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Бесплодие – это отсутствие беременности по любым причинам после 1 года половой жизни без применения методов контрацепции или через 6 месяцев, если женщине больше 35 лет.
Тенденция к снижению рождаемости в развитых странах за последние 50 лет ведет не только к быстрому осознанию остроты проблемы бесплодия, но и к интенсивному развитию основных направлений охраны репродуктивного здоровья населения и новых высокотехнологичных методов лечения. По определению Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ), репродуктивное здоровье — «...состояние полного физического, психического и социального благополучия, обеспечивающее возможность вести безопасную и эффективную половую жизнь в сочетании с воспроизведением потомства в сроки и количестве, которые определяются самим индивидуумом» . Одной из ведущих причин демографического кризиса в России являются болезни репродуктивной системы женщин. В последние годы неуклонно растет число гинекологических заболеваний практически по всем нозологическим формам . Отмечается высокая частота мужского бесплодия в популяции: около 7 % мужчин на протяжении жизни сталкиваются с проблемами инфертильности, что превышает распространенность сахарного диабета обоих типов .

Супружескую пару детородного возраста считают бесплодной, если беременность у женщины не наступает в течение года регулярной половой жизни без использования средств и методов контрацепции. Частота бесплодных браков в России превышает 15 %. Показатель женского бесплодия, по экспертной оценке ВОЗ, за последние 5 лет увеличился на 14 %, достигнув критического уровня демографической ситуации. Эти цифры означают, что в стране зарегистрировано более 5 млн бесплодных супружеских пар, при этом 1,63 млн нуждаются в применении вспомогательных репродуктивных технологий (ВРТ) . Невозможность зачатия естественным путем является причиной психологического дискомфорта как для мужчины, так и для женщины, резко снижает качество жизни, в том числе сексуальной, и во многих случаях приводит к распаду семьи. Поэтому бесплодие не подпадает под определение здоровья; по решению комиссии ведущих мировых экспертов оно признано заболеванием и внесено в Международную классификацию болезней 10-го пересмотра (МКБ-10): мужское бесплодие — XIV класс, N 46; женское бесплодие — XIV класс, N 97. Следовательно, «бесплодие — это болезнь, которую надо лечить, и более того — это болезнь, которая поддается лечению» . Охрана репродуктивного здоровья населения России объявлена руководством страны важнейшей государственной задачей и входит в число приоритетных составляющих национального проекта «Здоровье».

В настоящее время современными высокотехнологичными методами лечения бесплодного брака являются ВРТ — методы преодоления бесплодия, в которых отдельные или все этапы зачатия и раннего развития эмбрионов осуществляются вне организма женщины.

Среди программ ВРТ наиболее широко используется экстракорпоральное оплодотворение (ЭКО) — технология оплодотворения яйцеклеток женщины in vitro спермой мужа (донора) с последующим переносом полученных эмбрионов в полость матки матери.
Вспомогательные репродуктивные технологии включают:

·  экстракорпоральное оплодотворение (ЭКО) — технология оплодотворения яйцеклеток женщины in vitro спермой мужа (донора) с последующим переносом полученных эмбрионов в полость матки матери. Если на первых этапах развития метода ЭКО показанием к этому виду лечения был исключительно трубный фактор (непроходимость или отсутствие маточных труб после оперативных вмешательств), то в настоящее время круг показаний все больше расширяется: помимо трубно-перитонеального бесплодия в него включены бесплодие, обусловленное эндометриозом (при неэффективности других видов лечения в течение двух лет и более), эндокринное бесплодие (при невозможности достижения беременности с помощью гормонональной терапии в течение шести месяцев и более), бесплодие, обусловленное мужским фактором, сочетанные формы бесплодия, идиопатическое бесплодие более двух лет, то есть все виды бесплодного брака, не поддающиеся терапии или имеющие большую вероятность преодоления с помощью ЭКО, чем при лечении другими методами. При отсутствии противопоказаний ЭКО может проводиться по желанию супружеской пары (женщины, не состоящей в браке) при любой форме бесплодия. Противопоказания для проведения ЭКО: соматические и психические заболевания, препятствующие вынашиванию беременности и родам; врожденные пороки развития или приобретенные деформации полости матки, при которых невозможна имплантация эмбрионов или вынашивание беременности; опухоли яичников; доброкачественные опухоли матки, требующие оперативного лечения; острые воспалительные заболевания любой локализации; злокачественные новообразования любой локализации, в том числе в анамнезе. В развитых странах число беременностей, полученных в результате лечения бесплодия методами ВРТ, составляет от 1 до 3 % от общего числа беременностей, и этот показатель неуклонно растет.

