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Введение. Согласно результатам немногочисленных исследований белок эритропоэтин принимает участие в регуляции сперма-
тогенеза, воздействуя на синтез гормонов, в частности стероидных. В настоящий момент физиологическое и патогенетическое 
воздействие эритропоэтина на эякулят человека досконально не изучено. В связи с этим изучение уровня этого белка в эякуляте 
при заболеваниях органов мужской репродуктивной системы, а также при их отсутствии представляется актуальным.
Цель исследования – определение концентрации эритропоэтина в эякуляте здоровых мужчин и пациентов с олигоастенозоо-
спермией.
Материалы и методы. Исследованы образцы эякулята 52 мужчин репродуктивного возраста с помощью анализатора спермы 
SQA-V (MES, Израиль). По результатам исследования сформированы 2 группы: в основную вошли 18 мужчин cо сниженной фер-
тильностью, в контрольную группу – 34 мужчины с нормальными показателями спермограммы. Концентрацию эритропоэтина 
в семенной жидкости определяли путем твердофазного иммуноферментного анализа с использованием тест-системы «Эритро-
поэтин-ИФА-БЕСТ» (А-8776) («Вектор-Бест», Россия).
Результаты. Эритропоэтин был обнаружен во всех образцах эякулята, значения варьировали в диапазоне от 9,37 до 193,95 мМЕ / мл 
и различались в 20,7 раза (р = 0,3). Медиана его концентрации у пациентов основной группы составила 64,49 мМЕ / мл (41,96; 
118,16 мМЕ / мл), что в 1,36 раза выше, чем в группе сравнения (47,16 мМЕ / мл (18,15; 90,94 мМЕ / мл). Между концентрацией 
эритропоэтина и параметрами спермограммы не обнаружено статистически значимых корреляций (r <|0,3|).
Заключение. При олигоастенозооспермии отмечается тенденция к увеличению содержания эритропоэтина в семенной жидкости, 
что требует дальнейших исследований с более детальной стратификацией обследованных в зависимости от причин, вызвавших 
снижение числа сперматозоидов.
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Erythropoietin level in normal and abnormal human seminal fluid
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Background. There are not enough publications devoted to the study of erythropoietin in human sperm. According to the results of these 
studies, the erythropoietin takes part in the regulation of spermatogenesis, affecting the synthesis of hormones, in particular steroid ones. 
Currently, the physiological and pathogenetic effects of erythropoietin on human ejaculate have not been thoroughly studied. In this regard, 
the study of this protein in the ejaculate in patients with diseases of the male reproductive system, as well as in their absence, is relevant.
The study objective is to determine the concentration of erythropoietin in ejaculate samples of healthy and men with oligoastenozoospermia.
Materials and methods. Samples of ejaculate of 52 men of reproductive age were examined. The ejaculate was examined using the SQA-V 
sperm analyzer (MES, Israel). According to the results of the study, two groups were identified: the main group (n = 18) with reduced fertil-
ity and the control group (n = 34) with normal spermogram indicators. In seminal plasma samples, the concentration of erythropoietin was 
determined by solid-phase enzyme immunoassay using the test system “Erythropoietin-IFA-BEST” (A-8776) (Vector-best LLC, Russia).
Results. Erythropoietin was detected in all ejaculate samples, the results ranged from 9.37 to 193.95 mME / ml and varied 20.7 times (p = 0.3). 
The median concentration in the main group was 64.49 mME / ml (41.96; 118.16 mME / ml) and 1.36 times higher than the results of the comparison 
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Введение
Мужской фактор выявляют в 40 % случаев бес-

плодия в паре. Мужское бесплодие становится при-
чиной психологического дискомфорта супругов, ведет 
к увеличению числа разводов и ухудшению демогра-
фических показателей [1, 2]. Однако развитие вспо-
могательных репродуктивных технологий позволяет 
стать отцом даже мужчине с нарушением спермато-
генеза [3].

