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Цель исследования – установить связь между наличием условно-патогенных микроорганизмов уретры и качеством эякулята, 
а также концентрацией убиквитарных эндокринных дисрапторов (бисфенола А и триклозана) в семенной жидкости.
Материалы и методы. Проведен анализ 63 образцов семенной жидкости мужчин с нормо- и патозооспермией. Определяли кон-
центрацию бисфенола А и триклозана в семенной жидкости методом газовой хроматографии с масс-спектрометрией. Качест-
венный и количественный состав микробиоценоза уретры исследовали методом полимеразной цепной реакции в режиме реального 
времени с помощью тест-системы «Андрофлор». Результаты были подвергнуты статистической обработке с  использованием 
U-критерия Манна–Уитни и корреляционного анализа. Различия считали статистически значимыми при р <0,05.
Результаты. В 100 % образцов эякулята был обнаружен бисфенол А. Триклозан был выявлен в 84,9 % образцов. Группы мужчин 
с нормо- и патозооспермией статистически значимо различались по концентрации бисфенола А (р <0,001) и триклозана (р = 0,003) 
в семенной жидкости. В ходе исследования были установлены статистически значимые корреляционные связи между концент-
рацией бисфенола А в семенной жидкости и наличием Lactobacillus spp. (r = 0,501, р = 0,003), Corynebacterium spp. (r = 0,425, р = 0,015), 
Anaerococcus spp. (r = 0,371, р = 0,045), Eubacterium spp. (r = 0,357, р = 0,037), а также между концентрацией триклозана 
и наличием Staphylococcus spp. (r = 0,392, р = 0,026), Streptococcus spp. (r = –0,486, р = 0,005).
Заключение. В данном исследовании установлена связь количественного и качественного состава микробиоты уретры с харак-
теристиками эякулята и содержанием эндокринных дисрапторов (бисфенола А и триклозана) в семенной жидкости у мужчин. 
В связи с этим необходимо учитывать роль бессимптомного дисбиоза уретры при введении пациентов с низким качеством эякулята.
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The study objective is to investigate the correlations between opportunistic microorganisms of the urethra and the quality of ejaculate, as well 
as the concentration of ubiquitory endocrine disruptors (bisphenol A and triclosan) in men semen.
Materials and methods. We analysed 63 semen samples of men with normo- and patozoospermia. In seminal fluid the concentration of bi-
sphenol A and triclosan was determined by gas chromatography with mass spectrometry. The microbiocenosis of the urethra was studied by 
real-time polymerase chain reaction using the Androflor test system. The results were subjected to statistical processing using the Mann – 
Whitney U-test and correlation analysis. A p-value less than 0.05 was considered significant.
Results. Bisphenol A was found in 100 % of the semen samples. Triclosan was detected in 84.9 % of the samples. Comparison groups on 
the quality of ejaculate (normo- and pathozoospermia) were statistically significantly different in the concentration of bisphenol A and tri-
closan in seminal fluid (p <0.001) and (p = 0.003) respectively. The study established statistically significant correlations between bisphe-
nol A concentration, seminal triclosan and urethral microbiota: Lactobacillus spp. (r = 0.501, p = 0.003), Corynebacterium spp. (r = 0.425, 
p = 0.015), Anaerococcus spp. (r = 0.371, p = 0.045), Eubacterium spp. (r = 0.357, p = 0.037) for bisphenol A and Staphylococсus spp. 
(r = 0.392, p = 0.026), Streptococcus spp. (r = –0.486, p = 0.005) for triclosan.
Conclusion. In this study the connection of the urethral microbiota with the quality of the ejaculate and the concentration of endocrine dis-
ruptors (bisphenol A and triclosan) in men semen was established. In this regard, it is necessary to take into account the role of asymptomatic 
urethral dysbiosis when administering patients with poor ejaculate quality.
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Введение
Бесплодие – важная медико-социальная пробле-

ма. Известно, что мужской фактор (патозооспермия – 
нарушение качества эякулята) выявляют примерно 
в 50 % бесплодных пар, причем на долю идиопатиче-
ской формы мужского бесплодия приходится не менее 
30 %, а доля бессимптомной урогенитальной инфек-
ции, по данным E. Nieschlag [1], составляет 8 %. Сре-
ди вероятных причин идиопатической формы бесплодия 
рассматриваются: генетические факторы, воздействие 
активных форм кислорода и эндокринных дисрапто-
ров [1].

