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ОСОБЕННОСТИ ПОКАЗАТЕЛЕЙ АУТОАНТИТЕЛ  

У ЖЕНЩИН С БЕСПЛОДИЕМ 
 

Проведен анализ акушерско-гинекологического, соматического анамнеза и показателей аутоантител, опреде-
ленных с помощью метода ЭЛИ-П-Комплекс, у пациенток с различными формами бесплодия. Показано, что у 
больных с повышением антител к ХГЧ частота воспалительных заболеваний и эндометриоза III–IV степени ока-
залась выше, чем в группе с нормативными показателями параметра. Пациентки этой группы отличались более 
высокой частотой потери беременности в анамнезе, в том числе беременностей, полученных в программах ВРТ. 
Оценка показателей других групп аутоантител выявила у пациенток с бесплодием частое повышение аутоантител 
к β2-гликопротеину 1, белку S100, двуспиральной ДНК, инсулину, тироглобулину. Данные изменения могут быть 
как причинами бесплодия, так и причинами неудачных программ ЭКО. 
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В последние годы экстракорпоральное 

оплодотворение (ЭКО) становится все более 
эффективным методом решения проблемы 
бесплодия. Количество новорожденных, 
родившихся в разных странах с помощью 
этой технологии, превысил миллион. Не-
смотря на очевидный рост эффективности 
ЭКО, достигнутый за последние 30 лет, ре-
продуктологи часто сталкиваются с такими 
клиническими случаями, когда сложно оп-
ределить причину бесплодия и, следова-
тельно, помочь супружеской паре. 

Как правило, акушерский анамнез таких 
пациенток отягощен прерываниями бере-
менности в различные сроки. Принято счи-
тать, что до 40 % наступивших беременно-
стей заканчивается гибелью эмбриона уже в 
первые 1–3 нед., зачастую до того, как бе-
ременность удается диагностировать [1]. 
Почти в половине случаев причина связана 
с генными нарушениями [2]. Причем если 
генные и хромосомные аберрации вносят 
существенный вклад в остановку развития 
беременности на начальных этапах [3], то на 
более поздних этапах развития гестацион-
ного процесса относительная роль именно 

генетических нарушений существенно сни-
жается. Другие причины, нарушающие раз-
витие беременности и формирования эм-
бриона и плода: стойкие изменения в 
системе иммунорегуляции беременности [4–
6]. Установлено, что внутриутробное разви-
тие напрямую зависит от функционального 
состояния иммунной системы матери и ре-
гулируется интерлейкинами, интерферона-
ми и эмбриотропными антителами (ЭТА) 
класса IgG [7–9]. Отметим, что стойко из-
мененное содержание ЭТА является харак-
терной особенностью многих женщин, 
страдающих бесплодием неясного генеза, в 
том числе тех, кто неоднократно и безус-
пешно подвергался процедуре ЭКО [10]. 
Аномалии в содержании ЭТА выявляются 
приблизительно в 80–90 % подобных случа-
ев и являются вероятным причинным фак-
тором, обусловливающим несостоятель-
ность нидации или гибель прикрепившегося 
эмбриона на самых ранних стадиях его раз-
вития, еще до диагностики беременности 
[7]. Изучение процессов содержания ЭТА 
изучено недостаточно, что определило акту-
альность исследования. 
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Цель исследования – изучить показатели 
аутоантител, исследованные с помощью ме-
тода ЭЛИ-П-Комплекса, у пациенток с раз-
личными формами бесплодия, оценить час-
тоту встречаемости повышения антител к 
хорионическому гонадотропину человека 
(ХГЧ) у женщин с неясной формой беспло-
дия и привычным невынашиванием бере-
менности в анамнезе. 

