birth of children with genetic diseases, but in many cases increases the 
effectiveness of treatment in vitro fertilization programs. The quality of embryos is not the only factor influencing 
the successful implantation, no less important component are the factors caused by the condition of the uterus.

The aim of the work was to evaluate the effectiveness of using the method of double embryo transfers in 
cryocycles.

Two groups of patients aged from 26 to 45 years were selected for the study, in the treatment of which double 
and conventional (one embryo transfer) cryopreservations were used during 2018-2019. The embryos were cryo-
preserved at the blastocyst stage (5 days of development) by vitrification. The number of embryos transferred to 
the uterine cavity in conventional embryo transfer was 1 or 2, sometimes 3 embryos (with the consent of patients), 
in double – twice 1 embryo.

The results between the groups were compared for the presence or absence of pregnancy, based on the results 
of tests to determine human chorionic gonadotropin (HCG) and the number of clinical pregnancies. The evaluation 
of the statistical hypothesis was performed using the criterion (Chi-square) p=0.02, with n=2.

The analysis showed that double embryo transfers make it possible to increase the effectiveness of cryocycles 
and reduce the incidence of multiple pregnancies. The use of this method made it possible to increase the frequency 
of pregnancies in patients of older and middle reproductive age.

Key words: embryos, vitrification, implantation, “double” cryo-transfers, “implantation window” endometrium, 
stimulation.
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