Связь условно-патогенной урогенитальной инфек-
ции с качеством эякулята широко изучается в настоя-
щее время с помощью полимеразной цепной реакции, 
хроматографии с  масс-спектрометрией или  высоко-
производительного секвенирования (next-generation 
sequencing) [2–4]. Хорошо известна роль условно-па-
тогенных микроорганизмов в метаболизме ксенобио-
тиков [5, 6], а также их способность вызывать гибель 
клеток, в  частности апоптоз сперматозоидов [7–9]. 
Вместе с тем отсутствуют убедительные данные о том, 
при каких условиях условно-патогенная микрофлора 
урогенитального тракта способна оказывать влияние 
на качество эякулята и становиться причиной мужской 
субфертильности или инфертильности.

Влияние на качество эякулята убиквитарных эн-
докринных дисрапторов, к которым относятся бисфе-
нол А  и  триклозан, активно обсуждается в  научной 
литературе [10–12]. Однако нам не встретились публи-
кации, посвященные изучению связи между микроби-
отой урогенитального тракта, эндокринными дисрап-
торами и фертильностью мужчины.

Цель исследования – установить связь между нали-
чием условно-патогенных микроорганизмов уретры 
и качеством эякулята, а также концентрацией убикви-
тарных эндокринных дисрапторов (бисфенола А и три-
клозана) в семенной жидкости.

Материалы и методы
С октября 2017 г. по сентябрь 2018 г. на базе «ДНК 

клиники» (Челябинск) проведено обсервационное од-
ноцентровое одномоментное (поперечное) некон-
тролируемое исследование с участием 63 мужчин. Па-
циенты обратились в  клинику для  выполнения 
спермиологического анализа по  поводу бесплодия 
в браке, невынашивания беременности партнершей, 
а также для планирования беременности или донорст-

ва спермы. Все пациенты были жителями Челябинска 
или Челябинской области.

Критерии включения в  исследование: мужской 
пол, возраст 20–40 лет, наличие идиопатической фор-
мы бесплодия, наличие репродуктивных потерь у су-
пружеских пар с  патозооспермией, бессимптомный 
дисбиоз уретры, планирование беременности супру-
жескими парами с нормозооспермией, участие в до-
норстве спермы, информированное добровольное 
согласие на включение в исследование.

Критерии исключения из исследования: варико-
целе, инфекционно-воспалительные заболевания уро-
генитального тракта, вызванные патогенными и/или 
условно-патогенными микроорганизмами, лейкоспер-
мия, MAR-тест >10 % по данным спермограммы, азоо
спермия, гипогонадизм и другие эндокринные заболе-
вания, онкологические заболевания любой локализации, 
ВИЧ-инфекция, системные заболевания, отсутствие 
информированного добровольного согласия на вклю-
чение в исследование.

Проводили лабораторное исследование эякулята 
и  содержимого уретры. Эякулят собирали после 
3–4  дней воздержания от семяизвержений. Забор со-
держимого уретры для исследования на наличие ин-
фекции и воспаления осуществляли не менее чем через 
3 ч после последнего мочеиспускания. Для исключения 
патологий органов мошонки (варикоцеле и др.) выпол-
няли ультразвуковое исследование органов мошонки 
на аппарате Mindray DC-7 (Китай) в положении пациен-
та лежа и стоя во время андрологического приема.

У  всех пациентов проведено спермиологическое 
исследование с оценкой общего количества, концен-
трации, подвижности, морфологии сперматозоидов 
по Крюгеру. Спермиологическое исследование выпол-
няли в  соответствии с  рекомендациями Всемирной 
организации здравоохранения (2010) [13]. Заключение 
о  наличии нормозооспермии или  патозооспермии 
основывали на критериях, изложенных в тех же реко-
мендациях [13].

По результатам оценки качества 63 образцов эяку-
лята мужчины были распределены по 2 группам: в 1-ю 
вошли пациенты с нормозооспермией (n = 27), во 2-ю – 
с патозооспермией (n = 36).

