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филиал ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский радиологический центр» Минздрава России;  
Россия, 105425, Москва, ул. 3-я Парковая, 51, стр. 4

Контакты: Александр Александрович Капто alexander_kapto@mail.ru

В настоящей работе мы провели анализ данных об этиологии, патогенезе, диагностике и лечению венозного полнокровия малого 
таза у мужчин. С проблемой варикозной болезни малого таза у мужчин сталкиваются различные специалисты: хирурги, уроло-
ги, андрологи, репродуктологи. Синдром венозного полнокровия малого таза у мужчин, в отличие от женщин, является мало 
изученным заболеванием. Недостаточная изученность этого заболевания у мужчин и его влияния на организм, наряду с широкой 
распространенностью, диктует необходимость определения области медицинского знания, которая прицельно занималась бы 
данной проблемой.

Ключевые слова: варикозная болезнь малого таза у мужчин, дисплазия соединительной ткани, портальная гипертензия, артерио-
венозный конфликт, синдром аорто-мезентериального сдавления, синдром орехокола, синдром орехокола задний, синдром Мея–
Тернера, венозный анастомотический узел яичка и его придатка, рено-портальный венозный анастомоз, рено-пельвикальный 
венозный анастомоз, варикоцеле, простатит
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Varicose veins in the male small pelvis (a review of literature)

A. A. Kapto1, O. B. Zhukov2

1City Family Clinic; 23 Perovskaya St., Moscow, 111141, Russia; 
2N.A. Lopatkin Research Institute of Urology and Interventional Radiology, Branch of National Medical Radiology Research Center, 

Ministry of Health of Russia; Build. 4, 51 3rd Parkovaya St., Moscow, 105425, Russia

In this study, an analysis data on the etiology, pathogenesis, diagnosis and treatment of pelvic varices in men. With the solution the varicose 
pelvic men face different specialists: surgeons, urologists, andrology, reproduction. The pelvic varices unlike women in men is a little-studied 
disease. Insufficient knowledge of the disease in men and its effect on the body along with the prevalence necessitates the definition of the field 
of knowledge, which is aiming to be involved in this issue.

Key words: pelvic varices in men, connective tissue dysplasia, portal hypertension, arteriovenous conflicts, nutcracker syndrome, poste-
rior nutcracker syndrome, May–Thurner syndrome, venous anastomotic junction testis and epididymis, renal-portal venous anastomosis, 
renal-pelvic venous anastomosis, varicocele, prostatitis

Введение
В настоящей работе мы провели анализ данных 

об этиологии, патогенезе и диагностике венозного 
полнокровия малого таза у мужчин. Синдром веноз-
ного полнокровия малого таза у мужчин, в отличие 
от женщин, является мало изученным заболеванием.

Определение
Для обозначения варикозной болезни органов ма-

лого таза иностранные исследователи используют ряд 
терминов: синдром тазового венозного полнокровия 
(pelvic congestion syndrome), тазовый варикоз (pelvic vari-

cies), тазовая венозная недостаточность (pelvic venous 
incompetence), тазовая венозная патология (pelvic venous 
disorders), синдром недостаточности подвздошных вен 
(iliac vein insufficiency syndrome), тазовое варикоцеле 
(pelvic varicocele), тазовый венозный застой (pelvic ve-
nous stasis). В отечественной литературе проявления 
варикоза тазовых вен называют варикозной болезнью 
малого таза, варикозным расширением вен малого та-
за, синдромом венозного полнокровия малого таза, 
варикозным расширением овариальных вен, синдро-
мом правой яичниковой вены [1]. В международной 
классификации болезней 10-го пересмотра (2015) ва-
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рикозное расширение вен малого таза в гинеколо-
гической практике имеет код I86.2 и название Pelvic 
varices, а в урологической – код N42.1 и название 
Congestion and haemorrhage of prostate.

Анатомия вен таза у мужчин
Венозное сплетение предстательной железы (plexus 

venosus prostaticus, santorini labyrinth) впервые описал 
итальянский анатом и профессор анатомии G. D. Santorini 
[2]. Г. З. Инасаридзе выделил 2 типа строения мочепо-
лового венозного сплетения: сетевидный и концентри-
рованный (магистральный) [3, 4], Н. В. Куренной – 3 ти-
па: сетевидный, концентрированный (магистральный) 
и переходный [5]. О. С. Райнигер определил распро-
страненность разных типов строения мочеполового 
венозного сплетения при внутрикостной тазовой 
флебо графии у 60 пациентов с доброкачественной 
гиперплазией предстательной железы. По его данным, 
магистральный тип встречается в 53,3 % случаев, 
сетевидный – в 33,3 %, переходный – в 13,3 % [6]. По-
скольку венозная система малого таза в процессе фило-
генеза возникла позже, чем артериальная, то она стоит 
на более высокой ступени филогенеза. Венозная сеть 
в несколько раз длиннее артериальной, а ее емкость 
значительно выше [7].

История вопроса
Синдром тазовой венозной конгестии впервые был 

описан R. Gooch в 1831 г. [8]. N.A. Richer впервые опи-
сал связь между варикозным расширением вен таза 
и болями в области таза у женщин как “tubo-ovarian 
varicocele” [9]. Гипотеза о роли венозного полнокровия 
малого таза в генезе различных заболеваний высказана 
еще в 1895 г. немецким урологом K. Posner в монографии 
«Диагностика мочеполовых болезней» [10]. H. C. Taylor 
впервые описал варикозную болезнь вен малого таза 
у женщин и отметил взаимосвязь нарушения маточной 
гемодинамики и возникновения у женщин хроничес ких 
тазовых болей [11]. Немецкие дерматологи W. Schneider 
и H. Fischer описали признаки нарушения венозного от-
тока от тазовых органов, который вошел в медицин-
скую терминологию как синдром Шнейдера–Фишера 
(Schneider–Fischer syndrome) [12]. Первое детальное 
описание варикозной болезни органов малого таза 
у женщин представили О. Craig и J. T. Hobbs и дали ему 
широко принятое в настоящее время в англоязычной 
литературе название синдрома тазового венозного 
пол нокровия (pelvic congestion syndrome) [13]. В 2013 г. 
Российская ассоциация флебологов включила в кли-
нические рекомендации раздел о варикозной болезни 
малого таза у женщин [14].

Этиология
Синдром варикозной болезни органов малого та-

за встречается при различных заболеваниях: диспла-

зии со единительной ткани, портальной гипертензии, 
артерио венозных конфликтах (синдром орехокола, 
синдром орехокола задний, синдром Мея–Тернера), опу-
холевых заболеваниях (венозная обструкция, артерио-
венозные фистулы).

Дисплазия соединительной ткани
История изучения дисплазии соединительной тка-

ни началась в 1967 г., когда J. А. Kirk и соавт. предло-
жили термин «гипермобильный синдром» для харак-
теристики патологии у пациентов с гиперподвижными 
суставами и стойкими жалобами со стороны опорно-
двигательного аппарата при отсутствии у них призна-
ков какого-либо другого ревматического заболевания 
[15]. В 1988 г. Р. Beighton и соавт. ввели термин «ди-
сплазия соединительной ткани» [16]. В России он был 
признан в 1990 г. на симпозиуме по дисплазии соеди-
нительной ткани в г. Омске [17]. Точных данных о рас-
пространенности дисплазии соединительной ткани на 
сегодняшний день не существует. С. В. Петров и Н. Н. Фе-
дотов указывают на 60 % случаев дисплазии соедини-
тельной ткани в общей популяции [18]. По данным 
Г. И. Нечае вой и соавт., 74–85 % детей школьного воз-
раста имеют различные признаки этого заболевания 
[19]. В исследованиях других отечественных авторов 
указано, что распространенность дисплазии соедини-
тельной ткани составляет 2,0–20,5 % [20]. Большое 
влияние на формирование варикозного расширения 
вен малого таза со слабостью соединительной ткани 
оказывает поражение клапанного аппарата в основных 
венозных коллекторах малого таза. В отличие от веноз-
ных сосудов нижних конечностей вены малого таза 
испытывают недостаток клапанов и их функциональ-
ные возможности зависят от внешней поддерживаю-
щей системы, которая при дисплазии соединительной 
ткани значительно ослаблена [21].

Портальная гипертензия
Распространенность портальной гипертензии неиз-

вестна. В США у пациентов с хроническими заболева-
ниями печени варикозное расширение вен пищевода 
в течение первых 2 лет регистрируется в 8 % случаев 
и на 6-й год в 30 %. Средний возраст пациентов не вы-
яснен в связи с разнородностью патологии, приводя-
щей к портальной гипертензии. Считается, что забо-
левание чаще наблюдается у мужчин (60 %). Портальная 
гипертензия является осложнением следующих забо-
леваний: алкогольной болезни печени неуточненной, 
алкогольного фиброза и склероза печени, алкоголь-
ного цирроза печени, аневризмы других уточненных 
артерий, веноокклюзионной болезни печени, вторич-
ного билиарного цирроза, гранулематозных пораже-
ний печени, другого и неуточненного цирроза печени, 
первичного билиарного цирроза, периферического 
артериовенозного порока развития, синдрома Бадда–
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Киари, склероза печени, токсического поражения 
печени с фиброзом и циррозом печени, тромбоза 
портальной вены, фиброза печени, хронического пас-
сивного полнокровия печени, шистосомоза, эмболии 
и тромбоза других вен. При портальной гипертензии 
формируются портокавальные анастомозы: гастроэ-
зофагеальные, соединяющие воротную вену с верх-
ней полой веной через венечную вену желудка, не-
парные и полунепарные вены, анастомозы между 
венозными сплетениями прямой кишки и нижней 
полой вены, через верхние и нижние геморроидаль-
ные вены, образованные околопупочными венами. 
К признакам формирования портосистемного шун-
тирования относят расширенные вены передней 
брюшной стенки («голова медузы»), венозное полно-
кровие органов малого таза, геморрой, асцит и пара-
умбиликальные грыжи.

Атериовенозные конфликты
Современные данные свидетельствуют о том, что 

артериовенозные конфликты верхнего (синдром орехо-
кола, синдром орехокола задний) и нижнего (синдром 
Мея–Тернера) уровней являются самой частой причи-
ной развития гипертензионного варикоцеле и могут 
быть причиной венозного полнокровия малого таза. 
B. L. Coolsaet на выборке из 500 больных описал 3 ге-
модинамических типа варикоцеле: рефлюкс из почеч-
ной вены в яичковую, рефлюкс из подвздошной ве ны 
в яичковую и комбинация этих 2 типов [22]. О. Б. Жу-
ков и соавт. в 2013 г., изучая распределение 110 пациентов 
с варикоцеле по гемодинамическим типам рефлюкса, 
определили, что реносперматический тип встречался 
в 81 % случае, илеосперматический – в 11 % и смешан-
ный – в 8 % [23]. По данным Е. Б. Мазо и соавт., илео-
тестикулярный венозный рефлюкс имеет место у 20,3 % 
(2-й и 3-й гемодинамические типы) взрослых больных 
варикоцеле и у 60 % пациентов с рецидивом варико-
целе [24].

Патогенез
В. В. Яковенко предложил свою гипотезу возник-

новения варикоцеле. По его мнению, расширение вен 
семенного канатика – патологический процесс, воз-
никающий в результате венозного застоя в мочеполо-
вом сплетении. Вследствие этого появляется ретро-
градный ток крови к яичку, к лозовидному сплетению 
по вене-анастомозу (наружной семенной вене) с по-
следующим морфологическим изменением этой вены, 
связанных с ней вен лозовидного сплетения и вен мо-
шонки. В первую очередь при этом страдает наружная 
семенная вена [25]. В 1991 г. Е. Б. Мазо и соавт. начали 
изучать гемодинамические предпосылки развития про-
статита при левостороннем варикоцеле. Они опреде-
лили, что при варикоцеле II–III степени у больных 
в 26,5 % случаев отмечали симптомы, характерные для 
воспалительного заболевания предстательной железы 
[26]. А. А. Капто изучил распространенность сопутст-
вующих хроническому простатиту заболеваний у 940 
больных в возрасте 17–94 лет (средний возраст 52 го-
да). Анализ показал, что варикоцеле встречали у 124 
(13,2 %) пациентов, орхит – у 11 (1,2 %), урет рит – у 28 
(3 %) и эпидидимит – у 22 (2,3 %) (рис. 1) [27, 28].

Ключом к пониманию связи между такими разными 
заболеваниями, как варикоцеле и простатит, является 
изучение сосудистой анатомии яичка и его придатка. 
Исследованием артериальных сосудистых анастомозов 
яичка занимались F. G.J. Henle (1871), A. Jarisch (1889), 
И. Н. Маточкин (1949), И. Г. Копейкин (1952, 1953, 1956), 
А. И. Лесин (1970), К. Дарнис (1974), И. Д. Кирпатовский 
и И. К. Ромашкина (1988). Результат этих исследова-
ний – выявление артериального анастомо тического 
узла, образованного яичковой артерией, артерией се-
мявыносящего протока и артерией мышцы, поднима-
ющей яичко. В единичных работах описана анастомо-
тическая связь между 3 венами яичка и его придатком. 
В. В. Ким и В. Г. Казимиров отметили 3 пути оттока 
крови от яичка: по яичковой вене, по вене мышцы, 

Рис. 1. Распространенность заболеваний, сопутствующих хроническому простатиту [27, 28]
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поднимающей яичко, и по вене семявыносящего про-
тока, которые соединены между собой [29]. А. А. Капто 
и соавт. по аналогии с артериями предложили опреде-
лить анатомическую связь между яичковой веной, ве-
ной мышцы, поднимающей яичко, и веной семявыно-
сящего протока как венозный анастомотический узел 
яичка и его придатка (рис. 2) [30].

Анализ вариантов венозного оттока в норме и при 
различных видах артериовенозных конфликтов с уче-
том концепции венозного анастомотического узла 
позволил сделать интересное наблюдение: при всех 
гемодинамических типах варикоцеле отмечают увели-
чение венозного оттока по вене семявыносящего про-
тока от яичка в предстательную железу (рис. 3).

В 2006 г. А. А. Капто и соавт. впервые ввели термин 
«рено-пельвикальный венозный анастомоз» для опи-
сания процесса перераспределения венозной крови 
у больных с левосторонним варикоцеле при артериаль-
ном аорто-мезентериальном пинцете из бассейна ле-

вой по чечной вены (через венозный анастомотический 
узел, образованный внутренней яичковой веной, ве-
ной семявыносящего протока и веной мышцы, подни-
мающей яичко) в венозное сплетение предстатель-
ной железы [31] (рис. 4). Это позволило определить 
варико целе как гемодинамическую предпосылку раз-
вития и рецидивирования хронического простатита 
[30–32].

Последние научные данные свидетельствуют о том, 
что венозные системы полового члена, предстательной 
железы, семенных пузырьков, яичек, семенных кана-
тиков, мошонки и нижних мочевых путей объединены 
в единую венозную систему мочеполовых органов. 
Однако значение мочеполового синуса у мужчин до кон-
ца не изучено из-за сложности проведения исследова-
ний и визуализации данной системы [33]. H. Sakamoto 
и Y. Ogawa исследовали взаимосвязь между варикоце-
ле и простатическим венозным сплетением у 209 муж-
чин (средний возраст 35,3 года). По данным скротальной 

Норма                                    Синдром орехокола                        Синдром Мея–Тернера                            Их сочетание

Рис. 3. Варианты венозного оттока от яичка при различных гемодинамических типах варикоцеле 

Вена семявыносящего 
протока

Венозное сплетение 
предстательной 
железы

Гроздевидное 
сплетение

Внутренняя 
яичковая вена

Рис. 2. Венозный анастомотический узел яичка и его придатка 

Внутренняя яичковая вена

Вена семявыносящего протока

Гроздевидное сплетение

Вена мышцы,  
подни мающей яичко

            Вена  
     мышцы,  
  поднимаю  
  щей яичко



О
б

з
о

р
н

ы
е

 
с

т
а

т
ь

и

14

АНДРОЛОГИЯ 2И ГЕНИТАЛЬНАЯ ХИРУРГИЯ
ТОМ 17 / VOL. 17
2 0 1 6

ANDROLOGY
AND GENITAL SURGERY

допплерэхографии у 68 мужчин варикоцеле не выяв-
лено, у 94 пациентов обнаружено одностороннее ва-
рикоцеле и у 47 – двустороннее варикоцеле. Средний 
диаметр, пик и скорость антеградного кровотока в про-
статическом венозном сплетении были выше у мужчин 
с двусторонним варикоцеле (р < 0,01). У пациентов 
с односторонним варикоцеле средняя скорость пика 
антеградного кровотока была выше, чем у тех, у кого 
варикоцеле не выявлено (р < 0,05). У всех мужчин ди-
аметр простатического венозного сплетения положи-
тельно коррелировал с диаметром правого и левого 
лозовидных сплетений (р < 0,0001). Таким образом, 
было установлено, что варикоцеле, особенно двусто-
роннее, связано с венозными аномалиями предста-
тельной железы [34].

Y. Gat и соавт. проанализировали результаты об-
следования и лечения 28 пациентов с доброкачествен-
ной гиперплазией предстательной железы (с жалобами 
не менее 2 лет) на фоне двустороннего варикоцеле 
в возрасте 41–77 лет. Авторы показали, что при давле-
нии крови во внутренней яичковой вене 6,0 мм рт. ст. 
клапаны функционируют, и варикоцеле отсутствует. 
При повышении давления крови во внутренней яич-
ковой вене до 31,5 мм рт. ст. развивается варикоцеле 
и венозный отток от яичка осуществляется по вене 
семявыносящего протока в предстательную железу. 
При ретроградной флебографии гроздевидного спле-
тения с 10-секундной задержкой происходило контра-
стирование перикапсулярной области предстательной 
железы. Таким образом, при повышении венозного 
давления в яичковой вене происходил сброс крови 
в предстательную железу, где венозное давление ниже. 
Средняя концентрация общего тестостерона в нижней 
части внутренней яичковой вены была 2084,0 нмоль/л 
по сравнению с 21,33 нмоль/л в плазме крови, а сво-
бодного тестостерона – 3632,0 нмоль/л по сравнению 
с 27,33 нмоль/л. Известно, что предстательная железа 
является андрогенозависимой экзокринной железой, 

продуцирующей более 30 % неклеточных компонентов 
спермы, а тестостерон приводит к пролиферации кле-
ток и развитию доброкачественной гиперплазии пред-
стательной железы. Y. Gat и соавт. впервые предложили 
окклюзию декомпенсированных семенных вен для 
того, чтобы уменьшить повышенное гидростатическое 
давление в венозном сплетении предстательной желе-
зы и предотвратить в него рефлюкс богатой андроге-
нами крови от яичек. Через 6 мес после перкутанной 
суперселективной венографии и склеротерапии всей 
сети внутренней яичковой вены, включая связанные 
венозные шунты и ретроперитонеальные коллатерали, 
было отмечено уменьшение объема предстательной 
железы с 56 ± 4,12 до 36,93 ± 3,10 мл и уменьшение 
ноктурии с 3,56 ± 0,63 до 0,96 ± 0,14 (рис. 5) [35].

Используя этот метод, Y. Gat и соавт. в 2009 г. пред-
ложили суперселективную интрапростатическую андро-
генную депривацию для лечения рака предстательной 
железы [36].

Н. Г. Осипов и соавт. получили флебограммы, на ко-
торых вены семявыносящего протока впадают в вены 
простатического и пузырного сплетений [37]. З. И. Ча-
наканов обследовал 193 пациента в возрасте 11–18 лет, 
из которых 107 были с односторонним варико целе 
и 86 – здоровые (группа сравнения). По данным эхо-
графии частота простатопатий у детей с варикоцеле 
составила 66 %. Из них хронический абактериаль-
ный простатит – 72 % и бактериальный – 28 % [38]. 
J. J. Keller и соавт., проанализировав более 120 тыс. 
историй болезни, пришли к выводу, что эректильная 
дисфункция встречается в 5 раз чаще у пациентов с ва-
рикоцеле. При этом наибольшая распространенность 
эрекционных нарушений возникает в возрасте > 60 лет. 
По мнению авторов, предшествующее оперативное 
лечение по поводу варикоза вен семенного канатика 
уменьшает риск развития расстройств эрекции почти 
в 2 раза [39]. А. И. Неймарк и соавт. предложили выде-
лять 2 вида варикоцеле: изолированное варикоцеле 

Рис. 4. Рено-пельвикальный венозный анастомоз [31]
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с минимальными нарушениями гемодинамики в пра-
вом семеннике без вовлечения в патологический про-
цесс предстательной железы и варикоцеле в сочетании 
с тазовой конгестией, когда нарушение затрагивает 
не только левое яичко, но и контралатеральный семенник 
и предстательную железу [40]. А. Ю. Цуканов и Р. В. Ляшев 
обследовали 80 пациентов с идиопатической патоспер-
мией (51 пациент с признаками варикозной болезни 
малого таза и 29 пациентов без таковых). Критерием 
исключения являлось наличие варикоцеле. Проведен-
ное исследование подтвердило выдвинутую гипотезу 
о негативном влиянии варикозной болезни малого 
таза на качество эякулята. Выявлено ее специфическое 
влияние на конкретные параметры: объем эякулята, 

подвижность сперматозоидов, уровни фруктозы и цин-
ка в семенной плазме [41].

Клинические проявления
Клинические проявления варикозной болезни 

малого таза у мужчин полиморфны и включают 
боль, дизурию, нарушения эрекции, эякуляции и ор-
газма, варикоцеле, варикоз мошонки, варикоз поло-
вого члена, гемоспермию, гематурию. G. Gallasch 
и соавт. описали 6 случаев посттромботической об-
струкции вен таза с клиническими проявлениями 
в виде геморроя и варикоцеле [42]. Обычно при ва-
рикозной болезни малого таза у мужчин диагности-
руют простатовезикулит, колликулит, синдром хро-

Рис. 5. Влияние повышенного давления в тестикулярном венозном коллекторе внутренней яичковой вены на репродуктивную систему [35]
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1 – общая подвздошная вена
2 – вена семявыносящего протока
3 – внутренняя подвздошная вена
4 – внутренняя сперматическая вена
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6 – лозовидное сплетение
7 – яичко
8 –  односторонний клапан
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 ~ 31,5 мм рт. ст.
 ~ 3 мм рт. ст.

Рис. 6. Трансректальное ультразвуковое исследование предстательной железы у пациентов с левосторонним (а) и двусторонним (б) варикоцеле. 
Отмечается ипсилатеральное варикозное расширение вен парапростатического венозного сплетения на стороне варикоцеле

а б
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Рис. 7. Магнитно-резонансная венография нижней полой вены и вен 
малого таза при синдроме Мея–Тернера

Рис. 8. Ретроградная флебография левой яичковой вены при лево-
стороннем варикоцеле. Контрастирование парапростатического 
венозного сплетения слева

нической тазовой боли, копулятивную дисфункцию, 
геморрой, варикоцеле, ангиокератому мошонки Фор-
дайса–Саттона.

Диагностика
Варикозная болезнь малого таза у мужчин диаг-

ностируется по данным жалоб больного, его осмотра, 
ультразвукового исследования органов мошонки с доп-
плерэхографией сосудов, трансректального ультра-
звукового исследования (ТРУЗИ) предстательной 
железы, магнитно-резонансной венографии нижней 
полой вены и вен малого таза, флебографии яичковых 
и подвздошных вен. Связь варикоцеле и простатита 
прослеживается при проведении ТРУЗИ предстатель-
ной железы. С апреля 2015 г. по март 2016 г. нами было 
выполнено ТРУЗИ предстательной железы 154 паци-
ентам с варикоцеле. Во всех случаях отмечено расши-
рение вен парапростатического сплетения на стороне 
выявленного варикоцеле. В 45 % случаев наблюдали 
выраженные локальные изменения в предстательной 
железе в виде фокусов гипоэхогенности, фиброза 
и кальциноза на стороне поражения (рис. 6).

Для диагностики синдрома Мея–Тернера инфор-
мативной является магнитно-резонансная венография 
нижней полой вены и вен малого таза, а также флебо-
графия левой общей подвздошной вены (рис. 7).

Для диагностики синдрома орехокола и синдрома 
орехокола заднего целесообразно проведение ретро-
градной почечной флеботестикулографии с флебото-
нометрией (рис. 8).

Классификация
Общепринятой классификации варикозного рас-

ширения вен малого таза в настоящее время нет. 
А. Е. Волков предложил эхографическую классифика-
цию варикозного расширения вен малого таза у жен-

щин в зависимости от диаметра дилатированных сосу-
дов и локализации венозной эктазии:

• 1-я степень – диаметр вены ≤ 5 мм (любого веноз-
ного сплетения малого таза), «штопорообразный» 
ход сосуда;

• 2-я степень – диаметр вены 6–10 мм при тотальном 
типе варикоза, рассыпной эктазии яичникового 
сплетения, варикозное расширение параметраль-
ных вен, варикозное расширение вен аркуатного 
сплетения матки;

• 3-я степень – диаметр вены > 10 мм при тотальном 
типе варикозного расширения или магистральном 
типе параметральной локализации [43].
Классификации варикозного расширения вен ма-

лого таза у мужчин не существует.

Лечение
Для консервативного лечения варикозного расши-

рения вен малого таза применяют медикаментозную 
терапию (венотоники, антикоагулянты, фибриноли-
тики, рекомбинантный активированный протеин C, 
антиагреганты, тромболитики, ангиопротекторы, био-
флавоноиды, соединения висмута, кортикостероиды, 
анестетики, гепарин и гомеопатические препараты), 
гирудотерапию и лечебную гимнастику. Консерватив-
ная терапия всегда носит симптоматический характер, 
поэтому ее эффективность, с нашей точки зрения, 
сомнительна. Лечение синдрома компрессии левой 
подвздошной вены (синдром Мея–Тернера) в основ-
ном проводится рентгенохирургическим методом 
и включает: предоперационную флебографию, пока-
зывающую коллатеральное кровообращение подвздош-
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ной вены под подвздошной артерией, баллонную 
вено пластику, установку стента в подвздошную вену; 
контрольную флебографию, показывающую проходи-
мость обеих подвздошных вен и отсутствие коллате-
рального кровообращения [44]. Методика оператив-
ного лечения синдрома орехокола разрабатывалась 
многими исследователями. Были предложены такие 
хирургические методы, как транспозиция левой почеч-
ной вены (B. H. Stewart, 1982), наружное стентирование 
левой почечной вены (R. W. Barnes, 1988), мезоаорталь-
ная транспозиция (P. N. Thompson, 1992), почечная 
аутотрансплантация (C. K. Chuang, 1997), транслюми-
нальная баллонная ангиопластика и стентирование 
(N. Segawa, 1999, R. Chiesa, 2001). Известно, что де-
компенсация клапанного аппарата яичковой вены 
является необратимым процессом. Даже после устра-
нения венной почечной гипертензии восстановление 
нормального кровотока по яичковой вене сомнительно. 
Несмотря на широкое распространение, варикоцел-
эктомия – предмет споров среди хирургов и урологов. 
В литературе ежегодно публикуется множество статей, 
в которых авторы придерживаются диаметрально про-
тивоположных взглядов на целесообразность и эффек-
тивность оперативного лечения варикоцеле. Причина 
разногласий – отсутствие спланированных контроли-
руемых рандомизированных исследований [23]. Вместе 
с тем выполнение оперативного лечения варикоцеле 
открытым, лапароскопическим или рентгенохирур-
гическим доступом в большинстве случаев решает во-
прос патологического венозного притока к яичку и по-
вышенного венозного оттока в предстательную железу. 
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съезда урологов. Киев, 1939. С. 78–79; 
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Л И Т Е Р А Т У Р А / R E F E R E N C E S

Автор статьи на научной конференции Лиги специалистов 
мужской репродукции «Фундаментальная и практи-
ческая андрология» (Москва, 2014) в докладе «Пато-
генетическая связь варикоцеле и простатита» пред-
ставил результаты оперативного лечения варикоцеле 
114 пациентов с пиоспермией вследствие инфекцион-
ного простатита. Содержание лейкоцитов в эякуляте 
(среднее значение) до операции составляло 5,4 млн/мл, 
через 3 мес после операции без терапии простатита – 
1,2 млн/мл, а через 6 мес – 0,5 млн/мл (рис. 9). Кон-
цепция лечения заключалась в том, что после устране-
ния венозного полнокровия предстательной железы 
в результате операции организм справлялся с воспа-
лительным процессом без антибактериального или ка-
кого-либо иного лечения.

Полученные данные могут послужить основой для 
переосмысления тактики ведения пациентов с проста-
титом и варикоцеле.

Заключение
С проблемой варикозной болезни малого таза у муж-

чин сталкиваются различные специалисты: хирурги, 
урологи, андрологи и репродуктологи. Однако недо-
статочная изученность данного заболевания и его 
влияния на организм наряду с широкой распростра-
ненностью диктует необходимость определения об-
ласти знания, которая прицельно занималась бы этой 
проблемой. Подобную попытку впервые предпринял 
A. Ledda, выпустив в 1996 г. книгу «Сосудистая андро-
логия» [45], в которой он описал 3 заболевания: эрек-
тильную дисфункцию (главы 1–9), приапизм (глава 10) 
и варикоцеле (главы 11–15). Позднее А. А. Артюхин 
издал монографию «Фундаментальные основы сосу-
дистой андрологии», посвященную проблеме варико-
целе [46]. По всей видимости, целесообразно выделение 
отдельной области медицинской науки (ангиоуроандро-
логии), которая, используя единые методологические 
подходы, занималась бы изучением артериовенозных 
конфликтов и варикоцеле (синдром орехокола, син-
дром орехокола задний, синдром Мея–Тернера), ва-
рикозной болезни малого таза у мужчин, сосудистых 
заболеваний полового члена (эректильная дисфунк-
ция, приапизм, болезнь Мондора).

Рис. 9. Среднее количество лейкоцитов в эякуляте (млн/мл) у больных 
с инфекционным простатитом и варикоцеле до и после варикоцел-
эктомии без лечения простатита (n = 114) (А. А. Капто, 2014).
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Под фолликулярным (овариальным) резервом под-
разумевают различные состояния фолликулярного 
аппарата яичников. Для определения резерва исполь-
зуют широкую терминологию. По мнению одних ис-
следователей, фолликулярный резерв представлен 
примордиальными фолликулами, некоторые из кото-
рых в половозрелом периоде каждого менструаль ного 
цикла регулярно вступают в фазу роста и созревания. 
По мнению других специалистов, овариальный ре-
зерв – это количество фолликулов в яичнике на раз-
ных стадиях их развития и созревания. Судьба фол-
ликулов и заключенных в них ооцитов различна. 
Либо яйцеклетка завершает созревание и овулирует, 
либо ооцит и фолликул на разных этапах своего роста 
и созревания до овуляции вступают в дегенерацию 
(атрезию, апоптоз).

Кратко остановимся на современных представле-
ниях о динамике и хронологии оогенеза, поскольку 

закономерности развития яйцеклетки – ключевой про-
цесс в фолликулогенезе [1–5].

Половые клетки (ПК) человека и различных видов 
млекопитающих животных проходят сложные дли-
тельные многостадийные процессы дифференцировки, 
которая обеспечивает развивающиеся гаметы исклю-
чительными возможностями. Только через гаметы пе-
редается уникальная генетическая и эпигенетическая 
информация о развитии нового организма следующим 
поколениям, что обеспечивает их формирование 
и функционирование. Такая экстраординарная потен-
ция приобретается ПК при их формировании в эмбрио-
генезе.

Первичные ПК обособляются от соматических 
клеток в проксимальном участке эпибласта (в эмбри-
ональной эктодерме при гаструляции). ПК митотиче-
ски делятся и мигрируют к зачаткам гонад (у эмбриона 
человека с 25-го дня развития). При анализе гамето-
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генеза у эмбрионов женского пола большинство ис-
следователей определяют первичные ПК при их засе-
лении в гонады как оогонии [1, 6]. После нескольких 
делений митозом в оогониях происходят прелептотен-
ные преобразования хромосом (конденсация хрома-
тина), и после их деконденсации протекает последний 
синтез ДНК [1, 7]. После этого ПК вступают как ооци-
ты (первичные) на стадию лептотены профазы I мей-
оза. Далее они проходят важнейшие стадии развития: 
конъюгацию гомологичных родительских хромосом 
(у человека по 23 хромосомы от гамет отца и матери) 
на стадии зиготены профазы I мейоза и кроссинговер 
(обмен участками между гомологичными родительски-
ми хромосомами) на стадии пахитены профазы I мей-
оза (см. рисунок). Такой обмен между родительскими 
хромосомами (сегментами участков гомологичных 
хромосом) представляет собой 1-й этап рекомбинации 
генетического материала от отца и матери. В ооците 
в анафазе I мейоза происходит 2-й этап, когда гомоло-

ги каждой сдвоенной хромосомы из 23 от матери (яй-
цеклетки) и 23 от отца (сперматозоида) распределяют-
ся к противоположным полюсам (ооцита первичного). 
При этом гомологичные хромосомы расходятся к про-
тивоположным полюсам, независимо к какому полю-
су какой гомолог. Полная сегрегация (расхождение 
к полюсам 2-го деления мейоза) рекомбинировавших 
аллелей происходит в анафазе II, когда расходятся се-
стринские хроматиды [1]. Это обеспечивает в каждой 
развивающейся гамете (в ооците вторичном) форми-
рование гаплоидного набора из случайного распреде-
ления каждой хромосомы независимо от других хро-
мосом (и хроматид) отца и матери к противоположным 
полюсам. Таким образом, каждая формирующая геном 
ПК (после 2 делений в мейозе при однократном син-
тезе ДНК в прелептотене) является гаплоидной, уни-
кальной по содержанию генов от 2 родителей. Такой 
многоэтапный процесс мейоза закреплен в эволюции, 
поскольку обеспечивает развивающиеся из этих гамет 

Схема оогенеза и фолликулогенеза человека [1, 7] 

                                                                                   Прелептотенная
                                                                                    деконденсация
Гоноцит           Оогоний         Конденсация       хромосом     Лептотена     Зиготена          Пахитена

Полярное тельце I

Мужской  
пронуклеус

Оплодо-
творение

Женский пронуклеусПолярное тельце II

Зрелый фолликул 
(диаметр до 2 см) 

метафаза 2-го 
деления созревания

Вторичный многослойный 
полостной фолликул

Сформированный у плода пул ооцитов 
в яичнике не пополняется, а лишь расходуется

Кариосфера

Прозрачная 
оболочка

Начало 
фолликуло-

генеза 
вокруг ооцита  

в диплотене 
профазы I 

мейоза

Первичный 
фолликул 

(17–40 н.р.)

3,5–4,5 н.р. 
миграция 

к закладкам 
гонад из 

эпибласта

6–33 до 40 н.р.
значение 

неизвестно

8–33  
до 40 н.р.

синтез ДНК?

10,5–40 н.р.
конъюгация 

гомологичных  
хромосом

10,5–40 н.р.
формиро- 
вание СК?

11,5–40 н.р.
кроссинговер

6–26  
до 40 н.р. 

пролиферация 
(4с; 2п)

Примордиальный 
фолликул 

(11,5–40 н.р.) 
Амплификация 

рибосомной ДНК

Амплификация ДНК
? ?
синтез РНК                                                            синтез РНК
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Примечание. СК – синаптонемный комплекс; н.р. – недели развития.
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организмы (сформированные при половом размноже-
нии) высокой устойчивостью, приспособляемостью 
к меняющимся условиям среды обитания. Никакие 
методы клонирования или иные проекты создания ор-
ганизмов вне полового размножения не обеспечивают 
такую высокую потенциальную жизнеспособность при 
высоком уровне естественного отбора.

При количественных исследованиях образования 
фолликулов у эмбрионов и плодов человека, коровы, 
мыши мы выявили, что в оогенезе формирование фол-
ликулов в яичниках происходит вокруг ооцитов на ста-
дии диплотены профазы I мейоза (см. рисунок) [1, 
7–11]. В мире фолликулогенез изучали лишь на неко-
торых видах млекопитающих. При нормально проте-
кающей беременности отмечают, что уже у 4-месячного 
плода человека создается пул примордиальных фол-
ликулов в количестве 2–4 млн [2] или до 7 млн [5]. 
По данным А. Lass и соавт., к рождению у плода име-
ется 1 млн фолликулов, к периоду менархе – 250 тыс. 
[12]. Отмечают большую пропорцию ПК в фоллику-
лах, которые вступают на разных стадиях развития 
в дегенерацию (апоптоз). У человека период роста, 
дальнейшего развития и созревания ооцита, заключен-
ного в примордиальный фолликул на стадии диплоте-
ны профазы I мейоза, и самого фолликула до предову-
ляторного занимает примерно 85 дней [5].

Согласно общепринятой схеме оогенеза млекопи-
тающих после завершения формирования примор-
диальных фолликулов заключенные в них ооциты пе-
реходят из стадии диплотены в стадию диктиотены 
(в примордиальном фолликуле). Хромосомы в них 
становятся более нитевидными (с редкими участками 
конденсации). Благодаря исходящим из них волокни-
стым петлям эти хромосомы называют хромосомами 
типа «ламповых щеток». Некоторые исследователи 
стадию диктиотены ошибочно относят к «состоянию 
покоя». В диктиотене показана высокая транскрипци-
онная активность ооцитов, и бόльшая часть продуктов 
их синтеза (белки, РНК и др.) остается в ооците для 
использования их после оплодотворения формирую-
щимися зиготами и развивающимися затем эмбрио-
нами.

Информация о механизмах индукции и регуляции 
формирования примордиальных фолликулов, а также 
их вступления в рост и созревание остается фрагмен-
тарной, хотя обсуждается в ряде публикаций [1, 3, 5, 
10, 12–28].