· инъекция сперматозоида в цитоплазму ооцита (интрацитоплазматическая инъекция сперматозоида — ICSI, ИКСИ), 

· донорство ооцитов, спермы и эмбрионов, 

· суррогатное материнство, 

· рассечение оболочки эмбриона (хетчинг),

·  криоконсервация гамет,эмбрионов,ткани яичника,
· преимплантационная генетическая диагностика,

· получение сперматозоидов для ИКСИ,

· искусственная инсеминация спермой мужа (донора). 

По данным Российской ассоциации репродукции человека (РАРЧ), в России в настоящее время работает около 100 центров, в которых выполняется порядка 30 тысяч лечебных циклов ВРТ ежегодно. В 2007 г. среднестатистические значения частоты наступления беременности в пересчете на перенос эмбрионов составили в программе ЭКО 38,0 %, в программе ЭКО — ИКСИ — 36,2 %, при переносе замороженных/размороженных эмбрионов — 25,5 %, при донорстве ооцитов — 46,6 %, в программе суррогатного материнства — 40,6 % . На современном этапе развития репродуктивных технологий практически любая форма бесплодия может быть преодолена с помощью методов ВРТ.

Комплексное применение современных диагностических методов (эндоскопических, ультразвуковых, гормональных, иммунологических, генетических) на этапе обследования супружеской пары позволяет установить основные причины инфертильности и тем самым определить структуру бесплодного брака: ведущим является женский фактор — на его долю приходится 35–50 % случаев бесплодия против 30–35 % случаев, обусловленных мужским фактором. Кроме того, у восьми из десяти супружеских пар отмечается сочетание двух и более причин нарушения репродуктивной функции, причем со стороны как женщины, так и мужчины. В этом случае лечение бесплодия традиционными методами — процесс длительный и малоэффективный; если после такого лечения в течение шести месяцев не наступает беременность, пациентам, особенно старше 35 лет, должно быть рекомендовано применение методов ВРТ.

2. http://www.ayzdorov.ru/Chto_takoe_besplodie.php

     Факторы бесплодия

Бесплодие практически всегда имеет много причин (факторов). В результате исследований и клинических наблюдений установлено, что факторы бесплодия  структурируются (группируются) на основании объединения однородных признаков, по:

· анатомической локализации патогенеза заболеваний, вызвавших бесплодие;

· характеру  патофизиологических процессов в организме (эндокринные нарушения, феномен иммунологического  отторжения половых клеток);

· генетическим аномалиям, препятствующим оплодотворению;

· особенностям психосоматического состояния женщин фертильного возраста в разных условиях жизни;

· влиянию мужского фактора бесплодия.

· . По мнению специалистов, ведущим фактором женского бесплодия остается трубно-перитонеальный, обусловленный непроходимостью или отсутствием маточных труб либо выраженным спаечным процессом в малом тазу (60–70 %). На втором месте стоит эндокринная форма бесплодия, связанная с ановуляцией (20–25 %).

· Среди других факторов бесплодия необходимо отметить генитальный эндометриоз, который обусловливает до 30 % случаев женского бесплодия. Заболевание поражает от 12 до 50 % женщин репродуктивного возраста, приводя к бесплодию в 50–80 % случае. На долю иммунологических факторов приходится 8–10 % — бесплодие связано с присутствием у женщины иммунных реакций против сперматозоидов (наличием антиспермальных антител) либо иммунных реакций против эмбриона. Реже (2–5 %) встречаются врожденные аномалии развития матки и маточных труб.

