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Цель. Прогнозирование выбора эуплоидных эмбрионов на основании морфокинетической оценки (KIDScore) развития доимпланта
ционных эмбрионов с применением time-lapse инкубатора.
Дизайн. Ретроспективное исследование.
Материалы и методы. Исследованы 543 эмбриона человека, оплодотворенные in vitro и культивированные до пятого дня развития 
в time-lapse инкубаторе с использованием KIDScore. Преимплантационное генетическое тестирование на анеуплоидию (ПГТ-А) прово-
дилось методом Next Generation Sequencing.
Результаты. Обнаружено, что среди эмбрионов из ооцитов женщин в возрасте до 36 лет включительно преобладают эуплоидные. 
У женщин 37 лет и старше количество анеуплоидных эмбрионов превышает количество эуплоидных. Установлены границы возраста 
для женщин (24–36 лет), когда может быть обоснованно применение оценки KIDScore для выбора эуплоидных эмбрионов.
Заключение. Time-lapse микроскопия не дает возможность определить мейотические ошибки в результате неправильного расхождения 
хромосом, что зависит от возраста матери и приводит к повышению числа анеуплоидий. Для эмбрионов из ооцитов женщин 24–36 лет 
с увеличением оценки KIDScore увеличивается и шанс выбора эуплоидного эмбриона с наиболее высоким потенциалом для развития. 
Для эмбрионов из ооцитов женщин 37 лет и старше культивирование в time-lapse инкубаторе с оценкой по шкале KIDScore только 
с последующим проведением ПГТ-А позволит повысить вероятность выбора наиболее жизнеспособного эмбриона.
Ключевые слова: вспомогательные репродуктивные технологии, экстракорпоральное оплодотворение, морфокинетика, преимпланта
ционное генетическое тестирование на анеуплоидии, старший репродуктивный возраст.
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ABSTRACT
Aim. Predicting the selection of euploid embryos based on morphokinetic assessment (KIDScore) of the development of preimplantation 
embryos using a time-lapse incubator.
Design. A retrospective study.
Materials and methods. 543 human embryos fertilized in vitro and cultured up to the fifth day of development in a time-lapse incubator 
using  KIDScore were studied. Preimplantation genetic testing for aneuploidy (PGT-A) was performed using the Next Generation 
Sequencing method.
Results. It was found that euploid embryos predominate among the embryos from the oocytes of women under the age of 36 years inclusive. 
In women 37 years of age and older, the number of aneuploid embryos exceeds the number of euploid ones. Age limits have been established 
for women (24–36 years old), when it may be reasonable to use the KIDScore assessment to select euploid embryos.
Conclusion. Time-lapse microscopy does not provide an opportunity to identify methodological errors as a result of incorrect chromosome 
separation, which depends on the age of the mother and leads to an increase in the number of aneuploidies. For embryos from oocytes 
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of women aged 24–36 years, with an increase in the KIDScore score, the chance of choosing a euploid embryo with the highest potential for 
development also increases. For embryos from oocytes of women 37 years of age and older, culturing in a time-lapse incubator with a KID 
Score only followed by PGT-A will increase the likelihood of choosing the most viable embryo.
Keywords: assisted reproductive technologies, in vitro fertilization, morphokinetics, preimplantation genetic testing for aneuploidy, older 
reproductive age.
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ВВЕДЕНИЕ
Морфологическая оценка является базовым критерием 
характеристики эмбрионов в циклах экстракорпорального 
оплодотворения (ЭКО), существующие данные подтвержда-
ют корреляцию морфологии эмбриона, эуплоидии и потен-
циала к  имплантации [1, 2]. Общепринята классификация 
эмбрионов по Гарднеру, численно выражающая степень раз-
вития эмбриона и буквенно — состояние внутриклеточной 
массы и трофэктодермы [3].