При лечении бесплодия важную роль играет вы-
явление органических нарушений в репродуктивных 
органах мужчины. Сбор анамнеза, физикальное об-
следование, использование визуализирующих мето-
дов (ультразвукового исследования, компьютерной 
и магнитно-резонансной томографии и др.) позволяет 
диагностировать ряд заболеваний, влияющих на фер-
тильность мужского населения [4, 5]. Однако главное 
место в диагностике принадлежит исследованию эя-
кулята [6]. Описана взаимосвязь состава эякулята 
с характеристиками клеточного состава [7], но наи-
более многочисленны работы, посвященные изуче-
нию взаимосвязи белков эякулята с  количеством 
сперматозоидов, в том числе подвижных и морфоло-
гически нормальных форм [8–10]. В  этом аспекте 
актуален поиск компонентов семенной жидкости, 
которые могут рассматриваться как диагностически 
значимые маркеры нарушений сперматогенеза и за-
болеваний мужских половых органов. Среди возмож-
ных маркеров представляют интерес белки, содержа-
ние которых традиционно определяют в сыворотке 
крови, для  чего созданы надежные тест-системы. 
Одним из таких белков, содержание которых в сыво-
ротке крови анализируют в  клинико-диагностиче-
ских лабораториях, является эритропоэтин, основная 
физиологическая роль которого заключается в сти-
муляции образования клеток эритроцитарного рост-
ка [11, 12]. Однако эритропоэтин обнаружен не толь-
ко в сыворотке крови, но и в других биологических 
жидкостях, например в слезе, ликворе, слюне, моче 
[13–16]. При  изучении содержания эритропоэтина 
в указанных средах выявлены другие его физиологиче-
ские функции, подробно описано их клинико-диагно-
стическое значение [17, 18]. Но в научной литературе 
имеются лишь единичные сообщения о содержании 

эритропоэтина в сперме [19]. Это определяет актуаль-
ность дальнейших подобных исследований, в  том 
числе с целью выявления его взаимосвязи с количе-
ственными параметрами эякулята и оценки возмож-
ности его использования в ранней диагностике муж-
ского бесплодия.

Цель исследования – изучение концентрации эри-
тропоэтина в  образцах эякулята здоровых мужчин 
и пациентов с олигоастенозооспермией.

Материалы и методы
В исследование включены 52 мужчины репродук-

тивного возраста (34,4 ± 3,9 года), проходивших об-
следование с целью уточнения причины бесплодно-
го брака. У  всех обследованных отсутствовали 
изменения в общем и биохимическом анализе крови, 
общем анализе мочи.

При организации исследования соблюдены эти-
ческие принципы проведения медицинских исследо-
ваний с участием людей, изложенные в Хельсинкской 
декларации Всемирной организации здравоохранения.

Образцы эякулята были собраны после 2–4 дней 
полового воздержания и оценивались в соответствии 
с  рекомендациями Всемирной организации здраво
охранения [20]. Определяли объем эякулята, а также 
концентрацию и  общее количество сперматозоидов, 
оценивали их подвижность. Для исследования исполь-
зовали анализатор спермы SQA-V (MES, Израиль).

Семенную жидкость отделяли путем центрифуги-
рования при 2000 g (3000 об / мин) в течение 15–20 мин 
на аппарате СМ-6М (ELMI, Латвия). Аликвоты супер-
натанта биологического материала переносили в про-
бирки типа Эппендорф и  хранили до  исследования 
при температуре –40 °С.

Концентрацию эритропоэтина определяли мето-
дом твердофазного иммуноферментного анализа с ис-
пользованием тест-системы «Эритропоэтин-ИФА-
БЕСТ» (А-8776) («Вектор-Бест», Россия). Оптическую 
плотность проб оценивали на вертикальном фотометре 
StatFax 3200 (Awareness, США).

В зависимости от результатов лабораторного анали-
за спермы сформированы 2 группы: в основную вошли 
18 мужчин cо сниженной фертильностью, проявляв-
шейся в уменьшении концентрации сперматозоидов 

group, which were 47.16 mME / ml (18.15; 90.94 mME / ml). No statistically significant regularities were found between the concentration 
of erythropoietin and the indicators of ejaculate fertility (r <|0,3|).
Conclusion. In oligoastenozoospermia, there is a tendency to increase the content of erythropoietin in the seminal plasma, which requires 
further research, taking into account a more detailed stratification of the groups examined for reasons that caused a decrease in the number 
of spermatozoa.

Key words: erythropoietin, ejaculate, seminal fluid, oligoastenozoospermia, male infertility

For citation: Sosnin D. Yu., Galkovich K. R., Krivtsov A. V. Erythropoietin level in normal and abnormal human seminal fluid. Andrologiya 
i genital’naya khirurgiya = Andrology and Genital Surgery 2020;21(4):54–9. (In Russ.).
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и / или  их  общего количества; в  контрольную группу 
включены 34 мужчины с нормальной концентрацией 
и общим количеством сперматозоидов (см. таблицу). 
Группы были сопоставимы по возрасту.