· В 5–7 % случаев причину инфертильности определить не удается — это так называемое идиопатическое бесплодие, которое устанавливают, когда при всестороннем обследовании обоих супругов не выявлено никаких причин для бесплодия. Оба супруга по заключению здоровы, но беременность не наступает. Данная ситуация связана с невозможностью выявить все нарушения репродуктивной системы современными методами диагностики. Например, невозможно установить рецепторные нарушения в оболочке яйцеклетки, препятствующие проникновению сперматозоида. Такие отклонения зачастую выявляются опытным путем при проведении процедуры экстракорпорального оплодотворения.

· Основными причинами мужского бесплодия считают инфекции мочеполовой системы, в том числе вирусные и бактериальные, а также последствия перенесенных ранее инфекционно-воспалительных заболеваний органов мочеполового тракта (30–45 %). Важное влияние на развитие мужского бесплодия оказывает варикозное расширение вен яичка — варикоцеле, которое стоит на втором месте в структуре причин мужской инфертильности (35–40 %). Первичный или вторичный гипогонадизм у мужчин встречается в 10–12 % случаев. Эндокринопатии (сахарный диабет, тиреотоксикоз и др.) приводят к нарушению сперматогенеза в 5–7 % случаев. Врожденные пороки развития органов мочеполового тракта (гипоспадия, крипторхизм, отсутствие семявыносящих протоков, обусловленное мутациями и полиморфизмом в гене муковисцидоза), а также приобретенные пороки (связанные с непроходимостью vas deferens, в том числе после стерилизации) являются причинами бесплодного брака у 7–8 % пациентов. Генетические факторы бесплодия у мужчин встречаются в 3–5 % случаев, среди них наиболее распространенными являются аномалии числа (синдром Кляйнфельтера, смешанная дисгенезия гонад и генотип ХХY) и структуры хромосом. У мужчин с азооспермией или тяжелой олигозооспермией нередко встречаются мутации в локусах Y-хромосомы, ответственных за сперматогенез, так называемый фактор азооспермии (AZF). Нередко причиной бесплодия в браке могут стать психосексуальные расстройства и снижение потенции, поэтому перед началом лечения бесплодного брака необходимо выявить и исключить сексуальные проблемы супругов.

· Методы ВРТ определили развитие нового направления в медицинской генетике — преимплантационной генетической диагностики хромосомных нарушений эмбрионов, включающей выявление нарушений как числовых, так и структурных хромосомных аберраций. Данный метод позволяет своевременно выявлять эмбрионы с хромосомной патологией и проводить перенос только здоровых эмбрионов, что особенно актуально у пациенток позднего репродуктивного периода или у супружеских пар с моногенными генетическими заболеваниями, наследуемыми по аутосомно-рецессивному типу. Например, при мозаичной форме синдрома Кляйнфельтера возможно лечение методом экстракорпорального оплодотворения — интрацитоплазматической инъекции сперматозоида с последующей преимплантационной диагностикой полученных эмбрионов. ПГД успешно применяется в клинической практике для диагностики аутосомно-рецессивных заболеваний, к которым относится и врожденная дисфункция коры надпочечников, а также аутосомно-доминантных заболеваний, включающих синдром Марфана и несовершенный остеогенез.
3. Аншина М.Б., Смирнова А.А., Сборник " Репродуктивные технологии сегодня и  завтра"
 Материалы ХХVI Международной конференции Российской Ассоциации Репродукции Человека (7-10 сентября 2016, Москва) – 214 с
ВРТ при эндометриозе и миоме матки
Статья В.Ю. Смольникова, Е.А. Калинина, А.Е. Мартынова, А.Х. Дударова 
ФГБУ «Научный центр акушерства, гинекологии и перинатологии им. академика В.И. Кулакова» Минздрава России, Москва.