Репродуктивные возможности женщины зависят 
не только от возраста, наличия и состояния фоллику-
лярного состава яичников, но и от индивидуальных 
особенностей развития репродуктивной системы (осо-
бенности и период наступления менархе и менопаузы, 
перенесенные оперативные вмешательства, заболева-
ния, в первую очередь с вовлечением органов половой 
системы), эндокринной и иммунной системы и от дру-

гих состояний, которые могут повлиять на различные 
этапы развития гамет (от первичных ПК до их мигра-
ции в гонады), на развитие и регулярность вступления 
ооцитов в диплотене (в фолликулогенез), ооцитов 
и фолликулов в период большого роста и созревания, 
на овуляцию, оплодотворяемость, доимплантацион-
ный период развития, а также на сложный и много-
этапный процесс имплантации, дальнейшие периоды 
развития эмбриона и плода, рождение. Вместе с тем 
развитие нового поколения зависит от генеративной 
возможности мужского и женского организмов роди-
телей, от их ПК и половых желез [7–11, 14, 15, 25–35].

Прослежена зависимость вступления приморди-
альных фолликулов в процесс роста от возраста жен-
щины [14]. Базальный уровень фолликулостимулиру-
ющего гормона (ФСГ) на 2–4-й день менструального 
цикла (рассматривают как минимальный) необходим 
для формирования пула полостных (антральных) фол-
ликулов и их реакции на воздействие гонадотропинов. 
Клетки гранулезы полостных фолликулов под влияни-
ем ФСГ синтезируют ингибин В и эстрадиол. ФСГ 
регулирует рост и овуляцию преовуляторного фолли-
кула [19].

При эндометриозе выявлены нарушение синтеза 
различных регуляторных белков, иммуноглобулинов, 
интерлейкинов, а также иммунологические наруше-
ния (наличие антител к сперматозоидам, эндометрию, 
фосфолипидам), изменения цитокинов и факторов 
роста [24].

Исследования фолликулогенеза, фолликулярной 
системы яичника у человека фрагментарны. Не по 
всем показателям отработана возможность сравнения 
и оценки состояния фолликулярного резерва яични-
ков человека с таковым у животных из-за индивиду-
альных, видовых особенностей, возрастных факторов.

На ооцитах преовуляторных фолликулов человека, 
зеленой мартышки, коровы и мыши мы наблюдали 
преобразование хромосомно-ядрышкового аппарата 
в ооцитспецифическую форму – кариосферу [1, 7–11, 
27, 31, 32]. Последняя формируется путем конденса-
ции хромосом вокруг ядрышка в ооцитах полостных 
предовуляторных фолликулов (табл. 1–4). Начало об-
разования кариосферы и ее капсулы коррелирует с рез-
кой инактивацией хромосомно-ядрышкового аппарата 
[30, 36–38]. Кариосфера ооцитов человека представ-
ляет собой комплекс ядерных ультраструктур: ядрыш-
ка, конденсированных хромосом, ядрышкоподобных 
телец (ЯПТ), кластеров интерхроматиновых гранул. 
Ооциты со сформированной кариосферой рассматри-
вают как место хранения факторов созревания пред-
шественника мРНК (пре-мРНК). Предполагают, что 
кариосфера, объединяясь с ядрышком и ЯПТ, обеспе-
чивает компартментализацию гетерогенной кариоплаз-
мы и 3-мерной архитектоники ядра ооцитов на клю-
чевом этапе их развития (перед оплодотворением 
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Таблица 1. Динамика роста фолликулов, ооцитов и их ядер и характеристика преобразований хромосомно-ядрышкового комплекса в яичниках 
человека [1, 7]

Фолликул
Количество 
 измеренных
фолликулов

Диаметр, мкм
Состояние хромосомно-ядрышкового  

комплекса ооцитов
фолликула ооцита ядра ядрышка

Примордиальный 28 40,7 ± 1,1 38,5 ± 1,1 15,4 ± 0,4 2,9–3,6

Неравномерно деконденсированные тонкие 
нити хромосом проявляют тенденцию лока-
лизоваться вокруг ядрышка или распределе-
ны по всему ядру

Первичный однослой-
ный 21 57,5 ± 2,5 33,3 ± 1,5 14,0 ± 0,7 2,0–6,0

Хромосомы имеют различную степень 
конденсации, хромомерное строение, рассе-
яны по всему ядру. В ядрышке выделяются 
вакуоли

Первичный  
2–3-слойный 21 95,0 ± 5,4 52,5 ± 3,3 25,7 ± 1,1 5,9–6,0

Структура хромосом и ядрышка без особых 
изменений. Диаметр ядра увеличивается 
в 1,5 раза

Первичный многослой-
ный без полости 24 220,0 ± 10,8 83,9 ± 2,9 24,6 ± 1,4 5,0–6,0

Хромосомы мелкодисперсные. Происходит 
интенсивная вакуолизация ядрышка. Фор-
мирование ЯПТ. Ядро достигает максималь-
ного размера

Вторичный многослой-
ный с полостью на 1/2 
объема фолликула

18 333,0 ± 28,6 82,5 ± 3,6 23,1 ± 1,2 5,0–9,0
Хромосомы мелкодисперсные. В крупном 
ядрышке размер и число вакуолей умень-
шаются

Вторичный с развитой 
полостью 7 555,0 ± 39,3 82,6 ± 5,4 24,0 ± 1,7 6,0–8,0

Хромосомы мелкодисперсные, локализова-
ны по всему ядру либо начинают конден-
сироваться и концентрироваться вокруг 
вакуолизированного ядрышка. Выявляются 
несколько ЯПТ разного диаметра

Вторичный с развитой 
полостью 9 1080 ± 102,5 94,1 ± 6,5 24,9 ± 2,3 7,0–10,0

Поведение и структура хромосом и ядрышка 
ооцитов аналогичны изменениям, отмечен-
ным у предыдущей группы фолликулов

Вторичный с развитой 
полостью 10 2495,2 ± 231,0 96,3 ± 3,4 25,7 ± 0,93 6,0–10,0

Поведение и структура хромосом и ядрышка 
различны: хромосомы либо локализованы 
по всему ядру, либо конденсируются и кон-
центрируются вокруг ядрышка. Выявляются 
ЯПТ разного диаметра. Кариосферогенез

и делениями дробления). Таким образом, уникальный 
способ передачи РНК от ооцитов эмбрионам, возмож-
но, является выражением специфической морфологии 
компактных ЯПТ и их концентрацией с конденсиро-
ванными хромосомами в ограниченном участке ядер 
ооцитов. При оплодотворении этот материал нако-
пленной РНК перейдет в зиготу и эмбрионы млекопи-
тающих [36–38].

Большинство исследователей при обсуждении во-
просов и проблем фолликулообразования используют 
терминологию, которую ввел A. Gougeon. Под терми-
ном «фолликулогенез» он рассматривает «тонко устро-
енный процесс прогрессивной дифференцировки 
во всех уровнях развития фолликулов» [5]. Подчерки-
вается, что фолликулогенез – классический эндокри-
нологический процесс управления функцией яични-
ков при участии лютеинизирующего гормона и ФСГ 
гипофиза, а также взаимодействия между фолликуляр-
ными клетками через участие в этом процессе ряда 

соединений. Последние также включают в фоллику-
логенез факторы, обладающие паракринными, ауто-
кринными, интракринными и эндокринными эффек-
тами [14, 29, 39, 40]. Иногда ошибочно, по нашему 
мнению, за начало фолликулогенеза принимают мо-
мент перехода примордиальных фолликулов из их пу-
ла и вступление их в фазу роста и далее в фазу созре-
вания. Ведь процесс формирования примордиальных 
фолликулов с участием ооцитов в диплотене – клас-
сическое явление фолликулогенеза.

H. Peters объясняет фолликулогенез как «транс-
формацию растущих ооцитов и окружающих их клеток 
в малые фолликулы, под которыми подразумеваются 
примордиальные и первичные фолликулы» [41]. По-
добные разногласия в определении такого важного 
в биологии развития и медицине явления, как фолли-
кулогенез, существенно усложняют как определение 
терминов фолликулярного резерва и фолликулярного 
пула, так и понимание самого процесса фолликулоге-
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Таблица 2. Динамика роста фолликулов, ооцитов и их ядер и характеристика преобразований хромосомно-ядрышкового комплекса в яичниках 
зеленой мартышки [7, 26]

Фолликул
Количество 
измеренных 
фолликулов

Диаметр, мкм Состояние хромосомно-ядрышкового 
 комплекса ооцитов

фолликула ооцита ядра ядрышка

Примордиальный 13 26,0 ± 2,1 21,9 ± 2,7 11,8 ± 1,3 2,9–3,0

Ядра 2 типов: в одних хроматин собран 
в клубок в центре ядра, в других – распре-
делен в виде неравномерно деконденси-
рованных нитей по всему ядру

Первичный одно-
слойный 7 42,9 ± 4,0 30,2 ± 1,8 13,4 ± 0,7 2,9–3,5

Биваленты неравномерно деконденси-
рованы, в виде тонкофибриллярной сети 
распределены по ядру. Встречаются ооци-
ты, в ядрах которых хромосомы собраны 
в рыхлый клубок

Первичный 
2–3-слойный 13 100,9 ± 5,4 53,7 ± 1,5 13,4 ± 0,5 3,0–5,0 Подобны предыдущим типам фоллику-

лов, но хромосомы более распущены

Первичный 
 многослойный  
(4–6 слоев) беспо-
лостной

13 222,4 ± 24,5 80,9 ± 3,0 17,9 ± 1,2 5,8–5,9

Хромосомы типа «ламповых щеток» 
 распущены, отделяются от ядерной 
оболочки. Ядрышко вакуолизировано. 
Помимо крупного, имеются более  
1–2 мелких ядрышек, ЯПТ, хромоцентры

Вторичный много-
слойный с по лостью 
на 1/2 объема фол-
ликула

5 470,6 ± 33,2 86,2 ± 5,1 24,6 ± 1,2 4,4–5,7

Подобно предыдущей стадии, но выяв-
лена тенденция хромосом конденсиро-
ваться. Наблюдаются ЯПТ. Ядро ооцита 
достигает максимального размера

Вторичный полост-
ной с тонким яйце-
носным бугорком

11 820,5 ± 46,9 96,1 ± 5,0 22,8 ± 1,2 5,7–5,8

Хромосомы отходят от ядерной оболоч-
ки, концентрируются вокруг ядрышка. 
Имеется много ЯПТ. Ооцит достигает 
максимального размера

Вторичный созрева-
ющий полостной 8 944,7 ± 111,7 88,9 ± 4,1

растворение 
ядерной  

оболочки
7,0–10,0

Кариосферогенез, исчезновение  
ядерной оболочки либо диакинез, либо 
метафаза I

неза, состояния, характеристики, механизмов регуляции 
фолликулярной системы яичников. Мы под термином 
«фолликулогенез» понимаем процесс формирования 
примордиального фолликула вокруг ооцита в дипло-
тене профазы I мейоза и дальнейший многостадийный 
процесс развития, роста и созревания ооцита и фол-
ликула (от примордиального до предовуляторного) 
[1–7, 26, 27, 32]. Фолликулогенез в яичниках человека 
и млекопитающих животных развивается от антена-
тального периода до постменопаузы, когда фолликулы 
исчезают, поскольку заканчивается их пул, резерв 
[1–7, 26, 27, 32]. Причины гибели ооцита и фолликула 
разнообразны, к ним относят генные, хромосомные 
и эпигенетические факторы. Такую многопричинность 
перехода в дегенерацию можно рассматривать как про-
явление интенсивной биологически обоснованной 
селекции, т. е. этапа созревания и овуляции достигают 
единичные ооциты в фолликулах, а еще меньшее их 
количество достигает оплодотворения, доимплантаци-
онного развития и имплантации [1, 7–9, 25, 31–34].

Обсуждение неофолликулогенеза (J. Johnson и со-
авт., 2004) не входит в задачи данного сообщения. Од-
нако отметим, что, несмотря на тщательное изучение 

этой публикации и ее иллюстративного материала, 
не обнаружено никаких доказательств наличия дофол-
ликулярных стадий, т. е. оогониев и заметных стадий 
дофолликулярного оогенеза (прелептотенной конденса-
ции и деконденсации прохромосом, следующих за ни-
ми стадий лептотены, зиготены, пахитены и др.) (см. 
рисунок). Таким образом, в публикации не приведены 
убедительные доказательства неофолликулогенеза.

При наступлении полового созревания организма, 
становлении гипоталамо-гипофизарно-яичниковой 
системы, в рост и созревание вступает определенное 
количество ооцитов, заключенных в примордиальные 
фолликулы.

Был выполнен сравнительный количественный 
анализ состава (типов) и количества фолликулов яич-
ников при различных гистологических формах эндомет-
риоза. Установлено, что при кистозной и железисто-ки-
стозной формах эндометриоза общее количество 
фолликулов яичника на разных стадиях их развития 
было снижено. У 4 из 18 женщин в возрасте 24–42 лет 
с железисто-кистозной формой эндометриоза яични-
ка выявлены преовуляторные фолликулы, и ни у од-
ной из 19 обследованных пациенток с кистозной фор-
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мой заболевания не были обнаружены созревающие 
фолликулы [28].

Были изучены уровни базального ингибина В и анти-
мюллерова гормона (АМГ) у женщин на протя жении 
5 лет до начала менопаузы. Выявлено, что очень низ-
кие уровни обоих гормонов – достоверные маркеры, 
свидетельствующие о периоде наступления последней 
менструации. Причем АМГ является наиболее досто-
верным показателем [42].

В последние годы АМГ был предложен как показа-
тель наличия фолликулов у пациенток с преждевремен-
ной недостаточностью яичников (ПНЯ). ПНЯ – гете-
рогенное состояние, которое характеризуется аменореей 
и менопаузальным уровнем ФСГ у женщин до 40 лет 
[43]. При сравнении уровня АМГ с данными анализа 
состояния фолликулов в биоптатах яичников у 48 па-
циенток с ПНЯ и нормальным кариотипом выяснили, 
что уровень АМГ был значительно выше у женщин, 
у которых в биоптате было более 5 фолликулов [18, 19]. 
При иммуногистохимическом исследовании экспрес-
сии АМГ клетками гранулезы фолликулов было обна-
ружено, что у пациенток с ПНЯ уровень выделения 
АМГ преантральными фолликулами находится в пре-
делах нормы, однако в антральных фолликулах он сни-
жен. Авторы сделали вывод о важности измерения 

уровня АМГ как маркера наличия персистирующих 
фолликулов у пациенток с ПНЯ [42, 44].

Впервые был проведен детальный анализ оогенеза 
и фолликулогенеза у человека в зависимости от воз-
раста и фазы менструального цикла. Определена зави-
симость между степенью развития фолликула и размером 
ооцита и его ядра, а также состоянием его хромосомно-
ядрышкового комплекса [1, 7].

Л. Ф. Курило [1, 7] и З. Ш. Схиртладзе [22] просле-
дили закономерность между количеством приморди-
альных фолликулов в 1 поле зрения и возрастом жен-
щины: в возрасте 18–35 лет число примордиальных 
фолликулов составило 7,5 ± 2,5, в возрасте 36–55 лет – 
1 ± 1 (× 240).

Был выполнен сравнительный анализ фолликулов 
в биоптатах яичников, полученных при диагностической 
лапароскопии и лапаротомии по показаниям трубного 
бесплодия или миомы матки у женщин 19–45 лет. 
Сравнили базальный уровень ФСГ, объем яичников 
и количество фолликулов в 1 мм3 ткани яичников. Бы-
ло выявлено, что женщины с трубным фактором бес-
плодия и необъяснимым бесплодием имели разное 
количество фолликулов в единице объема яичника 
(9,5 и 5,5 соответственно), женщины младше 35 лет – 
меньший объем яичника и бόльшую плотность фол-

Таблица 3. Динамика роста фолликулов, ооцитов и их ядер и характеристика преобразований хромосомно-ядрышкового комплекса в процессе 
созревания ооцитов в яичниках коров [7, 27]

Фолликул
Количество  
измеренных
фолликулов

Диаметр, мкм Состояние хромосомно-ядрышкового ком-
плекса ооцитов

фолликула ооцита ядра ядрышка

Примордиальный 14 30,4 ± 1,2 20,6 ± 1,1 11,2 ± 0,8 2,7–4,5

В одних фолликулах хромосомы собраны 
в клубок, а примембранная зона кариоплаз-
мы оптически пустая, в других – хромосомы 
находятся в неравномерно деконденсиро-
ванном состоянии и в виде сети распределе-
ны по всему ядру

Первичный 
 однослойный 11 40,1 ± 2,6 23,8 ± 1,7 12,0 ± 0,8 1,8–2,7 Тонкая сеть хроматина, пиронинофильное 

ядрышко с вакуолями разного размера

Первичный  
1,5–3-слойный 18 46,1 ± 3,7 25,2 ± 1,6 11,9 ± 0,3 1,8–3,6

Хроматин подобен предыдущей стадии 
развития фолликулов, появляются фельген-
положительные хромоцентры

Первичный много-
слойный (до 4–6 слоев) 
бесполостной

6 108,0 ± 10,4 42,0 ± 4,7 16,3 ± 2,1 2,7–3,6 На тонкодеконденсированных хромосомах 
слабо выявляется реакция Фельгена

Вторичный с полостью 
1/2 объема фолликула 17 294,7 ± 13,5 64,2 ± 3,8 24,4 ± 1,5 3,5–13,3

Тонкодеконденсированные хромосомы, 
 вакуолизированные ядрышки, в кариоплаз-
ме находятся белковые гранулы

Вторичный полостной 
(тонкий яйценосный 
бугорок) 

17 1442,5 ± 202,1 94,0 ± 4,0 29,0 ± 1,5 5,4–9,0
Хромосомы начинают конденсироваться 
и концентрироваться вокруг ядрышка, 
в котором снижается вакуолизация

Вторичный созрева-
ющий 20 12 250,0 ± 329,2 92,5 ± 3,2 24,3 ± 1,0  – 

Ядро в 1 из 3 состояний:
1) кариосферогенез;
2) диакинез;
3) метафаза
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ликулов в единице объема гонады, женщины старше 
35 лет – сниженный овариальный резерв. Была отме-
чена возможность использования биопсии яичников 
при обследовании женщин с бесплодием старшей воз-
растной группы для получения информации о состо-
янии фолликулярного резерва гонад [12].

Проведен анализ роли биопсии яичника у пациен-
ток с ПНЯ по сравнению с ультразвуковым исследо-
ванием (УЗИ) органов малого таза. У 61 пациентки 
в возрасте 15–39 лет (средний возраст 26 лет) исследо-
вали уровни ФСГ, эстрадиола, ингибина В, подсчиты-
вали число антральных фолликулов при УЗИ и прово-
дили гистологический анализ биоптатов. По данным 
УЗИ наличие фолликулов подтвердили гистологиче-
ски у 56 % пациенток. По результатам гистологическо-
го анализа биоптатов пациенток разделили на 2 груп-
пы: с малыми по объему яичниками без фолликулов 
и с нормальными по объему яичниками со сниженным 
количеством фолликулов [18]. Для сравнения были 
изучены биоптаты 20 здоровых женщин. Установлено, 
что произвольная биопсия дает возможность достовер-

ной оценки фолликулярного резерва у пациенток 
с ПНЯ, особенно при размере фолликулов < 2 мм.

Для получения четкого представления о роли 
и информативности биопсии яичников в репродук-
тивной медицине были обследованы 50 женщин, ко-
торых разделили на 4 группы: с ПНЯ, с хронической 
ановуляцией, со сниженным овариальным резервом 
и условно контрольную группу [45]. В сыворотке кро-
ви всех пациенток определяли ФСГ, лютеинизирую-
щий гормон и эстрадиол. Концентрация гормонов 
коррелировала с количеством фолликулов, обнару-
женных в биоптатах яичников. У пациенток с ПНЯ 
определили существенное снижение количества при-
мордиальных и растущих фолликулов. По выборке 
число примордиальных фолликулов было обратно 
пропорционально концентрации ФСГ в сыворотке 
крови и прямо пропорционально концентрации эстра-
диола. Был сделан вывод о том, что биопсия яични-
ков может быть информативным дополнительным 
критерием оценки овариального резерва фолликулов 
у женщин с ПНЯ [45].

Таблица 4. Динамика роста фолликулов, ооцитов и их ядер и характеристика преобразований хромосомно-ядрышкового комплекса в яичниках 
мыши [7–9]

Фолликул (стадия 
развития по Педерсену 

и Петерс, 1968) 

Количество 
измеренных 
фолликулов

Диаметр, мкм
Состояние хромосомно-ядрышкового ком-

плекса ооцитов
фолликула ооцита ядра ядрышка

Примордиальный 
(стадия II) 6 22,0 ± 2,0 15,0 ± 1,0 10,0 ± 1,0 2,5 ± 0,1

Неравномерно деконденсированные хро-
мосомы располагаются по всему ядру и ло-
кализуются вокруг гомогенного ядрышка

Первичный однослой-
ный (стадия IIIа, IIIб) 6 46,0 ± 7,0 26,0 ± 2,0 13,0 ± 1,0 3,0 ± 0,1 Прогрессирующая деконденсация  

хромосом

Первичный 2–3-слой-
ный с 1 лакуной 
(стадия IV–Vа) 

6 87,0 ± 7,0 48,0 ± 3,0 19,0 ± 1,0 5,0 ± 0,3
Происходит активный рост ооцита, фолли-
кула, его ядра и ядрышка. Заметных изме-
нений в состоянии хроматина не отмечено

Первичный 4–5-слой-
ный с 1–2 лакунами 
(стадия Vб) 

6 116,0 ± 4,0 57,0 ± 2,0 23,0 ± 1,0 5,9 ± 0,6

Хроматин более дисперсный, выявляется 
его локализация радиально от ядрышка 
к ядерной мембране. Ядро достигает мак-
симального размера

Вторичный с 2–3 по-
лостями (стадия VI) 6 179,0 ± 12,0 64,0 ± 1,0 21,0 ± 1,0 7,2 ± 0,6 Конденсация хроматина, секреция 

 вакуолизированного ядрышка

Вторичный с поло-
стью на 1/2 объема 
фолликула (стадия VII) 

6 255,0 ± 4,0 ст. 7а 67,0 ± 2,0
ст. 7б 64,0 ± 1,0 21,0 ± 1,0 8,7 ± 0,3

Ооциты достигают максимального раз-
мера. Хромосомы проявляют тенденцию 
локализоваться вокруг ядрышка

Зрелый, полость  
более 1/2 объема фол-
ликула (стадия VIII) 

6 331,0 ± 27,0 62,0 ± 1,0 20,0 ± 1,0 8,6 ± 0,6

Формирование хромосом в виде хромати-
новой массы (кариосферы) вокруг ядрыш-
ка. Переход ооцита в диакинез и затем 
в метафазу I деления созревания
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Стимуляция сперматогенеза у мужчин комбинированной терапией 
фолликулостимулирующим гормоном  

и хорионическим гонадотропином при патозооспермии  
и бесплодии в случаях неэффективности монотерапии 
хорионическим гонадотропином или антиэстрогеном

Н. С. Кравцова, Р. В. Роживанов, Д. Г. Курбатов
ФГБУ «Эндокринологический научный центр» Минздрава России; Россия, 117036, Москва, ул. Дмитрия Ульянова, 11
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Часто возникает необходимость применения методов лечения, направленных на увеличение количества сперматозоидов в эяку-
ляте. В исследовании оценивали эффективность комбинированной терапии препаратом фолликулостимулирующего гормона 
и хорионическим гонадотропином в случаях неэффективности монотерапии хорионическим гонадотропином и антиэстрогенами. 
Эффективность лечения в отношении олиготератозооспермии составила 65 %. Положительные изменения морфологии спер-
матозоидов включали улучшение конденсации хроматина и уменьшение деградировавших форм. При этом лечение являлось без-
опасным и не приводило к развитию побочных эффектов.

Ключевые слова: бесплодие, сперматогенез, гонадотропин
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Stimulation of spermatogenesis by combined therapy with follicle-stimulating hormone  
and chorionic gonadotropin for azoospermia and infertility in cases of previous ineffective monotherapy  

with chorionic gonadotropin and antiestrogen

N. S. Kravtsova, R.V. Rozhivanov, D. G. Kurbatov

Endocrinology Research Center, Ministry of Health of Russia; 11 Dmitriya Ul’yanova St., Moscow, 117036, Russia

Often there is a need of application of the methods of treatment, directed on increase in quantity of spermatozoa in an ejaculate. In the re-
search efficiency of the combined therapy by preparation follicle-stimulating hormone was estimated and a chorionic gonadotrophin in cases 
of the previous inefficiency monotherapy a chorionic gonadotrophin and an anti-estrogen. The efficiency of treatment concerning an oli-
goteratozoospermiya made 65 %. Positive changes of morphology of spermatozoa included improvement of condensation of a chromatin and 
decrease of the degrading forms. At the same time this treatment was safe and didn»t lead to development of side effects.

Key words: infertility, spermatogenesis, gonadotrophin

Введение
В течение последних 50 лет концентрация сперма-

тозоидов в эякуляте здоровых мужчин, проживающих 
в технологически развитых странах, постоянно снижа-
ется. При этом в большинстве случаев мужское бес-
плодие связано с уменьшением количества и сниже-
нием качества сперматозоидов [1]. В связи с этим 
возник вопрос о необходимости применения методов 
лечения, направленных на увеличение количества 
сперматозоидов в эякуляте, в том числе гормональной 
стимулирующей терапии. Наиболее дешевым видом 
лечения является использование хорионического го-
надотропина человека (ХГЧ) и антиэстрогенов. При 

этом в ряде случаев терапия данными препаратами 
неэффективна, в связи с чем требуется применение 
более дорогостоящего лечения препаратами фоллику-
лостимулирующего гормона (ФСГ) в комбинации 
с ХГЧ [2].

Цель исследования – оценка эффективности ком-
бинированной терапии препаратами ФСГ и ХГЧ у па-
циентов с патозооспермией и бесплодием в случаях 
неэффективности монотерапии ХГЧ и антиэстрогенами.

Материалы и методы
В проспективное исследование были включены 

17 бесплодных мужчин с олигоастенотератозооспер-
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мией, которые получали лечение монотерапией ХГЧ 
или антиэстрогеном кломифена цитратом с отсутстви-
ем эффекта. Критериями исключения являлись нали-
чие в анамнезе травм или хирургических вмешательств 
на половых органах, криптозооспермия, азооспермия, 
любые формы обструктивного бесплодия, гипергонадо-
тропный гипогонадизм, гипотиреоз, гиперпролакти-
немия, гиперкортицизм, нарушения кариотипа, делеции 
AZF, опухоли яичек, опухоли гипофиза, варикоцеле, 
урогенитальные инфекции, воспалительные заболева-
ния половых желез, бактериоспермия, лейкоспермия, 
носительство антиспермальных антител. Исходные 
данные пациентов представлены в табл. 1.

Таблица 1. Исходные данные пациентов до и после комбинированной 
терапии гонадотропинами (Me, 25 %; 75 %)

Параметр До терапии
(n = 17) 

После терапии
(n = 17) р

Возраст, лет 29 [24; 32] 29 [24; 32] 1,0

ИМТ, кг/м2 26,4 [24,1; 28,1] 26,4 [23,9; 28,2] 1,0

Объем яичек, мл 16 [9; 17] 16 [9; 17] 1,0

Тестостерон, 
нмоль/л 24,6 [23,9; 6,3] 24,7 [24,0; 27,1] 0,13

Ингибин В, пг/мл 97 [47; 61] 109 [56; 175] 0,003

Количество сперма-
тозоидов, млн/мл 14 [8; 16] 16 [12; 19] 0,003

Подвижность
А + В, % 17 [14; 22] 16 [14; 22] 0,31

Морфологически 
нормальные  
формы, %

2 [0; 3] 4 [1; 5] 0,011

Примечание. ИМТ – индекс массы тела.

Пациентам была назначена комбинированная те-
рапия ХГЧ (Московский эндокринный завод, Россия) 
в индивидуально подобранной дозе (1000–3000 ЕД 1 раз 
в 3 дня внутримышечно) и рекомбинантным препара-
том ФСГ – фоллитропин альфа (Гонал-Ф, «Мерк Се-
роно», Швейцария) – в дозе 75 ЕД подкожно через 1 день. 
Дозу ХГЧ определяли путем оценки уровня общего 
тестостерона утром натощак после инъекции препара-
та (целевое значение 20–33 нмоль/л).

Для оценки объема яичек проводили ультразвуко-
вое исследование на аппарате Aloka ProSound SSD-α-10 
с использованием линейного датчика с частотой 10 МГц. 
При лабораторном обследовании состояния половых 
желез оценивали концентрацию общего тестостерона 
и ингибина В в 3 аликвотах сыворотки крови. Уровни 
тестостерона (норма 12,0–33,3 нмоль/л) определяли 
на автоматическом анализаторе Vitros ECi (Johnson & 
Johnson, Великобритания) методом усиленной хемилюми-
несценции, а уровни ингибина В (норма 25–325 пг/мл) – 

методом иммуноферментного анализа с использовани-
ем тест-ситемы DSL (США). Кровь для иссле дова ния 
забирали в пробирки типа «вакутейнер» утром нато-
щак из локтевой вены.

Оценку спермограмм осуществляли по критериям 
в соответствии с рекомендациями Всемирной органи-
зации здравоохранения (2010) путем световой микро-
скопии с помощью микроскопа Olimpus 41 CX (Япо-
ния) и камеры Маклера того же производителя [1], 
метод окраски мазков сперматозоидов – по Папани-
колау. С учетом того, что на параметры спермограммы 
может влиять множество различных факторов, ее ана-
лизировали двукратно (ориентировались на лучший 
результат) и оценивали наиболее «стабильные» пока-
затели: количество сперматозоидов в 1 мл эякулята 
(норма > 15 млн), количество морфологически нор-
мальных форм (норма > 4 %), подвижность А + В 
(норма > 40 %). Кроме того, проводили электронно-
микроскопическое исследование эякулята спермато-
зоидов (ЭМИС): эякулят после разжижения фиксиро-
вали 2,5 % раствором глутарового альдегида на 0,1 М 
какодилатном буфере (рН 7,2–7,4) и 1 % раствором 
осмиевой кислоты и заливали в эпоксидную смолу. 
Ультратонкие срезы получали на ультрамикротоме 
Reichert III и просматривали в электронном микроско-
пе Hitachi 700 [3]. Оценивали число интактных головок 
(норма > 4 %), содержание сперматозоидов с недоста-
точно конденсированным хроматином (норма < 30 %), 
содержание многоядерных сперматозоидов (норма < 5 %), 
содержение сперматозоидов с патологией акросомы 
(норма < 20 %), жгутика (норма < 30 %), деградиро-
вавших сперматозоидов. Забор эякулятата осуществ-
ляли в стерильные контейнеры путем мастурбации 
(половое воздержание 3–5 сут).

Эффективность лечения оценивали через 3 мес 
стимулирующей терапии. Под эффективностью пони-
мали наличие зачатия и/или устранение олиготерато-
зооспермии.

Статистическую обработку данных проводили с ис-
пользованием пакета прикладных программ Statistica 
версии 8.0 (StatSoft Inc., США). Сравнение по количе-
ственным признакам осуществляли непараметриче-
ским методом с помощью критерия Вилкоксона 
для зависимых групп. Статистически значимыми счи-
тали различия при p < 0,05.

Результаты и обсуждение
Результаты обследования пациентов после комби-

нированной терапии гонадотропинами представлены 
в табл. 1.

Комбинированное лечение прапаратами ФСГ и ХГЧ, 
назначенное после предшествующей неэффективной 
монотерапии ХГЧ или кломифена цитрата, привело 
к статистически значимому увеличению уровня инги-
бина В и числа сперматозоидов в 1 мл эякулята, а также 
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к улучшению их морфологии. На подвижность спер-
матозоидов лечение не повлияло. Было отмечено 
устранение олиготератозооспермии у 11 (65 %) паци-
ентов, 5 (62,5 % всех ранее получавших кломифена 
цитрат) из них ранее получали кломифена цитрат и 6 
(67 % всех, ранее получавших монотерапию ХГЧ) – 
монотерапию ХГЧ. Из этих пациентов у 3 ранее полу-
чавших кломифена цитрат и 3 получавших монотера-
пию ХГЧ имелись дети. При этом от 2 мужчин, ранее 
получавших монотерапию ХГЧ, и от 1 больного, полу-
чавшего кломифена цитрат, с устраненной олиготера-
тозооспермией наступило зачатие. Во всех случаях 
беременность окончилась естественными родами здо-
ровых детей женского пола. В анамнезе у 2 из этих па-
циентов имелись здоровые дети мужского и женского 
пола от других партнерш. Всем пациентам, от которых 
зачатие не наступило, было рекомендовано использо-
вание вспомогательных репродуктивных технологий. 
Побочных эффектов при стимулирующей терапии 
не отмечено.

Другие исследователи, использовавшие комбини-
рованную терапию ХГЧ и ФСГ для стимуляции спер-
матогенеза, также показали хорошие результаты. Так, 
М. А. Amirzargar и соавт. показали, что комбинирован-
ная терапия препаратами ХГЧ в сочетании с ФСГ де-
монстрирует большую частоту наступления беремен-
ности – 57 % по сравнению с монотерапией ХГЧ – 
32 % [4]. К подобному выводу пришли и А. А. Sinisi 
и соавт., в исследовании которых было установлено, 
что использование низких доз рекомбинантного ФСГ 
у пациентов с гипогонадотропным гипогонадизмом, 
получающих монотерапию ХГЧ, способствует лучшей 
индукции сперматогенеза [5].

В целях изучения деталей морфологии спермато-
зоидов были проанализированы результаты ЭМИС 
до и после лечения. Проведенная терапия статистически 
значимо увеличила число интактных головок спермато-
зоидов, улучшила качество хроматина при тенденции 
к уменьшению числа деградировавших сперматозоидов 
(табл. 2). Количество сперматозоидов с неконденсиро-
ванным хроматином после лечения снизилось у 14 (82 %) 
пациентов, в целом по группе различия являлись стати-
стически значимыми. У этих 14 пациентов наблюдали 
увеличение концентрации и улучшение морфологии 
сперматозоидов. Пациенты с наступившим зачатием так-
же демонстрировали улучшение показателей ЭМИС. 
К сожалению, выявить специфические факторы и опре-
делить группу пациентов, которым показан описанный 
метод терапии, не представляется возможным из-за 
малочисленности выборки. Тем не менее нарушение 
конденсации хроматина в сперматозоидах как следствие 

нарушенной протаминизации само по себе является 
причиной бесплодия и прогностическим критерием эф-
фективности описываемой терапии. Это подтверждается 
и другими исследователями [6].

Положительные изменения морфологии сперма-
тозоидов на фоне лечения обусловлены эффектами 
рекомбинантного ФСГ, что доказано в настоящей 
работе, а также зарубежными исследователями. Так, 
в рандомизированном контролируемом исследовании, 
проведенном N. Colacurci и соавт., включившем 109 муж-
чин с олигоастенотератозооспермией, была установ-
лена эффективность препаратов ФСГ не только в от-
ношении улучшения качества ДНК, но и морфологии 
сперматозоидов в целом [7]. Сходные результаты по-
лучены O. Efesoy и соавт., продемонстрировавшими, 
что терапия с использованием ФСГ может быть эф-
фективно применена для улучшения параметров спермы 
у бесплодных мужчин. Такое лечение может повлиять 
как на улучшение качества сперматозоидов в эякуляте, 
так и на увеличение количества успешных интрацито-
плазматических инъекций сперматозоида у бесплод-
ных мужчин с нарушением созревания сперматозои-
дов [8].

Выводы
Комбинированная терапия гонадотропинами (ХГЧ 

в сочетании с рекомбинантным ФСГ) может быть 
с успехом использована в случаях неэффективного ле-
чения другими видами стимулирующей терапии, при 
этом наряду с увеличиением общего числа спермато-
зоидов отмечаются позитивные изменения их морфо-
логии: улучшение конденсации хроматина и уменьше-
ние деградировавших форм сперматозоидов. Кроме 
того, такое лечение является безопасным и не приво-
дит к развитию побочных эффектов.

Таблица 2. Результаты ЭМИС пациентов в динамике (Me, 25 %; 75 %)

Параметр До лечения
(n = 17) 

После тера-
пии (n = 17) р

Интактные головки, % 1 [0; 2] 4 [1; 5] 0,008

Неконденсированный
хроматин, % 49 [45; 73] 46 [31; 62] 0,004

Многоядерные 
 спермато зоиды, % 9 [7; 9] 8 [7; 9] 0,15

Патология акросомы, % 29 [26; 32] 28 [25; 33] 0,48

Деградировавшие 
 сперматозоиды, % 9 [6; 11] 8 [6; 10] 0,06

Патология жгутика, % 29 [26; 32] 30 [24; 36] 0,92
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Клинико-лабораторные и инструментальные методы исследования 
у пациентов с хроническим простатитом  

и хроническим геморроем

З. А. Кадыров, А. А. Крячко, З. О. Алиев, М. В. Фаниев, Х. С. Ишонаков, Ф. Ш. Мингболатов
Кафедра эндоскопической урологии факультета повышения квалификации медицинских работников ФГАУ ВО «Российский 

университет дружбы народов»; Россия, 117198, Москва, ул. Миклухо-Маклая, 21, корп. 3

Контакты: Зиёратшо Абдуллоевич Кадыров zieratsho@yandex.ru

Взаимосвязь развития простатита с хроническим геморроем объясняется близким расположением и анатомически единым 
лимфатическим и венозным образованием этих органов. Анализ данных 140 пациентов с хроническим простатитом и геморроем 
с частыми обострениями показал, что у 86,9 % больных хроническим геморроем зафиксировано более 2 признаков хронического 
простатита. Кроме того, у 37,5 % пациентов выявлены скелетно-мышечные симптомы, у 51,1 % – психоневрологические, 
у 65,7 % – сексуальные и у 48,6 % – неврологические/системные.

