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В литературе термин «гипоплазия эндометрия» является синонимом понятия «тонкий 
эндометрий». При этом подразумевается размер толщины эндометрия при УЗИ исследова-
нии на 20–22 сутки менструального цикла 7 мм и менее. Результаты лечения маточного 
бесплодия у женщин с гипоплазией эндометрия на сегодняшний день нельзя признать удов
летворительными. При гипоплазии эндометрия стандартная терапия по протоколам ма-
точного бесплодия не эффективна у каждой третьей из пациенток. В основе лекарствен-
ной терапии «тонкого эндометрия» по-прежнему остается применение препаратов поло-
вых гормонов. В дополнение к стандартной терапии широко используются антиоксиданты, 
ацетилсалициловая кислота и физиотерапевтическое лечение. При неэффективности тра-
диционного лечения показано внутриматочное введение гранулоцитарного колониестимули-
рующего фактора. Перспективным направлением, позволяющим увеличить рецептивность 
эндометрия и вероятность зачатия, представляется использование в комплексе с гормо-
нальным лечением клеточной регенераторной терапии эндометриальными мезенхимальными 
стволовыми клетками полученными, из менструальной крови. В большинстве уже опубли-
кованных алгоритмов лечения бесплодия при гипоплазии эндометрия отсутствуют четкие 
и понятные критерии индивидуального отбора пациенток. Для повышения эффективности 
использования вспомогательных репродуктивных технологий необходимы дальнейшие иссле-
дования по разработке эффективных патогенетически обоснованных методик целенаправ-
ленного отбора таких пациенток для традиционного гормонального лечения или клеточной 
регенераторной терапии эндометриальными мезенхимальными стволовыми клетками.

Ключевые слова: гипоплазия эндометрия, маточное бесплодие, рецептивность эндо- 
метрия, лечение бесплодия, половые гормоны, эндометриальные мезенхимальные стволо-
вые клетки. 
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TREATMENT OF UTERINE INFERTILITY 
IN ENDOMETRY HYPOPLASIA

In the literature, the term «endometrial hypoplasia» is synonymous with the concept of «thin endo-
metrium». This implies the size of the thickness of the endometrium during ultrasound examination 
on the 20–22 day of the menstrual cycle of 7 mm or less. The results of treatment of uterine infertility 
in women with endometrial hypoplasia today can not be considered satisfactory. With endometrial 
hypoplasia, standard therapy according to the protocols of uterine infertility is not effective in every 
third of the patients. The basis of drug therapy of the «thin endometrium» is still the use of sex hormone 
preparations. In addition to standard therapy, antioxidants, acetylsalicylic acid, and physiotherapy 
are widely used. With the ineffectiveness of traditional treatment, intrauterine administration 
of a granulocyte colony stimulating factor is indicated. A promising direction that allows increasing 
the receptivity of the endometrium and the probability of conception seems to be the use of endometrial 
mesenchymal stem cells obtained from menstrual blood in combination with hormonal treatment 
of cell regenerative therapy. Most already published infertility treatment algorithms for endometrial 
hypoplasia lack clear and understandable criteria for individual patient selection. To increase 
the efficiency of using assisted reproductive technologies, further studies are needed to develop 
effective pathogenetically based methods for the targeted selection of such patients for traditional 
hormonal treatment or cell regenerative therapy with endometrial mesenchymal stem cells.

Key words: endometrial hypoplasia, uterine infertility, endometrial receptivity, infertility 
treatment, sex hormons, endometrial mesenchymal stem cells.
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По данным ВОЗ бесплодие и ранние 
потери беременности регистрирует- 