 
Материал и методы 
 
В исследовании приняли участие 120 

женщин (средний возраст 34,1 ± 0,5 лет), у 
которых продолжительность бесплодия 
варьировалась от 2 до 14 лет. По данным 
акушерского анамнеза, у 52,2 % пациенток 
ранее были беременности. В исследовании 
участвовали пациентки с различными фак-
торами бесплодия: 22 % составили лица с 
неясной формой бесплодия; 28 % – с труб-
ным фактором; 8 % – с мужским фактором; 
4 % – с бесплодием, вызванным эндомет-
риозом; 38 % – с сочетанными формами 
бесплодия. У 21 % пациенток выявлена па-
тология щитовидной железы, у 40 % лиц – 
тромбофилия, 10 % женщин страдали ожи-
рением и метаболическим синдромом. 

На основе исследования уровня аутоан-
тител, а прежде всего по показателю анти-
тел к ХГЧ, пациентки разделены на две 
группы: 1-я – больные с повышением уров-
ня антител к ХГЧ (n = 58); 2-я – лица с нор-
мативными показателями антител (n = 62). 

Проводили определение в сыворотке 
крови регуляторных аутоантител класса IgG 
к 12 антигенам, важных для оценки состоя-
ния репродуктивных функций женщины  
(к ХГЧ, двуспиральной ДНК, β2-глико- 
протеину, Fc-фрагменту иммуноглобулинов 
(ревматоидному фактору), коллагену, белку 
S100, мембранному антигену сперматозои-
дов SPR-06, антигену мембран тромбоцитов 
TrM-03, антигену эндотелия сосудов ANCA, 
инсулину, тироглобулину, почечному анти-
гену КiМ-05) методом твердофазного имму-
ноферментного анализа с использованием 
коммерческого набора реагентов «ЭЛИ-П-
Комплекс-12-Тест» (МИЦ «Иммункулус», 
Россия). Фотометрирование проводили при 
длине волны 450 нм с помощью спектрофо-
тометра Multiskan FC («Termo scieniric», 
Финляндия). 

Расчет средней индивидуальной имму-
нореактивности каждого анализируемого 

образца сыворотки крови (в процентах от 
среднепопуляционных, контрольных значе-
ний), а также отклонения (в процентах от 
среднего нормализованного уровня) имму-
нореактивности анализируемого образца 
сыворотки крови с каждым из используе-
мых антигенов производили с использова-
нием компьютерной программы ОFFIS-3. 

Все исследования выполнялись в соот-
ветствии с декларацией Всемирной ассо-
циации «Этические принципы научных и 
медицинских исследований с участием че-
ловека» с поправками (2000) и «Правилами 
клинической практики в Российской Феде-
рации», утвержденными приказом Мин-
здрава РФ № 266 от 19.06.2003. Лечебные 
мероприятия проводились в соответствии с 
нормативными документами, утвержден-
ными Министерством здравоохранения РФ 
(приказ Минздрава РФ № 67 от 26.02.2003 
«О применении вспомогательных репро-
дуктивных технологий (ВРТ) в терапии  
женского и мужского бесплодия»). Все об-
следованные лица подписали информиро-
ванное согласие на участие в исследовании. 

Статистическая обработка полученных 
результатов проводилось с использованием 
программы Statistica 8.0, пакета R. Сравне-
ние вариационных рядов осуществлялось с 
помощью парного теста Вилкоксона, досто-
верность отличия частоты встречаемости 
признака определяли точным методом Фи-
шера. 

 
Результаты исследования  
и обсуждение 
 
На первом этапе оценивалась частота по-

тери беременности в акушерском анамнезе. 
Частота самопроизвольных выкидышей, за-
мерших беременностей была несколько вы-
ше в группе лиц с повышением антител к 
ХГЧ, чем в оппозитной группе (29,5 и 
20,3 % соответственно). У 29 % пациенток 
1-й группы причина бесплодия была неясна, 
тогда как во 2-й группе частота этого фак-
тора составила 12 % случаев. 

При анализе гинекологического статуса 
отмечалось повышение частоты встречае-
мости в 1-й группе таких заболеваний, как 
хронический эндометрит и сальпингоофо-
рит с частыми обострениями (2 = 3,96,  
p = 0,047), и достаточно высокая встречае-
мость эндометриоза III–IV степени (p = 0,07) 
по сравнению со 2-й группой. Отличий  
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в частоте встречаемости других гинеколо-
гических заболеваний (миома матки, пато-
логия шейки матки, гиперпластические 
процессы эндометрия в анамнезе) не выяв-
лено. 