Ключевые слова: хронический геморрой, хронический простатит, хроническая тазовая боль, урофлоуметрия, общесоматические 
симптомы, сексуальные расстройства, психоневрологические симптомы
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Clinical laboratory and instrumental studies in patients with chronic prostatitis and hemorrhoids

Z. A. Kadyrov, A. A. Kryachko, Z. O. Aliev, M. V. Faniev, Kh. S. Ishonakov, F.Sh. Mingbolatov

Department of Endoscopic Urology, Faculty for Postgraduate Training of Health Workers, People’s Friendship University of Russia;  
Build. 3, 21 Miklukho-Maklaya St., Moscow, 117198, Russia

The association of the development of prostatitis with chronic hemorrhoids is attributed to the close arrangement and anatomically common 
lymphatic and venous formation of these organs. Analysis of the data of 140 patients with chronic prostatitis and hemorrhoids with frequent ex-
acerbations showed that more than 2 signs of chronic prostatitis were recorded in 86.9 % of the patients with chronic hemorrhoids. In addition, 
there were skeletal muscular, psychoneurological, sexual, and neurological/systemic symptoms in 37.5, 51.1, 65.7, and 48.6 % of the patients.

Key words: chronic hemorrhoids, chronic prostatitis, chronic pelvic pain, uroflowmetry, somatic symptoms, sexual dysfunction, neuropsy-
chiatric symptoms

Введение
Хроническая тазовая боль (ХТБ) – широко рас-

пространенный синдром в хирургии, урологии, гине-
кологии и других направлениях медицины [1]. В общей 
популяции частота ХТБ составляет 5–14 %. Являясь 
мультидисциплинарной проблемой, ХТБ наблюдают 
при различных заболеваниях органов и сосудов малого 
таза, брюшной полости и забрюшинного пространства 
[1–4]. В подавляющем большинстве случаев у мужчин 
источником ХТБ служат хронические воспалительные 
заболевания прямой кишки и предстательной железы 
(ПЖ). Причиной ХТБ может быть определенная пато-
логия, однако нередко многочисленные исследования 
не выявляют никаких конкретных заболеваний. Следует 
отметить, что в последние годы в мировой литературе 
чаще всего появляются публикации, ассоциированные 
с хроническим простатитом (ХП) и симптомами ХТБ 
(СХТБ), что можно объяснить взаимосвязью ХТБ 

именно с ХП, доказанной в клинических и экспери-
ментальных работах [5–8]. Существует много данных 
о лечении ХП как самостоятельного заболевания, вы-
зывающего ХТБ. Так, H. Kong do и соавт. при ХП/СХТБ 
успешно применяли мироденафил [9], а X. J. Shang 
и соавт. – лонгжинтонглин [10]. О хороших результатах 
лечения акупунктурой сообщали E. V. Küçük и соавт. [11] 
и S. Sahin и соавт. [12]. J. F. Jhang и соавт. получили по-
ложительные результаты, вводя онаботулотоксин боль-
ным ХП/СХТБ [13].

До сих пор интерес к ХП как к самостоятельному 
заболеванию не ослабевает [14–16], о чем свидетель-
ствуют многочисленные публикации фундаментальных 
работ о связи ХП с инфекционным фактором [17–19], 
что еще раз подтверждает его распространенность. 
Следует также отметить, что за последние годы возросло 
число публикаций относительно лечения ХП, в част-
ности местной терапией [13–22] и простатинолом [21].
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С учетом наличия множества симптомов СХТБ, 
обусловленных заболеваниями органов малого таза, для 
их оценки в практике стали широко использовать клас-
сификацию UPOINT (urinary – мочевой, psychosocial – 
психологический, organ specific – органоспецифический, 
infection – инфекция, neurologic/systemic – невроло-
гический/системный, tenderness of skeletal mus cle – со-
стояние скелетной мускулатуры, МПОИНС), которая 
позволяет индивидуально подходить к диагностике 
и специфическому лечению этих больных [23–27].

Хронические воспалительные заболевания прямой 
кишки (хронический геморрой (ХГ), свищ прямой 
кишки, хроническая анальная трещина) и ПЖ чаще 
всего связаны с нарушением гемодинамики в области 
таза и его органов [28]. Взаимосвязь развития проста-
тита с ХГ, проктитом, трещиной и свищами заднего 
прохода объясняют близким расположением и анато-
мически единым венозным образованием этих органов, 
что нередко усугубляет течение основного заболевания, 
увеличивает частоту возникновения рецидивов и ослож-
нений, включая соматизацию больных [29–32]. В связи 
с этим исследование состояния прямой кишки и ПЖ 
при СХТБ, выявление частоты и характера сопутству-
ющего заболевания прямой кишки при ХП или наобо-
рот, диагностика и комплексное лечение сочетанных 
хронических поражений прямой кишки и ПЖ – ак-
туальные задачи хирургии и урологии.

Материалы и методы
Были проанализированы результаты обследования 

и лечения ХГ и ХП у 140 больных в возрасте 32–60 лет 
(средний возраст 49,56 ± 4,98 года). Все пациенты бы-
ли разделены на 2 группы: 1-я (n = 85) – больные ХГ, 
длительно наблюдавшиеся у проктолога, 2-я (n = 55) – 
больные ХП, состоящие на учете у уролога. Продолжи-
тельность заболевания – 3–10 лет. Кроме характерных 
симптомов основного заболевания у всех пациентов 
были выявлены нехарактерные симптомы, что стало 
основанием для совместного обследования у уролога 
и проктолога.

Критерий исключения – острая фаза заболевания, 
поскольку из-за обильности симптомов и невозмож-
ности провести полноценное обследование не всегда 
удается выявить сопутствующее заболевание.

Большинство больных в течение многих лет находи-
лись на обследовании и лечении у уролога и проктолога. 
В 1-й группе у 25 пациентов были зарегистрированы на-
ружные геморроидальные узлы, у 24 – внутренние 
и у 36 – комбинированные. Консервативное лечение 
получали 40 больных 1-й группы, а 45 было проведено 
оперативное лечение. У пациентов с ХГ ранее было 
зафиксировано по 2–8 обострений заболевания в год, 
по поводу которых некоторые из них проходили лече-
ние. Cопутствующие колопроктологические заболева-
ния у пациентов 1-й группы усугубляли течение основ-

ной болезни. В анамнезе у 25 (29,4 %) больных 1-й 
группы диагностировали хроническую анальную тре-
щину, у 16 (18,8 %) – криптит, у 14 (16,5 %) – проктит, 
у 12 (14,1 %) – свищ прямой кишки. Хирургическое 
лечение по поводу свища прямой кишки было выпол-
нено 6 пациентам (2 больным по 2–3 раза).

Помимо общеизвестных исследований (сбор анам-
неза, изучение симптоматики, осмотр, пальпация, обще-
клинические и биохимические анализы) всем больным 
выполнили наружный осмотр промежности и заднего 
прохода, пальцевое ректальное исследование (ПРИ) 
прямой кишки и ПЖ, осмотр прямой кишки с помощью 
ректального зеркала, ректоскопию, колоноскопию, рек-
тороманоскопию, посев гноя из гнойника, посев се-
крета ПЖ, посев мочи на флору и чувствительность 
к антибактериальным препаратам, трансректальное 
ультразвуковое исследование (ТРУЗИ) ПЖ, урофлоу-
метрию. Провели оценку по индексу шкалы симптомов 
ХП/СХТБ Национального института здоровья США 
(National Institutes of Health Chronic Prostatitis Symptom 
Index, NIH-CPSI), международному индексу эректиль-
ной функции (МИЭФ-5) и классификации UPOINT.

С учетом длительности течения заболевания с неод-
нократными обострениями, а также наличия общесома-
тических, психоневрологических, органоспецифических 
и общих симптомов использовали классификацию 
UPOINT (табл. 1).

Значимость различий между сравниваемыми по-
казателями определяли с помощью t-критерия Стью-
дента. Разность средних значений изучаемых характе-
ристик сопоставляли с величиной квадратного корня 
суммы квадратов средних ошибок. Различия считали 
достоверными при р ≤ 0,05.

Результаты
По результатам комплексного обследования у боль-

ных были выявлены симптомы сопутствующих забо-
леваний прямой кишки и ПЖ (табл. 2).

У 62 (72,9 %) мужчин 1-й группы помимо харак-
терных симптомов были нетипичные жалобы на боль 
и дискомфорт в области промежности, наружных поло-
вых органов, крестца и малого таза, что говорит о нали-
чии сопутствующего воспалительного заболевания ПЖ. 
Кроме того, 48 (56,5 %) пациентов 1-й группы указы-
вали на кровянистые выделения из прямой кишки, 42 
(49,4 %) – на выпадение и увеличение геморроидаль-
ных узлов, 32 (37,6 %) – на зуд, жжение и слизистые 
выделения из прямой кишки, 6 (7,1 %) – на выделения 
из уретры, 44 (51,8 %) – на дизурию, 52 (61,2 %) – 
на сексуальные расстройства, 9 (10,6 %) – на острую 
задержку мочи в анамнезе, 12 (14,1 %) – на запоры.

У всех больных 2-й группы были отмечены боли раз-
личной степени интенсивности в заднем проходе и дис-
комфорт, у 16 (29,1 %) пациентов – зуд, жжение и перио-
дические силизистые выделения из прямой кишки.
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При осмотре анального отверстия у 14 (25,5 %) 
мужчин 2-й группы были выявлены наружные гемор-
роидальные узлы. При выполнении ПРИ обнаружены 
геморроидальные узлы у 28 (50,9 %) больных 2-й груп-
пы, из них у 8 они были комбинированными. Таким 
образом, у 42 (76,4 %) пациентов 2-й группы диагно-
стировали ХГ.

По данным ПРИ у 39 (45,8 %) больных 1-й группы 
была отмечена дисфункция анального жома, у 43 
(50,6 %) – изменение размеров ПЖ, у 38 (44,7 %) – 
локальная болезненность, у 16 (18,8 %) – общая болез-
ненность, у 58 (68,2 %) – изменение консистенции 
ПЖ и у 57 (67,1 %) – участки уплотнения ПЖ.

Во 2-й группе по результатам ПРИ у 22 (40,0 %) 
больных зафиксирована дисфункция анального жома, 
у 34 (61,8 %) – увеличение и у 9 (16,4 %) – уменьшение 
размеров ПЖ, у 34 (61,8 %) – локальная и у 21 
(38,2 %) – общая болезненность. Изменение конси-
стенции ПЖ выявлено у всех пациентов 2-й группы, 
участки уплотнения – у 50 (90,9 %).

По данным ректоскопии наряду с внутренними 
геморроидальными узлами у 32 (37,6 %) пациентов 1-й 
группы обнаружены признаки хронического проктита 
и у 16 (29,1 %) – ХП.

По данным ТРУЗИ изменение размера ПЖ зафик-
сировано у 53 (62,4 %) больных 1-й группы, эхогенно-
сти – у 45 (52,9 %), микрокальцинаты – у 8 (9,4 %), 

расширение и изменение внутренней эхоструктуры 
семенных пузырьков – у 38 (44,7 %). Только у 4 (7,3 %) 
пациентов 2-й группы выявлен нормальный размер 
ПЖ, у 40 (72,7 %) – увеличение и у 9 (16,4 %) – умень-
шение. Эхогенность была повышена у 36 (65,5 %) муж-
чин 2-й группы, понижена – у 12 (21,8 %) и неодно-
родна – у 26 (47,3 %). Гипоэхогенные изменения 
различных отделов ПЖ обнаружены у 6 (7,1 %) боль-
ных 1-й группы и у 16 (29,1 %) мужчин 2-й группы.

Контуры ПЖ были неровными у 37 (67,3 %) паци-
ентов 2-й группы и у 22 (25,9 %) больных 1-й группы.

Результаты микроскопии секрета ПЖ подтвердили 
наличие лейкоцитов у 60 (70,5 %) пациентов 1-й груп-
пы, уменьшение количества лецитиновых зерен у 56 
(65,9 %) и микробную флору – у 16 (18,8 %). Лейко-
циты обнаружены у 45 (81,8 %) мужчин 2-й группы, 
уменьшение количества лецитиновых зерен – у 45 
(81,8 %) и микробная флора – у 15 (27,3 %).

Таблица 1. Классификация UPOINT (МПОИНС) [33]

Домен Признак

Мочевой

Индекс шкалы симптомов хронического 
 простатита Национального института здоровья 
США > 4.
Симптомы затрудненного мочеиспускания.
Учащенное мочеиспускание и/или никтурия.
Наличие остаточной мочи

Психо-
социальный

Клиническая депрессия.
Свидетельство неадекватного поведения.
Тревога/стресс

Органоспеци-
фический

Лейкоциты в простатической жидкости.
Гемоспермия.
Кальцификаты в предстательной железе

Инфекцион-
ный

Грамотрицательные бактерии или энтерококки 
в простатической жидкости.
Успешное применение антибактериальной 
терапии в прошлом

Неврологиче-
ский/систем-
ный

Клинические доказательства центральной 
невропатии.
Боль за пределами малого таза.
Синдром раздраженной толстой кишки.
Фибромиалгия.
Синдром хронической усталости

Скелетно- 
мышечный

Боль при пальпации и/или болезненные мы-
шечные спазмы или наличие триггерных точек 
в мышцах живота и/или тазового дна

Таблица 2. Выявленные симптомы сопутствующих заболеваний 
прямой кишки и предстательной железы

Симптом

Число пациентов,  
n (%) 

1-я группа  
(n = 85) 

2-я группа 
(n = 55) 

Нехарактерные симптомы

Боль, дискомфорт другой локализации
Дизурия
Острая задержка мочи в анамнезе
Зуд, жжение и слизистые выделения 
из прямой кишки
Сексуальные расстройства

62 (72,9)
44 (51,8)
9 (10,6)

32 (37,6)
52 (61,2) 

55 (100)
52 (94,5)
16 (29,1)

16 (29,1)
50 (90,9) 

Симптомы, выявленные при ПРИ предстательной железы

Изменение размера предстательной 
железы
Болезненность (общая и локальная)
Изменение консистенции
Участки уплотнения

43 (50,6)
54 (63,5)
58 (68,2)
57 (67,1) 

40 (72,7)
55 (100*)
55 (100*)
50 (90,9) 

Симптомы, выявленные при ТРУЗИ предстательной железы

Изменение размера предстательной 
железы
Изменение эхогенности
Микрокальцинаты
Изменение семенных пузырьков

53 (62,4)
45 (52,9)

8 (9,4)
38 (44,7) 

49 (89,2)
55 (100)

24 () 43,6*
55 (100*) 

Симптомы, выявленные при микроскопии секрета  
предстательной железы

Наличие лейкоцитов
Уменьшение лецитиновых зерен
Наличие микробной флоры

60 (70,5)
56 (65,9)
16 (18,8) 

45 (81,8)
45 (81,8)
15 (27,3) 

Положительный посев секрета  
предстательной железы 26 (30,5) 45 (81,8*) 

Примечание. ПРИ – пальцевое ректальное исследование; ТРУЗИ – 
 трансректальное ультразвуковое исследование; *различия по срав-
нению с нормой достоверны при p < 0,05; χ2-критерий.
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По результатам посева мочи микробная флора вы-
явлена у 26 (30,5 %) больных 1-й группы и у 45 (81,8 %) 
пациентов 2-й группы.

Суммарный балл по опроснику ХП/СХТБ у муж-
чин 1-й и 2-й групп составил 8,0 ± 2,1 и 15,0 ± 1,1, 
по опроснику качества жизни – 2,8 ± 0,2 и 4,2 ± 0,2, 
средняя величина объемной скорости мочеиспуска-
ния – 14,6 ± 3,6 и 12,2 ± 3,2 мл/с (8–22 мл/с) соответ-
ственно (табл. 3).

Таблица 3. Результаты обследования пациентов

Параметр

Значение параметра

1-я группа  
(n = 85) 

2-я группа 
(n = 55) 

Суммарный балл симптомов ХП/СХТБ 8,0 ± 2,1 15,0 ± 1,1

Качество жизни, баллы 2,8 ± 0,2 4,2 ± 0,2*

Средняя скорость мочеиспускания, 
мл/с 14,6 ± 3,6 12,2 ± 3,2

Примечание. ХП – хронический простатит; СХТБ – симптом 
хронической тазовой боли; *различия по сравнению с нормой досто-
верны при p < 0,05; χ2-критерий.

Таблица 4. Результаты обследования пациентов согласно классифи-
кации UPOINT (МПОИНС)

Домен
Число пациентов, n ( %) 

1-я группа (n = 85) 2-я группа (n = 55) 

Мочевой 49 (57,6) 55 (100*) 

Психосоциальный 38 (44,7) 33 (60,0) 

Органоспецифический 33 (38,8) 55 (100*) 

Инфекционный 26 (30,5) 45 (77,8*) 

Неврологический/
системный 43 (50,6) 33 (60,0) 

Скелетно-мышечный 19 (22,4) 10 (18,2) 

*Различия между группами достоверны при p < 0,05; χ2-критерий.

Заключение
Результаты обследования пациентов с рецидиви-

рующим ХГ и ХП с частыми обострениями свидетельст-
вуют о высоком проценте сочетанных поражений, что 
указывает на анатомо-топографические особенности 
кровоснабжения, иннервации, венозного и лимфати-
ческого оттока этих органов. При тщательном сборе 
анамнеза установлено, что у большинства больных кро-
ме характерных симптомов нередко присутствуют нети-
пичные симптомы, на которые чаще всего специалисты 
не обращают внимания. Следует отметить, что почти 
у всех пациентов независимо от конкретного заболева-
ния выявлены заметные отклонения при ТРУЗИ ПЖ 
и ПРИ, подтверждающие наличие сопутствующего ХП. 
При этом зафиксированы заметные отклонения показа-
телей сум марного балла симптомов ХП/СХТБ и индек-
са качества жизни у большинства больных. Кроме того, 
высокий процент общесоматических, психоневрологи-
ческих, сексуальных и общих симптомов указывает на 
страдания этих пациентов в течение длительного периода.

Мультидисциплинарный подход позволяет значи-
тельно улучшить диагностирование заболеваний и при 
необходимости выбрать научнообоснованный способ 
лечения.

Таблица 5. Результаты клинико-лабораторных и инструментальных 
исследований у пациентов (n = 140)

Заболевание

Число  
пациентов

n %

Хронический геморрой + хронический простатит 72 84,7

Хронический простатит + хронический геморрой 42 76,4

Хронический простатит + хронический проктит 16 29,1

Хронический простатит 13 23,6

Хронический геморрой 8 13,1

Всего 151  – 
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В настоящей статье представлен уникальный клинический опыт успешной сексуальной реабилитации больного, перенесшего 
ампутацию полового члена по поводу рака. Пациенту была выполнена комплексная реконструкция всех частей утраченного 
органа с использованием известных методов и примененных впервые в мировой практике (реконструкция головки полового члена 
методом транспозиции яичка).
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An original procedure for balanus repair with transposition of the testis
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The paper presents the unique clinical experience of successful sexual rehabilitation of a patient who has undergone penile amputation 
for cancer. Complex reconstruction of all parts of the lost organ, by using known methods and those proposed for the first time in global prac-
tice (balanus repair with transposition of the testis), was performed in the patient.
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Введение
Основным хирургическим методом лечения рака 

полового члена является резекция/ампутация головки 
и ствола полового члена в пределах здоровых тканей. 
Очевидно, что успешное оперативное вмешательство 
продлевает жизнь пациента, но приводит к тяжелой 
психологической дезадаптации, особенно у молодых 
сексуально активных мужчин.

Для улучшения качества жизни этих мужчин и их 
сексуальной адаптации предложены различные пласти-
ческие операции, заключающиеся в коррекции разме-
ров полового члена или его реконструкции. В случаях 
полной утраты полового члена возможно выполнение 
тотальной фаллоуретропластики различными метода-
ми. В случаях частично сохранной культи ствола по-

лового члена удлинение полового члена осуществляют 
посредством лигаментотомии и мобилизации кавер-
нозных тел [1, 2]. Для последующего закрытия кожного 
дефекта ствола полового члена рекомендуют аутодермо-
пластику свободным расщепленным или полнослой-
ным кожным трансплантатом, а также скротальными 
или паховыми лоскутами [3, 4].

Для моделирования или визуальной симуляции 
головки полового члена укрывают верхушку каверноз-
ных тел уретральными лоскутами или дермальными 
трансплантатами, а реконструкцию головки выполня-
ют васкуляризированным мышечным лоскутом из пе-
редней брюшной стенки или мошонки [5–8].

К сожалению, все существующие методы не лишены 
недостатков и далеко не всегда позволяют достигнуть 
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желаемого результата. Приводим наш опыт успешной 
сексуальной реабилитации больного, перенесшего ам-
путацию полового члена по поводу рака при устойчи-
вом отсутствии рецидива. Пациенту была выполнена 
поэтапная комплексная реконструкция всех частей 
утраченного органа с использованием известных ме-
тодов и примененных впервые в мировой практике 
(реконструкция головки полового члена).

Клинический случай
Пациент Ф., 57 лет, в марте 2013 г. обратился в от-

деление андрологии, репродуктологии и урологии Эндо-
кринологического научного центра для увеличения разме-
ра культи полового члена.

В 2005 г. по поводу рака полового члена выполнена 
ампутация органа в пределах границы средней и прокси-
мальной трети с последующей химиотерапией. В 2007 г. 
по месту жительства в связи с желанием пациента 
улучшить сексуальную жизнь была осуществлена попыт-
ка удлинения полового члена и реконструкция головки 
кожно-мышечным лоскутом из передней брюшной стен-
ки на осевом кровотоке. Исход операции неудачный – 
развился некроз трансплантата.

При осмотре: общий соматический статус удовлет-
ворительный. При инициации эрекции длина культи по-
лового члена до 3 см (рис. 1). Наружное отверстие урет-
ры свободное, уринация не нарушена. Яички расположены 
в мошонке, нормальных размеров, плотноэластической 
консистенции, безболезненные при пальпации. Ректаль-
но: предстательная железа не увеличена, мягкоэласти-
ческой консистенции, безболезненная. Биохимический 
и общеклинический анализы крови без значимых откло-
нений. Анализ мочи без патологических изменений.

Ультразвуковое исследование почек: без особеннос-
тей. Мочевой пузырь: контуры четкие, ровные, стенка 
не утолщена, содержимое однородное. Предстательная 
железа: размер 41 × 22 × 42 мм, структура неоднород-

ная. Яички в мошонке нормальной эхогенности, с четкими, 
ровными контурами, правое размером 4,8 × 3,3 × 2,7 см, 
левое – 4,5 × 3,2 × 2,5 см.

Для выявления возможного андрогенного дефицита 
применяли опросник возрастных симптомов мужчин 
AMS (Aging Male Symptom). Оценку качества эрекции 
проводили с использованием Международного индекса 
эректильной функции (МИЭФ-5). Уровни тестостерона, 
тиреотропного гормона, пролактина, секс-стероидсвя-
зывающего глобулина в крови не выходили за пределы ре-
ференсных значений (табл. 1).

Пациенту было проведено трехэтапное оперативное 
лечение. Продолжительность периодов реабилитации 
между этапами составила 5–12 мес. В марте 2013 г. 
в ходе первой операции выполнено рассечение поддержи-
вающей связки полового члена (лигаментотомия) с мо-
билизацией кавернозных тел, что позволило увеличить 
половой член до 7 см. Для реконструкции кожных покро-
вов использовали свободный расщепленный кожный ауто-
лоскут с передней поверхности бедра.

Таблица 1. Динамика изменений параметров у пациента до и после 
транспозиции яичка

Параметр

Значение параметра

Норма До опе-
рации

Через  
3 мес 
после 

операции

Через  
6 мес  
после 

операции

Через  
12 мес 
после 

операции

AMS, баллы 27–36 35 29 31 33

МИЭФ-5, 
баллы 0–13 6 22 21 21

Тестостерон, 
нмоль/л 11,0–33,5 12,5 11,9 14,1 12,1

Лютеинизи-
рующий 
гормон, Ед/л

2,5–11,0 3,4 3,1 2,6 2,8

Фолликуло-
стимулирую-
щий гормон, 
Ед/л

1,6–9,7 4,2 4,5 7,9 10,3

Тиреотроп-
ный гормон, 
мМЕ/л

0,25–3,50 0,90  –  – 1,10

Пролактин 
пмоль/л 60–510 231  –  – 243

Эстрадиол, 
пмоль/л 19,7–242,0 72,0  –  – 65,0

Через 3 мес после полного заживления ран пациент 
возобновил сексуальную активность, однако уменьшив-
шийся в длине до 6 см половой член и недостаточная эро-
тическая чувствительность не устраивали мужчину. 
В связи с этим в сентябре 2013 г. он вновь обратился 
Эндокринологический научный центр с настойчивой Рис. 1. Вид культи полового члена до операции
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просьбой воссоздать головку полового члена. Поскольку 
прошлая попытка реконструкции головки полового члена 
из мышечного аутолоскута закончилась неудачей, был вы-
бран инновационный способ – неогланулопластика мето-
дом транспозиции яичка на питающей сосудистой ножке 
на апикальную часть кавернозных тел. После всесторон-
него обсуждения с пациентом возможных исходов плани-
руемой операции и подписания информированного согласия 
был проведен следующий этап хирургического лечения.

Боковым разрезом мошонки мобилизовано левое яич-
ко вместе с семенным канатиком и после подготовки 
реципиентной зоны фиксировано на апикальную часть 
кавернозных тел. Семенной канатик укрыт дупликату-
рой кожных лоскутов на дорсальной поверхности полово-
го члена. Операция завершена трансплантацией свобод-
ного кожного лоскута на фасции транспозированного 
яичка. В мошонку установлен тестикулярный имплан-
тат (рис. 2–4). Послеоперационный период протекал 
без особенностей.

Половая активность возобновлена через 4 мес после 
полного заживления ран. Качество полового акта паци-
ент оценивал как удовлетворительное. В течение первых 
4 нед во время коитуса пациент ощущал слабые боли 
в паховой области слева, которые уменьшились через 2 мес 
после начала половой жизни. В дальнейшем частота по-

ловых актов составляла 1–2   раза в нед. Начиная с 3-го ме-
сяца половой активности дискомфорт при коитусе не 
возникал. Кроме того, пациент отмечал умеренную до-
полнительную сексуальную стимуляцию от соприкосно-
вения неоголовки со стенками влагалища.

В ходе динамического наблюдения за пациентом 
в течение 1 года не было выявлено патологических от-
клонений, кроме повышения уровня фолликулостимулирую-
щего гормона в крови. Динамика клинико-биохимических 
показателей и онкомаркеров представлена в табл. 1, 2. 
При ультразвуковой допплерографии определен сохран-
ный артериальный кровоток в паренхиме транспозиро-
ванного яичка. При магнитно-резонансной томографии 
хорошо визуализировались перемещенное яичко (неоголов-

Рис. 4. Вид полового члена через 10 дней после неогланулопластики

Рис. 2. Этап мобилизации яичка и семенного канатика

Рис. 3. Вид полового члена после фиксации яичка на апикальную 
часть кавернозных тел

Таблица 2. Динамика онкомаркеров до и после транспозиции яичка

Параметр

Значение параметра

Норма До операции Через 1 мес 
после операции

Через 3 мес 
после операции

Через 6 мес 
после операции

Через 9 мес 
после операции

Через 12 мес 
после операции

Фетопротеин α, мМЕ/мл 0–13,0 1,3 1,4 0,7 0,9 1,1 0,9

Хорионический гонадотро-
пин человека β, мМЕ/мл 0–2,6 2,1 1,1 1,9 2,2 1,5 1,3

Простатический специфи-
ческий антиген, нг/мл 0–4 0,3 0,2 0,4 0,3 0,2 0,3

Лактатдегидрогеназа, Ед/л 125–220 157 126 132 112 98 115
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Рис. 5. Магнитно-резонансная томография транспозированного 
яичка через 8 мес после операции

ка полового члена), тестикулярный имплантат в мошон-
ке (рис. 5).

Через 1 год после формирования неоголовки пациент 
вновь госпитализирован для проведения заключительно-
го этапа лечения – уретропластики. Была выполнена 
одноэтапная уретропластика методом дорсальной 
вставки трансплантата из слизистой оболочки щеки 
и тубуляризации неоуретры с укрытием раневого дефек-
та ротированным скротальным кожно-фасциальным 
лоскутом (рис. 6). Послеоперационный период протекал 
без особенностей. Через 4 нед восстановлено самостоя-
тельное мочеиспускание и удалена цистостома (рис. 7).

Обсуждение
Выполнение данной нестандартной операции было 

обусловлено настойчивым желанием пациента иметь 
удовлетворительную половую функцию. При приня-
тии решения мы учитывали возможный риск развития 
онкологического процесса в транспозированном яич-
ке. Известно, что доля опухолей яичка составляет 
1,0–1,5 % в структуре общей онкологической заболе-
ваемости мужчин. В западных странах регистрируют 
3–10 новых случаев заболевания в год на 100 тыс. муж-
ского населения. Пик заболеваемости приходится 
на 3-й десяток жизни для несеминомы и на 4-й десяток 
жизни – для семиномы. Встречаются случаи семейно-
го рака яичка, особенно среди родных братьев. К эпи-
демиологическим факторам риска развития опухолей 
яичка относятся крипторхизм, синдром Клайнфельте-
ра, опухоли яичка в анамнезе ближайших родственни-
ков, наличие контралатеральной опухоли в яичке, 

Рис. 6. Вид полового члена после этапа тубуляризации неоуретры 
с укрытием раневого дефекта кожно-фасциальным аутолоскутом 
из мошонки на питающей сосудистой ножке

Рис. 7. Мочеиспускание в положении стоя

а также бесплодие [10]. В нашем случае у пациента 
не выявлено ни одного классического фактора риска 
развития онкологического процесса в яичках при не-
отягощенной наследственности. При этом согласно 
рекомендациям Европейской ассоциации урологов 
(2015) регулярная травматизация не рассматривается 
как фактор, предрасполагающий к возникновению 
онкологического процесса в яичке. До выполнения 
оперативного пособия с пациентом были детально об-
суждены все риски возникновения онкологического 
процесса и периоперационные осложнения.

Мы продолжаем мониторинг состояния пациен-
та по персонифицированному плану. На сегодняш-
ний день польза скрининговых онкопоисковых про-
грамм не доказана, однако продемонстрировано, 
что стадия и прогноз заболевания непосредственно 
связаны с ран ней диагностикой [9]. Поэтому паци-
енту было ре комендовано наблюдение в следующем 
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Рис. 8. Окончательный вид полового члена в состоянии покоя Рис. 9. Окончательный вид полового члена в состоянии эрекции

режиме: 1 раз в 3 мес в течение 1-го года после опе-
рации, 1 раз в 6 мес на 2-м году и далее 1 раз в год 
на протяжении всей жизни.

В результате хирургической коррекции у пациента 
восстановлена половая функция с возможностью удов-
летворительного сексуального общения при сохране-
нии семяизвержения, причем без дополнительного 
медикаментозного стимулирования. Необходимо под-
черкнуть, что данный успешный результат лечения 
достигнут за счет комплексной реконструкции поло-
вого члена только аутотканями и без проведения им-
плантации пенильных эндопротезов в кавернозные 
тела и/или неофаллопластики (рис. 8, 9).

Заключение
Операция неогланулопластики транспозицией 

аутотестикула эффективна и безопасна (в краткосроч-
ном периоде), а также позволяет улучшать психологи-
ческое состояние и сексуальную функцию пациента 
после ампутации полового члена.

Мы не нашли в литературе аналога выполненной 
операции и выражаем надежду, что предложенная тех-
нология не оставит равнодушными коллег и вызовет 
всестороннее обсуждение, а в дальнейшем, возможно, 
дополнит имеющийся арсенал реконструктивно-пла-
стических операций, используемых для реконструкции 
полового члена.
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В статье представлен уникальный способ реабилита-
ции пациента после перенесенной ампутации полового 
члена по поводу злокачественного новообразования.

В целях реконструкции дистального участка поло-
вого члена авторы применили метод транспозиции 
здорового яичка с последующей его фиксацией к апи-
кальным частям кавернозных тел. Первый вопрос, 
который справедливо возникает у любого практикую-
щего врача, – зачем? С другой стороны, если предста-
вить себя на месте пациента: на что готов каждый 
из нас ради сексуальной реабилитации, от которой в ко-
нечном итоге в значительной степени зависит качест-
во жизни, особенно у молодых мужчин?

Существуют различные хирургические методы, 
применяемые в подобных ситуациях. В основном они 
включают в себя лигаментотомию, мобилизацию 
кавернозных тел, заместительную корпоропластику, 
фалло протезирование и формирование головки раз-
личными кожными и слизистыми трансплантатами. 
В отдельных случаях при проксимальных ампутациях 
прибегают к формированию неофаллоса кожно-мы-
шечным лоскутом. Усредненный индекс удовлетво-
ренности этой группы пациентов как функциональ-
ными, так и эстетическими результатами операции 
достаточно низкий. В описанном случае уже была 
предпринята неудачная попытка реконструкции го-
ловки кожно-мышечным лоскутом, что заставило 

врачей искать новые варианты хирургической реаби-
литации.

Публикация данной работы в нашем журнале не яв-
ляется пропагандой предложенного метода, и не следует 
его рассматривать в качестве руководства к действию 
у подобных пациентов. Напротив, предлагаем еще раз 
подробно изучить и проанализировать все «за» и «про-
тив» этой уникальной методики. Риск малигнизации 
из-за хронической травматизации яичка, высокая веро-
ятность хронического болевого синдрома в послеопе-
рационном периоде, необходимость предварительной 
квалифицированной психосексуальной экспертизы, 
сложность многоэтапного вмешательства и высокие 
риски неудачи обусловливают подробное обсуждение 
всех нюансов и этапов предполагаемого оперативного 
вмешательства с пациентом, не говоря уже о том, что 
подобные операции следует выполнять в специализи-
рованных центрах высококвалифицированными спе-
циалистами с большим опытом в реконструктивной 
хирургии.

В то же время мы поздравляем авторов с оригиналь-
ным решением сложной хирургической задачи, тем 
более, что основная цель достигнута: к настоящему 
моменту пациент вполне удовлетворен результатами 
проведенного лечения. Надеемся, что в будущем авторы 
предоставят нашим читателям данные по отдаленным 
результатам этого интересного клинического случая.

Комментарий редакционной коллегии к статье  
Д. Г. Курбатова, С. А. Дубского, А. Е. Лепетухина, Р. Т. Алиева «Оригинальный способ 

реконструкции головки полового члена методом транспозиции яичка»
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Сравнительная оценка хирургического лечения гипоспадии

А. Ч. Усупбаев, Р. Е. Кузебаев, Б. А. Рысбаев, Н. Ж. Садырбеков
Кафедра урологии и андрологии до- и последипломного обучения Кыргызской государственной медицинской академии 

им. И. К. Ахунбаева; Республика Кыргызстан, 720020, Бишкек, ул. Тоголок Молдо, 1

Контакты: Болот Асекович Рысбаев bolot_rysbaev@mail.ru

Введение. Гипоспадия является одним из распространенных и тяжелых пороков развития мочеполовой системы. Частота воз-
никновения осложнений после лечения гипоспадии составляет ≥ 50 %.
Материалы и методы. Был проведен анализ результатов оперативного лечения 96 пациентов с гипоспадией в возрасте 6–26 лет 
за период с 2004 по 2013 г. Критерии включения: мужской пол со стволовой, члено-мошоночной и мошоночной формами гипоспа-
дии. В зависимости от метода выполняемой уретропластики пациенты были разделены на 3 группы.
Результаты. У больных 1-й группы, оперированных по методу буккальной уретропластики с применением герметичного непре-
рывного вворачивающегося шва, были получены удовлетворительные результаты лечения (осложнения возникли у 5 (16,6 %) 
пациентов). Наблюдали осложнения у 9 (25,7 %) больных 2-й группы, оперированных по методу Дюплея (Duplay), и у 7 (22,5 %) 
пациентов 3-й группы, оперированных по методу Русакова–Ландерера.
Заключение. Предложенная нами операция буккальной уретропластики с использованием герметичного непрерывного вворачи-
вающегося шва значительно уменьшает послеоперационные осложнения. Данный метод можно с успехом применять при тяже-
лых формах гипоспадии.

Ключевые слова: уретропластика, гипоспадия, непрерывный вворачивающийся шов
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Comparative assessment of surgical treatment for hypospadias

A. Ch. Usupbaev, R. E. Kuzebaev, B. A. Rysbaev, N. Zh. Sadyrbekov

Pre- and Postgraduate Training Department of Urology and Andrology, I. K. Akhunbaev Kyrgyz State Medical Academy;  
1 Togolok Moldo St., Bishkek, 720020, Kyrgyz Republic

Background. Hypospadias is one of the most common and severe malformations of the urogenital system. The incidence of complications 
is 50 % or more.
Materials and methods. The work is based on the analysis of results of surgical treatment of 96 patients aged 6–26 years from 2004 to 2013. 
Inclusion criteria were the men with a stem, and of stem scrotal scrotal hypospadias. Depending on the method performed urethroplasty pa-
tients were divided into 3 groups.
Results. Patients operated by the method of buccal urethroplasty with continuous screwed joint obtained satisfactory outcomes. Complica-
tions in group 1 patients occurred in 5 (16.6 %) patients. In group 2 operated by the method Duplay, complications in 9 (25.7 %) patients, 
in group 3 Rusakov–Landerer complications operated by the method was observed in 7 (22.5 %) patients.
Conclusions. We have proposed operation buccal urethroplasty using a continuous screw joint significantly reduces postoperative complica-
tions. This method of operation can be successfully used in severe forms of hypospadias.

Key words: urethroplasty, hypospadias, screwing a continuous seam

Введение
Гипоспадия – врожденный порок развития наруж-

ных половых органов и уретры, характеризующийся 
недоразвитием мочеиспускательного канала, соответ-
ствующей дистопией наружного отверстия уретры 
и сопровождающийся нарушением мочеиспускания 
и половой функции [1–3].

Гипоспадия является одной из распространенных 
аномалий мочеполовой системы. В последние 30 лет 
происходит рост частоты встречаемости данного по-
рока почти на 1 % в год. В 1950–1960-х годах забо-

леваемость гипоспадией варьировала от 1:500 до 1:400 
новорожденных мальчиков, в настоящее время – 
от 1:150 до 1:200 [4–7].