ся в среднем у каждой шестой супружеской 
пары и их частота продолжает увеличивать-
ся. Широкое внедрение в клиническую прак-
тику вспомогательных репродуктивных тех-
нологий (ВРТ) привело к тому, что ведущее 
значение среди всех непреодолимых причин 
бесплодия приобрел маточный фактор, обус- 
ловленный нерецептивностью эндометрия. 
Несмотря на очевидные успехи в репродук-
тологии, отсутствие эффективных способов 
воздействия на нерецептивный эндометрий 
является основной причиной неудач методов 
ВРТ. Программное завещание высказанное 
R. G. Edwards в 2006 году [1] «Проблема по-
вышения вероятности имплантации являет- 
ся последним не преодоленным барьером 
на пути развития вспомогательных репродук-
тивных технологий» по-прежнему остается 
актуальным. При хорошем качестве эмбрио-
на успех имплантации определяется именно 
рецептивностью материнского эндометрия, 
который за счет продукции специфического 
комплекса молекул адгезии, факторов роста 
и цитокинов обеспечивает процессы ориента-
ции, адгезии, имплантации и инвазии бласто-
цисты [2]. Нарушение образования или ме-
ханизмов действия большого количества 
факторов, обеспечивающих рецептивность 
эндометрия, частично или полностью нега-
тивно влияет на зачатие и дальнейшее со-
хранение беременности. Очевидно, что пока 
еще не все подобные регуляторы эндомет- 
риального гомеостаза установлены. Иссле-
дование уже известных маркеров эндомет- 
риальной рецептивности показало, что в свою 
очередь все они оказывают влияние друг 
на друга и действуют во взаимосвязи, а сте-
пень их функциональной компенсации тре- 
бует дальнейшего изучения [3]. До настоящего 
времени в программах ВРТ лечение маточ-
ного бесплодия (МБ) обусловленного нару- 
шением рецептивности эндометрия при его 
истончении безрезультатно у 60  % пациен-
ток. В литературе термин «гипоплазия эндо-
метрия» (ГпЭ) является синонимом понятия 
«тонкий эндометрий». При этом подразуме- 
вается размер М-эхо толщины эндометрия 

на 20–22 сутки менструального цикла 7 мм 
и менее [4]. При ГпЭ стандартная терапия 
по протоколам МБ не эффективна у каждой 
третьей из пациенток [5]. Неудовлетворитель-
ные результаты лечения во многом связаны 
с недостаточным знанием индивидуальных 
этио-патогенетических механизмов нерецеп-
тивности «тонкого эндометрия» в каждом кон-
кретном случае МБ.

Одной из установленных причин ГпЭ являет-
ся недостаточная экспрессия в эндометрии 
рецепторов для половых гормонов. Класси-
ческие генетически опосредованные меха-
низмы действия гормонов обусловлены акти-
вацией специфических рецепторов в ядрах 
клеток, тогда как более быстрые биологи- 
ческие эффекты опосредуются связанными 
с мембранами рецепторами, включая ре-
цепторы, связанные с белком G. Сигнальные 
G-белки являются универсальными посред-
никами при передаче гормональных сиг- 
налов от  рецепторов клеточной мембраны 
к структурам, обеспечивающим в конечном 
итоге функциональную активность ткани. Же-
лезистый слой эндометрия не может полно-
ценно сформироваться, если содержит мало 
рецепторов, восприимчивых к эстрогенам 
и прогестерону. Считается также, что основ-
ное значение для фазовой трансформации 
внутренней оболочки матки имеет не количе-
ство половых гормонов в крови, а достаточ-
ный уровень их взаимодействия с рецепто-
рами в эндометрии. Эндометриальные эпите-
лиальные клетки при воздействии эстрогенов 
способны самостоятельно продуцировать мо-
лекулы адгезии, цитокины и хемокины. Их се-
креторная активность во многом определяет-
ся состоянием клеток стромы, через рецеп-
торы которых опосредуются гормональные 
влияния [6]. Эстриол, способствуя пролифе- 
рации и созреванию внутреннего слоя мат-
ки, стимулирует секрецию клеток эпителия 
и продукцию собственных рецепторов. В про-
граммах ЭКО показано наличие взаимосвя-
зи между толщиной эндометрия и уровнем 
эстрадиола в крови женщин. По данным экспе-
риментальных исследований утрата эстроге-
нового рецептора α приводит к  потере чув-
ствительности эндометрия к  эстрогенам, 
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в  то время как повреждение эстрогенового 
рецептора β бесплодием не  сопровождает-
ся. Прогестерон связываясь с рецепторами 
клеток эндометрия, придает ему нужную трех-
слойную структуру с экспрессией пиноподий 
на поверхности. Этот гормон через стимуля-
цию выработки цитокинов и хемокинов по-
давляет пролиферацию и трансформирует 
эндометрий в секреторное состояние. Основ-
ным сигналом для постовуляторной децидуа-
лизации эндометрия является повышение 
уровня прогестерона в крови. Считается, что 
индуцированная прогестероном децидуали-
зация эндометрия за счет изменения про-
дукции цитокинов помогает в имплантации 
преимущественно здоровым и полноценным 
эмбрионам. Недостаточная селективность эндо-
метрия может сопровождаться самопроиз-
вольными абортами и привычным невына-
шиванием [7].