Содержимое уретры исследовали методом полиме-
разной цепной реакции в режиме реального времени 
с  использованием тест-системы «Андрофлор». Тест-
система «Андрофлор» позволила сформировать 3 клас
тера микроорганизмов:

Key words: infertility, sperm quality, endocrine disruptor, bisphenol A, triclosan, microbiota, dysbiosis, Androflor
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1) «нормальная микрофлора» (Staphylococcus spp., 
Streptococcus spp., Corynebacterium spp., а также были 
включены Lactobacillus spp.);

2) «условно-патогенные микроорганизмы, ассоции-
рованные с бактериальным вагинозом» (Gardner-
ella vaginalis, Megasphaera spp./Veilonella/Dialister 
spp., Sneathia spp./Leptotrichia spp./Fusobacterium spp., 
Ureaplasma parvum, Ureaplasma urealyticum, Myco-
plasma hominis и Atopobium cluster);

3) «условно-патогенные анаэробы» (Anaerococcus spp., 
Bacteroides spp./Porphyromonas spp./Prevotella spp., 
Peptostreptococcus spp./Parvimonas spp., Eubacterium 
spp.).
Haemophilus spp., Pseudomonas aeruginosa/Ralstonia spp./ 

Burkholderia spp., Enterobacteriaceae spp./Enterococcus spp., 
а также Candida spp. ввиду их малочисленности в изуча-
емых образцах не позволили сформировать отдельный 
кластер и поэтому в статистический анализ не вошли.

Концентрацию бисфенола А и триклозана в семен-
ной жидкости определяли на  газовом хроматографе 
с масс-спектрометром Shimadzu GCMS-QP2010 Ultra 
(Shimadzu Corporation, Япония). Данные обрабатыва-
ли с помощью программы GCMSsolution 4.3 (Shimad-
zu Corporation, Япония).

Результаты
Среди 63 пациентов, которые приняли участие 

в исследовании, было 27 (42,9 %) мужчин с нормозо-
оспермией (планирующих беременность в браке или 
доноров спермы) и 36 (57,1 %) мужчин с идиопатиче-
ской формой бесплодия и/или репродуктивными по-
терями в супружеской паре с различными вариантами 
патозооспермии: тератозооспермией – в 18 (50 %) слу-
чаях, астенотератозооспермией – в 12 (33,3 %), олиго-
тератозооспермией – в 4 (11,1 %), олигоастенотерато-
зооспермией – в 2 (5,6 %).

Средний возраст пациентов (М ± σ) составил 30,8 ± 
3,6 года, средний индекс массы тела (ИМТ) (М ± σ) – 
25,4 ± 2,9 кг/м2, при этом 42 % мужчин имели избы-
точную массу тела (ИМТ 25–30 кг/м2) и 11 % – ожи-
рение I степени (ИМТ >30 кг/м2). Группы пациентов 
с нормо- и патозооспермией были сопоставимы по воз-
расту, длительности воздержания от семяизвержений, 
ИМТ, статусу курения и приема алкоголя.

В  100 % образцов эякулята был обнаружен бис
фенол А с  медианной концентрацией 0,150 (0,060–
0,310) нг/мл. Триклозан был выявлен в 84,9 % образцов 
эякулята с  медианной концентрацией 0,125 (0,050–
0,220) нг/мл.

Группы статистически значимо различались по 
концентрации бисфенола А  (p <0,001) и  триклозана 
(р = 0,032) в семенной жидкости: у мужчин с нормо
зооспермией концентрация бисфенола А  оказалась 
меньше, чем у мужчин с патозооспермией, – соответ-
ственно 0,05 (0,04–0,08) и 0,21 (0,14–0,47) нг/мл. Ана-

логичные различия наблюдались и  в  концентрации 
триклозана в семенной жидкости – соответственно 0,08 
(0,03–0,19) и 0,19 (0,11–0,40) нг/мл.

В результате обследования 63 образцов содержи-
мого уретры установлено, что наиболее часто присут-
ствовали Corynebacterium spp. (84,1 %), Eubacterium spp. 
(81,0 %), Anaerococcus spp. (71,4 %). Несколько реже 
выявляли Streptococcus spp. (63,5 %), Megasphaera spp./
Veilonella/Dialister spp. (58,7 %), Bacteroides spp./Porphy-
romonas spp./Prevotella spp. (49,2 %), Peptostreptococcus 
spp./Parvimonas spp. (46,0 %), Lactobacillus spp. (42,9 %), 
Staphylococcus spp. (39,7 %), Gardnerella vaginalis (30,2 %). 
Еще реже обнаруживали Ureaplasma parvum (20,6 %), 
Haemophilus spp. (14,3 %), Atopobium cluster (14,3 %), 
Enterobacteriaceae/Enterococcus spp. (14,3 %), Sneathia 
spp./Leptotrichia spp./Fusobacterium spp. (12,7 %), Urea-
plasma urealyticum (7,9 %), Mycoplasma hominis (7,9 %) 
и Pseudomonas aeruginosa/Ralstonia spp./Burkholderia spp. 
(1,6 %). Общая бактериальная масса уретрального со-
держимого колебалась в пределах 103,4–100,1 (рис. 1).