Ежегодно публикуется более 250 научных работ, 
посвященных данной патологии. Многие хирурги 
стремятся закончить оперативное лечение гипоспадии 
к моменту поступления ребенка в школу [8, 9].

В настоящее время лечение гипоспадии остается 
до конца не решенной проблемой. Известно более 300 
различных методов оперативной коррекции этого по-
рока. По данным отечественных и зарубежных хирур-
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гов, осложнения в послеоперационном периоде дости-
гают ≥ 50 % [10, 11].

Хирургическая коррекция гипоспадии ставит пе-
ред хирургом сложную задачу. Прежде всего, уретра 
должна быть герметичной, эластичной, легко растя-
жимой при эрекции, быть достаточного диаметра 
и длины и сохранять способность к росту по мере ро-
ста ребенка. Поэтому перед хирургом стоит проблема 
выбора пластического материала и метода его исполь-
зования [12].

В последние десятилетия особое внимание уделя-
ется применению в качестве аутотрансплантата слизи-
стой оболочки ротовой полости (щеки, губы и языка).

Впервые слизистую оболочку ротовой полости для 
реконструктивной хирургии уретры в 1894 г. исполь-
зовал русский хирург К. М. Сапежко [13, 14]. После 
него слизистую оболочку щеки не применяли в тече-
ние многих лет. В 1941 г. G. Humby опубликовал ре-
зультаты коррекции лоскутом из слизистой оболочки 
губы рецидивного свища после пластики гипоспадии. 
В литературе до 1990-х годов практически не встреча-
лись публикации, посвященные буккальной уретро-
пластике. С 1990-х годов многие хирурги для замести-
тельной уретропластики начали широко использовать 
слизистую оболочку щеки. J. Ducett активно пропаган-
дировал применение слизистой оболочки щеки для ре-
конструкции уретры [15, 16].

Несмотря на множество существующих методов 
хирургического лечения гипоспадии, ни один из них 
не является идеальным. Многообразие форм гипо-
спадии, дефицит пластического материала значитель-
но усложняют задачу выбора оптимального метода 
хирургического лечения этого тяжелого порока раз-
вития.

Материалы и методы
Был проведен анализ результатов оперативного ле-

чения 96 пациентов с гипоспадией в возрасте 6–26 лет 
за период с 2004 по 2013 г. Критерии включения: муж-
ской пол со стволовой, члено-мошоночной и мошо-
ночной формами гипоспадии уретры. Все пациенты 
проходили обследование и лечение в Республиканском 
научном центре урологии Кыргызской Республики.

В зависимости от выбора пластического материала 
и типа выполненной операции больные были разделены 
на 3 группы: 1-я группа (n = 30) – пациенты, проопери-
рованные по предложенному нами методу (буккальная 
уретропластика с применением герметичного непре-
рывного вворачивающегося шва), 2-я (n = 35) – боль-
ные, прооперированные по методу Дюплея (Duplay) 
и 3-я (n = 31) – пациенты, которым произведена 
пластика уретры по Русакову–Ландереру (табл. 1). 
Средний возраст пациентов с гипоспадией в 1-й груп-
пе составил 15,0 ± 1,3 года, во 2-й группе – 10,0 ± 
1,5 года и в 3-й – 8,0 ± 2,0 года.

Предоперационное обследование пациентов не от-
личалось от общепринятых исследований для плано-
вых хирургических вмешательств. В послеоперационном 
периоде проведены уродинамические исследования 
и ретроградная уретрография. Больным, которым пред-
стояла операция буккальной уретропластики, была 
назначена консультация у стоматолога.

Таблица 1. Распределение пациентов по группам в зависимости от 
оперативного вмешательства

Группа Метод операции
Число  

больных,  
n (%) 

1-я
Буккальная уретропластика 
 (уретропластика с использованием 
слизистой оболочки полости рта) 

30 (31,2 %) 

2-я Операция по Дюплею 35 (36,4 %) 

3-я Операция по Русакову–Ландереру 31 (32,2 %) 

Ход операции буккальной уретропластики с приме-
нением герметичного непрерывного вворачивающегося 
шва. Под эндотрахеальным наркозом выполняют про-
дольный кожный разрез на вентральной поверхности 
полового члена по срединной линии с окаймлением 
свищевого хода. Тщательно удаляют рубцовую ткань 
при ее наличии в уретральной площадке. После моби-
лизации уретральной площадки формируют туннель 
путем выкраивания полоски и 2 линейными парал-
лельными разрезами в белочной оболочке с расстоя-
нием 1,5 см между ними. Далее производят забор сли-
зистой оболочки щеки при необходимости с переходом 
в нижнюю или верхнюю губу. Разметку границ транс-
плантата выполняют с помощью маркера. Основным 
ориентиром границы трансплантата является устье 
околоушной железы, которое располагается на уровне 
2-го большого коренного зуба. Для облегчения препа-
рирования трансплантата перед забором производят 
инъекцию в подслизистый слой 0,9 % физиологиче-
ского раствора с адреналином 1:100 000. Для забора 
буккального трансплантата по его углам накладывают 
лигатурные держатели и выполняют препарирование 
трансплантата. Дефект слизистой оболочки щеки уши-
вают непрерывным кетгутовым швом (4–0). Выделен-
ный трансплантат растягивают и удаляют излишки 
жировой ткани со стороны подслизистого слоя. Далее 
на уретральном катетере приготовленный буккальный 
лоскут фиксируют к тоннелю с 2 сторон герметичным 
непрерывным вворачивающимся швом (викрил 5–0). 
Затем буккальный лоскут сверху укрывают фасцией 
полового члена (фасция Бака). Операцию заканчивают 
послойным ушиванием раны и наложением асептиче-
ской глицериновой повязки. Ход операции буккаль-
ной уретропластики показан на рис. 1, 2.
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Рис. 2. Пациент К., 22 лет, со стволовой формой гипоспадии: а – забор слизистой оболочки щеки; б –буккальная уретропластика с примене-
нием непрерывного вворачивающегося герметичного шва

Рис. 1. Пациент Б., 19 лет, с члено-мошоночной формой гипоспадии: а – забор слизистой оболочки щеки; б –буккальная уретропластика 
с применением непрерывного вворачивающегося герметичного шва

Анализ результатов оперативного лечения
Оценку результатов уретропластики на основании 

данных урофлоуметрии и ретроградной уретрографии 
проводили в раннем (через 1 и 6 мес после операции) 
и в отдаленном (через 1 год после операции) после-
операционных периодах.

Пациентам, у которых возникли послеоперацион-
ные осложнения, уродинамические исследования до 
коррекции осложнений не выполняли. По данным 

урофлоуметрии максимальная скорость мочеиспуска-
ния во всех 3 группах пациентов соответствовала нор-
мальным значениям. Уродинамическое исследование 
проводили через 1, 6 и 12 мес после операции (табл. 2).

Через 1 мес после операции пациентам, у которых 
не наблюдали послеоперационных осложнений, вы-
полняли ретроградную уретрографию (рис. 3). При за-
полнении уретры контрастным веществом на всем 
протяжении у пациентов всех 3 групп сужения и де-

б

б

а

а
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фекты наполнения не обнаружены, проходимость мо-
чеиспускательного канала удовлетворительная.

Бόльшая часть осложнений возникла в течение 6 мес 
в послеоперационном периоде. Основными осложне-
ниями были свищи уретры, расхождения краев раны, 
рост волос в просвете уретры, уретрит (табл. 3).

Рис. 3. Ретроградная уретрография пациента Б., 19 лет, с члено-мошоночной формой гипоспадии (а); пациента К., 22 лет, со стволовой 
формой гипоспадии (б)

а б

Оптимальные результаты были получены при опе-
рации буккальной уретропластики с применением гер-
метичного непрерывного вворачивающегося шва. В этой 
группе пациентов осложнения возникли у 16,6 %. Бук-
кальный лоскут – доступный пластический ма териал, 
устойчивый к инфекциям и совместимый с влажной 
средой. Слизистая оболочка не содержит волос и устой-
чива к растяжению.

Значительное количество осложнений (25,7 %) 
наблюдали при операции по методу Дюплея. По наше-
му мнению, главным недостатком этой операции яв-
ляется то, что редко удается сформировать уретру без 
натяжения кожных лоскутов, покрывающих сформи-
рованный отдел уретры, при этом сдавливаются кро-
веносные и лимфатические сосуды, в результате чего 
развивается отек тканей, краевой некроз и возникают 
осложнения.

В 3-й группе осложнения наблюдали у 22,5 % па-
циентов. Наиболее характерным из них было оволосе-
ние неоуретры вследствие роста волос на коже мошон-
ки в пубертатном возрасте.

Заключение
Клинические испытания показали, что буккальная 

уретропластика с использованием герметичного не-
прерывного вворачивающегося шва позволяет значи-
тельно уменьшить послеоперационные осложнения. 
Данный метод можно с успехом применять при прок-
симальных формах гипоспадии.

Таблица 2. Значения максимальной скорости мочеиспускания, мл/с

Группа Через 1 мес  
после операции

Через 6 мес  
после операции

Через 12 мес 
после операции

1-я 17,3 ± 4,7 16,0 ± 4,5 15,1 ± 2,3

2-я 13,4 ± 2,7 12,9 ± 4,3 12,4 ± 1,0

3-я 14,0 ± 2,0 13,0 ± 1,5 13,4 ± 1,1

Таблица 3. Характер послеоперационных осложнений

Осложнение
Число пациентов, n ( %) 

1-я группа 2-я группа 3-я группа

Уретрит 2 (6,6 %) 2 (5,7 %) 1 (3,2 %) 

Свищи уретры 2 (6,6 %) 5 (14,2 %) 3 (9,6 %) 

Рост волос в уретре  –  – 2 (6,4 %) 

Расхождения краев 
раны 1 (3,3 %) 2 (5,7 %) 1 (3,2 %) 

Всего 5 (16,6 %) 9 (25,7 %) 7 (22,5 %) 
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Комментарий редакционной коллегии к статье  
А. Ч. Усупбаева, Р. Е. Кузебаева, Б. А. Рысбаева, Н. Ж. Садырбекова  

«Сравнительная оценка хирургического лечения гипоспадии»

В начале статьи авторы приводят необходимые 
критерии для создания артифициальной уретры при 
проксимальных формах гипоспадии: герметичность, 
эластичность, легкая растяжимость при эрекции, доста-
точные диаметр и длина для сохранения способности 
к росту. Совершенно справедливо определяется основ-
ная задача при создании уретральной трубки – выбор 
пластического материала и метод его использования.

Применение трансплантата из слизистой оболочки 
ротовой полости действительно широко распростра-
нено в хирургии восстановления уретры. Но в подав-
ляющем большинстве случаев эту пластику при гипоспа-
дии выполняют для закрытия дефектов (> 1–2 см), 
возникших после предшествующих операций, когда 
уже имеется дефицит кожи ствола и/или рубцовые из-
менения кожной поверхности. Широко данный метод 
распространен и в комбинации с кожной лоскутной 
пластической хирургией.

По нашему мнению, для первичного создания ар-
тифициальной уретры при проксимальных формах 
гипоспадии оптимально использовать кожные лоскуты 
с сохраненным кровоснабжением. Эти вмешательства 
и их модификации базируются на одномоментных ме-

тодиках Hodgson, Duckett, onlay-tube или двухэтапных 
операциях типа Bracka. По данным российских и зару-
бежных урологов, целесообразность применения этих 
техник оперативного пособия при коррекции прокси-
мальных форм гипоспадии подтверждается хорошими 
результатами лечения и снижением коли чества ослож-
нений до 5–10 %.

Кроме того, выздоровление при гипоспадии – по-
лучение оптимального не только функционального, 
но и косметического результата: половой член прямой, 
меатальное отверстие уретры находится в центре го-
ловки. По описанию метода и фотографиям операции, 
приведенным авторами в статье создается впечатле-
ние, что гланулопластика не выполнялась, и уретра 
достигала только венечной борозды. Но, возможно, 
такое мнение сформировалось из-за отсутствия доста-
точной информации в статье.

По нашему мнению, несмотря на спорное и неод-
нозначное содержание статьи, мы считаем, что она 
может вызвать интерес в научном и практическом пла-
не, и поэтому приглашаем всех специалистов, занима-
ющихся проблемой гипоспадии, высказать на страни-
цах журнала свои суждения по данному вопросу.
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Репродуктивное здоровье мужчин, проживающих в различных 
условиях Республики Кыргызстан
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Приведены данные обследования 877 мужчин, обратившихся по поводу бесплодия в браке. У 381 (43,4 %) мужчин сопутствующих 
патологий не выявлено, у 187 (21,3 %) обнаружены воспалительные заболевания органов мочеполовой системы, у 77 (8,8 %) – 
варикоцеле, у 42 (4,8 %) – врожденные аномалии, 30 (3,4 %) пациентов перенесли операции на уретре, у 26 (3,0 %) мужчин 
выявлены колопроктологические заболевания, у 24 (2,7 %) – эндокринная патология, и 22 (2,5 %) пациента находились на гемо-
диализе.

Ключевые слова: мужское бесплодие, фактор риска, репродуктивное здоровье, фертильность, сперомограмма
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Reproductive health of males living under different conditions of the Kyrgyz Republic

A. Ch. Usupbaev1, K. N. Stambekova1, B. A. Rysbaev1, Asilbek uulu Urmat2, U. N. Turdumamatov1, Z. Z. Mamedov1

1Pre- and Postgraduate Training Department of Urology and Andrology, I. K. Akhunbaev Kyrgyz State Medical Academy;  
1 Togolok Moldo St., Bishkek, 720020, Kyrgyz Republic; 

2Department of Specialized Surgical Care, Kyrgyz State Medical Institute for Advanced Training and Retraining;  
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We report the results of study included 877 men who applied for infertility in married. The examination of associated diseases is not identi-
fied in 381 (43.4 %) men, revealed: infection of the genitourinary system – 187 (21.3 %), varicocele – 77 (8.8 %), congenital anoma-
lies – 42 (4.8 %), surgical procedures of urethra in anamnesis – 30 (3.4 %), men with bowel and rectal diseases – 26 (3.0 %) men, endo-
crine pathology – 24 (2.7 %), patients follwing hemodialysis – 22 (2.5 %).

Key words: male infertility, risk factor, the reproductive health, fertility, semen analysis

Введение
В мире отмечается устойчивая тенденция к сниже-

нию качества репродуктивного здоровья (РЗ) мужчин, 
которое является важной частью физического и эмоцио-
нального состояния на протяжении всей жизни [1–3]. 
Необходимо изучать причины этого снижения, а также 
определять нормативы РЗ в новых условиях жизни [4, 5].

В настоящее время состояние РЗ мужчин Респуб-
лики Кыргызстан (РК) – важнейшая государственная 
проблема, так как в стране создалась неблагоприятная 
обстановка на фоне экономического и экологического 
кризисов со снижением рождаемости и ростом смерт-
ности. Вызывает тревогу тенденция увеличения числа 
больных с врожденными и приобретенными уроандро-
логическими заболеваниями вследствие инфицирова-
ния вирусом иммунодефицита человека и болезней, 
передающихся половым путем.

В РК решение этой проблемы является моральным 
долгом государства перед населением. В настоящее 
время у нас имеется достаточно инструментов для оп-
ределения критериев РЗ: система клинического рас-
познавания со стояния РЗ, система определения гормо-
нального фо на, спермограммы и маркеров генов 
сперматогенеза (делеции Y-хромосомы).

Цель исследования – определение факторов риска 
для РЗ у мужчин, проживающих в различных условиях 
РК и обратившихся по поводу бесплодия в браке.

Материалы и методы
Проведен анализ данных 877 мужчин в возрасте 

18–56 лет (средний возраст 31,4 ± 5,6 года), проживаю-
щих в КР и обратившихся по поводу бесплодия в бра-
ке в Республиканский научный центр урологии и ан-
дрологии Национального госпиталя в период с 2010 
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по 2016 г. Обследование включало: анонимное и до-
бровольное анкетирование с заполнением опросника 
кафедральной разработки, исследование спермограм-
мы с оценкой по критериям Всемирной организации 
здравоохранения, исследование на наличие инфекций, 
передаваемых половым путем, определение маркера 
сперматогенеза (делеция Y-хромосомы) – фактора азоо-
спермии (azoospermia factor, AZF), ультразвуковое ис-
следование предстательной железы, семенных пузырь-
ков и органов мошонки, исследование биохимических 
параметров сыворотки крови и гормонов, общие ана-
лизы крови и мочи, флюорографию. При наличии по-
казаний назначали консультацию врачей других спе-
циальностей.

Результаты и обсуждение
Из 877 обследованных мужчин 545 (62,1 %) живут 

в селе, 332 (37,9 %) – в городе; следует отметить, что 
292 (33,9 %) мужчины не работают.

У 381 (43,4 %) пациента сопутствующих патологий 
не выявлено, у 187 (21,3 %) обнаружены воспалитель-
ные заболевания органов мочеполовой системы, у 77 
(8,8 %) – варикоцеле, у 42 (4,8 %) – врожденные ано-
малии, 30 (3,4 %) пациентов перенесли операции 
на уретре, у 26 (3,0 %) мужчин выявлены колопрокто-
логические заболевания, у 24 (2,7 %) – эндокринная 
патология, и 22 (2,5 %) пациента находились на гемо-
диализе.

Мы выявили факторы, негативно влияющие на спер-
матогенез, такие как внешняя среда и привычные ин-
токсикации (рис. 1). Частый прием алкоголя (≥ 2 раз 

в месяц) отмечен во всех возрастных группах: боль-
шинство (n = 39) – в возрасте 40–49 лет и меньшее 
число – в возрасте до 30 лет. Число курящих пациентов 
в 2 раза превышало число мужчин, употребляющих 
алкоголь. Следует отметить, что мужчины в возрасте 
до 40 лет, проживающие в южных регионах, употре-
бляли насвай – некурительное табачное средство (та-
бак с гашенной известью), а также имели контакт с пе-
стицидами, связанными с возделыванием различных 
культур. Мужчины более старшего возраста принимали 
антидепрессанты и седативные средства, а молодого – 
в основном анаболические и гормональные препара-
ты. В условиях негативных физических факторов (тем-
пература, краска, вибрация, облучение, газы) работали 
77 (8,8 %) мужчин. Ежедневно пользовались Wi-Fi 113 
(12,9 %) пациентов, в основном в возрасте до 30 лет. 
Проживают в условиях хвостохранилищ урановых руд-
ных отходов 61 (7 %) мужчина. «Сидячий» образ жиз-
ни – у 111 (12,7 %) мужчин. Сочетанное воздействие 
более 2 факторов выявлено у 432 (49,2 %) пациентов.

При анализе спермограмм и гормонального фона 
мужчин олигоспермия (< 20 млн/мл сперматозоидов) 
выявлена у 293 (33,4 %) обследованных пациентов, 
снижение общей подвижности сперматозоидов (при 
норме > 32 %) – у 235 (26,89 %) и уменьшение объема 
эякулята (≤ 1,5 мл) – у 2 % мужчин, в том числе у боль-
ных с колопроктологическими заболеваниями (гемор-
рой, колит, сигмоидит и заболевания прямой кишки). 
При этом снижение показателей спермограммы обна-
ружено и у мужчин, не имеющих заболеваний и ано-
малий репродуктивной системы (рис. 2). Некроспермия 

Рис. 1. Показатели выявленных факторов, негативно влияющих на сперматогенез (n = 877)
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Рис. 2. Показатели фертильности мужчин, обратившихся по поводу 
бесплодия
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выявлена у 2 % пациентов, в основном проживающих 
в хвостохранилищах урановых рудных отходов и боль-
ных, находящихся на гемодиализе. Отсутствие спер-
матозоидов в эякуляте обнаружено у 4,32 % мужчин, 
в большинстве случаев перенесших операции на уретре. 
У 120 (13,7 %) больных была отмечена нормоспермия. 

Среди них были отобраны 25 мужчин с идиопатиче-
ским бесплодием, у которых по данным исследования 
AZF-фактора (делеция Y-хромосомы) были получены 
отрицательные результаты, хотя мы ожидали, что ре-
зультаты этого исследования могли дать представление 
о распространении полиморфных вариантов микро-
делеций в популяции. По данным литературы, в насто-
ящее время нет достоверных сведений о негативном 
влиянии AZF-микроделеций на частоту оплодотворения.

Таким образом, проведенное исследование позво-
лило выявить наиболее часто встречаемые факторы, 
негативно влияющие на качество сперматогенеза муж-
чин, проживающих в РК. Было отмечено существен-
ное снижение репродуктивного потенциала у больных, 
перенесших оперативное лечение на уретре, мужчин, 
находящихся на гемодиализе, пациентов с колопрокто-
логическими заболеваниями и мужчин, проживающих 
в условиях захоронения урановых рудных отходов. По-
лученные результаты соответствуют ситуации в целом 
в мире и требуют принятия комплексной программы 
для решения проблемы сохранения мужского РЗ. Дан-
ная программа должна предусматривать не только ди-
спансеризацию и мониторинг РЗ мужского населения 
страны, но и проведение мероприятий по преодоле-
нию факторов риска и улучшению РЗ мужчин.



53

АНДРОЛОГИЯ 2И ГЕНИТАЛЬНАЯ ХИРУРГИЯ
ТОМ 17 / VOL. 17
2 0 1 6

ANDROLOGY
AND GENITAL SURGERY

О
р

и
г

и
н

а
л

ь
н

ы
е

 
с

т
а

т
ь

и

53

Связь биохимических параметров эякулята  
с характеристиками сперматозоидов
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Одной из важнейших характеристик сперматозоидов, определяющих способность к оплодотворению, является их подвижность. 
Энергия для движения клеток производится в ходе гликолиза. Окисление фермента гликолиза специфической глицеральдегид-
3-фосфатдегидрогеназы (ГАФДс) в присутствии перекиси водорода (1 мкмоль) приводит к снижению подвижности спермато-
зоидов. В данной работе было исследовано влияние низких концентраций перекиси водорода (10 и 100 мкмоль) на активность 
фермента ГАФДс и подвижность сперматозоидов. Показано, что в указанных концентрациях перекись водорода приводит 
к увеличению общей и активной подвижности сперматозоидов на 11 и 19 % соответственно и повышению активности фермен-
та ГАФДс на 24 %. Возможно, низкие концентрации перекиси водорода стимулируют систему антиоксидантной защиты 
клетки. Наряду с изменением подвижности сперматозоидов в другой серии работы определяли содержание биохимических ком-
понентов эякулята при заболеваниях мужских половых органов: варикоцеле и хроническом простатите. При сравнении с конт-
рольной группой доноров спермы в группе пациентов с варикоцеле отмечено достоверное снижение концентрации ферментов 
аспартатаминотрансферазы, аланинаминотрансферазы и холинэстеразы. Остальные биохимические показатели существенно 
не отличались от показателей контрольной группы. Такой же уровень биохимических параметров отмечен и в группе больных 
хроническим простатитом. При наблюдении в эксперименте через 24 ч инкубации при комнатной температуре обнаружено 
снижение концентрации общего белка и глюкозы на 24 и 33 % соответственно. Концентрация ионов в спермоплазме существен-
но не изменялась. При этом подвижность сперматозоидов через 24 ч падала и составляла для общей подвижности 41 %, для ак-
тивной подвижности 30 % от исходного уровня.
Вероятно, что физиологическая роль биохимических компонентов эякулята связана с поддержанием подвижности спермато-
зоидов при нахождении их в женских половых путях.

Ключевые слова: сперматозоид, подвижность, биохимия эякулята, специфическая глицеральдегид-3-фосфатдегидрогеназа
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Association of the biochemical parameters of ejaculate with the characteristics of spermatozoa
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Motility is one of the most important characteristics of spermatozoa that determine their fertilization ability. Energy for cell movement is pro-
duced through glycolysis. Oxidation of the glycolytic enzyme glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase (GAPDH) in the presence of hy-
drogen peroxide (10–3 mole) results in decreased sperm motility. This study investigated the impact of low hydrogen peroxide concentrations 
(10–4 and 10–5 mole) on GAPDH activity and sperm motility. Hydrogen peroxide in the above concentrations was shown to lead to an in-
crease in total and active sperm motility by 11 and 19 %, respectively; and to simultaneously enhance GAPDH activity by 24 %. It may be 
that low hydrogen peroxidase concentrations stimulated the cellular antioxidant system. Along with altered sperm motility in another series 
of the investigation, the investigators determined the level of the biochemical components of ejaculate in different male genital diseases, such 
as varicocele and chronic prostatitis. Comparison of the sperm obtained from control donors and patients with varicocele showed a signifi-
cant drop in the concentration of the enzymes aspartate aminotransferase, alanine aminotransferase, and cholinesterase. The other bio-
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Введение
В последнее десятилетие отмечено нарушение под-

вижности сперматозоидов человека. Это один из ос-
новных параметров, определяющих фертильность эяку-
лята, обусловливает негативное влияние мужского 
фактора в бесплодных браках [1–4]. Установлено, что 
биохимические элементы эякулята в определенной сте-
пени отражают уровень фертильности [5–8], а измене-
ния содержания биохимических веществ в эякуляте – 
состояние сперматогенеза при различных заболеваниях 
репродуктивных органов [9, 10]. Однако существование 
биологической и физиологической взаимозависимо-
сти этих параметров не всегда удается выявить ввиду 
временно ́го и локального их разделения (синтез ве-
ществ и сперматозоидов осуществляется в разных орга-
нах: в тестикулах, предстательной железе, везикулах).

Известно, что основными продуцентами белков, 
ферментов и ионов являются клетки Сертоли, клетки 
Лейдига, секреторный эпителий предстательной же-
лезы и семенных пузырьков, клетки придатков яичек, 
лимфоциты и другие клетки. Происхождение отдель-
ных биохимических элементов вполне определено, 
однако функция и взаимодействие этих веществ недо-
статочно изучены.

Цель работы – установить наличие связи подвиж-
ности сперматозоидов с биохимическими параметра-
ми эякулята при исследовании этих показателей при 
заболеваниях половых органов in vitro и in vivo.

Материалы и методы
Эякулят пациентов с варикоцеле и хроническим 

простатитом (ХП) был получен и исследован по реко-
мендациям Всемирной организации здравоохранения 
4-го издания [11]. Стандартный анализ эякулята про-
водили на световом микроскопе (× 400). Изучение из-
менений подвижности сперматозоидов по разным 
скоростям осуществляли с помощью автоматического 
анализатора СА-500 (Биола, Россия). Содержание би-
охимических компонентов спермоплазмы определяли 
на биохимическом анализаторе ADVIA 1200 (Bayer, Гер-
мания) с набором растворов той же фирмы. Эякулят 
центрифугировали 20 мин при 1500 об/мин, отбирали 
1 мл супернатанта, в котором через 1, 3 и 24 ч инкуба-
ции образцов при комнатной температуре 20–22 °С 
определяли содержание биохимических компонентов 
и подвижность сперматозоидов. В образцах эякулята 

измеряли активность фермента специфической глице-
ральдегид-3-фосфатдегидрогеназы (ГАФДс), как опи-
сано в работе [12].

Статистическую обработку результатов проводили 
по программе Statistica 6.0. Для оценки достоверности 
различий использовали W-критерий Вил коксона, при-
меняемый для непараметрических из мерений.

Результаты и обсуждение
Были обследованы пациенты с патологией органов 

репродуктивной системы: ХП вне обострения (n = 13) 
и варикоцеле (n = 13). Возраст пациентов 20–45 лет. 
В контрольную группу вошли мужчины с нормозоо-
спермией без патологии (n = 15) в том же возрастном 
интервале.

В табл. 1 представлены результаты измерений био-
химических показателей эякулята в динамике при 
нормо зооспермии. Через 1 ч отмечено незначительное 
изменение в сторону снижения 11 параметров, осталь-
ные сохранялись на исходном уровне. Через 3 ч наблю-
дения снижались значения тех же параметров, но без 
критерия достоверности. Через 24 ч наблюдения досто-
верное снижение выявлено по 2 параметрам: содержа-
ние общего белка и глюкозы (на 24 и 33 % соответст-
венно). Также были снижены концентрации фосфора 
(на 57 %), магния (на 15 %), лактатдегидрогеназы 
(на 17 %), холинэстеразы (на 10 %). Незначительно 
повышены уровни натрия, хлора и С-реактивного бел-
ка (на 4,4 и 9 % соответственно). При этом обнаружено, 
что концентрация ионов натрия значительно превос-
ходит суммарное содержание других 5 ионов: исход-
но – 126,7 и 91,4 ммоль, через 3 ч – 128,3 и 82,1 ммоль, 
через 24 ч – 131,0 и 85,4 ммоль соответственно. Отме-
чено некоторое повышение концентрации натрия 
и снижение остальных ионов через 24 ч (104 и 93 % 
соответственно по отношению к исходному уровню). 
Первоначальное соотношение калия и натрия было 4,2, 
через 24 ч – 4,4. Исходное соотношение натрия к дру-
гим ионам составляло 138 %, через 3 ч – 156 %, через 
24 ч – 154 %.

Снижение концентрации общего белка, вероятно, 
связано с процессом протеолиза, действием протеоли-
тических ферментов. Было установлено, что в процес-
се разжижения эякулята происходит деградация бел-
ков с высокой молекулярной массой до олигопептидов 
с низкой молекулярной массой [13, 14]. Также было 

chemical parameters of sperm did not substantially differ from those in the control group. The same level of biochemical parameters was also 
noted in the patients with chronic prostatitis. At 24 hours after incubation at room temperature, there were 24 and 33 % reductions 
in the concentrations of total protein and glucose, respectively. The concentration of ions in the sperm was considerably unchanged. At the same 
time following 24 hours, the motility of spermatozoa fell and their total and active motility was 41 and 30 % of the 100 % baseline level, respectively.
The physiological role of the biochemical components of ejaculate is likely to be related to the maintained motility of spermatozoa when 
the latter are present in the female genital tract.

Key words: spermatozoon; motility; biochemistry of ejaculate; specific glyceraldehyde-3-phosphate dehydrogenase
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подчеркнуто, что при обострении ХП повышается 
активность 2 систем: протеолиза и антипротеолиза. 
При этом активность протеолиза в 3 раза превосхо-
дила активность антипротеолиза. Вероятно, в усло-
виях опыта активность протеаз сохранялась в большей 
степени, чем активность антипротеаз. Истощение 
содержания энергетического субстрата – глюкозы – 
происходит за счет использования ее сперматозоида-
ми для поддержания подвижности клеток: через 24 ч 
подвижность падала в 2–3 раза и концентрация глю-
козы снижалась на 33 %.

При изучении морфологических показателей эя-
кулята выявлены следующие изменения: через 3 ч на-
блюдения недостоверно были снижены подвижность 
и количество живых клеток, через 24 ч уменьшены все 
категории подвижности (наибольшее снижение отме-
чено в категории активной подвижности сперматозои-
дов) и количество живых клеток, содержание нормаль-
ных форм сперматозоидов не изменилось (табл. 2).

В табл. 3 представлены изменения морфологиче-
ских параметров эякулята в группах больных с вари-
коцеле и ХП. В обеих группах по сравнению с конт-
рольной было обнаружено уменьшение следующих 
параметров: объем эякулята, концентрация спермато-
зоидов, число живых клеток, подвижность и морфо-
логия сперматозоидов. При этом в группе пациентов 
с варикоцеле уровень снижения параметров был ниже, 
чем в группе больных ХП.

В табл. 4 представлены изменения биохимических 
параметров эякулята в этих же группах. В группе па-
циентов с варикоцеле выявлено существенное сниже-
ние концентрации ферментов, остальные параметры 
находились на уровне контрольной группы. Также 
не изменялись все параметры в группе больных ХП 
по отношению к контрольной.

С учетом возможного участия фермента спермато-
зоидов ГАФДс в обеспечении их подвижности мы иссле-
довали его активность в условиях воздействия низких 
концентраций перекиси водорода (Н2О2). На рис. 1–3 
представлены изменения активности фермента ГАФДс 
и подвижности сперматозоидов при действии Н2О2 
в концентрациях 10 и 100 мкмоль. При исходной нор-
моспермии (см. рис. 1) активность фермента повы-
силась на 22–24 % (средние результаты в группе из 13 па-
циентов). Видно, что более низкая концентрация 
вы зывает более высокий ответ. Параллельно определяли 
изменения подвижности сперматозоидов (см. рис. 2). 
Обнаружено повышение общей и активной подвиж-
ности сперматозоидов. В индивидуальных образцах 
эякулята обращает на себя внимание различие ответа 
на воздействие Н2О2 в разной концентрации (см. рис. 3). 
При нормоспермии активность фермента значительно 
превышает исходный уровень и уровень при варико-
целе. Общая подвижность при нормоспермии состав-
ляла 51 и 93 %, при варикоцеле – 34 и 38 %. Следует 
отметить, что при варикоцеле ответ на обе концентра-

Таблица 1. Суточная динамика биохимических параметров спермоплазмы при нормозооспермии

Параметр Исходно Через 1 ч Через 3 ч Через 24 ч p

Калий, ммоль 30,0 ± 5,5 31,9 ± 5,0 27,7 ± 6,6 29,8 ± 4,8 0,9

Натрий, ммоль 126,7 ± 6,2 126,6 ± 4,6 128,3 ± 7,6 131,0 ± 7,5 0,2

Хлор, ммоль 39,0 ± 4,5 41,0 ± 5,4 41,1 ± 7,0 40,8 ± 6,9 0,5

Кальций, ммоль 6,7 ± 1,0 6,6 ± 0,5 6,0 ± 1,4 6,5 ± 0,9 0,7

Фосфор, ммоль 15,3 ± 12,0 5,1 ± 2,2 4,4 ± 2,1 5,4 ± 3,0 0,2

Магний, ммоль 3,4 ± 1,3 3,0 ± 0,2 2,9 ± 0,3 2,9 ± 0,2 0,2

Общий белок, г/л 42,0 ± 0,9 35,5 ± 6,5 38,7 ± 8,2 32,0 ± 9,6 0,05

Альбумин, г/л 6,5 ± 1,4 6,3 ± 0,9 6,2 ± 1,4 6,1 ± 1,0 0,5

Глюкоза, ммоль 5,2 ± 1,3 4,4 ± 1,1 4,2 ± 1,3 3,5 ± 0,9 0,01

АСТ, Ед/л 436,0 ± 108,0 397,0 ± 73,0 369,0 ± 122,0 429,0 ± 95,0 0,8

АЛТ, Ед/л 79,5 ± 25,4 90,0 ±13,8 72,3 ± 18,7 78,0 ± 25,0 0,9

Щелочная фосфатаза, 
Ед/л 533,0 ± 300,0 355,0 ± 50,0 540,0 ± 302,0 514,0 ± 271,0 0,8

Холинэстераза, Ед/л 171,0 ± 22,0 151,0 ± 52,0 148,0 ± 34,0 154,0 ± 53,0 0,4

СРБ, мг/л 15,8 ± 2,0 16,4 ± 0,7 17,2 ± 0,3 17,2 ± 0,3 0,2

Примечание. АСТ – аспартатаминотрансфераза; АЛТ – аланинаминотрансфераза; СРБ – С-реактивный белок; р – достоверность разли-
чия параметра от исходного уровня через 24 ч.
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Таблица 2. Динамика подвижности и жизнеспособности сперматозоидов

Параметр Исходно Через 1 ч Через 3 ч Через 24 ч р

Активная подвижность, % 14,8 ± 6,0 15,3 ± 10,3 14,0 ± 8,6 7,7 ± 4,5 0,05

Общая подвижность, % 44,3 ± 6,5 45,4 ± 3,8 34,6 ± 12,6 18,2 ± 8,2 0,04

Нормальные формы  
сперматозоидов, % 46,5 ± 5,2 45,0 ± 16,9 45,2 ± 16,6 42,5 ± 10,4 0,1

Живые сперматозоиды, % 68,3 ± 4,7 75,0 ± 7,0 52,0 ± 27,7 51,5 ± 14,4 0,01

Таблица 3. Параметры сперматогенеза в группах пациентов с варикоцеле и ХП и в контрольной группе

Параметр Группа пациентов  
с варикоцеле р Группа пациентов с ХП р Контрольная группа

Объем эякулята, мл 4,1 ± 0,3 0,32 3,8 ± 0,2 0,05 4,7 ± 0,4

Концентрация сперматозоидов, млн/мл 57,0 ± 6,1 0,01 65,8 ± 6,2 0,05 97,9 ± 6,3

Живые сперматозоиды, % 60,7 ± 2,5 0,01 65,0 ± 1,8 0,01 70,8 ± 1,9

Активная подвижность сперматозоидов, % 10,5 ± 1,3 0,01 12,5 ± 1,3 0,01 21,5 ± 1,5

Общая подвижность сперматозоидов, % 32,3 ± 1,5 0,05 38,1 ± 2,1 0,05 50,1 ± 2,8

Нормальные формы сперматозоидов, % 35,9 ± 1,3 0,01 40,5 ± 1,6 0,06 43,9 ± 1,2

Таблица 4. Биохимические параметры спермоплазмы в группах пациентов с варикоцеле и ХП и в контрольной группе

Параметр Группа пациентов 
с варикоцеле р Группа пациентов 

с ХП р Контрольная группа

Общий белок, г/л 31,0 ± 1,9 0,8 32,9 ± 1,9 0,4 30,4 ± 2,3

Альбумин, г/л 6,2 ± 0,3 0,9 7,0 ± 0,4 0,2 6,3 ± 0,4

Глюкоза, ммоль/л 4,3 ± 0,4 0,3 4,6 ± 0,5 0,6 5,0 ± 0,5

АСТ, Ед/л 341,2 ± 39,4 0,02 428,2 ± 59,1 0,4 497,3 ± 46,5

АЛТ, Ед/л 62,4 ± 4,1 0,05 74,1 ± 5,8 0,6 78,8 ± 6,9

Щелочная фосфатаза, Ед/л 501,8 ± 140,8 0,4 498,1 ± 84,7 0,3 704,7 ± 170,9

Холинэстераза, Ед/л 134,6 ± 5,3 0,05 150,0 ± 7,6 0,2 166,3 ± 9,7

Калий, ммоль/л 30,4 ± 0,9 0,9 33,8 ± 2,8 0,4 30,7 ± 2,0

Натрий, ммоль/л 125,0 ± 1,4 0,2 124,0 ± 1,7 0,5 122,0 ± 2,3

Хлор, ммоль/л 40,4 ± 1,9 0,7 41,1 ± 1,9 0,6 39,5 ± 2,4

Кальций, ммоль/л 5,6 ± 0,2 0,7 5,5 ± 0,3 0,5 5,8 ± 0,4

Фосфор, ммоль/л 4,6 ± 0,5 0,8 3,8 ± 0,4 0,3 4,4 ± 0,5

Магний, ммоль/л 2,6 ± 0,1 0,4 2,7 ± 0,1 0,9 2,5 ± 0,2

Железо, ммоль/л 5,6 ± 0,7 0,8 5,4 ± 0,8 0,7 5,9 ± 0,9

Примечание. АСТ – аспартатаминотрансфераза; АЛТ – аланинаминотрансфераза.