В большинстве уже опубликованных алго-
ритмов лечения бесплодия при ГпЭ отсутствуют 
четкие и понятные критерии индивидуально-
го отбора пациенток. С учетом высокой стои-
мости программ экстракорпорального опло-
дотворения (ЭКО), основной целью подобных 
разработок должно быть повышение эффек-
тивности самих процедур ВРТ [2]. Теоретиче-
ски подобными критериями отбора для лече-
ния МБ обусловленного патологией эндомет- 
рия могут быть такие признаки рецептивности 
и «окна имплантации» как оптимальная толщи-
на внутреннего слоя матки, наличие на  его 
поверхности необходимого количества пино-
подий, уровень экспрессии и соотношение 
рецепторов к эстрогенам и прогестерону, 
а также – достаточная продукция интегрина 
αvβ3, лейкемия ингибирующего фактора (LIF) 
и уровень экспрессии гена НОХА-10 в эндо-
метрии. При этом большая часть перечислен-
ных маркеров (LIF, интегрин αvβ3, Е-катгерины, 
HOX гены, пиноподии) регулируются прямым 
или опосредованным влиянием половых гор-
монов через их рецепторы. Возможно поэтому 
для прогнозирования наступления беремен-
ности при МБ чаще всего применялось имму-
ногистохимическое исследование экспрессии 
рецепторов к эстрогенам и прогестерону 
в эндометрии. Было показано, что соотноше-

ние рецепторов к прогестерону и эстрогенам α 
в пределах от 2 до 3 в период «окна имплан-
тации» является оптимальным для максималь-
ной вероятности наступления беременности 
и может служить одним из критериев отбора 
для гормональной терапии в циклах ЭКО [8]. 
Необходимо отметить, что комплексные иссле-
дования иммуногистохимических параметров 
«окна имплантации» с целью отбора пациенток 
для лечения МБ часто недоступны для практи-
ческой медицины из-за высокой стоимости 
[9]. Сказанное, в первую очередь, относит- 
ся к определению генетического микрочипа 
ERA (Endometrial Receptivity Array), включа- 
ющего исследование величины экспрессии 
до 238 генов в эндометрии.