Однако такая традиционная оценка имеет ограничения. 
Для уменьшения негативного воздействия окружающей 
среды при извлечении чашки с эмбрионами из инкубатора 
процесс оценки сильно ограничен во времени. Кроме того, 
существуют стандартные временны’е интервалы от момен-
та инсеминации (16–18 часов, 72 часа и 120 часов), через 
которые проводится оценка развития эмбрионов. При этом 
важно учитывать, что процесс развития эмбриона носит 
динамический характер, и то, что происходит между точка-
ми контроля, остается вне поля зрения эмбриолога, а значит, 
не учитывается при оценке.

Постоянное совершенствование вспомогательных репро-
дуктивных технологий способствует внедрению новых мето-
дов оценки качества доимплантационных эмбрионов чело-
века, решающих проблему отсутствия информации о состоя-
нии эмбриона между классическими проверками. Так, в еже-
дневную практику клинической эмбриологии значительный 
вклад вносят современные системы покадровой визуализа-
ции с  применением компьютерного анализа — time-lapse 
инкубаторы. Подобные специализированные инкубаторы 
имеют встроенную камеру, позволяющую создавать серию 
макрофотографий эмбрионов с определенным настраивае-
мым интервалом времени. Компьютерный анализ осущест-
вляется с помощью программ, созданных нейросетью специ-
ально для работы с time-lapse инкубаторами, на основании 
паттернов развития десятков тысяч эмбрионов с известным 
исходом цикла ЭКО после имплантации, позволяющих анно-
тировать все культивируемые эмбрионы1.

Все это дает огромные преимущества по сравнению со 
стандартной оценкой: поддержание необходимых условий 
без изъятия эмбриона из оптимальной среды на протяжении 
всего времени культивирования; непрерывный мониторинг 
развития, позволяющий регистрировать не только все стадии 
развития и их время, но и особенности развития между опре-
деленными стадиями, например обратное дробление, много
ядерность, вакуолизацию, синхронность деления. Таким обра-
зом, происходит переход от морфологической оценки к мор-
фокинетической, когда вместе с морфологией учитываются 
скорость достижения эмбрионом каждого этапа доимпланта-
ционного развития и длительность нахождения на этом этапе.

Наиболее точно морфокинетические параметры описы-
вает Алисон Кэмпбел в Атласе эмбриологии: «Морфоки

нетические переменные… обычно исчисляются в часах 
и  определяются как время с момента инсеминации (t0) до 
исчезновения пронуклеусов (time to pronuclear fading, tPNf); 
образования двух (t2), трех (t3), четырех (t4), пяти  кле-
ток  (t5) и т. д.; морулы (tМ); начала бластуляции (tSB) 
и формирования полной бластоцисты (tВ)» [2].

В то же время основным методом определения качест
ва эмбриона остается преимплантационное генетическое 
тестирование на анеуплоидию (ПГТ-А), позволяющее сни-
зить риски рождения детей с хромосомной патологией, 
так  как морфологическая оценка не может быть использо-
вана для определения плоидности. Целью такого исследова-
ния является выявление численных хромосомных аномалий, 
а  следовательно, предотвращение переноса анеуплоидного 
эмбриона и рождения ребенка с патологией [4].

Несмотря на то что ПГТ-А увеличивает шансы на наступле-
ние беременности и ее вынашивание, существует сложность 
проведения данного исследования, связанная с  необходи-
мостью инвазивного вмешательства  — биопсии трофэкто-
дермы. Для сокращения внешнего вмешательства и рисков 
повреждения эмбриона нужно определить возможность про-
гнозирования потенциала эмбриона к имплантации и веро-
ятность отсутствия в нем хромосомных патологий на основа-
нии морфокинетических параметров.

Цель исследования: прогнозирование выбора эуплоид
ных эмбрионов на основании морфокинетической оцен-
ки  (KIDScore) развития доимплантационных эмбрионов 
с применением time-lapse инкубатора.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Для проведения исследования использованы данные, полу-
ченные в течение 2021–2023 гг. в клинике репродукции 
«Скайферт» города Санкт-Петербурга после культивирования 
в time-lapse инкубаторе и ПГТ-А методом Next Generation 
Sequencing (NGS, секвенирование нового поколения) на плат-
форме ReproSeq (Thermo Fisher Scientific). Выполнялись 
100  000 прочтений на образец, что обеспечивало разреша-
ющую способность метода менее 5 Мб. Для анализа полу-
ченных данных использовалась компьютерная система Ion 
Reporter. Для компьютерного анализа морфокинетических 
параметров эмбрионов применяли программное обеспечение 
EmbryoViewer (Vitrolife, Дания) и программный инструмент 
поддержки принятия решений KIDScore D3 (Vitrolife, Дания).