ции Н2О2 незначительно (≤ 25 %) превышал исходный 
уровень активности фермента.

Таким образом, действие низких концентраций Н2О2 
приводит к повышению подвижности сперматозоидов 

в разной степени в зависимости от концентрации ве-
щества при одновременном статистически достовер-
ном повышении активности фермента на 24 %. Опре-
деление изменения скорости под воздействием низких 
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Рис. 1. Влияние Н2О2 на активность ГАФДс в сперматозоидах. 
 Исследуемый образец эякулята делили на 3 части: 1-ю пробу инку би-
ровали без добавок, во 2-ю и 3-ю добавляли Н2О2 до конечных концент-
раций 10 и 100 мкмоль. Все пробы инкубировали при температуре 
22 °С в течение 1 ч, затем клетки отделяли центрифугированием 
и определяли активность ГАФДс. За 100 % принимали активность 
в пробе без добавок. Приведены средние значения 10 независимых 
экспериментов ± стандартная ошибка. Для оценки статистической 
значимости использовали U-критерий Манна–Уитни

Рис. 2. Влияние Н2О2на подвижность сперматозоидов. Исследуемый 
образец эякулята делили на 3 части: 1-ю пробу инкубировали без 
добавок, во 2-ю и 3-ю добавляли Н2О2 до конечных концентра-
ций 10 и 100 мкмоль. Все пробы инкубировали при температуре 
22 °С в течение 1 ч. Данные представлены в виде среднего значения 
± стандартная ошибка (n = 13). Для оценки статистической значи-
мости использовали t-критерий Стьюдента

Рис. 3. Влияние Н2О2 в концентрациях 10 и 100 мкмоль при нормозоо-
спермии (а) и варикоцеле (б)
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концентраций Н2О2 было выполнено на отечественном 
спермоанализаторе «Биола». В табл. 5 приведены 4 при-
мера изменения подвижности сперматозоидов по 3 ка-
тегориям скорости. В 1-м образце эякулята было от-
мечено повышение скорости во всех 3 категориях че-
рез 30 мин и до 3 ч наблюдения, во 2-м – повышение 
скорости только в категории 25–50 мкм/с, в 3-м образ-
це при исходной астенозооспермии – незначительное 
повышение скорости подвижности сперматозоидов, 

в 4-м – снижение подвижности во всех категориях 
скорости. Увеличение подвижности сперматозоидов 
и активности ГАФДс в присутствии низких концентра-
ций Н2О2, возможно, связано с активацией пентозофос-
фатного пути, что приводит к увеличению содержания 
восстановленного глутатиона. Глутатион является при-
родным антиоксидантом и препятствует окислению 
ГАФДс, необходим для поддержания подвижности 
сперматозоидов, вызывает активацию антиоксидант-

а

б
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ной системы сперматозоидов, что служит индикато-
ром нормальной работы клеточной системы защиты 
[15–17].

Гипоксия и ишемия, сопровождающие варикоце-
ле, как основы патогенетического процесса, уменьша-
ют скорость окисления глюкозы, жиров, аминокислот 
и приводят к снижению синтеза аденозинтрифосфата, 
что при данной патологии отражается на изменении 
подвижности сперматозоидов. Гипоксия блокирует 
образование энергии в метаболических путях, вызы-
вает образование свободных радикалов и других мета-
болитов патохимических реакций [18–20]. Установлена 
взаимосвязь между варикоцеле и повышенным содер-
жанием активных форм кислорода. Хроническое по-
вышение концентрации активных форм кислорода 
может приводить к снижению активности фермента 
ГАФДс (см. рис. 3б). Поскольку активность ГАФДс не-
обходима для движения сперматозоидов [15], этот 

фактор также может вносить вклад в снижение под-
вижности сперматозоидов при варикоцеле.

Различные ионы проникают через мембрану клет-
ки по специфическим каналам. Строение мембраны 
головки сперматозоида отличается от структуры дру-
гих клеток. Головка сперматозоида окружена двойной 
мембраной: наружной (акросомальная) и внутренней. 
В головке почти отсутствует цитоплазма, что опреде-
ляет низкое содержание в ней антиоксидантов. При 
стрессовых нагрузках, таких как гипоксия и ишемия, 
в цитоплазме значительно увеличивается концентра-
ция свободных радикалов, которые повреждают внутри-
клеточные структуры и приводят к нарушению подвиж-
ности гамет. Поэтому целостность клетки определяют 
по ионному составу внутри и вне клетки. Показатель-
ным признаком повреждения мембраны клетки слу-
жит содержание ионов калия и натрия. В нашем ис-
следовании уровень этих ионов на протяжении 24 ч 

Таблица 5. Подвижность сперматозоидов (мкм/с) с разными скоростями движения при воздействии Н2О2  в концентрациях 10 и 100 мкмоль

Скорость 
 движения 

 сперматозоидов
Исходно

15 мин 30 мин 1 ч 3 ч
Контроль, 

3 ч
10 мкмоль 100 мкмоль 10 мкмоль 100 мкмоль 10 мкмоль 100 мкмоль 10 мкмоль 100 мкмоль

14.11.2014

25–50 12  –  – 19 14 18 16 15 19  – 

50–100 8  –  – 12 10 9 11 10 9  – 

Выше 100 4  –  – 8 7 7 7 6 6  – 

28.11.2014

25–50 19 23 22 23 22 27 22 22 18  – 

50–100 18 18 18 15 14 14 14 12 12  – 

Выше 100 12 14 14 13 12 12 13 10 11  – 

29.11.2014

25–50 10 9 10 10 10 12 13 10 11 8

50–100 7 8 7 8 7 8 7 7 6 5

Выше 100 2 3 3 3 4 4 3 3 3 3

04.12.2014

25–50 8 7 1 6 1 7 0 5 0 6

50–100 10 7 2 7 1 5 0 4 0 5

Выше 100 6 4 1 5 0 4 0 3 0 2

Всего

25–50 12,2 
(100 %) 

13,0 
(106 %) 

11,0 
(90 %) 

14,5 
(118 %) 

11,7 
(96 %) 

16,0 
(131 %) 

12,7 
(104 %) 

13,0 
(106 %) 

12,0 
(98 %) 

7,0  
(57 %)

50–100 10,7 
(100 %) 

11,0 
(103 %) 

9,0  
(84 %) 

10,5 
(98 %) 

8,0  
(74 %) 

9,0  
(84 %) 

8,0  
(74 %) 8,2 (76 %) 6,7  

(62 %) 
5,0  

(46 %) 

Выше 100 6,0 (100 %) 7,0 
(116 %) 

6,0 
(100 %) 

7,2 
(120 %) 

5,7  
(95 %) 

6,7 
(111 %) 

5,7  
(97 %) 

5,5  
(91 %) 

5,0  
(83 %) 

2,5  
(41 %) 
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существенно не изменялся, что может свидетельство-
вать о стабильности мембраны клеток и отражается 
в сохранении количества нормальных форм спермато-
зоидов, но при этом уменьшалось число живых гамет. 
Можно предположить, что для эозина в мембране су-
ществуют другие каналы.

По полученным результатам можно предположить, 
что роль отмеченных ионов и ферментов в процессе 
созревания сперматогенного эпителия не столь сущест-
венна из-за локальной разобщенности. Их значение 
в большей мере относится к поддержанию качествен-
ных характеристик эякулята и защите сперматозоидов 
при нахождении их в женских половых путях.

Положительный эффект, связанный с активацией 
фермента ГАФДс в сперматозоидах в присутствии низ-

ких концентраций Н2О2, может отражать способность 
антиоксидантной защиты сперматозоида.

Практическим значением полученных результатов 
является возможность повышения подвижности спер-
матозоидов при исходной астенозооспермии для ис-
пользования их в программах вспомогательных репро-
дуктивных технологий или после криоконсервации 
эякулята.

Заключение
Отмеченные изменения биохимических парамет-

ров можно рассматривать в качестве диагностических 
критериев, отражающих восстановление функции ре-
продуктивной системы в процессе проводимого ле-
чения.
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Морфологические аспекты экспериментальной  
трихомонадной инфекции

Э. Н. Шумкова, К. С. Акышбаева, А. С. Маматова, Р. Касим
Казахский национальный медицинский университет им. С. Д. Асфендиярова Министерства здравоохранения  
и социального развития Республики Казахстан; Республика Казахстан, 050000, Алма-Ата, ул. Толе Би, 94

Контакты: Кульбаршин Сабыровна Акышбаева azurit10@mail.ru

Введение. Тенденция роста частоты асимптомных форм урогенитального трихомоноза, частоты осложнений со стороны ре-
продуктивных органов, неизвестность многих аспектов нарушений сперматогенеза, влияющих на репродуктивную функцию, 
обусловливают необходимость поиска адекватной экспериментальной модели урогенитального трихомоноза. Отсутствие по-
следней ограничивает наши возможности для проведения стандартизированных контролируемых исследований по изучению 
трансмиссии, пато генеза, иммунного ответа, терапии и разработке вакцин при трихомонадной инфекции.
Цель работы – изучение действия Trichomonas vaginalis на сперматогенный эпителий половозрелых особей морских свинок в усло-
виях острого и хронического эксперимента.
Материалы и методы. Опыты проведены на модели «Репродуктивная система (морские свинки) + Trichomonas vaginalis», ими-
тирующей естественный ход инфекции. Были сформированы 2 группы животных: 1-я (n = 8) – опытная, 2-я (n = 2) – конт-
рольная. На фоне снижения иммунного статуса (гидрокортизон 125 мг/кг внутримышечно 1 раз в сутки в течение 2 дней) жи-
вотным 1-й группы внутриуретрально вводили взвесь, содержащую 1 × 10 6 трихомонад на 0,5 мл питательной среды, животным 2-й 
группы – 0,5 мл питательной среды. В условиях острого эксперимента 4 животных 1-й группы были умерщвлены на 9-й день 
(половина цикла сперматогенеза), другие 4 животных – на 30-й день (полный сперматогенный цикл). Животные контрольной 
группы были умерщвлены в эти же сроки. Материал для гистологического исследования был подготовлен по общепринятой схеме.
Результаты. На экспериментальной модели «Репродуктивная система (морские свинки) + T. vaginalis» показана стадийность 
и степень нарушений сперматогенеза в зависимости от длительности трихомонадной инфекции. В условиях острого экспери-
мента морфологические изменения соответствуют ранним изменениям воспалительного процесса. В условиях хронического 
эксперимента нарушение стратификации слоев сперматогенного эпителия, дистрофия клеток, появление двуядерных клеток 
свидетельствуют об аномальном цитокинезе с возможностью блокирования процессов формирования зрелых сперматозоидов.

Ключевые слова: Trichomonas vaginalis, экспериментальная модель урогенитального трихомоноза, нарушение сперматогенеза, 
аномальный цитокинез
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Experimental Trichomonas infection: Morphological aspects

E. N. Shumkova, K. S. Akyshbaeva, A. S. Mamatova, R. Kasim

S. D. Asfendiyarov Kazakh National Medical University, Ministry of Health and Social Development of the Republic of Kazakhstan; 
94 Tole Bi St., Alma-Ata, 050000, Republic of Kazakhstan

Background. Growth tendency the asymptomatic forms of an urogenital trichomoniasis, frequency of complications from reproductive or-
gans, uncertainty of many aspects of the violations of a spermatogenesis influencing reproductive function all this proves need of search 
of the urogenital trichomoniasis adequate experimental model.
Lack of the corresponding experimental model is limited by our opportunities for carrying out the standardized, controlled researches on stu-
dying of transmission, pathogenesis, the immune answer, therapy and development of vaccines at a triсhomonas infection.
Objective is studying action of Trichomonas vaginalis on a spermatogenny epithelium the mature of individuals of guinea pigs in the condi-
tions of sharp and chronic experience.
Materials and methods. Experiments are made on the “Reproductive System (Guinea Pigs) + Trichomonas vaginalis” modeling the natural 
course of an infection. In experiment 2 groups of animals: 1st (n = 8) – experimental, 2nd (n = 8) – control were formed. Against the back-
ground of the reduction of the immune status (hydrocortisone 125 mg/kg intramuscularly 1 time in day during 2 days) the animals of the 
1st group were injected intraurethral suspension containing 1 × 106 Trichomonas on 0.5 ml of culture medium, the animals of the 2nd group – 
0.5 ml of medium. Under the condition of the acute experiment the animals were sacrificed on day 9 (the middle of the cycle of spermatogen-
esis) – I experienced group and on day 30 (full spermatogenic cycle) – II experimental group. The control animals were slaughtered 
in the same period. The material for histological study was prepared by the traditional way.
Results. In an experimental model of “Reproductive system (guinea pigs) + T. vaginalis”, staging and degree of disturbance of spermato-
genesis, depending on the duration of trichomonas infection were shown. So, in acute experience morphological changes correspond 
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Введение
Урогенитальный трихомоноз является одной из ос-

новных причин хронических воспалительных заболе-
ваний репродуктивных органов. Он характеризуется 
широким распространением бессимптомной и неди-
агностированной форм заболевания, при которых воз-
растает риск осложнений, ведущих к развитию вторич-
ного бесплодия у мужчин и женщин, а также рака 
предстательной железы – наиболее часто диагности-
руемой формы рака и 2-й ведущей причины смерти 
от онкологических заболеваний среди мужчин [1–4]. 
Тенденция роста асимптомных форм урогенитального 
трихомоноза, осложнений со стороны репродуктивных 
органов обусловливают необходимость изучения па-
тогенетических аспектов нарушений сперматогенеза.

Цель работы – изучение действия Trichomonas va-
ginalis на сперматогенный эпителий половозрелых осо-
бей морских свинок в условиях острого и хроническо-
го эксперимента.

Материалы и методы
Опыты были проведены на модели «Репродуктив-

ная система (морские свинки) + T. vaginalis», имити-
рующей естественный ход инфекции. Для заражения 
морских свинок использовали штамм T. vaginalis № 8, 
идентифицированный по морфологическим, культураль-
ным, биологическим характеристикам. Для экспери-
мента было взято 10 самцов беспородных половозрелых 
морских свинок с массой тела 450–500 г. Все животные 
до начала эксперимента находились на стандартном 
пищевом/питьевом рационе. За 2 нед до эксперимен-
та животные прошли карантин. Для исключения ин-
дигенной трихомонадной инфекции предварительно 
было проведено микроскопическое и культуральное 
исследование микрофлоры уретры. При отрицатель-
ных результатах животных включали в исследование.

Животные были разделены на 2 группы: 1-я (n = 8) – 
опытная, 2-я (n = 2) – контрольная. Для воспроизве-
дения трихомонадной инфекции на фоне снижения 
иммунного статуса морским свинкам предварительно 
внутримышечно вводили гидрокортизон в дозе 125 мг/кг 
массы тела 1 раз в сут в течение 2 дней. На следующие 
сутки животным 1-й группы внутриуретрально вводили 
взвесь, содержащую 1 × 106 трихомонад на 0,5 мл пи-
тательной среды, животным 2-й группы – 0,5 мл пи-
та тельной среды. Путем передозировки эфира 4 жи-
вотных 1-й группы были умерщвлены на 9-й день 
(половина цикла сперматогенеза), другие 4 животных – 

на 30-й день (полный сперматогенный цикл). Живот-
ные 2-й группы были умерщвлены в эти же сроки.

Материал для гистологического исследования был 
подготовлен по общепринятой схеме. Гистологические 
срезы окрашивали гематоксилином и эозином. Для 
оценки сперматогенеза готовили отпечатки семенни-
ков с последующей их фиксацией и окраской водным 
раствором эозина. Полученные препараты изучали 
с использованием микроскопа Axioskop 40 (Carl Zeiss, 
Германия) с окуляром × 10 и объективами × 4, × 10. 
Применяли методы вариационной статистики с опре-
делением среднеарифметической величины, средней 
ошибки среднеарифметической величины, t-кри терия 
Фишера. Результаты считали достоверными при р < 0,05. 
Исследование выполнено с соблюдением этических 
норм работы с животными и с разрешения Этического 
комитета Казахского национального медицинского 
университета (регистрация № 191).

Результаты морфологического исследования 
в условиях острого эксперимента
При вскрытии животных 1-й группы на 9-й день 

после введения инфекта внешних изменений кожи 
и слизистых оболочек не обнаружено. У этих живот-
ных по сравнению с животными 2-й группы в условиях 
острого эксперимента количество аномальных спер-
матозоидов (отсутствие хвостиков, укороченный и де-
формированный хвостик, укороченная головка и др.) 
возросло в 2,7 раза (32 и 12 % соответственно; p ≤ 0,05), 
в условиях хронического эксперимента – в 1,3 раза 
(16 и 21 % соответственно) (табл. 1). В условиях остро-
го эксперимента количество подвижных сперматозои-
дов у животных 1-й группы уменьшилось в 1,4 раза 
(65,0 ± 9,1 % против 93,0 ± 3,5 % в контроле; p ≤ 0,05), 
в условиях хронического эксперимента – количество 
находилось в пределах контрольных значений (85,0 ± 
12,3 % и 87,0 ± 6,6 % соответственно). На 30-й день 
от момента введения воз будителя у морских свинок 
1-й группы достоверно значимо увеличилось в 2,7 раза 
количество сперматозоидов с признаками нарушения 
строения, достоверно снизилось в 1,4 раза количество 
живых сперматозоидов. У морских свинок 2-й группы 
количество живых сперматозоидов составляло 87–93 %.

Результаты микроскопического исследования: по-
ловой член выстлан многослойным плоским орогове-
вающим эпителием с очаговой пролиферацией базальных 
клеток. Строма отечная, соединительная ткань разво-
локнена. Стенка уретры утолщена за счет отека. Эпи-

to changes in the early inflammatory process; in chronic – a violation of stratification layers of seminiferous epithelium, degeneration 
of the cells, the appearance of binucleate cells. All of this indicate for abnormal cytokinesis with the possibility of blocking the formation 
of mature sperm.

Key words: Trichomonas vaginalis, experimental model of an urogenital trichomoniasis, violation of a spermatogenesis, abnormal cytokinesis
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телий слизистой оболочки местами десквамирован, 
в просвете слизь с единичными эпителиальными клет-
ками (рис. 1).

В левом и правом яичках наблюдалась картина вы-
раженного отека и полнокровия сосудов с нарушением 
конфигурации канальцев. Сперматогенный эпителий 
сохранен, местами отмечается его десквамация от ба-
зальной мембраны. Придатки яичка: гистологическое 
строение сохранено, наблюдаются выраженный отек 
и полнокровие сосудов, в просвете которых присутст-
вовали клетки сперматогенного эпителия вместе с клет-
ками десквамированного эпителия. В цитологическом 
препарате видна трихомонада с четко выраженным 
ядром (рис. 2). Семявыносящий проток: выраженный 
отек с отслойкой слизистой оболочки от подлежащей 
ткани, наблюдается десквамация эпителия в просвет 
вместе с единичными сперматозоидами и слизью.

Результаты морфологического исследования 
в условиях хронического эксперимента
Ткань уретры утолщена за счет выраженного отека. 

Эпителий уретры сохранен на всем протяжении. Сосуды 
спавшиеся, стенка отечна, разволокнена, эндотелий 
сохранен. При микроскопическом исследовании тка-
ней яичка морфологические изменения были однотон-
ны: общее строение сохранено, наблюдается диском-
плексация семенных канальцев за счет выраженного 
отека. Канальцы разной формы и размеров с преобла-
данием эллипсоидных. В отдельных уголках канальцы 
плотно прилегают друг к другу, между ними отчетливо 
выявляется в виде узкой полоски эозинофильная жид-
кость. Клетки находятся на базальной мембране, меж-
ду ними расположены мелкие треугольноподобные 
клетки Сертоли (опорные клетки сперматогенного 
пласта). В других канальцах бόльшая часть клеток де-
сквамирована и на базальной мембране остаются еди-
ничные клетки с размытой цитоплазмой и клетки 
с контурами ядер. Полученные нами результаты согла-
суются с экспериментальным данными W. A.R. Kharofa 

и соавт., которые показали, что семенники являются 
одним из важных органов, вовлекаемых при паразите-
мии [5]. Наряду со сперматогониями в отдельных ка-
нальцах наблюдали крупные двуядерные клетки с ба-
зофильным ядром и эозинофильной цитоплазмой 
(рис. 3). Наличие двуядерных клеток свидетельствует 
об аномальном цитокинезе с возможностью блокиро-
вания процесса формирования зрелых сперматозои-
дов. Сосуды яичка спавшиеся, их просвет щелевидный. 
Стенка утолщена за счет отека. Эндотелий сочный, 
набухший с нечетким ядром и мутной цитоплазмой.

Результаты цитологического исследования

Группа
Количество подвижных  

морфологически неизмененных 
сперматозоидов

Количество  
патологических 

 форм сперматозоидов

Острый эксперимент

1-я 65,0 ± 9,1 32,0 ± 2,7*

2-я 93,0 ± 3,5* 12,0 ± 0,4

Хронический эксперимент

1-я 85,0 ± 12,3 21,0 ± 5,4

2-я 87,0 ± 6,6 16,0 ± 3,9

*p ≤ 0,05.

Ткань придатка сохраняет свое гистологическое стро-
ение. Канальцы округлой и большей частью овальной 
формы, выстланы утолщенным кубическим эпителием 
с крупным базофильным ядром и эозинофильной цито-
плазмой. Между отдельными канальцами выявляется 
отечная жидкость, просвет канальцев придатка запол-
нен сперматогенной жидкостью с большим количест-
вом сперматозоидов. Семявыносящий проток сохра-
няет гистологическое строение, выстлан однородным 

Рис. 1. Стенка уретры: отек и десквамация эпителия. Окраска 
гематоксилином, × 200

Рис. 2. Цитологический препарат. Окрашивание по Романовскому–
Гимзе, × 900
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кубическим эпителием. В отдельных местах клетки 
эпителия лишены ядра и представлены аморфными 
массами. Стенка протока утолщена за счет отека.

Заключение
Разработанный нами способ внутриуретрального 

заражения T. vaginalis максимально моделирует есте-
ственный ход инфекции и позволяет изучить ее дейст-
вие на сперматогенный эпителий половозрелых особей 
морских свинок. Сроки эксперимента коррелировали 
с циклом сперматогенеза морских свинок: 9 дней после 
заражения – острый эксперимент, 30 дней – хрониче-
ский эксперимент. Цитологическое исследование маз-
ков-отпечатков семенников показало, что в ранние 

Рис. 3. Двуядерные сперматогонии. Окраска гематоксилином, × 400

сроки инфекции наблюдается увеличение количества 
аномальных сперматозоидов в 2,7 раза (p ≤ 0,05), 
при хронизации – в 1,3 раза. Действие трихомонад 
на подвижность выражено в ранние сроки: количество 
подвижных сперматозоидов уменьшалось в 1,4 раза 
(65,0 ± 9,1 % против 93,0 ± 3,5 %; p ≤ 0,05); при хро-
низации – в пределах контрольных значений (85,0 ± 
12,3 % и 87,0 ± 6,6 % соответственно). При гистоло-
гическом исследовании в условиях острого экспери-
мента были выявлены изменения в виде выраженного 
отека, полнокровия сосудов и десквамации эпителия 
придатка, яичка, что соответствует начальной фазе 
воспаления. При хронической модели трихомонадой 
инфекции в тканях яичка наблюдались нарушения 
стратификации слоев сперматогенного эпителия с дис-
трофией клеток, появлением двуядерных клеток, сви-
детельствующие об аномальном цитокинезе с возмож-
ностью блокирования процесса формирования зрелых 
сперматозоидов.

Экспериментальная модель «Репродуктивная си-
стема (морские свинки) + T. vaginalis» и дизайн экспе-
римента позволяют использовать ее в дальнейшем для 
исследований по изучению степени нарушений спер-
матогенеза в зависимости от генотипа трихомонад, 
других инфекций, передаваемых половым путем, для 
 доклинических испытаний фармакологических препа-
ратов, создания новых препаратов, предназначенных 
для лечения и профилактики осложнений репродук-
тивной системы при инфекциях, передаваемых поло-
вым путем.
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Анализ параметров эякулята у мужчин  
в различных возрастных группах
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Были обследованы мужчины репродуктивного и трудоспособного возраста. Полученные данные по возрастным группам свиде-
тельствуют о различии параметров фертильности в каждой группе. Эти различия, вероятно, связаны с воздействием факто-
ров внешней среды и обусловлены индивидуальными особенностями каждого мужчины в выделенных возрастных периодах. Общая 
тенденция изменений сперматогенеза подчеркивает снижение уровня фертильности эякулята в каждой группе.

Ключевые слова: демография, мужское бесплодие, возраст, параметр фертильности
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Analysis of ejaculate parameters in different age groups

V. V. Evdokimov1, O. B. Zhukov1, E. V. Babushkina2

1N.A. Lopatkin Research Institute of Urology and Interventional Radiology, Branch of National Medical Radiology Research Center, 
Ministry of Health of Russia; Build. 4, 51 3rd Parkovaya St., Moscow, 105425, Russia; 

2Medina-Farm; 1/3 Proletarskaya St., Balashikha, Moscow Region, 143980; Russia

Reproductive-aged and all-bodied men were examined in this investigation. The findings suggest that there are differences in fertility indi-
cators in each age group. These differences are likely to be associated with the influence of environmental factors and to be due to the indi-
vidual characteristics of each man in the identified age periods. The overall trend in spermatogenesis underlines a reduction in ejaculate 
fertility in each group.

Key words: demography, male infertility, age, fertility parameters

Введение
В настоящее время с учетом демографической си-

туации в России, особенно в последние 2 десятилетия, 
мужское бесплодие является не только медицинской 
проблемой, но и социальной. Демографические и со-
циально-экономические потери в России обусловлены 
высокой смертностью и болезнями населения в трудо-
способном возрасте. Намечается новая неблагоприят-
ная демографическая тенденция [1–4].

У мужчин существует способность поддерживать 
определенный уровень фертильности в течение всей 
жизни, однако эта функция постепенно ухудшается. 
Наблюдается снижение содержания половых гормо-
нов, уровня параметров сперматогенеза, ухудшение 
сексуальной функции, что, несомненно, ведет к сни-
жению фертильности. Однако определить возрастной 
порог такого состояния в отличие от женской менопа-
узы ни андрологам, ни репродуктологам не удается. 
На фертильный потенциал мужчин с возрастом влия-

ют внешние факторы и индивидуальная соматическая 
патология [5–10].

Материалы и методы
В НИИ урологии и интервенционной радиологии 

им. Н. А. Лопаткина в 2013–2015 гг. были обследованы 
256 мужчин репродуктивного и трудоспособного воз-
раста (20–60 лет).

Были сформированы 4 возрастные группы: 1-я груп-
па – пациенты 20–30 лет, 2-я – 31–40 лет, 3-я – 41–50 лет 
и 4-я – мужчины старше 51 года. Получение и анализ 
эякулята проводили по рекомендациям Всемирной ор-
ганизации здравоохранения (ВОЗ) 5-го издания. Ос-
новные параметры эякулята обобщены и представле-
ны в таблице.

Результаты и обсуждение
Сравнение данных проводили по отношению 

к 1-й группе, включающей большее число наблюде-
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ний и имеющей меньше патологий. Мы не выясняли 
наличие заболеваний, поскольку по этим показателям 
достаточно многолетних клинических наблюдений. 
Мы исходили из состояния эякулята на момент об-
следования. У всех пациентов эякулят разжижался 
в течение 40–60 мин, число лейкоцитов не превыша-
ло установленной нормы, что свидетельствовало об от-
сутствии острого простатита или его обострения.

В 1-й группе все параметры находились на уровне 
нормальных значений, принятых ВОЗ. Во 2-й группе 
отмечалось незначительное снижение концентрации, 
подвижности и нормальной морфологии сперматозо-
идов, в 3-й группе – снижение всех показателей спер-
матогенеза и более значительное снижение концент-
рации и подвижности сперматозоидов. В 4-й группе 

также было обнаружено снижение подвижности спер-
матозоидов, но менее существенное, чем в 3-й группе.

Заключение
Анализируя показатели эякулята во всех группах, 

можно выделить общие особенности. Мужчины в воз-
расте 20–30 лет имеют нормальный уровень парамет-
ров эякулята. С увеличением возраста все параметры 
эякулята имеют тенденцию к снижению, что особенно 
выражено в группе пациентов 41–50 лет. Возможно, 
что у мужчин данной возрастной группы в большей 
степени, чем в других группах, имеются различные 
патологии. Особенность старшей группы с менее вы-
раженными отклонениями от нормальных значений, 
вероятно, связана с малым числом наблюдений.

Значения параметров эякулята в возрастных группах

Параметр

Значение

1-я группа
(n = 136) 

2-я группа
(n = 89) 

3-я группа
(n = 19) 

4-я группа
(n = 12) 

Объем эякулята, мл 3,4 (100 %) 3,7 (109 %) 2,8 (82 %) 2,8 (82 %) 

Концентрация сперматозоидов, млн/мл 80,1 (100 %) 76,3 (95 %) 62,1 (77 %) 87,3 (108 %) 

Живые сперматозоиды, % 65,2 (100 %) 63,8 (97 %) 54,9 (84 %) 62,0 (95 %) 

Активноподвижные сперматозоиды,  % 18,7 (100 %) 16,7 (89 %) 11, 4 (61 %) 13,5 (72 %) 

Общая подвижность, % 40,7 (100 %) 38,1 (93 %) 29,6 (72 %) 34,7 (85 %) 

Морфологически нормальные сперматозоиды, % 34,0 (100 %) 32,9 (96 %) 25,6 (79 %) 34,1 (100 %) 

Лейкоциты 2,2 (100 %) 2,2 (100 %) 1,8 (82 %) 1,8 (82 %) 

Лецитиновые зерна 8,0 (100 %) 8,3 (103 %) 8,5 (106 %) 8,5 (106 %) 

Примечание. Значения параметров 2–4-й групп сравнивали со значениями 1-й группы, принятые за 100 %.
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Алгоритм ведения больных с рентгеноэндоваскулярной 
эмболизацией артерий предстательной железы  

при ее доброкачественной гиперплазии

О.Б. Жуков, В.А. Уколов, С. Н. Щербинин, В. М. Сниткин
НИИ урологии и интервенционной радиологии им. Н. А. Лопаткина – филиал ФГБУ НМИРЦ Минздрава России;  

Россия, 105425, Москва, ул. 3-я Парковая, 51, стр. 4

Контакты: Олег Борисович Жуков ob.zhukov@yandex.ru

Рентгеноэндоваскулярная эмболизация артерий предстательной железы (РЭЭАПЖ) – сравнительно новый и хорошо себя заре-
комендовавший в России и за рубежом альтернативный метод лечения доброкачественной гиперплазии предстательной железы 
(ДГПЖ). Отличием от других методов лечения этой нозологии является применение суперселективной артериальной ишемии 
предстательной железы (ПЖ), приводящей к уменьшению ее размеров и прогрессивному снижению симптоматики нижних мо-
чевых путей.
С 2014 г. были прооперированы 12 пациентов с ДГПЖ в возрасте 59–71 год (средний возраст 66 лет). Средний срок наблюдения 
составил 8,4 мес (3–17 мес). Больные были разделены на 3 группы по объему ПЖ: 1-я группа (n = 3) – пациенты с объемом ПЖ 
60–100 см3, 2-я (n = 5) – с объемом 100–200 см3, 3-я (n = 4) – с объемом > 200 см3. В связи с повышением уровня простатиче-
ского специфического антигена > 4 нг/мл 6 пациентам выполнена трансректальная и/или таргетная биопсия ПЖ, не выявившая 
морфологических признаков злокачественности процесса в ПЖ. Алгоритм обследования включал все необходимые лабораторные 
и клинические исследования, как при операциях по поводу ДГПЖ, а также мультиспиральную компьютерно-томографическую 
и/или магнитно-резонансно-томографическую ангиографию сосудов и органов малого таза.
По результатам мониторирования больных в послеоперационном периоде выявлено, что суммарные значения по Международной 
шкале оценки прогноза (International Scoring Prognostic System) через 3 мес наблюдения снизились на 41,3 %, через 6 мес – на 61,4 %, 
дальнейшие изменения были несущественны. Объем ПЖ существенно уменьшился через 3 мес, а через 6 мес он составлял 47 % 
от первоначального. Скорость мочеиспускания увеличилась с 6,7 до 15,9 мл/с. Индекс качества жизни суммарно стал вполне 
удовлетворительным через 6 мес наблюдения и составил 3,3 ± 1,3.
Таким образом, можно утверждать, что РЭЭАПЖ – безопасный и высокоэффективный метод лечения ДГПЖ при неэффек-
тивности консервативной терапии. Данный метод операции в течение 3–6 мес существенно уменьшает объем ПЖ, нормали-
зует акт мочеиспускания и восстанавливает качество жизни. Перспективным направлением для применения такого подхода 
является лечение пациентов с тяжелой сопутствующей патологией и высоким операционно-анестезиологическим риском. 
Важными дополнительными направлениями применения РЭЭАПЖ будет служить  лечение пациентов с цистостомой и сохра-
ненной емкостью мочевого пузыря, а также с острой задержкой мочи на фоне ДГПЖ.

Ключевые слова: рентгеноэндоваскулярная эмболизация, аденома предстательной железы, артерия, ангиография, компьютерная 
томография, ультразвуковое контрастирование, эмбозин, гиперплазия, операционно-анестезиологический риск

DOI: 10.17650/2070-9781-2016-17-2-68-76

Algorithm for management of patients with X-ray endovascular artery embolization  
of the prostate for its benign hyperplasia

O. B. Zhukov, V. A. Ukolov, S. N. Shcherbinin, V. M. Snitkin

N. A. Lopatkin Research Institute of Urology and Interventional Radiology, Branch, National Medical Radiology Research Center, 
Ministry of Health of Russia; Build. 4, 51 3rd Parkovaya St., Moscow, 105425, Russia

X-ray endovascular prostatic artery embolization (XEPAE) is a comparatively new alternative treatment for benign prostatic hyperplasia 
(BPH), which has shown good results in Russia and foreign countries. The dissimilarity from other treatments for this nosology is the use of su-
perselective artery ischemia of the prostate, which leads to a decrease in its sizes and a progressive reduction in lower urinary tract symptoms.
Twelve patients aged 59–71 years (mean age, 66 years) with BPH have been operated on since 2014. The mean follow-up period was 
8.4 months (3–17 months). The patients were divided into 3 groups in accordance with prostate volume: 1) 60–100 cm3 (n = 3); 2) 100–200 сm3 
(n = 5); 3) ≥ 200 см3 (n = 4). The mean prostatic specific antigen level was 5.1 ± 2.7 ng/ml (2.7–6.3 ng/ml). Due to the increased pro static 
specific antigen level up to 4 ng/ml, 6 patients underwent transrectal and/or targeted biopsy of the prostate, which failed to reveal the mor-
phological signs of its malignant process. The examination algorithm included all necessary laboratory and clinical examinations, as those 
during surgery for BPH, as well as multislice spiral computed tomography and/or magnetic resonance imaging, angiography of small pelvic 
vessels and organs.
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Postoperative patient monitoring revealed that the total International Prognostic Scoring System scores decreased by 41.3 and 61.4 % 
at  3- and 6-month follow-ups, respectively; then these values were insignificant. The prostate volume substantially decreased at 3 months; 
but at 6 months it was 47 % of the baseline one. The urine flow rate rose from 6.7 to 15.9 ml/sec. The quality of life index became summar-
ily quite satisfactory at 6-month follow-up and amounted to 3.3 ± 1.3.
Thus, it may be stated that XEPAE is a safe and highly effective treatment for BPH if its medical treatment is ineffective. This surgical treat-
ment performed for 3–6 months substantially decreases the prostate, normalizes urination, and restores quality of life. Patients with severe 
comorbidity and a high operative-anesthetic risk should be a promising area in the use of this technique. Patients with cystostome and pre-
served bladder capacity and those with acute urinary retention in the presence of BPH will serve as important additional areas in the ap-
plication of XEPAE.

Key words: X-ray endovascular prostatic artery embolization, prostate adenoma, artery, angiography, computed tomography, ultrasound 
contrasting, embozene, sonovue, hyperplasia, operative and anesthetic risk

Введение
В настоящее время каждое лечебное учреждение 

осуществляет поиск инновационных и малоинвазив-
ных методов лечения, которые отличаются высокой 
эффективностью и низкой вероятностью риска ослож-
нений. В ближайшее время предстоит конкурентная 
борьба за больного, где улучшение качества его жизни 
будет достигнуто высокотехнологическими способами 
при наименьших затратах.

В урологической практике опыт использования 
рентгеноэндоваскулярной эмболизации был востребо-
ван для купирования опасных для жизни кровотече-
ний из почки, мочевого пузыря, уретры и предстатель-
ной железы (ПЖ). По данным зарубежной литературы, 
при возникновении в ближайшем или отдаленном 
после операционном периоде геморрагических ослож-
нений, а также после травмы органов забрюшинного 
пространства с возникновением нарастающей пара-
нефральной гематомы первым этапом всегда выпол-
няется рентгеноэндоваскулярный гемостаз интервен-
ционным радиологом, а в редких случаях ее неуспеха 
решают вопрос о необходимости повторной открытой 
операции в целях остановки кровотечения [1].