В то же время, такие критерии отбора па-
циенток, как структура, толщина и особеннос- 
ти кровоснабжения эндометрия достаточ- 
но просто определяются при рутинном УЗИ 
исследовании. Во многих работах показано, 
что при толщине эндометрия в период «окна 
имплантации» 7 мм и менее у пациенток 
имеются минимальные шансы на продук- 
тивное зачатие [10]. М-эхо определение тол-
щины внутреннего слоя матки имеет субъек-
тивный характер и не всегда точно отражает 
истинное количество эндометрия. Предпоч
тительным считается использование методи-
ки 3D УЗИ, которая позволяет более точно 
измерить объем эндометрия во взаимосвя-
зи с объемом миометрия и оценить вероят-
ность наступления беременности. Вторым 
важнейшим УЗИ-критерием отбора при ГпЭ 
является наличие трехслойного паттерна струк-
туры эндометрия. В циклах ЭКО у таких жен-
щин беременность наступала в 24,4  % слу- 
чаев, тогда как при отсутствии слоистости 
развития беременности не отмечалось [11]. 
Целесообразность выполнения при ГпЭ доппле-
ровского УЗИ-исследования маточной гемоди-
намики с целью отбора пациенток для лече-
ния МБ по-прежнему остается спорной. В до-
ступной литературе можно найти как большое 
количество публикаций о пользе оценки со-
стояния маточного кровотока для прогнози-
рования исходов ВРТ, так и не меньшее ко-
личество сообщений о недостаточной инфор-
мативности подобных исследований [2].
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Хотя назначение гормонов эффективно 
только приблизительно у половины пациенток 
с ГпЭ, в основе лекарственной терапии «тон-
кого эндометрия» по-прежнему остается при-
менение препаратов эстрогенов, с использо-
ванием как перорального, так и трансдермаль-
ного или вагинального пути введения [12, 13]. 
Индуцированный эстрогенами период роста 
эндометрия составляет от одной до двух не-
дель, но при необходимости может быть уве-
личен [14]. Отмечено, что при культивировании 
in vitro только на 14-е сутки мезенхимальные 
клетки дифференцируются в эпителиальные 
клетки. Это подтверждается появлением спе
цифических маркеров – Е-кадхеринов, цито-
кератинов и рецепторов к эстрогенам [15]. 
Как низкий, так и высокий уровень эстраге-
нов одинаково плохо сказывается на толщи-
не и функциональной полноценности эндо-
метрия. Гипоэстрогения за счет нарушения 
формирования эстрогеновых рецепторов со-
провождается снижением чувствительности 
эндометрия к половым гормонам. При гипе-
рэстрогении блокируются эндометриальные 
рецепторы, что часто сопутствует гиперстиму-
ляции. Поэтому использование именно сред-
них дозировок эстрогенов наиболее оптималь-
но для пролиферации эндометрия у пациенток 
при его истончении [16]. Прием эстрогенов 
также способствует вазодилатации и увели-
чению скорости кровотока.

После перорального приема эстрадиола 
значительное количество препарата в пече-
ни превращается в катехолэстрогены, эстрон, 
эстриол и другие метаболиты, что сопровож
дается снижением гормональной активности, 
и для достижения конечного эффекта необхо-
димо увеличение назначаемых доз. В инструк-
ции на препарат «Прогинова» указано, что 
только 3  % эстрадиола поступает в систем-
ный кровоток в неизмененном виде, а ле-
чебный эффект в основном обеспечивается 
за счет метаболитов. При трансдермальном 
применении (препарат «Дивигель») эстрадиол 
минует печень, и поэтому достигается более 
стабильный и высокий его уровень в крови. 
Отмеченные особенности могут способство-
вать более значительному росту эндометрия 
и увеличению его рецептивности [12]. Преиму-

ществом перед пероральным приемом обла-
дает и вагинальный метод доставки эстради-
ола. Данный способ позволяет создать более 
высокую концентрацию препарата в эндо-
метрии и избежать неблагоприятное влияние 
гормона на яичники. Влагалищный путь до-
ставки при сравнении с другими способами 
продемонстрировал статистически значимые 
преимущества в отношении роста эндомет
рия, состояния маточного кровотока и со-
кратительной способности матки [17]. 