По данным литературы, существует не-
сколько факторов, предрасполагающих  
к развитию аутосенсибилизации к ХГЧ у 
женщин [11; 12], в том числе перенесенные 
ранее инфекционные и воспалительные за-
болевания [13]. Вероятно, это и объясняет 
повышение антител к ХГЧ у исследованной 
группы женщин. Повышение антител к ХГЧ 
при эндометриозе, вероятно, объясняется 
тем, что при данном заболевании выявляет-
ся усиление активности B1-лимфоцитов, ак-
тивация которых может сопровождаться 
повышенной продукцией аутоантител [14]. 

В обеих группах определенной части па-
циенток ранее проводились программы 
ВРТ. При анализе этого критерия частота 
неудачных попыток программы ЭКО в 1-й 
группе женщин оказалась выше, чем во  
2-й (p = 0,69). 

Следует отметить тот факт, что у лиц 1-й 
группы отмечался также высокий процент 
потери беременности, полученной при про-
веденных ранее программах ЭКО, учитыва-
лись самопроизвольные выкидыши и био-
химические беременности. Процент такой 
патологии составил 23 и 11 % у женщин 1-й 
и 2-й групп соответственно. Этот факт  
объясняется механизмами отрицательного 
воздействия антител к ХГЧ. Связывание ан-
тител с ХГЧ приводит к нарушению взаи-
модействия гормона с рецептором, что ве-
дет к регрессии желтого тела и прерыванию 
беременности. Также антитела к ХГЧ спо-
собны усиливать антителозависимую цито-
токсичность Т-лимфоцитов, направленную 
на клетки трофобласта, продуцирующие 
ХГЧ [12]. Выделяемые при этом провоспа-
лительные цитокины вызывают некроз де-
цидуальной ткани [12]. 

На следующем этапе исследования оце-
нивался эмбриологический протокол прово-
димых ранее программ ЭКО (табл. 1). Про-
цент оплодотворения в обеих группах при 
сравнении тестом Фишера (p = 0,75) не имел 
отличий. Также не выявлено достоверных 
отличий в качестве эмбрионов в анализи-
руемых группах, параметры сравнивались с 
помощью парного теста Вилкоксона. 

При анализе уровня остальных антител, 
определяемых с помощью ЭЛИ-П-
Комплекса, двуспиральной ДНК, фосфоли-
пид-связывающему β2-гликопротеину 1, 
коллагену, Fc-фрагменту IgG, инсулину, 
тироглобулину, белку S100, антигену SPR-
06, антигену TrM-03, антигену АNCA, анти-
гену KiM-05 в группах выявлены важные 
научные данные (табл. 2). Процент патоло-
гических изменений уровня других аутоан-
тител у пациенток 1-й группы оказался ни-
же, чем у лиц 2-й группы. Эти данные лишь 
указывают на то, что пациентки 2-й группы 
также нуждались в проведении дополни-
тельного обследования и коррекции выяв-
ленных нарушений перед программами 
ЭКО, что, вероятно, может повысить ре-
зультативность терапии. 

Следует обратить внимание на то, что в 
обеих группах встречался высокий процент 
повышения антител к белку S100: 36,4 и 
37,9 % в 1-й и 2-й группах соответственно. 
По данным литературы, плацентарная фор-
ма белка S100 является регулятором про-
граммируемой гибели клеток эмбриона и 
плода [15; 16]. Кроме того, этот белок уча-
ствует в регуляции созревания и топической 
миграции нейробластов на этапах формиро-
вания нервной системы [16]. В этой связи, 
как избыток, так и недостаток антител к 
белку S100, может вести к гибели эмбриона 
или сопровождаться пороками развития 
[15]. Патологический подъем продукции 
антител к данному белку могут вызывать 
вирусы папилломы человека (ВПЧ) [10; 15]. 