Из исследования исключали эмбрионов из заморожен-
ных ооцитов и эмбрионов, культивированных до шесто-
го дня, так  как система заведомо занижает оценку данных 
эмбрионов. Для снижения риска искажения интерпретации 
полученных результатов принято решение уменьшить коли-
чество переменных, в исследование вошли только эмбрио
ны из нативных ооцитов, культивированные до 5-го дня. 
Можно также найти опубликованные данные о более низкой 

1 Программное обеспечение EmbryoViewer. Руководство пользователя (VitroLife.com). URL: https://clck.ru/35y8XY (дата обращения — 15.05.2025); 
приложение KIDScore D5 (Vitrolife.com). URL: https://clck.ru/35y8Za (дата обращения — 15.05.2025).
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эффективности циклов лечения бесплодия с использовани-
ем замороженных ооцитов, чем свежих [5, 6].

В испытания вошли 543 эмбриона, оплодотворенные 
in  vitro и культивированные до 5-го дня в одношаговой 
среде (GLT, Vitrolife) при пониженном содержании кислоро-
да (5%). Оплодотворение проводились путем ЭКО и интраци-
топлазматической инъекции сперматозоида через 40 часов 
после введения триггера овуляции. Для выявления распре-
деления количества эуплоидных и анеуплоидных эмбрионов 
все эмбрионы были разделены на небольшие группы в зави-
симости от возраста генетических матерей.

В дополнение для определения соотношения эуплоидных 
и анеуплоидных эмбрионов после культивирования в time-
lapse инкубаторе все данные распределены на подгруппы 
в соответствии с оценкой KIDScore для поиска взаимосвязи 
между морфокинетической оценкой и результатом ПГТ-А. 
В подгруппу № 1 входили все эмбрионы, получившие оценку 
до 3,99 включительно; в подгруппу № 2 — 4–5,99; № 3 — 
6–7,99; № 4 — 8–10.

Статистический анализ проводился с помощью пакета 
StatPlus и программы для работы с электронными таблицами 
Microsoft Excel. Для статистического исследования выбран 
непараметрический метод, U-критерий Манна — Уитни 
ввиду ненормальности распределения данных. Уровень зна-
чимости (p-value) принят равным 0,05. Различия между ана-
лизируемыми группами считались статистически значимыми 
при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
У женщин в возрасте до 36 лет включительно было 
188  эуплоидных эмбрионов и 88 анеуплоидных, у женщин 
37 лет и  старше — 83 эуплоидных эмбриона и 184 анеуп
лоидных.

В ходе исследования воздействия возраста генетической 
матери на результат ПГТ-А, по данным, полученным после 
преимплантационного генетического тестирования мето-
дом  NGS, установлено влияние возраста на соотношение 
эуплоидных и анеуплоидных эмбрионов (рис. 1).

У женщин до 36 лет включительно количество эупло-
идных эмбрионов всегда превышало количество анеупло-
идных  (p  =  0,0014). Доля анеуплоидных эмбрионов в этой 
группе составила 31,88%. У женщин 37 лет и старше всег-
да преобладали анеуплоидные эмбрионы или эуплоидные 
отсутствовали вовсе (p = 0,00005). Доля анеуплоидных 
эмбрионов в этой группе — 68,91%.

По данным, полученным в результате культивирования 
эмбрионов в time-lapse инкубаторе с выставлением оценок 
KIDScore и с последующим проведением ПГТ-А методом NGS, 
выявлена связь численного нарушения хромосомного набо-
ра и оценки KIDScore (рис. 2).