Статистическую обработку результатов проводи-
ли с помощью пакета программ Statistica v. 7 (StatSoft 
Inc., США). Для каждого массива данных рассчиты-
вали параметры описательной статистики: среднюю 
арифметическую (М), стандартное отклонение (SD), 
медиану (Me) и интерквартильный диапазон (Q

1
; Q

3
), 

а также минимальное и максимальное значения. Мас-
сивы данных оценивали на наличие и степень выра-
женности выбросов. Результаты анализировали с ис-
пользованием критерия Шапиро–Уилка. Эти данные 
позволили отвергнуть нулевую гипотезу о нормаль-
ном характере их распределения и послужили осно-
ванием для  отказа от  использования параметриче-
ских критериев при  выполнении дальнейшего 
статистического анализа. Для сравнения 2 независи-
мых выборок использовали U-критерий Манна–Уит-
ни. Количественная оценка линейной связи между 2 
случайными величинами выполнена с использова-
нием коэффициента ранговой корреляции (r) Спир-
мена. За  максимально приемлемую вероятность 
ошибки первого рода (р) принимали величину, рав-
ную 0,05 или меньше.

Результаты
Эритропоэтин был обнаружен во всех образцах 

эякулята, его средняя концентрация составила 67,71 ± 
50,29 мМЕ / мл, медиана концентрации 54,48 (25,83–
109,22) мЕ / мл (рис. 1). Значения варьировали в диа-
пазоне от 9,37 до 193,95 мМЕ / мл и отличались в 20,7 раза.

Медиана концентрации эритропоэтина у паци-
ентов основной группы в 1,36 раза превышала меди-
ану в  контрольной группе (соответственно 78,52 ± 
54,99 и 61,99 ± 47,47 мМЕ / мл), однако различия были 
статистически незначимыми (p >0,05).

Не выявлено также статистически значимых корре-
ляционных взаимосвязей между концентрацией эритро-
поэтина и параметрами эякулята. Обнаружена слабая 
обратная корреляция между уровнем эритропоэтина 

Характеристика образцов эякулята обследованных

Sperm characteristics of the examined patients

Параметр 
Parameter

Основная группа (n = 18) 
Main group (n = 18) 

Контрольная группа (n = 34) 
Control group (n = 34) 

p*

Объем эякулята, мл 
Volume of ejaculate, ml

M ± SD 3,2 ± 1,7 3,3 ± 0,7

0,007947Me (Q
1
; Q

3
) 2,5 (2,3; 2,7) 3,3 (2,7; 3,7) 

min–max 2,0–7,8 2,2–5,1

Концентрация сперматозоидов, 
млн / мл 
Sperm count, million / ml

M ± SD 10,72 ± 5,00 87,29 ± 37,12

<0,000001Me (Q
1
; Q

3
) 8,7 (8,2; 13,5) 82,6 (57,9; 110,6) 

min–max 5,8–14,7 33,1–174,4

Количество сперматозоидов, млн 
Sperm count, million

M ± SD 31,78 ± 17,79 294,64 ± 148,73

<0,000001Me (Q
1
; Q

3
) 24,3 (17,8; 42,4) 293,2 (138,9; 279,7) 

min–max 16,38–76,32 78,10–679,32

*Различия между основной и контрольной группами по U-критерию Манна–Уитни. 
*Differences between the main and control groups according to the Mann–Whitney U test.

Рис. 1. Концентрация эритропоэтина в семенной жидкости обследо-
ванных пациентов

Fig. 1. Concentration of erythropoietin in the seminal fluid of the examined 
patients 
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и концентрацией сперматозоидов (r = –0,248885; в ос-
новной группе r = –0,048529; в контрольной группе 
r = –0,300275), а также слабая обратная корреляция 
между уровнем эритропоэтина и количеством сперма-
тозоидов в эякуляте (r = –0,230646; в основной группе 
r = –0,002065; в контрольной группе r = –0,146994).

Зависимость концентрации сперматозоидов 
от концентрации эритропоэтина в семенной жидко-
сти описывается следующей линейной регрессией 
(рис. 2): K = 76,8788 – 0,2375x, где K – концентрация 
сперматозоидов, млн / мл; х – концентрация эритро-
поэтина в семенной жидкости, мМЕ / мл.

Обсуждение
В нашем исследовании не выявлено четких законо-

мерностей, указывающих на диагностическую значи-
мость определения уровня эритропоэтина в эякуляте.