При  сравнении групп по  общей бактериальной 
массе, среднему титру микроорганизмов в 3 кластерах 
и их видовому разнообразию статистически значимых 
различий не обнаружено (табл. 1). Вместе с тем следует 
отметить незначительное увеличение общей бактери-
альной массы с одновременным уменьшением разно-
образия микрофлоры в группе мужчин с патозооспер-
мией.

Сравнительная характеристика микробиоценозов 
уретры при нормо- и патозооспермии изображена на 
рис. 2–4. Микроорганизмы были представлены 3 клас
терами.

Различия между группами по 1, 2 и 3-му кластерам 
были статистически незначимыми (р >0,1), за исклю-
чением Atopobium cluster (p = 0,031), входившего во 2-й 
кластер.

Обращает на себя внимание тот факт, что у муж-
чин с патозооспермией частота выявления микроби-
оты 1-го кластера (Lactobacillus spp., Staphylococсus spp. 
и  Corynebacterium spp.) была несколько выше, чем 
у  мужчин с  нормозооспермией. Микроорганизмы, 
включенные во 2-й кластер (Gardnerella vaginalis, Mega-
sphaera spp./Veilonella/Dialister spp., Sneathia spp./Lep-
totrichia spp./Fusobacterium spp., Ureaplasma parvum, 
Ureaplasma urealyticum, Mycoplasma hominis и Atopobium 
cluster), встречались чаще у мужчин с нормозооспер-
мией, тогда как микроорганизмы 3-го кластера (An-
aerococcus spp., Bacteroides spp./Porphyromonas spp./
Prevotella spp., Peptostreptococcus spp./Parvimonas spp., 
Eubacterium spp.) несколько чаще встречались у муж-
чин с патозооспермией.

С помощью коэффициента ранговой корреляции 
Спирмена между концентрацией бисфенола A, трикло-
зана в  семенной жидкости и  частотой выявления 
микроорганизмов в уретре у мужчин были обнаружены 
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Таблица 1. Общая бактериальная масса, количество видов бактерий и средний титр микроорганизмов у пациентов с нормозооспермией  
и патозооспермией, M ± σ
Table 1. Total bacterial mass, number of bacterial species, and mean microorganism titer in patients with normozoospermia and pathozoospermia, M ± σ

Параметр 
Parameter

1-я группа (n = 27), нормозооспермия 
Group 1 (n = 27), normozoospermia

2-я группа (n = 36), патозооспермия 
Group 2 (n = 36), pathozoospermia

р

Общая бактериальная масса 
Total bacterial mass

4,88 ± 0,96 4,90 ± 0,83 0,994

Количество видов бактерий 
Number of bacterial species

6,70 ± 3,99 6,53 ± 2,88 0,615

Средний титр бактерий 1-го кластера 
Average titer of cluster 1 bacteria

3,70 ± 1,91 4,12 ± 0,92 0,646

Средний титр бактерий 2-го кластера 
Average titer of cluster 1 bacteria

3,16 ± 2,21 2,89 ± 2,22 0,517

Средний титр бактерий 3-го кластера 
Average titer of cluster 3 bacteria

3,56 ± 2,22 3,81 ± 1,86 0,834

Рис. 1. Средний титр микроорганизмов по общей бактериальной массе, 10n

Fig. 1. The average titer of microorganisms in total bacterial mass, 10n
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Обсуждение
В  данном исследовании был использован метод 