 Наружный генитальный эндометриоз встречается у 5-10% женщин репродуктивного возраста, частота его выявления при лапароскопии, в том числе проводимой с целью уточнения причины бесплодия, колеблется от 20 до 50%. Средний возраст женщин при установлении диагноза составляет 27,2 ± 7,5 лет, начала заболевания – 20,1 ± 6,8 лет. При выработке плана ведения данной категории пациенток следует учитывать возраст женщины, продолжительность бесплодия, наличие боли и стадию заболевания. Несомненно, первым 104 этапом является эндоскопическая диагностика, биопсия (при необходимости), хирургическое вмешательство с удалением пораженной ткани (кист яичников, лазеро-, крио- или термодеструкция очагов эндометриоза, разделение спаек) с максимальным сохранением яичниковой ткани. Подавление функции яичников после оперативного лечения с целью восстановления репродуктивной функции при I-II стадиях НГЭ неэффективно и может быть предложено пациентке только при необходимости последующего использования методов ВРТ. Кумулятивная частота наступления беременности в течение первого года ожидаемого зачатия, а именно после завершения комбинированного лечения НГЭ, не превышает 50% даже при минимальных формах эндометриоза и снижается на 4% каждый последующий год даже при благоприятном прогнозе реализации репродуктивной функции. При более тяжелой стадии поражения кумулятивная частота наступления беременности, как правило, не превышает 20%. Тактика ведения пациенток после оперативного лечения должна быть активной, т.к. шансы на наступление беременности максимальны в первые 6-12 месяцев после операции. У женщин до 35 лет с проходимыми маточными трубами и фертильной спермой мужа на наступление беременности отводится 12-18 месяцев. Отслеживается овуляция, при отсутствии результата – отказ от выжидательной тактики и проведение внутриматочной инсеминации спермой мужа или донора, что значительно увеличивает частоту наступления беременности и родов, особенно при использовании препаратов гонадотропинов для стимуляции овуляции. После 3-4 циклов стимуляции и инсеминации вероятность зачатия характеризуется эффектом плато, поэтому после нескольких неудачных циклов рекомендуется переходить к лечению с использованием методов ВРТ. Лапароскопическая цистэктомия рекомендована при размерах кист более 3 см с целью уточнения диагноза, уменьшения риска инфекции, улучшения доступа к созревающим фолликулам при проведении трансвагинальной пункции яичников в программе ЭКО, исключения отрицательного воздействия содержимого кисты на процессы овуляции и оплодотворения. Вместе с тем необходимо учитывать высокую вероятность снижения овариального резерва. С учетом высокой частоты рецидивирования кист, риском снижения овариального резерва женщинам репродуктивного возраста следует рекомендовать использование методов ВРТ в самые короткие сроки после оперативного лечения, т.ч. и с целью криоконсервации ооцитов или эмбрионов и последующего использования собственного генетического материала для реализации репродуктивной функции. Широко дискутируемой проблемой в аспекте применения методов ВРТ является влияние миомы матки на фертильность, т.к. среди обращающихся в отделения ЭКО женщины с данной патологией составляют от 15 до 30%. Само наличие миомы матки далеко не всегда негативно влияет на наступление беременности. Дополнительными факторами, снижающими эффективность использования методов ВРТ является сочетание нескольких факторов бесплодия, возраст женщины, снижение овариального резерва (худший ответ на стимуляцию, низкое качество ооцитов и эмбрионов). 105 Убедительные данные о негативном влиянии субсерозных миом на частоту имплантации, клинической беременности, прерывания, родов живым плодом в результате использования методов ВРТ, отсутствуют. Абсолютными показаниями для консервативной миомэктомии перед ЭКО является наличие субмукозных узлов независимо от их количества, размеров, гистотипа; наличие миомы с центрипетальным ростом, деформирующей полость матки; шеечное и перешеечное расположение миоматоматозных узлов. Данные литературы относительно влияния интрамуральных миоматозных узлов, не деформирующих полость матки миом, на исход программ ВРТ неоднозначны. Наиболее дискутабельным является определение критерия «клинической значимости», т.е. соотношения числа, размеров, локализации узлов, при которых миомэктомия должна быть выполнена в обязательном порядке. На базе отделения вспомогательных репродуктивных совместно с отделениями оперативной гинекологии и 1-м патологоанатомическим отделением НЦАГиП имени Кулакова В.И. была выполнена работа, целью которой являлась оптимизация подготовки пациенток с миомами матки с учетом особенностей рецептивности эндометрия. В цикле, предшествующем ЭКО, в амбулаторных условиях проводилась биопсия эндометрия в середине лютеиновой фазы с помощью аспирационной кюретки Pipelle, с последующим гистологическим и иммуногистохимическим исследованием биоптатов. Оценивались морфологические и молекулярные маркеры рецептивности в поверхностном эпителии и железах эндометрия, в строме и эндотелии сосудов эндометрия. По результатам исследования, включавшего 154 пациентки, было выявлено, что у женщин с интрамуральной миомой матки более 2,5 см, расположенной ближе 5 ммк границе с эндометрием, имеются нарушения рецептивности эндометрия в виде снижения уровня клеток с развитыми пиноподиями, низкой экспрессии LIF (лейкемия ингибирующий фактор) в сочетании с высокой экспрессией эстрогенновых рецепторов в эпителиальном слое эндометрия, а также слабой экспрессии VEGF-A (сосудистый эндотелиальный фактор роста – А) в сочетании с выраженной экспрессией CLDN-5 (клаудин-5) в эндотелии сосудов эндометрия, что может считаться предиктором неудачной попытки ЭКО и являться показанием для лапароскопической миомэктомии перед проведением программы ЭКО. Репродуктивное поведение женщин в настоящее время характеризуется тем, что многие из них в силу социальных причин откладывают деторождение на более поздний срок репродуктивного периода. Это ведет к увеличению доли пациенток с гинекологической патологией, преимущественно миомой матки и эндометриозом, что обуславливает необходимость индивидуализированного подхода к лечению бесплодия у данной группы пациенток.