В циклах ЭКО пациенткам с ГпЭ в средней 
фолликулярной фазе стимулированного цик-
ла (не раньше 7–8 дня) эстрогены назна- 
чают при трансдермальном введении в дозе 
2 мг/день или по 4 мг/день при пероральном 
применении. На 9 день при помощи УЗИ оце-
нивается толщина эндометрия и, при необ- 
ходимости, дозу эстрогенов увеличивают 
до 6 мг/день при трансдермальном примене-
нии или до 8 мг/день при использовании пе-
роральных форм. Гормональная поддержка 
лютеиновой фазы стимулированного цикла 
и ранних сроков беременности обеспечи- 
вается применением пероральных или ва- 
гинальных форм прогестерона. Метаанализ 
16327 случаев применения различных форм 
прогестерона и прогестерона в комбинации 
с другими гормональными препаратами про-
демонстрировал значительные преимуще-
ства сочетанного использования прогесте- 
рона и трансдермальных форм эстрогенов. 
Считается, что результативность гормональ-
ной терапии МБ при ГпЭ ограничена структур-
ными нарушениями внутреннего слоя матки, 
отсутствием необходимого уровня экспрессии 
эндометриальных рецепторов для половых 
гормонов, недостаточным образованием пи-
ноподий, низким синтезом интегринов, лей-
кемия ингибирующего фактора (LIF) и других 
факторов обеспечивающих рецептивность 
эндометрия [5]. Одной из причин недостаточ-
ной эффективности гормональной терапии 
бесплодия может быть «феномен преждевре-
менной лютеинизации», обусловленный при-
менением аналогов гонадотропин-рилизинг 
гормона [18]. Гонадотропин-рилизинг гор- 
мон к тому же способствует уменьшению 
экспрессии гена НОХА-10 в эндометрии, ко-
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торый, в свою очередь, влияет на количество 
пиноподий, образование инсулиноподобного 
фактора роста-1 и интегрина αvβ3.

Имеется предположение, что терапия ре-
комбинантным LIF может быть эффективной 
у женщин с «необъяснимым» бесплодием [19]. 
Для реализации эффектов LIF необходимо 
его заимодействие с рецептором (LIF-R) и ли-
попротеином gpl30, который является транс-
мембранным переносчиком. В последующем 
происходит активация внутриклеточных сиг-
нальных каскадов, регулирующих размноже-
ние, рост и дифференцировку многих типов 
клеток. В эксперименте введение препара-
тов LIF оказывало благоприятное воздей-
ствие на качество эмбрионов и увеличивало 
количество бластоцист. Нарушение продук-
ции LIF, особенно в пролиферативный период 
менструального цикла, рассматривается как 
одна из причин множественных неудач в про-
граммах ВРТ [20]. Известно, что мутации 
в гене LIF приводят к снижению его биологи-
ческой активности в эндометрии и в дальней-
шем сопровождаются репродуктивными по-
терями обусловленными нарушением имплан-
тации эмбрионов [21]. В одной из работ 
показано, что применение антигестагена 
мифепристона сопровождается снижением 
экспрессии LIF в эндометрии во время «окна 
имплантации» [22].

В отдельных работах для лечения ГпЭ 
в циклах ЭКО предлагается использовать по-
тивоопухолевые препараты с антиэстрогено-
вым эффектом. Авторами отмечен не только 
рост эндометрия, но и увеличение частоты 
наступления беременности [23]. При неэффек-
тивности стандартного лечения МБ у пациен-
ток с «тонким эндометрием» с успехом при-
менялось внутриматочное введение грануло-
цитарного колониестимулирующего фактора. 
При этом уже через 48–72 часа после его 
применения в дозе 100 мкг у 19 % пациен-
ток с повторными неэффективными попыт-
ками в циклах ЭКО отмечали имплантацию 
бластоцист [24]. Наряду с традиционным гор-
мональным лечением при ГпЭ назначается 
антиоксидантная терапия. Рекомендуется при-
менение витамина Е вместе с петоксифилли-
ном в дозах 1000 мг/день и 800 мг/день кур-

сами от 6 до 18 месяцев. Кроме комплекс-
ного антиоксидантного действия витамин Е 
блокирует антиэстрогенное действие кломи-
фена цитрата, что увеличивает эффективность 
стимулированных циклов ЭКО [25]. Для улуч-
шения структуры эндометрия и повышения 
вероятности успешной имплантации при МБ 
в программах ВРТ пациенткам с ГпЭ допол-
нительно к традиционному лечению реко-
мендуют принимать ацетилсалициловую кис-
лоту по 80–100 мг/день. Получены данные 
об успешном применении агонистов гона- 
дотропных рилизинг-гормонов (трипторелин 
0,1 мг/день) у женщин с ГпЭ. По данным авто-
ров увеличение толщины эндометрия и час
тоты наступления беременности было связа-
но с непосредственным влиянием препарата 
как на эндометрий, так и на желтое тело [26]. 