полимеразной цепной реакции в  режиме реального 
времени для характеристики разнообразия микроби-
оты уретры. Результаты показали отсутствие статисти-
чески значимых различий между группами мужчин 
с  нормозооспермией и  патозооспермией по  составу 
микробиоты уретры. D. Hou и соавт. (2013) также не об-
наружили статистически значимых различий при срав-
нении микробиоты у доноров спермы и бесплодных 
мужчин [14]. В их работе была выявлена отрицательная 
статистически значимая корреляция между качеством 
эякулята и наличием Anaerococcus, но в нашем иссле-
довании Anaerococcus spp., наряду с другими анаэроб-
ными микроорганизмами (Bacteroides spp./Porphyromonas 
spp./Prevotella spp., Peptostreptococcus spp./Parvimonas spp., 
Eubacterium spp.), также встречался чаще у мужчин с па-
тозооспермией, хотя связь и оказалась статистически 
незначимой. S.-L.  Weng и  соавт. [2] продемонстри
ровали положительную статистически значимую кор-
реляцию качества эякулята с  наличием Lactobacillus 
и Gardnerella vaginalis и отрицательную – с наличием 
Prevotella, что подтвердилось и в нашем исследовании. 
Из микроорганизмов, традиционно выявляемых в ми-
кробиоценозе влагалища, статистически значимо чаще 
в уретральном микробиоценозе у мужчин с нормозо-
оспермией присутствовала Atopobium cluster.

Исходя из этого, следует предположить, что услов-
но-патогенные микроорганизмы, ассоциированные 

Рис. 4. Частота выявления микроорганизмов 3-го кластера в уретре 
при нормо- и патозооспермии

Fig. 4. The frequency of detection of microorganisms of cluster 3 in the urethra 
with normo-and patozoospermia

Рис. 2. Частота выявления микроорганизмов 1-го кластера в уретре 
при нормо- и патозооспермии

Fig. 2. The frequency of detection of microorganisms of cluster 1 in the urethra 
with normo- and patozoospermia

Рис. 3. Частота выявления микроорганизмов 2-го кластера в уретре 
при нормо- и патозооспермии

Fig. 3. The frequency of detection of microorganisms of cluster 2 in the urethra 
with normo- and patozoospermia
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Л И Т Е Р А Т У Р А / R E F E R E N C E S

с  бактериальным вагинозом, можно рассматривать 
при дальнейшем изучении микробиоты урогениталь-
ного тракта у мужчин как биомаркеры хорошего каче-
ства эякулята, а условно-патогенные анаэробы – на
оборот, как  биомаркеры низкого качества эякулята. 
Вместе с  тем  в  ходе исследования была обнаружена 
тенденция к повышению уровня общей бактериальной 
обсемененности уретры с  сокращением ее видового 
разнообразия у мужчин с патозооспермией, что согла-
суется с данными других авторов [4]. В нашей работе 

Таблица 2. Статистически значимые корреляционные связи между 
концентрацией бисфенола А, триклозана в семенной жидкости  
и обсемененностью уретры микроорганизмами

Table 2. Statistically significant correlations between bisphenol A, triclosan 
concentrations in semen and urethral bacterial load

Эндокрин-
ный дисрап-

тор 
Endocrine 
disruptor

Микроорганизм 
Microorganism

Корреляцион-
ная связь r 
Correlation 
coefficient r

p

Бисфенол А 
Bisphenol A

Lactobacillus spp.
Corynebacterium spp.

Anaerococcus spp.
Eubacterium spp.

0,501
0,425
0,371
0,357

0,003
0,015
0,037
0,045

Триклозан 
Triclosan

Staphylococсus spp.
Streptococcus spp.

0,392
–0,486

0,026
0,005

впервые была описана статистически значимая связь 
между концентрацией бисфенола А, триклозана в се
менной жидкости и  характеристиками микробиоты 
уретры. В некоторых публикациях также было показа-
но отрицательное влияние эндокринных дисрапторов 
на микробиоту организма человека [6, 15].

Заключение
В ходе исследования установлены статистически 

значимые различия в  концентрации бисфенола 
А и триклозана в семенной жидкости у мужчин с нор-
мо- и  патозооспермией. Обнаружены статистически 
значимые положительные корреляции между концен-
трацией бисфенола А в семенной жидкости и наличием 
в микробиоте уретры Lactobacillus spp. (r = 0,501, р = 0,003), 
Corynebacterium spp. (r = 0,425, р = 0,015), Anaerococcus spp. 
(r = 0,371, р = 0,045), Eubacterium spp. (r = 0,357, р = 0,037). 
В  отношении концентрации триклозана в  семенной 
жидкости были установлены 2 статистически значимые 
корреляции: с наличием Staphylococсus spp. (r = 0,392, 
р = 0,026) и Streptococcus spp. (r = –0,486, р = 0,005). 
Таким образом, метаболизм эндокринных дисрапторов, 
осуществляемый микробиотой, может сопровождать-
ся дисбиозом урогенитального тракта – изменением 
количественного и качественного состава условно-па-
тогенных микроорганизмов, что  может приводить 
к ухудшению качества эякулята.
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