В  научной литературе мы обнаружили единст-
венную публикацию, посвященную содержанию 
эритропоэтина в  человеческой семенной жидкости 
[19]. Авторы, используя твердофазный иммунофер-
ментный анализ, обнаружили эритропоэтин во всех 
образцах исследованного эякулята. Его уровень ко-
лебался от  1,5 до  45,0 мМЕ / мл, различаясь, таким 
образом, почти в  30 раз [19]. По  данным K.  Temma 
и соавт., концентрация эритропоэтина в эякуляте бес-
плодных мужчин с олигоастенозооспермией состави-
ла 10,0 ± 1,1 мМЕ / мл, у бесплодных мужчин без асте-
нозооспермии  – 11,2 ± 1,7 мМЕ / мл. Эти значения 
превышали концентрацию эритропоэтина в семенной 
жидкости фертильных доноров (8,5 ± 2,4 мМЕ / мл). 
Однако следует подчеркнуть, что авторы не обнаружи-
ли статистически значимых различий между группами 
в концентрации эритропоэтина [19].

Таким образом, полученные нами результаты со-
ответствуют данным научной литературы. Однако, по 
нашему мнению, определение уровня эритропоэтина 
в эякуляте может иметь определенную научную цен-
ность.

Интерес представляют полученные нами данные 
в свете современных представлений о продукции эри-
тропоэтина в  мужских половых органах. Известно, 
что в основном эритропоэтин синтезируется в почках 
и печени [21, 22]. Однако установлено, что клетки других 
органов, в том числе репродуктивной системы, также 
могут продуцировать эритропоэтин [23]. Так, в культуре 
клеток придатка яичка взрослых мышей продемон-
стрирована высокая скорость синтеза мРНК эритро-
поэтина, составившая 40 % от аналогичного показате-
ля в  почке [24]. Авторы указывают, что  скорость 
синтеза мРНК эритропоэтина резко (в 120 раз) возра-
стает к моменту завершения полового развития. Ис-
пользование гибридизации in situ позволило доказать 
факт синтеза эритропоэтина в интерстициальном про-
странстве ткани придатка яичка [24].

В последние годы опубликованы результаты иссле-
дований, свидетельствующие о  наличии на  сперма
тозоидах специфических рецепторов, связывающих 
эритропоэтин [25]. По мнению исследователей, эритро
поэтин, взаимодействуя с рецепторами на спермато-
зоидах, может участвовать в  регуляции их  функции. 
В частности, в исследованиях in vitro продемонстриро-
вано повышение подвижности сперматозоидов после 
инкубации в присутствии рекомбинантного эритропо-
этина в конечной концентрации 1 мМЕ / мл и выше [26].

Еще один механизм участия эритропоэтина в ре-
гуляции сперматогенеза и процессах репродукции – его 
влияние на синтез гормонов, в частности стероидных 
[27, 28]. Продемонстрировано стимулирующее дейст-
вие человеческого эритропоэтина на клетки Лейдига 
крыс [27].

В исследованиях C. Foresta и соавт. представлены 
результаты исследования образцов крови взрослых 
мужчин во время контрастного исследования варико-
целе [28, 29]. Введение рекомбинантного человеческо-
го эритропоэтина не  оказывало никакого влияния 
на  уровень лютеинизирующего и  фолликулостиму
лирующего гормонов и тестостерона в плазме крови 
в  периферических или  семенных венах. Однако его 
введение увеличивало (приблизительно на  400  % 
по сравнению с контролем, р <0,05) уровень тестосте-
рона в семенной жидкости. Данные исследования ука-
зывают на возможное прямое усиление синтеза тесто-
стерона в  клетках Лейдига в  яичках под  действием 
эритропоэтина [27].

Заключение
Вероятно, некоторое увеличение концентрации 

эритропоэтина в  семенной жидкости пациентов 

Рис. 2. Зависимость концентрации сперматозоидов от концентрации 
эритропоэтина в семенной жидкости

Fig. 2. Dependence of sperm concentration and erythropoietin concentration 
in seminal fluid
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со сниженной фертильностью может быть обусловле-
но усилением продукции данного белка в ответ на на-
рушение кровоснабжения яичек и  формирование 
локальной гипоксии. Причиной локальной гипоксии 
могут быть воспалительные процессы, нарушения 
формирования яичек (крипторхизм), нарушение от-
тока крови (варикоцеле) и др. Однако концентрация 
эритропоэтина в эякуляте не может выступать в роли 
надежного лабораторного маркера нарушений спер-

матогенеза, так как не выявлено статистически значи-
мых различий этого показателя у пациентов с олиго
астенозооспермией и здоровых мужчин.

В настоящий момент до конца не изучены физио-
логическая роль эритропоэтина в эякуляте, его участие 
в патологических процессах в органах мужского уро-
генитального тракта. Требуются дальнейшие исследо-
вания концентрации эритропоэтина в норме и при за-
болеваниях органов мужской репродуктивной системы.
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