В последнее время активно изучаются 
возможности восстановления циклической 
морфофункциональной активности эндомет- 
рия за счет использования клеточных техно-
логий. В России федеральный закон № 180-ФЗ 
«О биомедицинских клеточных продуктах» 
разрешающий использование регенератор-
ной терапии стволовыми клетками вступил 
в силу с января 2017 года. Одной из основ-
ных причин недостаточной эффективности 
существующих методов лечения такой слож-
ной, многофакторной и неоднородной в струк-
турном и функциональном отношении пато-
логии как ГпЭ является низкая вероятность 
достижения успеха за счет коррекции огра-
ниченного числа патогенетических механиз-
мов. Основным отличием клеточной регене-
раторной терапии от традиционных методик 
лечения считается мультинаправленность ее 
лечебного действия, которое во многом на-
поминает процесс физиологической регенера-
ции поврежденной ткани [27, 28]. Экзогенно 
введенные стволовые клетки, наряду с мигра-
цией в очаги повреждения и их последующей 
дифференцировкой до клеток, выполняющих 
заместительную функцию, оказывают иммуно-
модулирующее действие, обеспечивают опти-
мальное для роста эндометрия содержание 
в его ткани цитокинов, хемокинов, факто- 
ров роста и других растворимых сигнальных 
молекул обладающих биологической актив-
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ностью. Эти продукты за счет регуляции про-
лиферативных и секреторных процессов вос-
станавливают функциональную способность 
эндометрия и подготавливают его к внедре-
нию плодного яйца. Сказанное подтверждает-
ся многочисленными экспериментальными 
данными. Так, на крысах была показана воз-
можность наступления беременности после 
успешной трансплантации искусственно вы-
ращенного из стволовых клеток эндометрия 
в поврежденную аутологичную матку [27]. 
Мезенхимальные стволовые клетки (МСК) 
способны оказывать иммуномодулирующий 
эффект, который в основном носит супрессив-
ный характер [29]. Их иммуномодулирующее 
действие усиливается при их нахождении 
в воспаленной ткани продуцирующей гамма-
интерферон. Данное обстоятельство позво-
ляет рассчитывать на положительный резуль-
тат от клеточной терапии одного из самых 
частых вариантов ГпЭ – истончения эндомет
рия обусловленного хроническим эндометри-
том. Биологическое свойство МСК к тропизму 
в поврежденные патологическим процессом 
ткани может стать причиной их миграции 
в очаги опухолей. Такие опухолевоассоции-
рованные МСК за счет стимуляции роста 
стволовых раковых клеток и активации нео-
ангиогенеза приобретают способность под-
держивать инвазивный рост и метастазиро-
вание раковых клеток. Иногда применение 
МСК с лечебной целью может спровоциро-
вать и начало злокачественного процесса. 
Способность к инициации и дальнейшему 
росту опухолей отмечена у МСК из жировой 
ткани и костномозгового происхождения. В за-
висимости от разнонаправленного влияния 
большого количества различных факторов 
МСК могут как стимулировать, так и ингиби-
ровать рост опухолей [29]. На сегодняшний 
день предсказать возможный исход процесса 
не представляется возможным, поэтому, на-
личие злокачественного процесса, независи-
мо от его локализации, необходимо считать 
противопоказанием для применения МСК 
в комплексном лечении любого заболевания. 

В качестве традиционных источников ма-
териала для клеточной регенераторной те- 
рапии используются МСК, которые получают 