4. Здановский В.М., Витязева И.И. Течение и исход беременностей после лечения бесплодия методами вспомогательной репродукции // Проблемы репродукции. — 2000. — Т. 6, № 3. — С. 55-56.
Экономические аспекты в лечении бесплодия.
На сегодняшний день существует ряд проблем в реализации программ ВРТ:

·  Пациенты хотят получить услугу как можно дешевле, даже при сложных диагнозах.

· Государство, заинтересованное в повышении отдачи «демографических инвестиций», стремится финансировать тех, чьи шансы максимальны, поскольку именно они способны реально увеличить число рождений.

· Клиники стремятся в свою пользу перераспределить квоты из государственного бюджета на бесплатное ЭКО:

· формально государственные клиники настаивают на своем приоритете и считают, что государство должно финансировать лечение только в государственных учреждениях;

· формально частные клиники лоббируют в различных властных структурах принятие закона, согласно которому «деньги (т.е. в данном случае квоты, выделенные государством) могли бы следовать за пациентом», по аналогии с системой родовых сертификатов. Представители успешных и популярных частных клиник убеждены, что при этом выбор пациентов был бы однозначно в их пользу, что в целом в еще большей степени увеличило бы их привлекательность и для коммерческих пациентов.
5. Русанова Н.Е., Исупова О.Г. (Опубликовано в cборнике "Инновационное развитие экономики России: ресурсное обеспечение: Вторая международная конференция; Москва, МГУ им. М.В.Ломоносова, экономический факультет; 22-24 апреля 2009 г., Сборник статей: Том 3. Под ред. В.П. Колесова и Л.А. Тутова. - М.: Экономический факультет МГУ, ТЕИС, 2009. с. 732-741)
ВРТ создают одновременно и товарный, и ресурсный рынки. Товар здесь - не просто медицинская помощь, а платная услуга, которую пациент-потребитель покупает у клиник-производителей. Специфическая роль ВРТ как рынка ресурсов состоит в создании возможностей для легитимного репродуктивного труда (при суррогатном материнстве, репродуктивном донорстве и проч.). Потребность в таких ресурсах зависит от спроса на ВРТ, определяемого медицинской и социальной составляющими. Медицинская связана с плохим репродуктивным здоровьем населения, социальная - с принципиальными возможностями ВРТ как способа человеческой репродукции (например, законодательно закрепленным правом на ВРТ для одиноких женщин; финансовой и территориальной доступностью ВРТ). В России, как и в абсолютном большинстве других стран, законам разрешено применение ВРТ только по медицинским показаниям.