 
 

Таблица 1 
Особенности эмбриологического протокола  

у обследованных женщин 
 

Показатель 
Обследованные женщины 

1-я группа 
(n = 58) 

2-я группа 
(n = 62) 

Процент оплодотворения, % 76,08 75,24 
Хорошее качество эмбрионов, % 0,65 0,59 
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Таблица 2 
Частота выявления аутоантител у обследованных женщин, % 

 

Показатель 
Обследованные женщины 

1-я группа 
(n = 58) 

2-я группа 
(n = 62) 

Аутоантитела:     
к двуспиральной ДНК 18,2 20,7 
к β2-гликопротеину 34,4 58,6 * 
к Fc-фрагменту IgG 12,1 31,0 * 
к инсулину 36,4 48,3 
к тироглобулину 54,5 * 31,0 
к белку S100 36,4 37,9 
к антигену SPR-06 18,2 31,0 
к антигену TrM-03 – 3,4 
к антигену АNCA 3,4 3,4 
к антигену KiM-05 21,2 * 6,9 
к коллагену 3,4 9,1 

 
Примечание: * – p < 0,05. 

 
 
 
 
Таким образом, обследование больных на 
ВПЧ и соответствующая терапия, по наше-
му мнению, поможет предотвратить отрица-
тельные результаты программ ВРТ. 

Также установлена высокая встречае-
мость повышения антител к β2-гликопротеи- 
ну в обеих группах: 34,4 и 58,6 % в 1-й и 2-й 
группах соответственно. Повышение анти-
тел к β-гликопротеину – основной и наибо-
лее чувствительный лабораторный признак 
антифосфолипидного синдрома, более на-
дежный, ранний и чувствительный, чем 
прирост антител к кардиолипину и другим 
фосфолипидным молекулам [10; 17]. Мно-
гочисленные исследования показали, что 
уровень антител к фосфолипидам у пациен-
ток с бесплодием и невынашиванием бере-
менности повышен [18–20]. 

 
Заключение 
 
Полученные данные позволяют заклю-

чить, что пациентки с повышением уровня 
антител к ХГЧ отличаются более высокой 
частотой встречаемости воспалительных 
заболеваний женской половой сферы, а так-
же генитального эндометриоза III–IV степе-
ни. У пациенток этой группы определен бо-
лее высокий процент неудачных ранее 
проведенных программ ЭКО и, что особен-
но важно, высокий уровень репродуктивных 

потерь после наступления беременности в 
программах ВРТ. Однако такие эмбриоло-
гические параметры, как процент оплодо-
творения и качество эмбрионов у данной 
группы лиц существенно не отличались от 
показателей оппозитной группы женщин с 
нормальными показателями антител. 

Результаты проведенного исследования 
показали, что у женщин с бесплодием часто 
устанавливалось повышение к β2-гликопро- 
теину 1, белку S100, двуспиральной ДНК, 
инсулину, тироглобулину. Можно полагать, 
что своевременная коррекция, выявленных с 
помощью ЭЛИ-П-Комплекса нарушений, 
подобранная для каждой конкретной паци-
ентки с учетом ее индивидуальных особен-
ностей, поможет повысить эффективность 
программ ВРТ. 
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THE PROPERTIES OF AUTOANTIBODY INDICATORS  

IN WOMEN WITH INFERTILITY 
 

The analysis was made of obstetric and gynecological, somatic anamnesis, and autoantibody indicators defined by the 
method of ELI-p complex, in patients with various forms of infertility. The results showed that patients with HCG antibo-
dies increase the frequency of inflammatory diseases and endometriosis 3–4 fold higher than in the group with the normal 
indicators for this parameter. Also this group of patients had higher rates of pregnancy loss in history, including pregnan-
cies resulting in programmers of ART. Evaluation of the indicators in other groups autoantibodies had identified frequent 
increase of autoantibody (β2-glucoprotein 1, S100 protein, helical DNA, insulin, tiroglobulin) levels in the patients with 
infertility. These changes can both cause infertility and cause failure of ART programs. 

Keywords: infertility, autoantibody, IVF, miscarriage, anti-HCG syndrome. 
 