Многочисленные исследования показывают зависимость 
наличия анеуплоидий от возраста генетической матери, при-
чем их количество существенно возрастает с увеличением 
возраста [7, 8]. Традиционно возрастом критичного повы-
шения числа анеуплоидий считали 35 лет [9]. Полученные 

Рис. 1. Распределение количества эуплоидных и анеуплоидных эмбрионов в зависимости от возраста 
пациенток
Fig. 1. Distribution of  the number of  euploid and aneuploid embryos depending on patients’ age

Рис. 2. Соотношение эуплоидных и анеуплоидных эмбрионов в зависимости от оценки KIDScore
Fig. 2. Ratio of  euploid and aneuploid embryos depending on KIDScore value
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в данном исследовании результаты не исключают заметного 
увеличения количества анеуплоидий с 35 лет, но показыва-
ют, что в данном возрасте количество эуплоидных эмбрио
нов все еще больше, и позволяют сдвинуть эту границу 
до 36 лет включительно.

Исследования наших коллег в области ПГТ показали 
корреляцию между повышенным количеством анеуплои-
дий и  младшим репродуктивным возрастом, в особенности 
повышенный риск возникновения синдрома Патау (три-
сомии по  13 хромосоме) у пациенток до 20 лет и общее 
повышенное количество анеуплоидий (> 40%) у паци-
енток в  возрасте до  23 лет. При этом наименьший уро-
вень анеуплоидий в  исследовании наблюдался в возрасте 
26–37 лет (от 2 до 6%) [10–12].

Нами была предпринята попытка найти возрастную группу, 
в которой будет статистически значимо применение морфо-
кинетических параметров с оценкой KIDScore с целью выбо-
ра лучшего эмбриона. При анализе полученных данных уста-
новлен возраст женщин, в котором обоснованно применение 
шкалы оценки эмбрионов KIDScore при культивировании 
в time-lapse инкубаторе, — от 24 до 36 лет (256 эмбрионов; 
p = 0,026 для сравнения четырех  групп эмбрионов в  зави-
симости от их оценки). Для женщин 37 лет и старше толь-
ко морфокинетических параметроов для выбора эмбриона 
недостаточно, и необходимо проведение ПГТ (p = 0,007 для 
сравнения четырех групп эмбрионов в  зависимости от их 
оценки).

Таким образом, верхней границей возраста пациенток, 
которым может быть рекомендован метод выбора эмбриона 
на перенос по результатам оценки KIDScore без проведе-
ния ПГТ-А с высокой вероятностью получения эуплоидного 

эмбриона, можно считать 36 лет. Однако в обеих группах 
по оценке KIDScore можно сделать предположение о возмож-
ном результате ПГТ. У женщин 21–23 лет не найдена связь 
между оценкой KIDScore и патологией развития эмбриона.

Данные литературы позволяют объяснить распределение 
эмбрионов в разных возрастных подгруппах, представлен-
ное на рисунке 2, наличием мейотических ошибок, например 
из-за нарушений во время сегрегации хромосом, обуслов-
ленных качеством ооцитов и возрастом матери, и митотичес
ких ошибок, вызванных нарушениями первых дроблений 
зиготы. Согласно параметрам работы, программа KIDScore 
ставит эмбрионам соответствующую оценку в результате 
наличия или отсутствия видимых нарушений первых дроб
лений и последующих нарушений в течение всего времени 
культивирования [2, 3, 13].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Time-lapse микроскопия не дает возможность определять 
мейотические ошибки в результате неправильного расхож-
дения хромосом, что зависит от возраста матери и приводит 
к повышению числа анеуплоидий. Для эмбрионов из ооци-
тов женщин 24–36 лет с увеличением оценки KIDScore уве-
личивается и шанс выбора эуплоидного эмбриона с  наи-
более высоким потенциалом для развития. В остальных 
группах применение time-lapse микроскопии не может су
щественно снизить риск выбора анеуплоидного эмбриона 
на основе только морфокинетического анализа. Для эмбрио
нов из ооцитов женщин 37 лет и старше культивирование 
в time-lapse инкубаторе с оценкой по шкале KIDScore только 
с последующим проведением ПГТ-А позволит повысить веро-
ятность выбора наиболее жизнеспособного эмбриона.
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