6. Корсак В.С. Регистр центров ВРТ России. Отчет РАРЧ за 2007 г
Учет потенциальных потребителей ВРТ через картотеки репродуктивных клиник и анализ пользователей тематических интернет- сайтов показывают абсолютное преобладание медицинских мотиваций, причем в основном у пациентов молодых репродуктивных возрастов (20-35 лет). Та же возрастная группа является основными потребителями ЭКО и ИКСИ. Учитывая, что доля этих программ в общей структуре ВРТ превышает 75%, можно считать, что полученные результаты соответствуют тенденциям во всей совокупности.

Сочетание рыночных методов управления здравоохранением с методами прямого государственного регулирования позволяет условно разделить рынок ВРТ на бюджетный и коммерческий сегменты. Финансовые границы сегментов зависят в конечном итоге от степени заинтересованности государства в ВРТ, которое через бюджетные квоты на лечение снижает коммерческий спрос и уменьшает стоимость услуги. Бюджетный сегмент определяется рамками бюджетного финансирования, где объем квотирования зависит от финансовых возможностей региональных и федерального бюджетов, себестоимости медицинских и других компонентов ВРТ (препаратов и оборудования, работы врачей и других специалистов, аренды зданий и проч.), а количество квот и их адресность - от параметров наивысшей эффективности инвестиций в преодоление бесплодия (возраста и медицинского статуса пациентов).

Коммерческий сегмент предполагает оплату ВРТ за счет любых средств, кроме бюджетных, - личных, спонсорских, страховых и проч., поэтому предлагает дополнительные немедицинские услуги, связанные с повышением комфортности, и рассчитан на более широкий круг пациентов (в отношении не только наличия у них финансовых возможностей, но присутствия в их истории болезни более сложных диагнозов). Репродуктивные клиники используют все инструменты маркетинга, формируют собственные базы данных, предлагают транспортные и гостиничные услуги, льготы, скидки, вплоть до «ЭКО под ключ» (очень дорогая услуга, гарантирующая появление ребенка у пары, сколько бы попыток ЭКО для этого ни понадобилось, с возможностью использования донорского генетического материала и суррогатного материнства).

7. http://www.privatmed.ru/article/35/140/1696/
Бесплодие не сопряжено с непосредственной угрозой жизни, поэтому его лечение обычно платное и не входит в сферу обязательного медицинского страхования. Но и стандарты добровольного медицинского страхования в России почти полностью исключают бесплодие из-за высокого коммерческого риска, обусловленного недостаточно высокой, по мнению страхователей, долей успешных исходов. Эти обстоятельства усиливают коммерциализацию рынка ВРТ, делая его привлекательным прежде всего для небольших клиник (не более 1000-1500 попыток ЭКО в год), позиционирующих себя в сегменте «элит» с соответствующими ценами. Типовой проект такой клиники рассчитан на 25,5 млн. руб. инвестиций со сроком окупаемости в 24 месяца и продвижением услуг через врачей и пациентов; это делает его доступным для малого бизнеса. В результате число медицинских учреждений, проводящих лечение бесплодия методами ВРТ, постоянно растет - на начало 2009 г. более 90 таких клиник из разных регионов России активно рекламируют свои услуги в СМИ и Интернете.

Чтобы подобное стало возможным в России, необходимо изменить взаимоотношения между бюджетным и коммерческим секторами репродуктивной медицины. Препятствием становится недостаточное бюджетное финансирование, распределение бюджетных квот, не учитывающее различия региональной потребности и доступности ВРТ, «привязка» квот к конкретным клиникам и медико- демографическим характеристикам бесплодных пар. Введение «репродуктивных сертификатов» (по аналогии с «родовыми сертификатами»), которые бы «следовали за пациентом», позволяя паре самостоятельно принимать решение о месте использования квоты, смягчение ограничений по возрасту, диагнозам, наличию детей и  могли бы сделать более заметной долю ВРТ-рождений в российской рождаемости.
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