Рентгеноэндоваскулярная эмболизация артерий 
предстательной железы (РЭЭАПЖ) – сравнительно 
новый и хорошо себя зарекомендовавший в России 
и за рубежом альтернативный метод лечения доброкаче-
ственной гиперплазии предстательной железы (ДГПЖ). 
Отличием от других методов лечения этой нозологии 
является применение суперселективной артериальной 
ишемии артерий ПЖ, приводящей к уменьшению раз-
меров ПЖ и прогрессивному снижению симптоматики 
нижних мочевых путей. Больные отмечают улучшение 
акта мочеиспускания через 2–3 дня после операции, 
а пик улучшения мочеиспускания и уменьшение объ-
ема ДГПЖ приходится на 3–6-й мес после операции. 
Суммарно уменьшение объема ПЖ и ее аденоматоз-
ных узлов происходит более чем на 50 % от исходного. 
Данный метод в России применяют с 2010 г., в Европе, 
Южной и Северной Америке – с 2000 г. [2].

РЭЭАПЖ конкурирует по своей эффективности 
с лазерной энуклеацией аденоматозных узлов при объ-

еме ДГПЖ > 80 см3. Однако использование лазерной 
энуклеации аденомы ПЖ ограничивается ее длитель-
ностью, стоимостью оборудования, необходимостью 
в некоторых случаях использовать дополнительные 
методы интраоперационной визуализации в виде тран-
сректального ультразвукового исследования (ТРУЗИ) 
внутриполостным микроконвексным датчиком. С од-
ной стороны, это снижает риски осложнений разви-
вающейся лазерной хирургии в виде недостаточного 
удаления гиперплазированной ткани ПЖ, перфорации 
капсулы ПЖ, повреждения наружного сфинктера и не-
адекватной установки уретрального катетера, но с дру-
гой – приводит к усложнению, повышению стоимости 
метода и увеличению числа сотрудников в операцион-
ной бригаде.

Также существование корреляции операционно-
анестизиологического риска лазерной энуклеации 
с объ емом удаляемой ДГПЖ, длительным пребывани-
ем уретрального катетера, эякуляторной и эректильной 
дисфункциями в послеоперационном периоде, а также 
необходимость сокращения сроков пребывания боль-
ного в стационаре могут определить рентгеноэндова-
скулярный метод лечения в качестве приоритетного 
у пациентов с ДГПЖ с высоким операционно-анесте-
зиологическим риском и у сравнительно молодых муж-
чин (50–60 лет), заинтересованных в сохранении эяку-
ляции и эрекции в послеоперационном периоде.

Развитие РЭЭАПЖ привело к изучению морфоло-
гических изменений в ткани ПЖ больных ДГПЖ боль-
ших размеров после суперселективной РЭЭАПЖ. Бы-
ли выявлены склеротические изменения в строме 
аденомы ПЖ и отсутствие признаков аденокарциномы 
у оперированных пациентов [3].

Большинство публикаций о РЭЭАПЖ обусловли-
вает клиническую потребность в создании протокола 
отбора, определении показаний для операции, такти-
ки ведения таких больных в послеоперационном пе-
риоде и в рациональном использовании визуализиру-
ющих методик. При этом участие врачей различных 
специальностей (от рентгенологов до кардиологов 
и нефрологов) может служить индикатором командной 
работы и осведомленного партнерства учреждения.
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В НИИ урологии и интервенционной радиологии 
им. Н. А. Лопаткина после одобрения метода РЭЭАПЖ 
на этическом комитете и утверждения на ученом совете 
в мае 2014 г. было принято решение о необходимости 
проведения подобных операций у пациентов с ДГПЖ.

Материалы и методы
На начальном этапе по источникам литературы 

было проведено тщательное изучение вариантов крово-
снабжения мужского таза и ПЖ. Выявлено, что наиболее 
часто (41,5–74,3 % случаев) артериальное кровоснаб-
жение ПЖ осуществляется из бассейна внутренней 
половой артерии (internal pudendal artery), реже (35,7 %) – 
через артериальный везико-простатический ствол, 
образующийся из нижней пузырной артерии (inferior 
vesical artery) (рис. 1).

F. C. Carnevale и соавт. считают, что в целях сниже-
ния интраоперационных ошибок необходимо соблю-
дать алгоритм идентификации PROVISO (internal pu-
dendal artery – внутренняя срамная артерия, rectal 
artery – прямокишечная артерия, obturator artery – за-
пирательная артерия, inferior vesical artery – нижняя 
пузырная артерия, superior vesical artery – верхняя пу-
зырная артерия). Это позволит быть уверенным в том, 
что артерии, кровоснабжающие ПЖ, идентифициро-
ваны [4].

С 2014 г. были прооперированы 12 пациентов с ДГПЖ 
в возрасте 59–71 года (средний возраст 66 ± 7,4 года). 
Средний срок наблюдения составил 8,4 мес (3–17 мес). 
Больные были разделены на 3 группы по объему ПЖ: 
1-я группа (n = 3) – пациенты с объемом ПЖ 60–100 см3, 
2-я (n = 5) – с объемом 100–200 см3, 3-я (n = 4) – 
с объемом > 200 см3. Средний уровень простатическо-
го специфического антигена (ПСА) – 5,1 ± 2,7 нг/мл 

(2,7–6,3 нг/мл). В связи с повышением уровня ПСА 
> 4 нг/мл 6 пациентам была выполнена трансректаль-
ная и/или таргетная биопсия ПЖ, не выявившая мор-
фологических признаков злокачественности процесса. 
Алгоритм обследования включал все необходимые 
лабораторные и клинические исследования, как при 
операциях по поводу ДГПЖ, а также мультиспиральную 
компьютерно-томографическую (МСКТ) и/или маг-
нитно-резонансно-томографическую (МРТ) ангиогра-
фию сосудов и органов малого таза. В начале МСКТ-
ангиографии пациенту выполняли компьютерную 
томографию (КТ) брюшной полости и забрюшинного 
пространства. Использовали мультиспиральный рент-
геновский компьютерный томограф Aquilion 64. Прово-
дили визуализацию во фронтальной и боковой проекци-
ях, на которых обозначали уровни КТ-исследования. 
Верхний (проксимальный) уровень исследования оп-
ределяли как плоскость сканирования, которая прохо-
дила над мечевидным отростком грудины на уровне 
правого купола диафрагмы, нижний (дистальный) уро-
вень – как плоскость сканирования на уровне нижней 
границы седалищных костей. Всем пациентам обя-
зательно выполняли нативное (без внутривенного 
введения контрастного вещества) исследование. Затем 
в программном обеспечении томографа выбирали про-
токол двухфазного (артериальная и венозная фазы) 
болюсного контрастирования брюшной полости, при 
необходимости в экскреторной фазе выбирали трех-
фазный протокол (артериальная, венозная и отсроченная 
фазы). В аксиальном срезе, полученном при нативном 
исследовании, устанавливали курсор, позволяющий в ре-
альном времени оценить плотность контрастного ве-
щества в просвете аорты (в нашем исследовании 150 HU). 
С помощью автоматического инжектора (Nemoto Kyo-
rindo Dual Shot, Япония) вводили неионный рентге-
ноконтрастный препарат в объеме 100–150 мл. Скорость 
введения – 2–4 см/с в зависимости от состояния ку-
битальных вен пациента. При достижении определен-
ной плотности препарата в просвете аорты (150 HU) 
выполняли артериальную и венозную фазы контрасти-
рования сосудов брюшной полости и малого таза с тол-
щиной скана 1 мм. В последующем проводили трехмер-
ное моделирование в ангиографической программе на 
рабочей станции Vitrea 2.0.

Всем больным выполняли триплексное ТРУЗИ ПЖ, 
а также ультразвуковое исследование почек. У паци-
ентов с уровнем ПСА > 4 нг/мл проводили соноэла-
стографию на приборах экспертного класса Philips EPIQ 
7 Hitachi ascendus, гистосканирование на ультразвуко-
вом (УЗ) сканере UltraView и УЗ-контрастирование ПЖ 
до и после операции. По показаниям больные были 
проконсультированы кардиологом, нефрологом, ане-
стезиологом. При необходимости выполняли предопе-
рационную подготовку в амбулаторных условиях. Для 
оценки степени васкуляризации ПЖ до и после супер-Рис. 1. Кровоснабжение ПЖ

Нижняя пузырная 
артерия

               1
          2
Артерии 
простаты:
1. Уретральные 
ветви
2. Капсулярные 
ветви

Ветви средней 
прямокишечной, 
половой 
и запирательной 
артерий
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селективной эмболизации ее артерий использовали 
контрастный препарат компании Bracco SonoVue. 
В качестве системы для УЗ-диагностики применяли 
аппарат компании Philips EPIQ 7, позволяющий про-
вести визуальную оценку степени контрастирования 
сосудов различных органов, в том числе и ПЖ, и по-
лучить количественное значение степени акустиче-
ской плотности на разных этапах контрастирования. 
Используемый аппаратом режим контрастирования 
позволяет держать низкий механический индекс (≤ 0,2), 
не разрушающий микропузырьки контрастного пре-
парата, но обеспечивающий адекватную заявленным 
условиям визуализацию, что всегда было сложной 
инженерной задачей. После внутривенного введения 
контрастного препарата появление первых микропу-
зырьков было получено на 22-й секунде. К 40-й секун-
де контрастирование ПЖ приобретало максимальную 
интенсивность с неравномерным контрастированием 
зон гиперплазии и неизмененной ткани. Зоны гиперпла-
зии контрастировались в большей степени (в среднем 
на 3 dB), чем окружающая их ткань условно патологи-
чески неизмененной ПЖ. Через 1 мин 42 с контраст-
ный препарат практически вымывался из ткани ПЖ.

Критериями отбора пациентов для РЭЭАПЖ яв-
лялись: диагностированная ДГПЖ, объем ПЖ > 60 см3, 
отсутствие эффекта от медикаментозной терапии, про-
водившейся как минимум на протяжении 6 мес, пока-
затель по Международной шкале оценки прогноза 
(International Scoring Prognostic System, IPSS) > 18 бал-
лов и/или качества жизни (L) > 3 баллов, пиковая ско-
рость мочеиспускания < 12 мл/с. Дополнительными 
показаниями служили высокий операционно-анесте-
зиологичекий риск, невозможность литокинетического 
положения для больного (с согнутыми бедрами и ко-
ленями), желание пациента избежать послеопераци-
онной дизурии, эякуляторной и эректильной дисфук-
ций, длительного нахождения уретрального катетера 
(5 дней).

Противопоказаниями к проведению РЭЭАПЖ бы-
ли: подозрение и/или подтверждение злокачественно-
го процесса в ПЖ, дивертикулы, конкременты моче-
вого пузыря, стриктура уретры, хроническая почечная 
недостаточность, извитые и/или склерозированные 
подвздошные сосуды и сосуды ПЖ по результатам КТ-
ангиографии, инфекция мочевыделительной системы 
в стадии обострения, некорригируемые показатели 
коагулограммы, аллергические реакции на рентгено-
контрастные препараты.

РЭЭАПЖ проводили в рентгенооперационной 
в положении больного на спине, под местной анесте-
зией. Предварительно по уретре в асептических усло-
виях устанавливали двупросветный катетер Фолея 
с контрастным веществом в баллоне до 15,0. Выпол-
няли пункцию общей бедренной артерии. Далее через 
просвет иглы проводили проводник, покрытый теф-

лоном, по которому устанавливали интродьюсер 6F. 
Выбор типа поискового катетера зависел от ангиогра-
фической анатомии сосудов. Чаще 1-м этапом исполь-
зовали Sim2. Затем проводили артериоскопию для под-
тверждения правильного внутрисосудистого положения 
интродьюсера в просвете артерии, последовательно 
выполняли брюшную и тазовую аортографию. Следу-
ющим этапом осуществляли селективную, суперселек-
тивную катетеризацию и артериографию пудендаль-
ных и/или нижнепузырных артерий. Затем проводили 
идентификацию простатических артерий и их анасто-
мотические взаимоотношения с другими артериями 
таза с одной стороны. После катетеризации устья про-
статической артерии микрокатетером 2,4 или 2,0 F 
с последующим его продвижением максимально ди-
стально проводили суперселективную артериографию 
простатической артерии. Артериографию выполняли 
с использованием контрастного низкоосмолярного 
неионного препарата. После анализа полученной ан-
гиограммы проводили селективную эндоваскулярную 
эмболизацию простатических артерий с одной сторо-
ны. Затем аналогичные действия выполняли с другой 
стороны. Обычно эмболизацию осуществляли совре-
менными эмбосферами-эмбозинами компании Сelo-
Nova размером 400 нм, использовали необходимый 
объем около 2,0 на 1 больного.

Ангиографическими критериями успешно прове-
денной операции служили отсутствие контрастирова-
ния дистального русла и появление рефлюксного выб-
роса контраста из основного ствола простатической 
артерии. После поочередного выполнения (справа и сле-
ва) двусторонней эмболизации катетер и интродьюсер 
удаляли. Проводили гемостаз места пункционного 
отверстия устройством для закрытия артериального 
доступа ExoSeal давящей повязкой в течение 24 ч. 
На протяжении этого времени пациент соблюдал стро-
гий постельный режим с ограничением движения 
в правом бедре. Послеоперационное ведение больного 
было связано с удалением уретрального катетера через 
1 сут и исключением контрастиндуцированной нефро-
патии в группах высокого риска (сахарный диабет 1-го 
и 2-го типов, хроническая почечная и сердечная недо-
статочность, анемия, дегидратация, длительное и ре-
гулярное применение нестероидных противовоспали-
тельных препаратов).

Для иллюстрации приводим клинический пример.

Клинический случай
Больной Б., 70 лет, житель г. Воронежа, обратился 

в НИИ урологии и интервенционной радиологии им. Н. А. Ло-
паткина с жалобами на учащенное затрудненное мочеи-
спускание вялой струей, ноктурию до 3 раз за ночь. Счи-
тает себя больным около 20 лет, когда впервые стал 
отмечать ослабление струи при мочеиспускании. Была 
проведена консервативная терапия альфа-блокаторами 
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и ингибиторами 5-альфа-редуктазы, без существенного 
эффекта. Прием ингибиторов 5-альфа-редуктазы был 
прекращен в связи с антиандрогенным эффектом.

В связи с повышением уровня ПСА > 6,3 нг/мл выпол-
нена трансректальная биопсия ПЖ с биопсией 2 тар-
гетных зон (16 вколов). Гистологическое заключение: 
во фрагментах ткани ПЖ на фоне хронического воспа-
ления выявлена атрофия эпителия ацинусов и постатро-
фическая гиперплазия. Клинический диагноз: аденома ПЖ 
I стадии, хронический простатит, киста правой почки, 
артериальная гипертензия. По данным обследования раз-
мер ПЖ – 8,56 × 7,3 × 7,2 см, объем – 220,6 см3. В цен-
тральной зоне определяется узел ДГПЖ объемом 184 мл. 
Семявыносящие и семявыбрасывающие протоки не рас-
ширены. Динамика роста объема ПЖ за 2 мес наблюдения 
составила 26 % (со 180,4 до 220,6 см3) (рис. 2–8).

Проведена суперселективная РЭЭАПЖ с 2 сторон 
эмбозинами размером 400 мкм (рис. 9, 10).

Послеоперационный период без осложнений. Уретраль-
ный катетер удален на 2-е сутки. Пациент выписан 
под наблюдение уролога поликлиники г. Воронежа с реко-
мендациями повторного мониторинга в НИИ урологии 
и интервенционной радиологии им. Н. А. Лопаткина. 
В настоящий момент, через 6 мес после операции, у боль-
ного Б. объем ПЖ составляет 69,6 см3, пиковая скорость 
мочеиспускания 15,9 мл/с, L = 2 балла, IPSS = 8 баллов 
(рис. 11).

Результаты
В послеоперационном периоде всем больным про-

водили антибактериальную профилактику препаратом 
фторхинолонового ряда левофлоксацином (лефокцин) 
суммарной дозой 1 г/сут в течение 10 дней. Также ис-
пользовали нестероидные противовоспалительные пре-
параты в виде свечей. Умеренный болевой синдром 
в послеоперационном периоде купировался на 2–3-и сут-

Рис. 2. Больной Б. ТРУЗИ до операции (объем ПЖ – 220,6 см3, ско-
рость кровотока в ветвях простатической артерии – 33,7 cм/c)

Рис. 3. Больной Б. В режиме эластографии ПЖ имеет смешанную 
консистенцию за счет более «мягкой» периферической зоны и повы-
шенной плотности в зоне ДПГЖ

Рис. 4. Больной Б. Начало контрастирования ПЖ с контрастирова-
нием SonoVue на 22-й секунде

Рис. 5. Больной Б. Режим УЗ-контрастирования: определяются зоны 
повышенной васкуляризации в переходных зонах ПЖ

ки без применения наркотических анальгетиков. По 
оценке по визуальной аналоговой шкале боли средний 
балл в 1-е сутки после операции составил 3,4 ± 1,8. 
Мониторное наблюдение за пациентами осуществля-
ли через 1, 3, 6 и 12 мес. Максимальный период наблю-
дения – 17 мес (см. таблицу).
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Рис. 9. Больной Б. Суперселективное контрастирование правой 
простатической артерии

Рис. 6. Больной Б. Режим гистосканирования

Рис. 7. Больной Б. МСКТ-ангиография: извитость брюшного отдела 
аорты и подвздошных сосудов

Рис. 8. Больной Б. МРТ таза

Динамика показателей оперированных больных

Показатель

Значение

До операции  
(n = 12) 

Через 1 мес  
(n = 12) 

Через 3 мес  
(n = 12) 

Через 6 мес  
(n = 11) 

Через 12 мес  
(n = 3) 

Через 17 мес  
(n = 1) 

IPSS, балл 21,4 ± 3,8 18,9 ± 3,4 16,4 ± 2,4 14,3 ± 3,1 13,4 ± 2,9 7

L, балл 4,6 ± 1,3 3,9 ± 1,5 3,1 ±1,1 2,9 ± 0,9 2,7 ± 1,2 2

МИЭФ, балл 15,7 ± 3,5 18,5 ± 2,1 19,8 ± 2,3 19,1 ± 2,1 19,4 ± 2,2 21

ПСА, нг/мл 4,4 ± 2,3 4,5 ± 1,6 3,5 ± 1,7 3,3 ± 1,3 3,1 ± 1,1 2,6

Пик скорости  
мочеиспускания, мл/с 6,7 ± 2,8 11,3 ± 3,7 15,4 ± 2,6 15,9 ± 3,6 16,1 ± 2,4 17,0

Остаточная моча, мл 161,2 ± 40,2 102,4 ± 30,9 40,2 ± 20,4 38,2 ± 21,2 33,8 ± 11,2 0

Объем ПЖ, см3 126,8 ± 68,4 102,8 ± 40,1 79,2 ± 32,3 76,4 ± 32,3 74,3 ± 2,3 45,0
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Рис. 11. Больной Б. Трансректальная допплерография через 6 мес 
после операции: отсутствует картирование сосудов в переходной 
зоне ПЖ

Эффективность данной операции оценивали по по-
казателям IPSS, L, Международной шкалы эректильной 
функции (МИЭФ-5), эякуляторной составляющей 
шкалы мужской копулятивной функции О. Б. Лорана 
и А. С. Сегала, шкалы субъективной удовлетворен-
ности лечением, пиковой скорости мочеиспускания. 
Из методов лучевой визуализации в послеоперацион-
ном периоде использовали ТРУЗИ с триплексным ре-
жимом исследования, УЗ-контрастирование. Мы оце-
нивали объем ПЖ и аденоматозных узлов, характер 
их кровоснабжения с помощью допплеровских УЗ-тех-
нологий, УЗ-контрастирования, также определяли ко-
личество остаточной мочи.

Как видно из таблицы, суммарные значения шка-
лы IPSS через 3 мес наблюдения снизились на 41,3 % 
и через 6 мес – на 61,4 %, в дальнейшем их изменения 
были несущественны. Объем ПЖ существенно умень-
шился через 3 мес, а через 6 мес он составлял 47 % 
от первоначального. Скорость мочеиспускания увели-
чилась с 6,7 до 15,9 мл/с. Индекс качества жизни сум-
марно стал вполне удовлетворительным через 6 мес 
наблюдения и составил 3,3 ± 1,3.

Из транзиторных осложнений в послеоперацион-
ном периоде можно отметить 1 случай незначительной 
примеси крови в стуле у больного в течение 3 дней, 
в другом случае на протяжении 2 сут отмечалась уме-
ренная макрогематурия. В обоих случаях осложнения 
купированы консервативно. Других осложнений не за-
регистрировано.

Обсуждение
Наметившийся интерес врачей, представителей 

частной медицины и администраторов крупных лечебно-
профилактических учреждений к новой специальности 

Рис. 10. Больной Б. Ангиография, режим субтракции: отсутствие 
контрастирования дистального русла и рефлюкс из устья правой 
простатической артерии сразу после эмболизации

рентгеноэндоваскулярной диагностики и лечения объ-
ясняется минимальной инвазивностью данного мето-
да, его широким применением в различных областях 
хирургии, низким операционным риском, отсутствием 
необходимости в проведении анестезиологического по-
собия, быстрым восстановлением пациентов, а глав-
ное – возможностью проведения операций у пожилых 
больных с тяжелой соматической патологией. Эти не-
сомненные достоинства новой хирургической специ-
альности определяют значимую социальную окраску 
таких операций, особенно в эпоху увеличения продол-
жительности жизни и старения населения.

Обучение данным операциям требует предвари-
тельной подготовки (стажировки) рентгеноэндоваску-
лярного хирурга, имеющего достаточный опыт внутри-
сосудистых вмешательств в области таза с различными 
вариантами артериальных доступов, наличия совре-
менного ангиографического прибора, необходимого 
набора сосудистых поисковых и микрокатетеров, эм-
болизирующих агентов и сертифицированных навы-
ков работы с ними [5]. Также в команде специалистов 
необходим врач-уролог, заинтересованный в результа-
тах общей работы, в том числе для мониторного на-
блюдения в послеоперационном периоде, в идеальном 
случае со специализацией по рентгеноэндоваскуляр-
ной диагностике и лечению, или рентгеноэндоваску-
лярный хирург, работающий в крупном урологическом 
учреждении. Рациональный лучевой мониторинг после-
операционного наблюдения за такими пациентами 
предусматривает выполнение ТРУЗИ через 3 и 6 мес 
наблюдения, когда происходят наиболее существен-
ные изменения размера ПЖ. Применение в послеопе-
рационном периоде УЗ-контрастирования может быть 
объяснено только в случае ложного рецидива заболе-
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вания и односторонней эмболизации [6]. МРТ с кон-
трастированием целесообразно выполнять по пока-
заниям и/или при подозрении на ишемию тазовых 
органов.

Хорошие результаты лечения подобных больных 
ДГПЖ достигаются в том числе с помощью примене-
ния современных эмбосфер. Одними из конкурентных 
представителей современного эмболизирующего ма-
териала являются Embozene-микросферы с цветной 
кодировкой размера, разработаные CeloNova BioSci-
ences Inc. (Newnan, GA). Для обеспечения максималь-
ной безопасности и удобства каждая сфера окрашена 
в цвет, предусмотренный при производстве: это помо-
гает исключить ошибку при отборе размера или оши-
бочное введение сфер. Такие микросферы обладают 
точной стандартизацией размера, целостностью частиц, 
суспензионным состоянием и биосовместимостью. 
Также они имеют память формы, которая позволяет 
им сжиматься до 35 % и немедленно восстанавливать 
свой первоначальный объем после выхода из микро-
катетера. Исследования показали, что Embozene-микро-
сферы сохраняют именно свой первоначальный объ-
ем, а не фрагментируются [7].

Также мы изучили результаты других исследова-
ний. J. M. Pisco и соавт. представили данные примене-
ния нового метода лечения ДГПЖ – РЭЭАПЖ, кото-
рый оказался технически успешным у 14 из 15 (93,3 %) 
пациентов [7]. Отечественные исследователи Е. А. Яко-
вец и соавт. показали данные по РЭЭАПЖ у 40 боль-
ных с высоким риском оперативного вмешательства. 
На фо не снижения выраженности клинических про-
явлений операция позволила уменьшить объем ПЖ 
на 50 % и аденоматозного узла на 43 % [8]. О высокой 
эффективности эмболизации свидетельствуют работы 

и других авторов [3, 9]. По данным литературы, основ-
ными достоинствами эмболизации артерий ПЖ явля-
ются минимальная инвазивность процедуры, возмож-
ность ее проведения в амбулаторных условиях, быстрое 
восстановление пациента. Улучшение качества эрекции, 
оцененное с помощью опросника МИЭФ-5, отметили 
79 % пациентов. Объяснение данного обстоятельства 
мы склонны видеть в возможном перераспределении 
притока крови с усилением его в пудендальных, а сле-
довательно, и в кавернозных артериях.

Заключение
Таким образом, можно утверждать, что РЭЭАПЖ – 

безопасный и высокоэффективный метод лечения 
ДГПЖ при неэффективности консервативной тера-
пии. Данный метод в течение 3–6 мес уменьшает объ-
ем ПЖ на 47 %, нормализует акт мочеиспускания 
и восстанавливает качество жизни. Перспективным 
направлением для применения этого метода должно 
являться лечение больных с тяжелой сопутствующей 
патологией и высоким операционно-анестезиологи-
ческим риском. Важными дополнительными направ-
лениями применения РЭЭАПЖ будет служить лечение 
пациентов с цистостомой и сохраненной емкостью 
мочевого пузыря, а также с острой задержкой мочи 
на фоне ДГПЖ. В перспективе последующих много-
центровых исследований и увеличение наших знаний 
в этой области помогут ответить на вопрос о необхо-
димости применения химиоэмболизации в ликвида-
ции продолженного роста и местного локального ре-
цидива рака ПЖ. Данный алгоритм ведения больных 
позволит рекомендовать РЭЭАПЖ для применения 
в клинической практике крупных урологических и много-
профильных лечебно-профилактических учреждений.
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Перспективы развития гипоспадиологии
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На основании катамнестического обследования 1584 пациентов с гипоспадией выявлены ключевые моменты в лечении таких 
больных. Приведенные в статье данные свидетельствуют о том, что в настоящее время принятые способы формирования го-
ловки полового члена не соответствуют нормальной анатомии головки. Проанализированы методы выпрямления полового члена 
и причины образования кожно-уретральных свищей. Для улучшения результатов лечения предложены новые оперативные решения.
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Prospects for the development of hypospadiology

O. V. Staroverov1, I. V. Kazanskaya2
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On the basis of follow-up studies on 1584 patients with hypospadias identified key points in the treatment of such patients. Data cited 
in the article indicate that the currently accepted methods of forming the head of the penis do not match the normal anatomy of the head. 
The paper analyzes the techniques of straightening the penis and causes the formation of skin and urethral fistulas. To improve the results 
of treatment of the proposed new operational solutions.

Key words: hypospadias, urethra, penis, straightening the penis, urethral fistula

Введение
В последние десятилетия отмечается стремитель-

ный рост частоты встречаемости гипоспадии. Если 
еще в 70-х годах ХХ века в большинстве работ ее оце-
нивали в соотношении 1 на 300–400 новорожденных 
мальчиков, то в настоящее время, особенно в развитых 
странах, частота встречаемости этого заболевания со-
ставляет от 1:200 до 1:125 [1]. Такая высокая распро-
страненность и исключительная социальная значимость 
гипоспадии требуют пристального внимания врачеб-
ного сообщества к проблеме, что позволяет использовать 
термин «гипоспадиология», предложенный J. Duckett 
в 1981 г., для привлечения внимания и концентрации 
научных сил в этом направлении.

В историческом аспекте в концепции лечения 
больных гипоспадией можно выделить несколько эта-
пов. До XIX века лечение заболевания практически 
не проводили, если не считать единичных случаев ам-
путации полового члена на уровне дистопированного 
меатуса при венечных формах гипоспадии для того, 
чтобы придать правильное направление струе мочи 
и спермы, проведения меатотомии, а также попыток 

рассечения хорды с целью добиться выпрямления по-
лового члена. Активная разработка принципов фор-
мирования уретры и методов выпрямления полового 
члена у больных гипоспадией началась с работ H. Dief-
fenbach (1836), J. Mettauer (1842), C. Thiersch (1869), 
S. Duplay (1874),  G. Nove-Josserand (1897), K. Ombre-
dann (1911) [2]. До 70-х годов XX века лечение тяжелых 
форм гипоспадии осуществляли, как правило, в 2 эта-
па. Выпрямление полового члена достигалось иссече-
нием фиброзных тяжей на его вентральной поверхности, 
а для закрытия образовавшегося дефекта использова-
ли местные ткани полового члена. Наиболее распростра-
ненным методом формирования уретральной трубки 
являлась операция Дюплея (Duplay) (1874) и ее моди-
фикации [3]. В этот период было необязательным и да-
же нежелательным выведение меатуса на головку 
полового члена и хорошим результатом считалось 
 доведение уретральной трубки до уровня венечной бо-
розды.

Двумоментное лечение гипоспадии значительно 
усложняло и удлиняло сроки лечения, поэтому с 70-х 
и особенно с 80-х годов XX века стали активно разра-
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батывать и внедрять операции, при которых одно-
временно выполняли выпрямление полового члена 
и форми рование уретры (одномоментные операции). 
В 1970 и 1972 гг. N. Hodgson описал 3 операции, 
в которых уретру создавали из кожи препуция и по-
лученный лоскут проводили через окно на вентральную 
поверхность полового члена. В 1980-е годы получил 
признание метод J. W. Duckett (1980), предложившего 
использовать вы кроенный поперечный участок вну-
треннего листка крайней плоти, из которого форми-
ровали трубчатый трансплантат на ножке с сохранен-
ным кровообращением [4, 5].

Однако со временем выяснили, что одномомент-
ным операциям присуще большое количество сопутст-
вующих осложнений. Наличие 2 кольцевых уретраль-
ных анастомозов при таких операциях в значительном 
числе случаев приводило к формированию стриктур, 
дивертикулов и предстенотических свищей уретры. 
С конца 1980-х годов стали активно разрабатываться 
операции, при которых сохранялась уретральная до-
рожка между дистопированным наружным отверстием 
урет ры и головкой полового члена. К этой дорожке 
подшивали (накладывали) выкроенный из крайней 
плоти лоскут, формирующий вентральную стенку урет-
ры. Появился новый класс операций – так называе-
мые onlay (накладные) оперативные вмешательства. 
W. Snodgrass (1994) предложил оперировать больных 
гипоспадией, сохраняя уретральную дорожку и выпол-
няя продольный послабляющий разрез на всю длину 
уретральной дорожки от меатуса до дистального конца 
выкраиваемой площадки [6]. В методах выпрямления 
полового члена также произошли изменения. В широ-
кую хирургическую практику вернулись двумомент-
ные операции с использованием слизистой оболочки 
щеки для закрытия дефекта, образовавшегося после 
иссечения хорды и выпрямления полового члена [7].

Таким образом, гипоспадиология в своем развитии 
вернулась к принципам оперативного лечения, кото-
рые были сформулированы в XIX в., конечно уже на 
другом уровне понимания заболевания и развития на-
учной мысли. В настоящее время наиболее популярны 
методы формирования уретральной трубки из кожи 
полового члена по принципу Дюплея (операции Snod-
grass), а при искривлении полового члены все чаще 
применяют двумоментные операции. Возможно ли 
спрогнозировать дальнейшие пути развития гипоспадио-
логии? Для того чтобы ответить на этот вопрос, необ-
ходимо знать, что на сегодняшний день не устраивает 
в лечении прежде всего самих пациентов. Другими сло-
вами, какой социальный заказ мы получаем от боль-
ных гипоспадией.

Материалы, методы и результаты
Были проанализированы результаты лечения 1584 

пациентов с гипоспадией, наблюдавшихся в клинике 

в период с 1990 по 2014 г. У большинства больных урет-
ральная трубка формировалась по принципу Дюплея. 
Все операции были выполнены 2 хирургами.

Мы провели катамнестическое обследование 22 па-
циентов, оперированных по поводу гипоспадии до 1990-х 
годов. После последней операции прошло от 9 до 19 лет. 
В тот период операции выполняли без формирования 
головчатого отдела уретры, и у всех больных уретра 
открывалась в области венечной борозды. Все обсле-
дуемые пациенты были женаты или имели сексуаль-
ный опыт. Анализ результатов лечения осуществляли по 
разработанным оценочным таблицам по следующим 
критериям: оценка внешнего вида наружных половых 
органов, оценка мочеиспускания и сексуальной жизни 
пациента. Никто из обследуемых не оценил внешний 
вид полового члена как плохой и никто не изъявил же-
лания оперироваться в настоящее время, но все хо-
тели, чтобы во время оперативного лечения в детстве 
меатус был бы выведен на головку полового члена. 
Отрицательными моментами расположения меатуса 
в области венечной борозды оказались качественное 
нарушение мочеиспускания (разбрызгивание струи мо-
чи) и придание члену особого положения во время 
микции. При проведении урофлоуметрических иссле-
дований ни у одного из обследуемых не отмечался об-
структивный тип мочеиспускания (рис. 1).

Рис. 1. Распределение максимальной скорости потока мочи у опери-
рованных больных гипоспадией без формирования головчатого отдела 
уретры
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У 27 % пациентов со сформированным головча-
тым отделом уретры эффективность потока мочи бы-
ла снижена (рис. 2). Из них недостаточность потока 
I степени выявлена у 15 % больных, II степени – 
у 9 % и III степени – у 3 %. При обструктивном моче-
испускании III степени выявлены стриктуры уретры, 
чаще – меатостеноз, потребовавший проведения опе-
ративного пособия. У пациентов с обструктивным 
мочеиспусканием I–II степени отсутствовали сужение 
уретральной трубки, остаточная моча и изменения 
в анализе мочи. Таким образом, можно сделать вывод, 
что на снижение параметров потока мочи у больных 
повлияло формирование головчатого отдела уретры. 
Появление пусть незначительного сопротивления по-
току мочи в головчатом отделе уретры увеличивает 
микционное давление в расположенной проксималь-
ней части созданной уретральной трубки, что увели-
чивает риск возник новения свищей. Кроме того, у не-
которых пациентов со сформированным головчатым 
отделом уретры была отмечена ретракция меатуса до 
уровня венечной борозды (что в большинстве случаев 
является расхождением швов на головке) вследствие 
возникновения напряжения тканей при циркулярном 

сведении крыльев головки полового члена вокруг сфор-
мированной уретры. Чтобы избежать подобных ослож-
нений существуют различные оперативные приемы. 
В частности, W. Snodgrass предложил метод создания 
меатального кольца, сформированного в косом на-
правлении, что увеличивает площадь его сечения 
и уменьшает сопротивление потоку мочи [8]. Однако 
даже в этом случае не воссоздается нормальное анато-
мическое строение головки полового члена. В норме 
кавернозная ткань головки не обхватывает уретру 
ни на каком уровне, включая меатус, что подтвержда-
ется проведенными нами гистологическими исследо-
ваниями головки полового члена у 4 мальчиков, умер-
ших от различных причин (рис. 3).

На основании понимания правильной анатомии 
головки полового члена в нашей клинике был разра-
ботан новый способ формирования головчатого отдела 
уретры (патент № 2371103). При проведении гландуло-
пластики накладывают 1 шов на головку полового чле-
на, формирующий вентральную часть меатуса, а про-
ксимально расположенный дефект головки закрывают 
лоскутом из внутреннего листка крайней плоти на со-
судистой ножке (рис. 4).

Таким методом было прооперировано 53 мальчика 
с гипоспадией в возрасте 1–13 лет (средний возраст 
2,2 года). У 38 пациентов имелась стволовая форма 
гипо спадии, у 7 – члено-мошоночная, у 6 – мошоноч-
ная, у 2 – венечная. У 4 больных с мошоночной формой 
гипоспадии операцию выполняли в 2 этапа. Выпрям-
ление полового члена (1-й этап) осуществляли по ме-
тоду, разработанному в нашей клинике, с использова-
нием внутреннего листка крайней плоти. Пластику 
уретры (2-й этап) этим больным производили через 
6 мес после 1-й операции. У 13 пациентов отмечали 
дисплазию дистальной части гипоспадической уретры, 
что потребовало рассечения вентральной стенки уретры 

Рис. 2. Распределение максимальной скорости потока мочи у опе-
рированных больных гипоспадией со сформированным головчатым 
отделом уретры

Рис. 3. Гистологический поперечный срез головки полового члена: 
губчатая ткань головки не охватывает уретру циркулярно по вент-
ральной поверхности головки
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Рис. 4. Формирование головки полового члена: а – после создания артифициальной уретры из внутреннего листка крайней плоти формируют 
2 лоскута; б – одним из лоскутов, лишенным кожи, закрывают швы сформированной уретры; в – другим лоскутом закрывают дефект между 
крыльями головки полового члена с формированием ее правильного анатомического строения; г – внешний вид после завершения операции. 
Мочеиспускание после операции (д). Косметический результат операции (е)

а б

в г

д е
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по средней линии до нормальных тканей. Пластику 
уретральной трубки 39 пациентам выполняли по ме-
тоду Snodgrass, 10 – по Дюплею, 3 – по Метью (Me-
ttauer), 1 – по Тиршу (Thiersch). Во всех случаях исполь-
зовали шовный материал PDS 5–6/0. Дренирование 
мочевого пузыря осуществляли уретральным катете-
ром 6–10 Ch. Пластику кожных покровов у 11 пациен-
тов выполняли по Mayers. После операции использовали 
повязку с бранолиндом и половой член фиксировали 
к передней брюшной стенке пластырем омнификс. 
Имелись следующие анатомические аномалии поло-
вого члена и уретры: у 2 пациентов – меатостеноз, 
у 3 – гипоплазия головки полового члена, у 2 – сме-
щение меатуса латерально, у 2 – неполное удвоение 
уретральной трубки, у 1 – ротационное искривление 
полового члена на 90°. В послеоперационном периоде 
у 1 больного образовался кожно-уретральный свищ, по-
требовавший оперативного лечения. По данным уро-
флоуметрического контрольного обследования в отда-
ленном послеопера ционном периоде у 89 % обследуемых 
пациентов от сутствовало обструктивное мочеиспуска-
ние. У остальных пациентов имелось снижение потока 
мочи I–II степени, не требовавшее оперативного ле-
чения.