из костного мозга, пуповинной крови и жи-
ровой ткани. Однако, получение материала 
из жировой ткани и костного мозга достаточ-
но болезненно и обременительно для доно-
ра, а пуповинную кровь можно взять лишь 
при рождении. С другой стороны, результаты 
исследований выполненных на клеточном 
уровне показывают наличие особенностей 
у МСК различного происхождения. По данным 
как экспериментальных, так и клинических 
исследований лечебный эффект таких стволо-
вых клеток полученных из различных источ-
ников также не всегда одинаков. Выявленная 
гетерогенность требует дальнейшего изуче-
ния с целью дифференцированного примене-
ния МСК [29]. В литературе появились новые 
данные об использовании такого перспек-
тивного источника мультипотентных стволо-
вых клеток как менструальная кровь. Важно, 
что из менструальной крови получают ткане-
специфические эндометриальные мезенхи-
мальные стволовые клетки (ЭМСК). Именно 
ЭМСК в условиях физиологического менст- 
руального цикла отвечают за регенерацию 
функционального слоя эндометрия [30]. Пре-
имуществами использования ЭМСК являются 
доступность неинвазивного извлечения мате-
риала, высокая пролиферативная активность 
и мультипотентность, устойчивость к иммор-
тализации и трансформации при длительном 
культивировании. При использовании соб-
ственных ЭМСК практически отсутствует не-
обходимость тестирования на онкогенность 
и эндотоксичность. Хотя необходимо соблю-
дать стерильность, также как и при работе 
с другими культурами клеток.

Функциональный верхний слой эндомет- 
рия ежемесячно восстанавливается за счет 
процесса регенерации исходящего из ство-
ловых клеток нижнего базального слоя. Ре- 
генераторная способность эндометрия уни-
кальна – у фертильных женщин он обновляется 
более 400 раз в течение жизни. W5C5 + ЭМСК 
экспрессирующие PDGFR-β (рецептор тром-
боцитарного фактора роста) и поверхност-
ные маркеры CD9, CD44, CD29, CD73, CD90 
и CD105 определяются в обоих слоях эндо-
метрия и в норме составляют до 4 % их кле-
точной массы, распределяясь в основном 
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периваскулярно и относительно равномерно 
[15]. При отсутствии эффекта от стандартной 
гормональной терапии ГпЭ дополнительное 
внутриматочное введение именно ЭМСК тео-
ретически могло бы помочь решить проблему 
МБ. Доказано, что в условиях хронического 
эксперимента человеческие ЭМСК, за счет 
регуляции репаративных процессов, способ-
ны восстанавливать структуру и функциональ-
ные возможности поврежденного эндомет- 
рия у самок кроликов рода Шиншилла [31]. 
Исследования эффективности применения 
ЭМСК пока еще имеют, в основном, экспери-
ментальный характер. В клинических условиях 
регенераторная терапия собственными ЭМСК 
с успехом уже была проведена в 2016 году 
для лечения МБ при тяжелом синдроме Ашер-
мана [32]. Авторы забирали менструальную 
кровь для получения ЭМСК на вторые сутки 
после начала месячных. На 16 сутки этого 
же цикла выращенные собственные ЭМСК 
в количестве около 1 000 000 клеток вноси-
ли в полость матки при помощи внутрима-
точного катетера. Дополнительно всем жен-
щинам назначалось гормональное лечение. 
После одной или двух трансплантаций у 5 
из 7 пациенток толщина эндометрия достиг-
ла 7–8 мм, что способствовало наступлению 
ранее невозможной беременности у трех жен-
щин. Никаких побочных эффектов и осложне-
ний при проведении клеточной регенератор-
ной терапии ЭМСК самих пациенток не было 
отмечено. 

С учетом полученных результатов можно 
прогнозировать высокую эффективность кле-
точных технологий с применением собствен-
ных ЭМСК в лечении МБ при ГпЭ различной 
этиологии. Уже назрела необходимость обо-
снования включения регенераторной клеточ-
ной терапии ЭМСК в комплексное лечение 
бесплодия при неэффективных попытках ВРТ 
у пациенток с ГпЭ. Иммуногистохимическое 
подтверждение взаимосвязи экспрессии спе
цифических поверхностных маркеров ЭМСК 
(CD105, CD44, CD73) и молекул характеризу-
ющих рецептивность эндометрия теоретиче-
ски позволяет разработать патогенетически 
обоснованную модель индивидуального отбо-
ра пациенток для целенаправленного при- 

менения клеточной регенераторной терапии 
ЭМСК в случаях неэффективности гормональ-
ного лечения по протоколам МБ при ГпЭ. 