Выпрямление полового члена у больных, опериро-
ванных в 1990-е годы осуществляли путем иссечения 
фиброзных тканей на вентральной поверхности поло-
вого члена и закрытия образовавшегося дефекта тка-
ней перемещением кожных лоскутов по Лимбергу. 
В большинстве случаев у пациентов, оперированных 
в раннем детстве, конечный результат оценен как хо-
роший. Однако были выявлены недостатки такого 
подхода. У 2 обследуемых отмечали рост волос в арти-
фициальной уретре (за счет включения кожи мошонки 
в сформированную уретральную трубку), что на про-
тяжении нескольких лет вызывало рецидивирующее 
течение уретрита, и камнеобразование в уретре, зна-
чительно снижающее качество жизни и потребовавшее 
неоднократных дополнительных операций.

От подобного метода выпрямления полового чле-
на в настоящее время отказались. Ему на смену при-
шли операции, в которых широко используют свобод-
ные лоскуты слизистой оболочки, взятые из ротовой 
полости. При этом слизистой оболочкой замещают 
дефект кожи на вентральной поверхности полового 
члена с последующим формированием артифициаль-
ной уретры [7, 9] или слизистую оболочку используют 
как вставку в узкую уретральную дорожку, что позво-
ляет создать уретру диаметра, соответствующего воз-
расту [1]. Подобные операции широко стали внедрять 
с начала 2000-х годов, перенеся их из хирургии уретры 
взрослых пациентов в педиатрическую практику. Таким 
образом, в основном пациенты, оперированные с ис-
пользованием слизистой оболочки щеки, еще не до-
стигли взрослого возраста, и мы не можем дать оконча-

тельную оценку результатов их лечения. Это вы зывает 
опасение при использовании данного метода. В этом 
случае для формирования уретры применяют ткань, 
не являющуюся гомологичной ткани полового члена, 
а из истории гипоспадиологии известно, что все слу-
чаи зафиксированного развития рака полового члена 
возникали при использовании негомологичных тканей 
[10]. Выкроенный из слизистой оболочки щеки лоскут 
плотно подшивают к кавернозным телам полового 
члена, что является обязательным условием его при-
живления. Таким образом, сформированная у ребенка 
уретральная трубка остается фиксированной к кавер-
нозным телам, а уретра лишается подвижности, необ-
ходимой для ее удлинения во время эрекции. И если 
у взрослых пациентов со сформировавшимся половым 
членом это не приводит к серьезным осложнениям, 
того как это скажется на половой жизни больных, опе-
рированных в детстве, пока не известно. При пластике 
свободными лоскутами всегда сохраняется риск на-
рушения кровообращения в трансплантате, который 
приводит к его некрозу. Кроме того, не следует забы-
вать, что для взятия лоскута мы используем дополни-
тельную операцию его забора, увеличивающую опера-
ционные риски.

На наш взгляд, недооцененным является приме-
нение внутреннего листка крайней плоти для выпрям-
ления полового члена. Данный метод предложил в 60-х 
годах ХХ века A. M. Cloutier, однако распространения 
он не получил [11]. Мы модифицировали эту опера-
цию и использовали ее для лечения 28 больных с тя-
желой формой гипоспадии. Заключается метод в сле-
дующем: на вентральной поверхности полового члена 
иссекают фиброзные ткани, чем достигают выпрямле-
ния полового члена; из внутреннего листка крайней 
плоти выкраивают лоскут в косо-поперечном направ-
лении (при таком расположении он имеет максималь-
но возможную длину) на питающей ножке и переводят 
вокруг ствола полового члена на его вентральную по-
верхность (рис. 5). Перемещенным лоскутом закрыва-
ют дефект тканей, образовавшийся после выпрямле-
ния полового члена. Лоскут вшивают между крыльями 
головки, что в дальнейшем, во время 2-го этапа опе-
рации, позволяет провести гландулопластику с урет-
рой, выведенной на верхушку головки полового члена 
диаметра, соответствующего возрасту. Пластику уре-
тры (2-й этап операции) осуществляют через 6–12 мес. 
Уретральную трубку формируют по методу Дюплея 
или Тирша на уретральном катетере 10–12 Сh.

Мы не получили ни одного осложнения после 1-го 
этапа оперативного лечения. Во всех случаях была 
сформирована достаточная площадка для проведения 
уретропластики, которую выполняли в большинстве 
случаев по Дюплею. В 4 случаях, когда произошло не-
которое смещение площадки, уретропластика прове-
дена по Тиршу, что не повлияло на конечный итог.
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Рис. 6. Использование 2 лоскутов для закрытия линии швов артифи-
циальной уретры: 1-м тонким лоскутом уретру закрывают на всем 
протяжении, включая головчатую ее часть, 2-м лоскутом дополни-
тельно закрывают зону первоначального расположения гипоспадиче-
ского меатуса

Рис. 5. После выпрямления полового члена: дефект на его вентральной 
поверхности закрыт лоскутом из внутреннего листка крайней плоти

При анализе результатов лечения гипоспадии 
на протяжении 45 лет мы отметили 2 периода, когда 
отмечалось значительное и резкое уменьшение обра-
зования уретральных свищей. Первый период (на ру-
беже 1980–1990-х годов) связан со сменой шовного 
материала с кетгута на синтетические монофиламент-
ные нити. Количество свищей в этот период уменьши-
лось с 24 до 12 %. Второй период – широкое и обяза-
тельное использование закрытия уретральных швов 
лоскутами из подкожных тканей крайней плоти, поло-
вого члена и мошонки. При катамнестическом иссле-
довании было выявлено, что в 30 % случаев образова-
ния свищей они находились в зоне первоначального 
расположения гипоспадического меатуса, что связано 
с нарушением кровообращения в этой зоне. При про-
ведении допплеровской флоуметрии кожи полового 
члена у больных гипоспадией было выявлено резкое 
снижение капиллярного кровообращения гипоспади-
ческого меатуса. Полученные данные позволили раз-
работать способ закрытия швов, артифициальной уре-
тры с использованием 2 перемещенных лоскутов (рис. 
6). Одним лоскутом, более тонким, выкроенным 
из подкожных тканей крайней плоти, закрывают ли-
нию швов на всем протяжении. Минимальная толщи-
на лоскута позволяет без труда выполнить пластику 
головки полового члена. Другим лоскутом – из тканей 
полового члена или мошонки – дополнительно закры-
вают как наиболее скомпрометированную зону распо-
ложения гипоспадического меатуса. В настоящее время 
закрытие линии швов является важнейшим этапом 

операции, зачастую занимающим больше времени, 
чем непосредственно уретропластика. Использование 
данного способа закрытия сформированной уретраль-
ной трубки позволило уменьшить количество свищей 
с 12 до 4 %. Внедрение вышеописанного метода фор-
мирования головки полового члена сократило коли-
чество свищей до 2 %.

Обсуждение и выводы
Анализ полученных данных при катамнестиче-

ском обследовании больных, оперированных по пово-
ду гипо спадии, позволяет сделать ряд выводов.

Отмечено, что у пациентов, которым не создавали 
головчатый отдел уретры, не было обструктивного мо-
чеиспускания, проблем в половой жизни (копуляция 
не нарушена), проблем с деторождением, желания 
оперироваться в настоящее время, но есть желание, 
чтобы в детстве меатус был бы выведен на головку по-
лового члена. Создание головки полового члена улуч-
шает форму струи мочи (отсутствие разбрызгивания) 
и формирует эстетически приемлемый внешний вид.

В настоящее время создание уретральной трубки 
при формировании головчатого отдела уретры выпол-
няют различными способами (методы Дюплея, Snod-
grass, Метью, двумоментные методы). Гландулопластику 
практически всегда осуществляют одинаково: сфор-
мированную уретральную трубку охватывают цирку-
лярно крыльями головки полового члена, создавая 
непрерывную муфту вокруг сформированного голов-
чатого отдела уретры. Однако в нормально сформиро-
ванной головке полового члена губчатая ткань никогда 
не охватывает уретру, и крылья головки не соприкаса-
ются между собой. Уретральная трубка как бы «подве-
шена» к вентральной поверхности головки. Функцио-
нальное значение этих анатомических взаимоотношений, 
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по-видимому, состоит в отсутствии добавочного со-
противления потоку мочи и спермы, наполненной 
кровью, ячеистой ткани головки.

Предложенная операция на сегодняшний день – 
единственный метод пластики головки полового чле-
на, который учитывает анатомическую особенность ее 
строения. Мы не сомневаемся, что могут появиться 
другие оперативные решения. На наш взгляд, главным 
принципом любой пластической операции является 
по возможности максимальное приближение к точно-
му анатомическому строению воссоздаваемого органа 
для лучшего восстановления его функции. При невоз-
можности сформировать головчатый отдел уретры 
(недостаток пластического материала, маленькие раз-
меры головки полового члена), когда операция может 
разрушить и деформировать ткани головки, гландуло-
пластика может быть отложена до пубертатного или 
постпубертатного периода.

Выпрямление полового члена остается проблемой, 
от решения которой зависит как функциональный, так 
и эстетический результат лечения больных гипоспади-
ей. Широкое применение для этих целей слизистой 
оболочки щеки вызывает у нас некоторое опасение 
по вышеприведенным причинам. Нам кажется, что по-
тенциал применения крайней плоти для этих целей 
не используется в полной мере.

Мы видим следующие преимущества применения 
внутреннего листка крайней плоти для выпрямления 
полового члена у детей с гипоспадией:

• используется ткань, наиболее идентичная уретраль-
ной;

• максимально сохраняется кровоснабжение лоскута;
• создается подвижная артифициальная уретра, 

что обеспечивает ее растяжение во время эрекции;
• достаточное количество пластического материала 

позволяет создавать уретру возрастного диаметра;
• двумоментный метод предоставляет возможность 

получить наилучший косметический результат, в том 
числе создать меатус на головке полового члена.
Вечной проблемой гипоспадиологии является об-

разование кожно-уретральных свищей. На протяже-
нии всего периода оперативного лечения гипоспадии 
предлагались различные способы уменьшения разви-
тия этого осложнения. Совершенствуются оператив-
ные методы, хирургические инструменты, способы 
отведения мочи, послеоперационные повязки, уточ-
няются оптимальный возраст проведения операции 
и сроки установки уретрального катетера, внедряются 
прецизионные техники операций и методы оптическо-
го увеличения и т. д. Все это имеет значение, так как 
использование наработанного хирургического опыта 
приводит к уменьшению числа осложнений. Однако 
значительное снижение свищеобразования мы отме-
тили только после внедрения нового шовного материала 
(разработка новых видов которого не входит в компе-

тенцию врача), совершенствования способа закрытия 
сформированной уретральной трубки дополнительны-
ми тканями, не создающего дополнительного, пусть 
даже незначительного, сопротивления потоку мочи.

Мы можем констатировать, что в настоящее время 
часто используемыми снова стали операции уретро-
пластики по принципу Дюплея, что подтвердил свои-
ми работами W. Snodgrass. Подобные вмешательства 
наиболее точно воссоздают нормальную анатомию по-
лового члена и, как следствие, являются самыми фи-
зиологичными, с минимальным числом послеопера-
ционных осложнений. Мы не видим большого 
прорыва в лечении гипоспадии, хотя совершенствова-
ние метода будет продолжаться, и один из путей улуч-
шения результатов лечения – разработка способов 
создания головки полового члена в соответствии с ее 
нормальным анатомическим строением. Прогнозируя, 
каким может быть шаг в развитии уретропластики, 
можно предположить, что мы вернемся к одномомент-
ным операциям, но на другом уровне, с использовани-
ем тканевой инженерии и применением искусственно 
созданной уретры. Это решит проблему с выпрямле-
нием полового члена и, возможно, предотвратит обра-
зование свищей при использовании искусственно со-
зданной ткани, закрывающей уретру лоскута.

Заключительная и, может быть, самая важная про-
блема современной гипоспадиологии – оценка полу-
ченных результатов лечения. Трудность заключается 
в том, что окончательный вывод об эффективности 
проведенной операции мы можем сделать только после 
достижения пациентом взрослого возраста. С учетом 
того, что в настоящее время большинство больных 
оперируют до 2-летнего возраста, должно пройти 15–
20 лет, прежде чем мы сможем в полной мере оценить 
эффективность лечения. Но даже в этом случае гипо-
спадиолог должен хотеть оценить свою работу, а па-
циент – дать согласие на проведение обследования. 
На наш взгляд, решить эту проблему могла бы общая 
база данных больных гипоспадией, доступная, с опре-
деленными ограничениями, всем зарегистрированным 
пользователям (врачам, оперирующим пациентов с гипо-
спадией, урологам поликлиник, в том числе взрослой 
сети). По созданной базе было бы возможно отследить 
судьбу пациента в любом возрасте, а также получить 
информацию о том, в какую клинику и с какой про-
блемой он обращался за медицинской помощью. 
Со временем мы бы увидели полную картину склады-
вающихся судеб подобных больных. С учетом стреми-
тельного роста частоты встречаемости данной патологии, 
что позволяет даже говорить об эпидемии гипоспадии, 
создание такой базы данных необходимо.

Единая база данных больных гипоспадией позво-
лит анализировать результаты лечения в отдаленном 
периоде, что поможет вносить обоснованные измене-
ния в концепцию реабилитации таких пациентов.
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Пластика мочеиспускательного канала с использованием 
аутологичных кератиноцитов на биодеградирующем матриксе 

у детей с проксимальными формами гипоспадии
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Е. В. Федорова1, П. А. Колосова1, О. С. Роговая3, Л. А. Стрелкина1

1Кафедра детской хирургии ГБОУ ВПО «Московский государственный медико-стоматологический университет 
им. А. И. Евдокимова»; Россия, 127473, Москва, ул. Делегатская, 20, стр. 1; 

2ГБУЗ «Морозовская детская городская клиническая больница Департамента здравоохранения г. Москвы»;  
Россия, 119049, Москва, 4-й Добрынинский переулок, 1/9; 

3ФГБУН «Институт биологии развития им. Н. К. Кольцова» РАН; Россия, 119334, Москва, ул. Вавилова, 26
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В статье представлены варианты реконструктивно-пластических операций на наружных гениталиях у детей с проксимальны-
ми формами гипоспадии. Описаны хирургические приемы, позволившие выполнить пластику промежностно-мошоночного отде-
ла уретры с применением аутологичных биоинженерных конструкций. Раскрыты технические приемы одноэтапного оператив-
ного пособия по пластике стволового отдела уретры. Использование аутологичных кератиноцитов на биодеградирующем 
матриксе является методом выбора при этапной пластике мочеиспускательного канала у детей с проксимальными формами 
гипоспадии. В условиях дефицита пластического материала, пригодного для моделирования протяженного мочеиспускательно-
го канала, этот метод позволяет исключить оволосение неоуретры и создать запас пластического материала, необходимого 
для дальнейшей реконструкции, тем самым уменьшить количество оперативных пособий и осложнений.

Ключевые слова: гипоспадия, реконструкция гениталий, детская урология, андрология, пластика уретры, биоинженерные тех-
нологии в медицине
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Urethroplasty using autologous keratinocytes on the biodegrading matrix in children with proximal hypospadias

A. K. Fayzulin1, I. V. Poddubnyy1, A. V. Kononov1, S. G. Vrublevskiy2, O. S. Shmyrov2,  
E. V. Fedorova1, P. A. Kolosova1, O. S. Rogovaya3, L. A. Strelkina1
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The paper presents the types of reconstructive plastic surgery of the external genitalia in children with proximal hypospadias. It describes 
surgical techniques that could perform perineoscrotal plasty using autologous bioengineering designs. The techniques of one-stage surgical 
aid for urethral trunk plasty are unveiled. The application of autologous keratinocytes on the biodegrading matrix is the method of choice 
during stepwise urethroplasty in children with proximal hypospadias. When a plastic material suitable for modeling an extensive urethra 
is hard to get, this method makes it possible to avoid hair growth in the neourethra and to create a reserve for the plastic material that is nec-
essary for further repair, thereby reducing the number of surgical aids and complications.

Key words: hypospadias, the reconstruction of the genitals, pediatric urology, andrology, urethroplasty, bioengineering technologies in medicine

Введение
Гипоспадия является одной из наиболее часто 

встречаемых урогенитальных мальформаций у маль-
чиков [1–3]. Хирургическая коррекция гипоспадии 
остается актуальной проблемой современной пласти-
ческой генитальной хирургии в связи с высокой часто-
той рождения детей с гипоспадией и большим процен-
том послеоперационных осложнений [4].

За последние 30 лет отмечается прогрессивный рост 
числа новорожденных мальчиков с гипоспадией. Если 
во 2-й половине XX века распространенность порока 
варьировала от 1:500 до 1:600 новорожденных маль-
чиков, то в настоящее время – от 1:100 до 1:125. Причи-
ны возникновения гипоспадии разнообразны. Однако 
единым патогенетическим механизмом является на-
рушение продукции или метаболизма андрогенов [4].



86

АНДРОЛОГИЯ 2И ГЕНИТАЛЬНАЯ ХИРУРГИЯ
ТОМ 17 / VOL. 17
2 0 1 6

ANDROLOGY
AND GENITAL SURGERY

О
р

и
г

и
н

а
л

ь
н

ы
е

 
с

т
а

т
ь

и

86

По данным различных авторов, процент после-
операционных осложнений, возникающих в зависи-
мости от тяжести порока, варьирует от 15  до 70 %, что, 
в свою очередь, обусловило поиск новых методов кор-
рекции гипоспадии. До сих пор не выработан оптималь-
ный метод лечения, и поиск хирургических вариантов 
оперативной коррекции гипоспадии продолжается. 
Сегодня известно более 200 методов лечения данного 
порока [5]. Особую трудность вызывает коррекция про-
ксимальных форм гипоспадии у детей, что связано 
с технической сложностью оперативных пособий и, со-
ответственно, высоким риском послеоперационных 
осложнений.

Благодаря новым технологиям (использование со-
временного микрохирургического инструментария, 
би нокулярной оптики, атравматичного шовного ма-
териала) удалось значительно снизить риск послеопе-
рационных осложнений. И все же, несмотря на про-
гресс в этой области, при тяжелых формах гипоспадии, 
по данным различных авторов, частота осложнений 
нередко превышает 35 %. Наиболее распространенны-
ми послеоперационными осложнениями при данной 
патологии являются свищи и стенозы артифициальной 
уретры, реже возникают лизис неоуретры, синдром 
«короткой уретры», рецидив искривления ствола по-
лового члена, требующие дополнительного оператив-
ного вмешательства [6]. В результате формирования 
неоуретры с использованием кожи, несущей волося-
ные фолликулы, в качестве пластического материала 
часто возникает рост волос в просвете неоуретры. При 
этом в артифициальной уретре создаются условия для 
инкрустации волос с последующим образованием кон-
крементов, которые, в свою очередь, вызывают разви-
тие инфравезикальной обструкции, уретритов, проста-
титов, орхоэпидидимитов. Ситуация усугубляется еще 
и тем, что в процессе решения данной проблемы хирур-
гам приходится иссекать артифициальную уретру, по-
раженную конкрементами, и возвращаться к первона-
чальной локализации гипоспадического меатального 
отверстия уретры, но уже в условиях дефицита пласти-
ческого материала [7].

Материалы и методы
На базе кафедры детской хирургии Московского 

государственного медико-стоматологического универ-
ситета им. А. И. Евдокимова в период с 2004 по 2013 г., 
а также Морозовской детской городской клинической 
больницы в период с 2014 по сентябрь 2015 г. были 
прооперированы 78 детей в возрасте от 7 месяцев 
до 17 лет с диагнозами промежностной и мошоночной 
форм гипоспадии.

Больных разделили на 2 группы: 1-я группа (n = 48) – 
пациенты с промежностной формой гипоспадии и 2-я 
(n = 30) – с мошоночной формой. Всем детям опера-
тивное вмешательство, направленное на коррекцию 

порока, выполняли впервые. Плановую операцию боль-
шинству детей проводили в возрасте до 1,5 года, как 
принято в международной практике. Задачей вмеша-
тельства являлась реконструкция промежностно-мошо-
ночного отдела уретры с использованием аутологичных 
кератиноцитов на биодеградирующем матриксе с по-
следующей этапной реконструкцией стволового отде-
ла по методу onlay-tube.

Результаты клинических исследований рассматри-
вали в ближайшем и отдаленном послеоперационных 
периодах. На каждом этапе оценивали функциональ-
ное состояние полового члена, изменение общего сос-
тояния больных, их психоэмоционального статуса, 
а также послеоперационные осложнения.

Ход операции
Источником аутологичных кератиноцитов, явля-

ющихся основой эквивалента уретры, служила кожа 
пациента. Забор кожного лоскута возможен из любой 
зоны, даже содержащей волосяные фолликулы, так как 
в процессе культивирования клеток в условиях лабо-
ратории все волосяные фолликулы элиминируются [8].

Под аппаратно-масочным наркозом мы иссекали 
лоскут кожи без подкожно-жировой клетчатки разме-
ром 1,0 × 0,5 × 0,5 см в наиболее незаметном для паци-
ента и окружающих месте в проекции линии Пфан-
ненштиля (рис. 1).

Затем проводили гемостаз и ушивание дна раны 
с последующим наложением косметического шва по-
липропиленовой нитью 5/0 (рис. 2). Косметический 
шов всем пациентам снимали на 7-е послеоперацион-
ные сутки.

Кожный лоскут помещали в раствор среды для 
транспортировки следующего состава: среда М199 с ан-
тибиотиками (гентамицин 0,16 мг/мл или бензилпе-
нициллин 2000 ЕД/мл и стрептомицин 1 мг/мл) и до-

Рис. 1. Этап иссечения кожного лоскута
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ставляли в лабораторию, где в дальнейшем выделяли 
и культивировали клетки кожи.

Получение живого эквивалента уретры в лаборатор-
ных условиях. Биоптат тщательно промывали раствором 
Хэнкса с антибиотиками (гентамицин 0,16 мг/мл 
или бензилпенициллин 2000 ЕД/мл и стрептомицин 
1 мг/мл). Далее лоскут разрезали с помощью пинцета 
и скальпеля на полоски размером 3 × 10 мм и погру-
жали в 0,125 % раствор диспазы в среде DMEM для 
ферментирования (рис. 3). Процесс инкубации состав-
лял 16–20 ч при температуре +4 °С [9].

Следующим этапом отделяли эпидермис от дермы 
по линии базальной мембраны (рис. 4). Далее в целях 
дезагрегирования эпидермис помещали в раствор 
трипсина (0,25 %) в смеси с фосфатно-солевым буфер-
ным раствором (1:1) [8, 9]. Инкубировали в течение 
10–15 мин при температуре +4 °С. После этого жид-
кость тщательно пипетировали до получения однород-
ной клеточной суспензии [10].

Полученную суспензию эпидермальных кератино-
цитов отфильтровывали через нейлоновый фильтр, 
а затем осаждали центрифугированием. Осадок суспен-
дировали и высевали в пластиковые флаконы (Costar) 
в концентации 200 тыс. клеток на 1 мл среды. Первичные 
кератиноциты помещали в СО2-инкубатор и выращи-
вали в полной питательной среде в течение 3–4 сут 
до формирования многоклеточных колоний [9, 11–24].

Для переноса выращенных кератиноцитов в об-
ласть трансплантации использовали тонкую желати-
новую подложку (губка Spongostan толщиной 0,3 мм). 
Кератиноциты снимали с поверхности культурального 
флакона с помощью раствора трипсина в смеси с раст-
вором Версена (1:1) по стандартной методике. При 
посеве в такой высокой концентрации кератиноциты 
на подложке можно трансплантировать уже на 3-и сут-
ки после формирования трансплантата.

Операция по реконструкции промежностно-мошо-
ночного отдела уретры с использованием аутологичных 
кератиноцитов на биодеградирующем матриксе. Опе-
рацию начинали с наложения нити-держалки на кожу 
головки полового члена. На вентральной поверхности 
мошонки производили U-образный разрез с окаймлени-
ем гипоспадического меатального отверстия по прокси-
мальному краю (рис. 5).

Ширину лоскута выбирали индивидуально в зави-
симости от расположения волосяных фолликулов, ви-
зуализацию которых осуществляли под оптическим 
увеличением (рис. 6). Вершины (дистальные края) 
разрезов также подбирали индивидуально в зависимос-
ти от расположения гипоспадического меатуса до пено-
скротального угла.

Далее выполняли широкую мобилизацию мягких 
тканей латерально от разреза и вглубь до эректильной 
ткани собственной уретры (рис. 7).

Проводили тщательный гемостаз с использованием 
микрохирургического пинцета в целях минимизации 

Рис. 4. Процесс разделения эпидермиса и дермыРис. 2. Вид пациента после наложения косметического шва в надлоб-
ковой области

Рис. 3. Процесс ферментирования кожных лоскутов
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площади ожога. Затем вскрывали контейнер, содержа-
щий имплантат, который переносили 2 пинцетами 
на манипуляционный стол (рис. 8).

Из имплантата выкраивали прямоугольный лоскут, 
длина которого соответствовала созданной ранее урет-
ральной площадке. Ширина лоскута варьировала в за-
висимости от диаметра формируемого канала.

Через гипоспадическое меатальное отверстие урет-
ры в полость мочевого пузыря устанавливали катетер 
Нелатона 10 Ch, который фиксировали 2 плотными 
узловыми швами: 1-м – в области вершины разреза, 
2-м – к головке полового члена для минимизации его 
под вижности.

Выкроенный лоскут с кератиноцитами, обращен-
ными в сторону просвета неоуретры, укладывали в зо-
ну интереса и фиксировали несколькими узловыми 
швами полидиаксаноновой нитью 7/0 (рис. 9).

Мобилизованные подкожные ткани послойно уши-
вали над артифициальной уретрой непрерывным швом 
полидиаксаноновой нитью 7/0 (рис. 10).

Рис. 5. Окаймление гипоспадического меатального отверстия 
по проксимальному краю: 1 – U-образный разрез, 2 – окаймление 
гипоспадического меатального отверстия, 3 – проксимальный край

Рис. 6. Схема выполнения разреза в промежностно-мошоночной зоне: 
1 – ширина лоскута, 2 – волосяные фолликулы, 3 – дистальные края 
разрезов, 4 – пеноскротальный угол

1
2
3

1

2

4
3

Рис. 7. Вид промежностно-мошоночной зоны после широкой моби-
лизации тканей, окружающих уретральную площадку: 1 – широкая 
мобилизация

Рис. 8. Вид имплантата с нанесенным на поверхность аутологичным 
клеточным компонентом

1

Рис. 9. Процесс фиксации аутологичного имплантата: 1 – узловые швы

1
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1

Следующим этапом на кожу накладывали непре-
рывный обвивной шов от неомеатального отверстия 
уретры до проксимального угла раны (рис. 11).

Операцию завершали наложением стерильной да-
вящей повязки на мошонку. На рис. 12 показан вид 
пациента через 1 мес после пластики промежностно-
мошоночного отдела уретры.

Таким образом, применение живого эквивалента 
уретры (аутологичных кератиноцитов на биодегра-
дирующем матриксе) позволило провести этапную 
пластику промежностно-мошоночного отдела уретры 
без использования в качестве пластического материа-
ла кожи, содержащей волосяные фолликулы, и создать 
запас местных тканей, применение которых возможно 
для выполнения дальнейшей уретропластики стволо-
вого отдела полового члена по технологии onlay-tube.

Пластика стволового отдела уретры по методу 
onlay-tube. Операцию начинали с наложения нити-дер-
жалки на кожу головки полового члена (монофила-

ментная нерассасывающаяся нить 5/0 на атравма-
тичной игле), которая в последующем служила для 
фиксации уретрального катетера Нелатона в после-
операционном периоде.

После пластики промежностно-мошоночного от-
дела уретры с использованием аутологичных керати-
ноцитов на биодеградирующем матриксе меатальное 
отверстие уретры у всех пациентов располагалось в пе-
носкротальном углу (рис. 13).

Выполняли окаймляющий разрез вокруг меаталь-
ного отверстия с отступом 3–5 мм от отверстия уретры. 
Далее разрез продлевали по средней линии на вент-
ральной поверхности полового члена до венечной бо-
розды (рис. 14).

Рис. 10. Вид после ушивания тканей: 1 – линия непрерывного шва

Рис. 11. Вид после наложения непрерывного шва на кожу: 1 – непре-
рывный обвивной шов на коже Рис. 12. Вид пациента через 1 мес после пластики промежностно-

мошоночного отдела уретры

Рис. 13. Расположение меатального отверстия уретры в пеноскро-
тальном углу

1
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Затем делали разрез вокруг головки полового члена 
с отступом 5–9 мм от венечной борозды до фасции 
Buck, избегая ранения сосудисто-нервного пучка (рис. 15).

Кавернозные тела мобилизовывали до основания 
полового члена с этапным проведением гемостаза на 
максимально щадящих режимах диатермокоагуляции 
(рис. 16).

Дисплазированная ткань спонгиозного тела и хор-
да, деформирующая половой член, иссекались от гипо-
спадического меатуса до венечной борозды. Затем 
выполняли тщательный гемостаз освобожденной по-
верхности кавернозных тел (рис. 17).

Всем пациентам интраоперационно проводили тест 
искусственной эрекции в целях выявления степени кур-
ватуры ствола полового члена путем пункционного 
введения в кавернозные тела раствора 0,9 % хлорида 
натрия. Во всех случаях мы наблюдали вентральное 
искривление той или иной степени, требующее устра-
нения (рис. 18).

Для устранения вентральной деформации выпол-
няли наложение плицирующих швов на белочную обо-
лочку по дорсальной поверхности ствола полового 
члена (по R. Nesbit). При пликации использовали не-
рассасывающуюся монофиламенную нить 4/0–5/0 на 
атравматической игле (рис. 19). Данную процедуру, как 

Рис. 17. Иссечение дисплазированных тканей на вентральной поверх-
ности полового члена

Рис. 18. Искривление кавернозных тел, выявленное при выполнении 
теста искусственной эрекции

Рис. 14. Разрезы на вентральной поверхности полового члена

Рис. 15. Окаймляющий разрез вокруг головки полового члена

Рис. 16. Процесс мобилизации кавернозных тел
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правило, проводили с 2 контралатеральных сторон для 
симметричной коррекции искривления кавернозных тел.

Для достоверного подтверждения устранения кур-
ватуры выполняли контрольный тест искусственной 
эрекции (рис. 20), после которого срезали излишки 
нитей. При наличии нескольких уровней искривления 
полового члена данную процедуру повторяли в зоне 
интереса.

Максимальную длину создаваемого мочеиспус-
кательного канала определяли, исходя из запаса плас-
тического материала, индивидуальных особенностей 
и топики волосяных фолликулов, визуализация кото-
рых возможна только при использовании оптического 
увеличения.

Фигурная форма выкраиваемого лоскута для со-
здания непосредственно канала уретры – одна из от-
личительных особенностей данной операции, которая 

Рис. 19. Расправление кавернозных тел методом пликации Рис. 21. Фигурная форма выкраиваемого лоскута

Рис. 22. Схема сопоставления краев раны для создания косого анастомоза

Рис. 20. Контрольный тест искусственной эрекции

1
1

22

2 2
3 3

3

продиктована различными эластическими свойствами 
тканей (рис. 21).

Создавая неоуретру и используя лоскут, по форме 
напоминающий двояковогнутую линзу, мы можем мо-
делировать канал идеальной цилиндрической формы 
без участков расширения и избегать такого послеопе-
рационного осложнения, как веретеновидное расши-
рение неоуретры. Техника наложения проксимального 
анастомоза также позволяет создать косой анастомоз 
в целях профилактики образования стенозов. На рис. 22 
представлена схема сопоставления краев раны для со-
здания косого анастомоза.

Следующим этапом мобилизовывали кожу, окру-
жающую лоскут. Мы полагаем, что успех операции 
во многом зависел от деликатного обращения с кожей 
создаваемого канала благодаря сохранению ее макси-
мального кровоснабжения (рис. 23).

В центре проксимального края разреза создавали 
отверстие, диаметр которого должен быть достаточным 
для свободной транспозиции полового члена и сохра-
нения нормального кровотока в сосудисто-нервном 
пучке (рис. 24).
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При формировании анастомоза и тубуляризации 
лоскута мы использовали полидиаксаноновую нить 
7/0, поскольку она обладает необходимыми прочно-
стью и элас тичностью. Пластику уретры производили 
субдермальным непрерывным швом методом возврат-
ного шва (back-step) (рис. 25).

Вначале накладывали анастомоз между кожным 
лоскутом и меатальным отверстием уретры с последу-
ющим проведением уретропластики (рис. 26). Внеш-
ний вид созданной неоуретры показан на рис. 27.

В случаях, когда запас пластического материала 
позволял сформировать искусственную уретру до вер-
шины полового члена, гланулопластику выполняли 
по методу Hendren (рис. 28).

В целях уменьшения вероятности образования 
уретральных свищей в области проксимального ана-
стомоза проводили перемещение прилежащих тканей 
и укрытие зоны интереса (рис. 29).

При кожной пластике вокруг ствола полового чле-
на мы выполняли деликатную мобилизацию кожи 

Рис. 24. Формирование отверстия в лоскуте для транспозиции нео-
уретры на вентральную поверхность полового члена

Рис. 23. Мобилизация кожи Рис. 25. Процесс наложения проксимального анастомоза

Рис. 26. Уретропластика

Рис. 28. Гланулопластика

Рис. 27. Внешний вид неоуретры

с использованием микрохирургических инструментов, 
позволивших сохранять крупные сосуды, питающие 
неоуретру (рис. 30).
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Рис. 31. Кожная пластика

Рис. 32. Внешний вид полового члена на 10-е послеоперационные сутки

Рис. 29. Многослойное укрытие проксимального анастомоза

Рис. 30. Сохранение сосудов, питающих неоуретру

В каждом случае кожную пластику проводили ин-
дивидуально без натяжения тканей для профилактики 
ишемических явлений (рис. 31).

После операции детям накладывали циркулярную 
компрессионную повязку, которую желательно было 
не снимать в течение 10 дней. На рис. 32 показан внеш-
ний вид полового члена через 10 дней после операции.

Курация пациентов в послеоперационном периоде. 
Постоянный анализ результатов хирургических мето-
дов лечения, основанный на оценке послеоперацион-
ных осложнений, позволил выработать тактику веде-
ния пациентов в послеоперационном периоде.

Периоды реабилитации детей после пластики про-
межностно-мошоночного и стволового отделов уретры 
имеют ряд отличий. Продиктовано это, прежде всего, 
объемом оперативного пособия и особенностями ухо-
да и контроля за пациентом.

Важным аспектом комфортной для пациента реа-
билитации является позитивный психоэмоциональный 
настрой родителей, тщательность в уходе и кормлении 
детей, что, несомненно, положительно сказывается 
на поведении ребенка в стационаре. Особое внимание 
уделяется функционированию трансуретрального ка-
тетера. С учетом деликатности реконструированных 
тканей, особенно после пластики уретры с использо-
ванием биоинженерных структур, смена катетера мог-
ла привести к травматизации биоинженерной конст-
рукции.

При возникновении дискомфорта или болевого 
синд рома назначали нестероидные противовоспалитель-
ные средства в возрастной дозировке. В целях профилак-
тики воспалительных осложнений после реконструкции 
уретры детям назначали курс противомикробной или 
антибактериальной терапии в возрастной дозировке. 
Предпочтение отдавали сульфаниламидам (бисептол) 
или цефалоспоринам 1-го поколения (цефазолин). 
После реконструкции промежностно-мошоночного 
отдела уретры пациентам выполняли систематическую 
обработку линии послеоперационного шва раствором 
анти септика повидон-йод ежедневно до 5 раз в день 
до полного заживления. Комбинированное использо-
вание данных препаратов, с нашей точки зрения, яв-
ляется эффективной и достаточной профилактикой 
микробно-воспалительных осложнений в зоне опера-
тивного вмешательства.

Детям после реконструкции стволового отдела урет-
ры накладывали циркулярную эластичную повязку 
с глицерином, которую желательно было не снимать 
на протяжении 7–10 дней при отсутствии клинических 
признаков кровотечения или микроциркуляторных 
нарушений. В противном случае повязку ослабляли. 
Головку полового члена обрабатывали стерильным хо-
лодным раствором глицерина до полного промокания 
повязки на протяжении всего периода госпитализации 
с периодичностью в 5–6 ч, а также при появлении 
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Рис. 34. Вид пациента после реконструкции гениталий по описанной двухэтапной методике

эрекции, вызывающей дискомфорт у ребенка. Бла-
годаря антисептическим и противоотечным свойст-
вам глицерина раствор помогает вернуть коже эла-
стичность практически в стерильных условиях 
и снизить болевые ощущения у детей при удалении 
бандажа.

Уретральный катетер удаляли на 7–12-е сутки в за-
висимости от степени заживления послеоперацион-
ных швов. После этого дети самостоятельно мочились 
широкой струей.

Выписку пациентов из стационара осуществляли 
в день удаления уретрального катетера с рекомендаци-
ями по амбулаторному лечению. Терапию проводили 
на протяжении 10 дней с соблюдением домашнего ре-
жима. Она включала в себя курс уросептиков в воз-
растной дозировке и местное применение антисептика 
(повидон-йод). Косметический кожный шов удаляли 
на 15–20-е послеоперационные сутки.

Результаты
Большинство пациентов были прооперированы 

в возрасте 6–18 месяцев (рис. 33). В этом возрасте дети 
испытывают наименьший психоэмоциональный стресс 
и вскоре забывают о перенесенном оперативном вме-
шательстве, быстро переходя к активной жизни.