Применение физиотерапевтических мето-
дов лечения (ФТЛ) и реабилитации пациенток 
страдающих МБ обусловленного нарушением 
рецептивности эндометрия носит дискуссион-
ный характер. В литературе отсутствует цель-
ное представление о механизмах действия 
методов ФТЛ. Большинство авторов связывает 
клиническую эффективность с улучшением 
внутриматочной гемодинамики, что способ-
ствует повышению вероятности наступления 
и увеличению частоты благополучных исхо-
дов беременности [33]. При ГпЭ ФТЛ назна-
чается в комбинации с гормональной тера-
пией в качестве дополнительного воздей-
ствия способствующего росту эндометрия. 
В клинике широко используются такие методы 
как аппликации озокерита на кожу живота, 
диатермия, низкочастотная магнитотерапия, 
лазеротерапия, иглоукалывание, гирудотера-
пия. Назначается также, гинекологический 
массаж и лечебная гимнастика. Среди всех 
способов применения ФТЛ наибольшей до-
казательной базой обладает низкочастотная 
электроимпульсная терапия с вагинально-
абдоминальным расположением электродов. 
Методика курсового лечения включает 10 про-
цедур длительностью по 20–30 минут, которые 
назначаются ежедневно начиная с 5–7 дня 
от начала менструального цикла. Применение 
электроимпульсной терапии по данной мето-
дике у пациенток с ГпЭ, страдающих хрониче-
ским эндометритом, сопровождалось умень-
шенинем или исчезновением клинических про-
явлений [10]. У этой же категории пациенток 
показана эффективность использования низ-
кочастотного ультразвукового кавитационно-
го орошения полости матки раствором бак-
териоцидных и иммуностимулирующих пре-
паратов [34]. Предложена новая методика 
негормональной терапии пациенток с ГпЭ 
путем внутриматочного введения смеси угле-
кислого газа и азота. Параллельно с проце- 
дурами орошения эндометрия назначаются 
сеансы гинекологического массажа, который 
помогает при различных структурных наруше-
ниях [35]. Авторы связывают эффект от про-
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цедур с увеличением объемного кровотока 
и степени экстракции кислорода эндометрием. 
С нашей точки зрения в данном случае не-
обходимо обсудить роль гипоксии, которая 
необходима для инвазии бластоцисты и фи-
зиологического зачатия. Известно, что в усло-
виях гипоксии стабилизируется образование 
фактора активируемого гипоксией-1, который, 
в свою очередь, регулирует активность бо-
лее 200 генов и в том числе – участвующих 
в процессах ангиогенеза и регуляции энерге-
тического метаболизма [36]. Ранее было пока-
зано, что культивирование эмбрионов in vitro 
в среде с относительно низкой концентрацией 
кислорода приводит к их лучшей выживаемос
ти и большей способности к имплантации 
в циклах ЭКО [32]. Теоретически подобная 
ситуация встречается при внематочной бе-
ременности, когда эмбрион предпочитает 
внедрению в эндометрий ткань с более низ-
ким содержанием кислорода. 

Стимуляция роста эндометрия за счет 
ограниченного механического воздействия 
на стенку матки с помощью гистероскопа 
или выскабливания полости матки с последу-
ющим проведением гормональной терапии 
отмечена в ряде публикаций, но, тем не ме-
нее, лечебное значение повреждения эндо-
метрия признается не всеми авторами [37]. 

Таким образом, изложенные в литератур-
ных источниках методы лечения МБ у пациен-
ток с ГпЭ чаще всего основываются на приме-
нении женских половых гормонов и, в целом, 
характеризуются недостаточной эффектив-
ностью и низкой доказательной базой. Пер-
спективным направлением лечения позво-
ляющим увеличить рецептивность эндомет- 
рия и вероятность зачатия в дальнейшем 
представляется комбинированная (с приме-
нением гормонов) клеточная регенераторная 
терапия ЭМСК. Для повышения результатив-
ности циклов ВРТ необходимы дальнейшие 
исследования по разработке эффективных 
патогенетически обоснованных методик це-
ленаправленного отбора таких пациенток 
для традиционного гормонального лечения 
или комбинированной клеточной регенера-
торной терапии. 
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