Статистически значимых различий между 2 фор-
мами гипоспадии в зависимости от возраста не выяв-
лено (р = 0,62).

Все послеоперационные осложнения при рекон-
струкции промежностно-мошоночного отдела уретры 
с использованием аутологичных кератиноцитов на био-
деградирующем матриксе мы наблюдали в период 
2004–2007 гг. и, как нам кажется, были сопряжены 
с поиском метода оперативного лечения и оптимиза-
цией послеоперационного ухода за пациентами.

Результаты пластики промежностно-мошоночного 
отдела уретры. В 2,6 % случаев мы наблюдали точеч-

Рис. 33. Гистограмма распределения пациентов по возрасту и формам 
гипоспадии

До 1      1–2       2–3      3–4       4–5      5–7      7–10  10–17 
Возраст, лет

60,0 

50,0 

40,0 

30,0 

20,0 

10,0 

0

50,0

31,3

14,6

3,3

40,0

12,5

3,3 3,3 4,2 2,1

35,4

   Промежностная
   Мошоночная

Чи
сл

о 
па

ци
ен

то
в 

в 
пр

оц
ен

тн
ом

 
со

от
но

ш
ен

ии
 д

ля
 2

 ф
ор

м
 п

ат
ол

ог
ии

ный свищ уретры, который через 7 мес был успешно 
иссечен при пластике висячего отдела уретры по ме-
тоду Smith. У 1 (1,3 %) ребенка в послеоперационном 
периоде (через 3 мес после удаления уретрального ка-
тетера) был отмечен стеноз меатального отверстия 
уретры, потребовавший проведения 4-кратного еже-
недельного бужирования уретры (размер бужа 11,5 Ch). 
У 1 (1,3 %) пациента с промежностной формой гипо-
спадии наблюдали расхождение дистальных краев ра-
ны протяженностью до 4 мм при сохранности прокси-
мального участка реконструированной уретры.

Результаты пластики стволового отдела уретры. 
В результате реконструкции стволового отдела уретры 
по технологии onlay-tube в послеоперационном пери-
оде выявлены осложнения, потребовавшие дополни-
тельного оперативного вмешательства: у 4 (5,13 %) 
пациентов – точечные свищи уретры из области прок-
симального анастомоза, у 3 (3,85 %) – веретеновидное 
расширение стволового отдела уретры.

В 91 % случаев достигнут хорошие косметический 
и функциональный результаты оперативного лечения 
(рис. 34).
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Урофлуометрия                Результаты

Максимальная скорость потока 36 мл/с
Время максимальной скорости 6 с
Объем выделенной мочи  233 мл
Время потока   13 с
Время мочеиспускания  13 с
Время задержки   8 с
Средняя скорость потока  18 мл/с

       1000

V, мл

                0
             50

Q

                0
Время        00:00                                                         00:05                                                                 00:10                                                                00:15

У 7 (9 %) пациентов в связи с дефицитом пластиче-
ского материала компенсация стволового отдела уретры 
была возможна только до венечной борозды полового 
члена, что потребовало дополнительного оперативно-
го вмешательства. Этой группе больных удавалось 
мочиться стоя, без явлений инфравезикальной обструк-
ции, ствол полового члена был сформирован без приз-
наков вентральной деформации и грубых рубцов на 
поверхности. Результат данного этапа лечения пред-
полагает полную функциональную реабилитацию. 
Однако родителей ставили в известность о возмож-
ности дополнительной коррекции в целях достижения 
максимального косметического результата – пластики 
головчатого отдела уретры, иссечения возможных 
излишков кожи, рубцов на поверхности полового чле-
на, устранение стволо-мошоночной транспозиции или 
расщепленного типа мошонки.

Уретропластику дистальной части уретры у 5 (71,4 %) 
пациентов выполнили по технологии Snodgrass (TIP), 
у 2 (28,6 %) – по Methieu. После дополнительного опе-
ративного вмешательства были достигнуты хорошие 
косметический и функциональный результаты. Ослож-
нений после данных оперативных пособий не наблю-
далось.

Результаты урофлоуметрических исследований, 
выполненных через 12 мес после завершающего этапа 
реконструкции, позволили судить о нормокинетиче-
ском типе кривой мочеиспускания (рис. 35).

Во всех случаях у пациентов отмечали полноцен-
ную эрекцию, как правило в ночное и утреннее время, 
в послеоперационном периоде.

Таким образом, предложенные в нашей клинике ме-
тоды реконструкции наружных гениталий у детей с прок-
симальными формами гипоспадии позволяют добиться 
значительного уменьшения послеоперационных ослож-
нений в сочетании с хорошими косме тическим и функ-
циональным результатами операций и являются выбора 
при коррекции проксимальных форм гипоспадии.

Выводы
• Применение живого эквивалента уретры (аутоло-

гичных кератиноцитов на биодеградирующем 
матриксе) позволяет провести этапную пластику 
промежностно-мошоночного отдела уретры без 
использования в качестве пластического мате-
риала кожи, содержащей волосяные фолликулы. 
Данный метод реконструкции мочеиспускатель-
ного канала исключает развитие осложнений, со-
пряженных с ростом волос в просвете неоурет ры 
(инкрустация волос с последующим образованием 
конкрементов, вызывающих развитие инфравези-
кальной обструкции, уретритов, проста титов, орхо-
эпидидимитов).

• Использование методов тканевой инженерии по-
зволяет сохранить запас пластического материала 
для последующих этапных операций по реконст-
рукции висячего отдела уретры и полового члена.

• Неоспоримым достоинством данного оперативно-
го пособия является простота его выполнения.

• Метод пластики мочеиспускательного канала тка-
неинженерными технологиями позволяет имплан-
тировать в зону интереса аутологичный клеточный 

Рис. 35. Урофлуометрия 13-летнего пациента с промежностной формой гипоспадии через 10 лет после завершающего этапа операции
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состав, минимизирующий развитие грубого руб-
цового процесса, и, тем самым, снизить процент 
стенотических трансформаций задней уретры.

• Многослойное укрытие реконструированного про-
межностно-мошоночного отдела уретры местными 
тканями значительно снижает риск образования 
уретральных свищей.

• Культивирование аутологичных биоматериалов воз-
можно лишь квалифицированными кадрами в ла-
бораториях, оснащенных современным высоко-
технологичным оборудованием.

• Благодаря мобилизации кавернозных тел до осно-
вания полового члена метод onlay-tube позволяет 
полностью иссечь соединительнотканную хорду, 
вызывающую курватуру, и выполнить расправле-
ние кавернозных тел.

• Тубуляризируемый кожный лоскут дорзальной по-
верхности ствола полового члена не содержит во-
лосяных фолликулов и не вызывает осложнений, 
связанных с ростом волос в просвете неоуретры.

• Реконструированный стволовой отдел уретры име-
ет способность к дальнейшему росту, минимизируя 
ослож нение, описанное в литературе как «синдром 
короткой уретры».

• Благодаря 2 широким сосудистым пучкам сохра-
няется полноценное кровоснабжение неоуретры, 
что, в свою очередь, снижает риск послеопераци-
онных ос ложнений, связанных с ишемией тканей.

• Модифицированная техника наложения прокси-
мального анастомоза по типу onlay-tube практически 
ис  клю чает вероятность его стенозирования.

• Кожный лоскут для создаваемой неоуретры имеет 
форму двояковогнутой линзы, что снижает риск 
веретеновидного расширения неоуретры.

• Дезадаптация линии уретрального шва, обращен-
ного в сторону кавернозных тел полового члена, 
минимизирует риск образования свищей уретры 
на всем протяжении.

• Выполнение послойного укрытия проксималь ного 
анастомоза местными тканями позволяет значи-
тельно снизить риск образования свищей уретры.

• Использование катетера Нелатона в целях дерива-
ции мочи пациентов с тяжелыми формами гипо-
спадии на каждом этапе реконструктивно-пласти-
ческой операции не изменило тактики лечения 
детей в послеоперационном периоде и позволило 
отказаться от применения эпицистостомического 
дренажа.
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Варикоцеле – патология, которой страдают около 15 % мужчин. С ним ассоциированы до 30 % всех случаев мужского бесплодия. 
Роль сопутствующих инфекций урогенитального тракта (УГТ) при бесплодии в сочетании с варикоцеле недостаточно изучена.
Цель работы – оценка влияния бактериально-вирусных инфекций УГТ на показатели эякулята у пациентов с бесплодием и ва-
рикоцеле.
Обследованы 49 больных бесплодием и варикоцеле и 26 практически здоровых мужчин, обратившихся для профилактического 
обследования. При исследовании эякулятов и соскобов из уретры среди 49 пациентов был выявлен высокий уровень инфицирован-
ности УГТ бактериальными (30,6 %) и вирусными (14,3 %) патогенами. Количественный анализ вирусной ДНК показал, что 
концентрация герпес-вирусов в эякуляте была высокой (> 3 lg10/мл). При детальном изучении спермограмм обнаружено, что у па-
циентов с бесплодием и варикоцеле все основные показатели были снижены по сравнению с аналогичными данными у здоровых 
мужчин; присутствие инфекционных агентов оказывало дополнительное статистически значимое ухудшение качества эякуля-
та. По данным спермиологического исследования установлено повышенное количество сочетанных форм патозооспермии (асте-
нотератозооспермия, олиготератозооспермия, олигоастенотератозооспермия) у пациентов с бесплодием, варикоцеле и бакте-
риально-вирусной инфекцией УГТ по сравнению с неинфицированными пациентами с бесплодием и варикоцеле.
При мужском бесплодии, ассоциированном с варикоцеле, можно рекомендовать проведение лабораторной диагностики бакте-
риальных и вирусных патогенов, наиболее часто встречающихся в УГТ мужчин даже при отсутствии клинических признаков 
инфекции. Количественный анализ патогенов в УГТ, выполненный до лечения варикоцеле, позволит определить необходимость 
этиотерапии скрытой инфекции.

Ключевые слова: мужское бесплодие, варикоцеле, инфекция урогенитального тракта, показатель спермограммы, форма пато-
зооспермии
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Varicocele, a pathology developing in 15 % males, is associated with 30 % male infertility cases. The role of urogenital infections coinciding 
with varicocele in infertile men has not been studied in sufficient detail.
Objective: to examine the effects of bacterial and viral infections on ejaculate parameters in infertile patients with varicocele.
The study included 49 patients with infertility and varicocele and 26 healthy males undergoing prophylactic medical examination. High-
level infection was recorded after examination of ejaculates and urethral scrapes of 49 patients: bacterial (30.6 %) and viral (14.3 %) 
pathogens. Quantitative analysis of viral DNA showed high contamination of ejaculates with herpes viruses (> 3 lg10/ml). Detailed analysis 
of spermatograms demonstrated a decrease in all basic parameters in patients with varicocele and infertility compared with those in healthy 
subjects. The presence of infectious agents had a statistically significant negative effect on ejaculate parameters. Spermiological examination 
revealed high level of sperm abnormalities (astenozoospermia, oligoteratozoospermia, and oligoastenoteratozoospermia) in patients with 
infertility, varicocele and bacterioviral infection of urogenital tract compared with uninfected infertile patients with varicocele.
Laboratory tests for bacterial and viral infections should be recommended in infertility associated with varicocele even in the absence 
of clinical signs of these infections. Quantitative analysis of urogenital pathogens allows one to determine the necessity of etiotherapy of hid-
den infection and to monitor the effectiveness of treatment.

Key words: male infertility, varicocele, urogenital infection, spermogram parameter, pathozoospermia

Введение
Бесплодие – актуальная проблема биологии и ме-

дицины, которая затрагивает от 12 до 20 % семейных 
пар в мире. Приблизительно в 50 % случаев причиной 
бесплодия является мужской фактор [1]. Несмотря на 
многочисленные исследования, этиология мужского 
бесплодия часто остается неизвестной [2–4]. Варико-
целе – патология, которой страдают около 15 % муж-
чин [5, 6], и согласно имеющимся данным с ним ассо-
циированы до 30 % всех случаев мужского бесплодия [7]. 
В настоящее время для лечения варикоцеле использу-
ют несколько различных методов, однако успех дости-
гается далеко не всегда. Проведен метаанализ резуль-
татов 36 опубликованных работ, в которых сравнивали 
уровень спонтанных беременностей, наступивших 
после лечения варикоцеле, и количество постопера-
ционных осложнений. В зависимости от использован-
ного метода оба показателя статистически значимо 
различались, но лучшие результаты лечения бесплодия 
не достигали 50 % [8, 9].

Мы считаем, что одной из возможных причин не-
удачных исходов лечения бесплодия, сочетанного с ва-
рикоцеле, могут быть сопутствующие инфекции урогени-
тального тракта (УГТ). Такое предположение основано 
на результатах, показавших, что присутствие бактерий 
[10] и вирусов [11, 12] в УГТ мужчин при отсутствии 
клинически выраженных признаков инфекционного 
заболевания негативно влияет на показатели спермы 
и фертильность. Данных в литературе, подтверждающих 
или опровергающих сделанное предположение, нет.

Цель работы – оценка влияния бактериально-
вирусных инфекций УГТ на показатели эякулята у па-
циентов с варикоцеле и бесплодием.

Материалы и методы
Пациенты. В исследование были включены 75 па-

циентов, обратившихся для обследования в Медико-
генетический научный центр, Клиническую больницу 
№ 84 и Медсанчасть № 170 в период 2013–2015 гг. 

В результате клинико-лабораторного анализа у 49 па-
циентов (средний возраст 30,2 ± 4,9 года) было обна-
ружено первичное бесплодие и варикоцеле. Группу 
сравнения составили 26 практически здоровых муж-
чин (средний возраст 31,5 ± 8,6 года). У всех пациентов 
отсутствовали клинические проявления инфекцион-
ных заболеваний.

У мужчин с варикоцеле бесплодие устанавливали, 
если после 12 мес регулярной половой жизни без кон-
трацепции у партнерши не наступала беременность.

Все пациенты дали информированное доброволь-
ное письменное согласие на выполнение обследова-
ния. Процедуры исследования, которые были одобрены 
комитетом по биомедицинской этике в Федераль-
ном научно-исследовательском центре эпидемиологии 
и микробиологии им. Н. Ф. Гамалеи, проводили в со-
ответствии с Хельсинкской декларацией.

Клинический материал. Образцы эякулята от 75 об-
следованных мужчин были получены путем мастурбации 
после 3-дневного полового воздержания и разделены 
на 2 части: 1-ю использовали для спермиологического 
анализа, 2-ю – для экстракции ДНК из цельных эяку-
лятов с последующим выявлением вирусной ДНК. 
Кроме этого, в урогенитальных материалах (соскобы 
из уретры) определяли наиболее распространенные бак-
териальные патогены.

Спермиологическое обследование проводили со-
гласно руководству Всемирной организации здраво-
охранения [13]. Основные показатели спермограммы 
(концентрация и степень подвижности сперматозои-
дов, количество морфологически нормальных форм 
сперматозоидов) были изучены у 38 пациентов с беспло-
дием и варикоцеле и у 26 практически здоровых мужчин.

Полимеразная цепная реакция (ПЦР). ДНК вирусов 
папилломы человека (ВПЧ) высокого канцерогенного 
риска (ВКР) в клиническом материале определяли ме-
тодом ПЦР с помощью реагентов фирмы Интерлабсер-
вис (Москва, Россия): комплекта реагентов для экс т-
ракции ДНК из клинического материала «АмплиСенс 
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ДНК-сорб-В» и набора реагентов для выявления ДНК 
ВПЧ ВКР (генотипов 16, 31, 33, 35, 52, 58, 18, 39, 45, 59, 
51 и 56) «АмплиСенс ВПЧ ВКР скрин-FL». Амплифи-
кацию проводили с помощью Rotor-Gene 6000 (Corbett 
Research, Австралия).

Для количественного определения ДНК вируса Эп-
штейна–Барр (ВЭБ), цитомегаловируса (ЦМВ) и ви-
руса герпеса человека 6-го типа (ВГЧ-6) применяли 
набор реагентов для ПЦР в режиме реального времени 
«АмплиСенс EBV/CMV/HHV6-cкрин-FL». β-глобиновый 
ген использовали в качестве эндогенного внутреннего 
контроля.

Статистический анализ. Статистическую обработку 
результатов выполняли с помощью пакета прикладных 
программ Statistica 6.0 и Biostat. Статистические раз-
личия анализировали, применяя критерии Стьюдента 
и Манна–Уитни. Различия показателей считали ста-
тистически значимыми при р < 0,05.

Результаты
В образцах эякулята, полученных от практически 

здоровых мужчин, маркеры инфекционных агентов не об-
наружены. Данные о частоте встречаемости возбуди-
телей изученных бактериальных и вирусных инфекций 
у 49 пациентов с бесплодием и варикоцеле показали, 
что у большинства (55,1 %) больных бактерии и виру-
сы в урогенитальных материалах не обнаружены. Бак-
териальные маркеры выявлены у 15 (30,6 %) пациентов. 
ДНК ВПЧ ВКР или герпес-вирусов человека была 
обнаружена в эякуляте у 7 (14,3 %) из 49 обследован-
ных пациентов.

Наиболее часто встречающиеся бактериальные и ви-
русные патогены были идентифицированы. Результа-
ты микробиологического и вирусологического иссле-
дований представлены в табл. 1.

Среди бактерий чаще выявляли возбудителей хла-
мидийной инфекции (p < 0,05). Возбудители вирусных 
инфекций встречались относительно редко и прибли-
зительно с одинаковой частотой.

При количественном анализе ДНК 3 герпес-виру-
сов человека обнаружена значительная вариабельность 
их концент раций в эякулятах: минимальное значение 
составило 450  копий (2,65 lg10/мл), максимальное – 
11 750 копий (4,07 lg10/мл). Медиана по всем положи-
тельным образцам оказалась относительно высокой – 
5355 копий (3,73 lg10/мл), при этом концентрация ДНК 
ЦМВ и ВГЧ-6 была выше, чем концентрация ДНК 
ВЭБ. Среди герпес-вирусов ЦМВ встречался в большей 
концентрации, чем ВГЧ-6 и ВЭБ. Результаты количе-
ственного анализа ДНК ВПЧ ВКР показали, что ме-
дианные значения были низкими и не достигали кли-
нически значимой вирусной нагрузки, за которую 
принимали 3 lg10/мл.

В целях спермиологического изучения и на осно-
вании полученных данных пациенты с бесплодием 

и варикоцеле были разделены на 3 группы: 1-ю соста-
вили 18 мужчин без клинических и лабораторных 
признаков воспалительных заболеваний УГТ, 2-ю – 
14 пациентов, у которых в соскобе из уретры были 
обнаружены представители бактериальной флоры, 
но отсутствовали клинические признаки инфекци-
онных заболеваний, 3-ю – 6 больных без клиниче-
ских признаков воспалительных заболеваний УГТ, 
но в сперме которых была выявлена ДНК вирусов. 
В 4-ю группу (сравнения) вошли 26 практически здо-
ровых мужчин.

Таблица 1. Частота встречаемости патогенов в урогенитальных 
материалах пациентов с бесплодием и варикоцеле

Патоген

Число пациентов, n (%) 

с варикоцеле 
и бактериальной 

инфекцией

с варикоцеле  
и вирусной  
инфекцией

ЦМВ  – 2 (28,6) 

ВГЧ-6  – 1 (14,3) 

ВЭБ  – 1 (14,3) 

ВПЧ ВКР  – 3 (42,8) 

Chlamydia trachomatis 10 (66,6)  – 

Mycoplasma genitalium 3 (20,0)  – 

Ureaplasma urealyticum 1 (6,7)  – 

Treponema pallidum 1 (6,7) -

Всего 15 7

Был проведен сравнительный анализ основных 
показателей качества эякулята мужчин всех 4 групп 
(табл. 2).

Статистический анализ показал, что средние зна-
чения концентрации, подвижности и количества мор-
фологически нормальных форм сперматозоидов в эяку-
лятах мужчин 4-й группы были значительно выше, чем 
в других группах (для каждого показателя спермограм-
мы p < 0,05). Показатели качества эякулята пациентов 
1-й и 2-й групп статистически значимо не отличались 
(p > 0,05). При этом количество морфологически нор-
мальных форм сперматозоидов во 2-й группе было 
ниже по сравнению с 1-й (p < 0,05). Наибольшие из-
менения были обнаружены при сравнении основных 
показателей спермограммы у пациентов 3-й группы. 
Так, концентрация сперматозоидов оказалась в 1,8 ра-
за ниже, чем в 1-й и 2-й группах, а количество морфо-
логически нормальных клеток – в 2,2 раза меньше, чем 
в 1-й группе; различия статистически значимы (р < 0,05).

Сравнительный анализ заключений, полученных 
на основании изучения основных показателей эякуля-
та, представлен в табл. 3.
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Таблица 3. Сравнительный анализ заключений по показателям спер-
мограммы у пациентов с бесплодием и варикоцеле

Cостояние эякулята

Число пациентов, n (%) 

1-я группа  
(n = 18) 

2-я группа 
(n = 14) 

3-я группа 
(n = 6) 

Азооспермия 1 (5,5)  –  – 

Олигозооспермия 1 (5,5)  –  – 

Нормозооспермия 6 (33,3) 1 (7,1)  – 

Астенозооспермия 3 (16,7) 2 (14,3)  – 

Тератозооспермия 5 (27,8) 3 (21,4) 2 (33,3) 

Астенотератозооспермия 1 (5,5) 6 (42,9) 2 (33,3) 

Олиготератозооспермия 1 (5,5)  – 2 (33,3) 

Олигоастенотератозооспермия  – 2 (14,3)  – 

Полученные данные показали, что у пациентов 1-й 
группы в большинстве случаев (33,3 %) установлена 
нормозооспермия, тогда как у пациентов 2-й группы – 
астенотератозооспермия. При вирусном инфицирова-
нии эякулята с одинаковой частотой встречались такие 
формы патологии как тератозооспермия, астенотера-
тозооспермия и олиготератозооспермия.

В связи с большой долей пациентов, у которых бы-
ло обнаружено снижение количества морфологически 
нормальных форм сперматозоидов, был проведен бо-
лее детальный микроскопический анализ. Идентифици-
ровали 14 нарушений в структуре сперматозоидов, среди 
которых: атипия жгутика, аморфные головки, удли-
ненные головки, микроголовки, цитоплазматическая 
капля на головке, гетероаксиальность, круглые голов-
ки, капля на шейке, нарушения в акросоме и двухго-
ловые сперматозоиды. Обнаружены также сочетанные 
нарушения: аморфные головки с атипией жгутика, 
капля на шейке с атипией жгутика, капля на шейке 
с нарушениями в акросоме; нарушения в акросоме 
с атипией жгутика.

Для каждого пациента подсчитывали среднее число 
нарушений структуры сперматозоидов, а также коли-
чество клеток с нестандартной морфологией. Оказа-

лось, что наибольшие нарушения произошли в струк-
туре головки сперматозоидов по сравнению с шейкой 
и жгутиком. При этом среднее количество клеток с на-
рушениями морфологии головки сперматозоида у па-
циентов 2-й и 3-й групп было значительно больше 
(77,8 и 66,7 % соответственно), чем у мужчин 1-й груп-
пы (29,8 %); различия статистически значимы (p < 0,05).

На рисунке представлены фотографии спермато-
зоидов с нарушениями структуры у пациентов с бес-
плодием и варикоцеле. Показаны присутствие вакуо-
лей в клетках, атипичное строение головки и шейки, 
нарушения в акросоме и шейке, клетки в незавершен-
ной ана-телофазе I и II мейоза, аномалии конден-
сации хроматина. Количество различных морфоло-
гических нарушений было высоким, не различалось 
между группами и составляло в среднем на 1 пациен-
та 7,9 (из 14 определяемых нарушений) в 1-й группе, 
9,5 – во 2-й и 8,6 – в 3-й. Значительно чаще других 
отмечены такие нарушения, как аморфные головки, 
нару шения в акросоме и нарушения в акросоме с ати-
пией жгутика. Редко встречались сперматозоиды с уд-
линен ными или круглыми головками, а также двух-
головые сперматозоиды.

Обсуждение
Заболеваемость варикоцеле в общей популяции 

составляет 10–20 %. Среди мужчин с варикоцеле 35–40 % 
страдают первичным и до 80 % вторичным бесплодием 
[8, 14]. Важными критериями в диагностике мужского 
бесплодия являются такие показатели спермограммы, как 
концентрация сперматозоидов, их общая подвижность 
и количество морфологически нормальных форм. 
Опубликованные данные свидетельствуют о негатив-
ном влиянии варикоцеле на качество спермы [15–18].

По данным эпидемиологических исследований все 
больше мужчин с бесплодием страдают воспалитель-
ными заболеваниями УГТ, которые часто протекают 
бессимптомно [19]. В настоящей работе было отмече-
но, что у пациентов с бесплодием и варикоцеле, в УГТ 
которых выявлены бактерии и вирусы, показатели спер-
мы статистически значимо снижены по сравнению 
с больными с аналогичным диагнозом, но без инфек-
ционных агентов. Сравнительный анализ основных 

Таблица 2. Основные показатели качества эякулята у обследованных пациентов

Показатель
Значение показателя

1-я группа (n = 18) 2-я группа (n = 14) 3-я группа (n = 6) 4-я группа (n = 26) 

Концентрация сперматозоидов, 106/мл 63,7 ± 32,3 62,7 ± 32,4 35,4 ± 15,5 (р = 0,0487) 103,6 ± 55,2

Подвижность сперматозоидов (a + b), % 32,4 ± 15,0 31,4 ± 13,6 26,8 ± 11,1 51,4 ± 17,6

Морфологически нормальные формы 
сперматозоидов, % 21,3 ± 9,0 12,7 ± 7,9 (р = 0,049) 9,5 ± 6,4 (р = 0,007) 47,2 ± 19,3

Примечание. Жирным шрифтом выделены значения, статистически значимо отличающиеся от соответствующих значений в 1-й группе.
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показателей спермограмм при варикоцеле без инфек-
ций и с бактериальной генитальной инфекцией без ва-
рикоцеле показал, что оба состояния ухудшают каче-
ство спермы [1]. Установлено, что присутствие 
бактерий в сперме при бессимптомной инфекции ока-
зывает негативное действие на оплодотворение как пу-
тем прямого действия на гаметы, так и опосредованно, 
через иммунные механизмы [19].

E. Vicari и соавт. при обследовании пациентов 
с бесплодием и варикоцеле, инфицированных вирусами 
гепатита В и С, установили, что присутствие ДНК ви-
руса гепатита В или РНК вируса гепатита С значитель-
но ухудшало основные показатели спермограмм [20].

Проведенный нами анализ морфологических нару-
шений в структуре сперматозоидов (см. рисунок) позво-
ляет судить о клеточных и молекулярных механизмах 
снижения фертильности при варикоцеле, ассоциирован-
ном с инфекциями УГТ. Так, нарушение прохождения 
стадий мейоза указывает на блок сперматогенеза. Об-
наружение внутриклеточных вакуолей, атипичной струк-
туры головки и дефектной акросомы, а также гипер-

концентрация хроматина у обследованных пациентов 
свидетельствуют о снижении способности сперматозои-
дов к оплодотворению и дальнейшему нормальному раз-
витию зиготы. Нарушения формирования шейки, в том 
числе цитоплазматическая капля на шейке, указывают 
на незрелые формы в эякуляте, а атипичное строение 
жгутика – на снижение подвижности сперматозоидов.

Таким образом, можно отметить высокий уровень 
инфицированности УГТ среди 49 обследованных па-
циентов с бесплодием и варикоцеле бактериальными 
(30,6 %) и вирусными (14,3 %) патогенами. У боль-
шинства инфицированных пациентов концентрация 
герпес-вирусов была высокой: среднее значение пре-
вышало концентрацию 3 lg10/мл в эякуляте. Папиллома-
вирусы встречались в относительно низкой концент-
рации. Статистический анализ показал, что основные 
параметры спермы у больных бесплодием и варико-
целе были снижены по сравнению с аналогичными 
показателями у здоровых мужчин. При этом присут-
ствие инфекционных агентов оказывало дополнитель-
ное статистически значимое ухудшение качества спермы. 
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Нарушения морфологии сперматозоидов у пациентов с бесплодием и варикоцеле, в эякулятах которых обнаружены инфекционные патогены 
(стрелки): а–в – присутствие вакуолей; г – нарушение формирования головки в целом; д – нарушение формирования шейки; е – нарушение 
ана-телофазы I и II мейоза, формирование 4 ядер в одной клетке; ж, з – нарушение формирования акросомы и нарушение формирования шейки 
сперматозоида; и–л – нарушение формирования головки (аномалии конденсации хроматина, формирования акросомы и шейки)
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Анализ спермограмм выявил повышенное количество 
сочетанных форм патозооспермии (астенотератозоо-
спермия, олиготератозооспермия, олигоастенотерато-
зооспермия) у мужчин с бесплодием, варикоцеле и бак-
териально-вирусной инфекцией УГТ по сравнению 
с неинфицированными пациентами с варикоцеле и бес-
плодием.

Характерным свойством возбудителей бессимп-
томных инфекций является их способность к реактива-
ции. При лечении варикоцеле используют ряд методов, 
включающих оперативные воздействия, которые могут 
вызвать реактивацию латентных патогенов и усиление 
персистентных инфекций с переходом в клинически 
выраженные формы, подобно тому как это происходит 
при пересадках органов и тканей.

Заключение
На основании полученных данных можно сделать 

следующие выводы.
1. При мужском бесплодии, ассоциированном с ва-

рикоцеле, можно рекомендовать проведение лабо-
раторной диагностики бактериальных и вирусных 
патогенов, наиболее часто встречающихся в УГТ 
мужчин, даже при отсутствии клинических призна-
ков инфекции.

2. Количественный анализ патогенов в УГТ, проведенный 
до лечения варикоцеле, позволит определить необ-
ходимость этиотропной терапии скрытой инфекции.

3. Для оценки влияния инфекционной патологии на эф-
фективность лечения бесплодия при варикоцеле тре-
буются дальнейшие исследования.
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Аспекты морфогенетических преобразований хроматина 
на прелептотенных стадиях сперматогенеза у человека

М. И. Штаут
Лаборатория генетики нарушения репродукции ФГБНУ «Медико-генетический научный центр»;  
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Формирование пула мужских половых клеток (ПК) обеспечивается пролиферацией ПК (митозом) во время их миграции и в го-
надах эмбриона и плода человека, а также апопоптозом (генетически запрограммированной гибелью ПК). На разных сроках 
антенатального периода в семенных канальцах развивается популяция ПК, часть которой составляют гаметы на стадии 
прелептотены профазы I мейоза. У новорожденных и детей грудного возраста ПК на стадии прелептотены встречаются в раз-
личном соотношении. Бόльшая часть мужских ПК вступает в мейоз постнатально, в период полового созревания. Уникальная 
конденсация хроматина ПК на прелептотенных стадиях (прохромосомы) может быть вызвана недостаточностью сигнальных 
молекул развития гамет по мужскому типу и/или выступать в качестве особой модификации, маркирующей способные к ак-
тивации мейоза популяции мужских ПК.

Ключевые слова: сперматогенез, мужская половая клетка, прелептотена, прохромосома, мейоз
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Morphogenetic chromatin reorganization aspects at the preleptoten stage of human spermatogenesis

M. I. Shtaut

Genetics Laboratory of reproductive disorders, Research Center for Medical Genetics; 1 Moskvorech’e St., Moscow, 115478, Russia

Male germ cells pool forms due to proliferation of germ cells during migration into the embryonic gonads and apoptosis. At the different 
stages of antenatal development a part of germ сells population in the seminiferous cords is represented by cells at the preleptotene stage 
of meiosis I. In newborns and infants a number of gametes at this stage of meiosis varies. Male germ cells enter meiotic development mainly 
in the puberty period. One of the theories of the unique chromatin condensation at the preleptotene stage (prochromosome) is a lack of spe-
cial signal molecules responsible for the male gametes development. Another theory is that it is a modification that marks the germ сells ca-
pable of meiosis activation.

Key words: spermatogenesis, male germ cell, preleptotene, prochromosome, meiosis

Мужская репродуктивная система в онтогенезе 
человека на различных стадиях морфогенеза хорошо 
изучена. Мужские и женские половые клетки (ПК) 
(сперматогонии и оогонии) в начале своего развития 
морфологически не различаются. Гонада потенциаль-
но бисексуальна. Если мужские ПК ее не заселяют, 
то кортикальный слой (из клеток целомического эпи-
телия) развивается в яичник. Если мужские ПК засе-
ляют гонаду, то медулярный мозговой слой из мезен-
химных клеток развивается в яичко. Морфологические 
половые различия гонад заметны не ранее, чем через 
6 нед после оплодотворения – к этому моменту можно 
обнаружить начало группировки ПК и соматических 
клеток будущих семенных канальцев в структуре тяжей 
[1–5].

В яичках эмбрионов мужского пола на 6–7-й не-
делях развития (рис. 1) сразу после половой диффе-

ренцировки гонад овальной формы образуются семен-
ные канальцы, которые изнутри выложены 2–3 рядами 
недифференцированных клеток Сертоли. ПК крупнее 
соматических [6], имеют центрально локализованное 
округлое ядро, заполненное тонкой сетью хроматина 
и 1–2 ядрышками. Пространство между семенными 
канальцами эмбрионального типа заполнено мезенхи-
мальными клетками [7].

Из первичных ПК, заселивших мужскую гонаду, 
после ряда митотических делений развиваются не-
сколько типов (число типов видоспецифично) спер-
матогониев: А0 (собственно стволовые гаметы, кото-
рые несколько крупнее остальных ПК), А1, А2, А3, А4, 
промежуточные и В. Для человека выделяют 6 типов 
сперматогониев [8]. Сперматогонии типа В трансфор-
мируются в сперматоциты I порядка, которые после-
довательно проходят стадии прелептотены, лептотены, 
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зиготены, пахитены, диплотены, диакинеза профазы I 
мейоза [9, 10].

В популяциях мужских ПК на разных сроках анте-
натального периода развития человека в семенных 
канальцах выявлено от 2 до 14 % ПК на стадии пре-
лептотены (рис. 2) конденсации и деконденсации хро-
матина [4]. Максимальное количество ядер ПК на ста-
дии прелептотены характерно для 10–11-недельного 
плода человека [4]. Митозы в большей части мужских 
ПК возобновляются после рождения, и вступление ПК 
в мейоз начинается постнатально, с периода полового 
созревания.

В настоящий момент информация о динамике пре-
лептотенных преобразований в сперматогенезе фраг-
ментарна [4, 11–13]. Эта стадия непосредственно следу-

ет за последним синтезом ДНК перед началом мейоза. 
На стадии прелептотены деконденсации прохромосом 
в ооцитах человека осуществляется последний синтез 
ДНК [14]. Прелептотенная конденсация хромосом на-
чинается с появления тонких нерегулярных волокон 
хроматина. На этапе прогрессирующей хромосомной 
конденсации ядро содержит таких компактных масс 
(прохромосом) по числу хромосом, равному числу хро-
мосомного набора для вида. Наличие мужских гамет 
на стадии формирования прохромосом в ядрах без приз-
наков дегенерации, имеющих полное подобие таковым, 
изученным нами количественным методом (по хроно-
логии и динамике) в ооцитах эмбрио нов и плодов всех 
сроков внутриутробного развития человека и коровы 
[3, 15], свидетельствует о реальности формирования 
клеток с конденсирующимися прохромосомами в ядрах, 
т. е. на стадии прелептотенных преобразований в ядре 
ПК, стадии и в сперматогенезе [4]. Постепенно полная 
деконденсация хроматина приводит к формированию 
нитевидных хромосом, характерных для стадии лепто-
тены. В лептотене начинается поиск гомологичных 
участков хромосом [10]. Затем мужские ПК при насту-
плении полового созревания проходят стадии профазы 
I мейоза, развивается I деление мейоза.

В сперматогенезе метафаза I наступает сразу после 
завершения профазы I в отличие от оогенеза, в мейозе 
которого ооциты переходят в специфическую для него 
стадию – диктиотену [3, 15]. За стадией диктиотены 
в ооцитах следует формирование кариосферы (распо-
ложение хромосом вокруг ядрышка в плотную хрома-
тиновую массу, окруженную светлым участком нуклео-
плазмы), и лишь позже развивается диакинез [3].

Остаются нераскрытыми значения различных 
преобразований хроматина как в сперматогенезе, так 
и в оогенезе, в том числе на прелептотенных стадиях 
и непосредственно перед делением созревания мейоза. 
Для того чтобы предложить гипотезы относительно 
таких преобразований хроматина, необходимо оце-
нить морфологические преобразования в ядрах ПК, 
роль соответствующих ключевых событий в регуляции 
важных этапов в мейозе.

Материалы и методы
Использовали эмбриональный материал искусст-

венного прерывания беременности в сроки 6,5–11,0 нед 
внутриутробного развития человека. Для количествен-
ного анализа хронологии и динамики популяций муж-
ских ПК применяли срезы гонад эмбрионов и плодов 
человека, развивающихся по мужскому типу с выра-
женным строением половых тяжей (будущих извитых 
семенных ка нальцев). Препараты постнатальных ста-
дий периода новорожденных [16] были приготовлены 
из половых желез, извлеченных из окружающих тка-
ней через 5–6 ч с момента наступления смерти (сек-
ционный ма териал). 

Рис. 1. Срез мужской гонады эмбриона человека через 6,5 нед после 
оплодотворения: в гонаде начинается формирование половых тяжей 
из предшественников клеток Сертоли, мигрировавших в гонаду, 
и домейотических просперматогониев (стрелка) (× 1000)

Рис. 2. Срез мужской гонады эмбриона человека через 6,5 нед после 
опло дотворения: между предшественниками клеток Сертоли образу-
ются ПК, в том числе на стадии прелептотены (стрелка) (× 1000)
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Для световой микроскопии гистологическую обработ-
ку яичек осуществляли по общепринятой для гонад схе-
ме [3]. Фиксацию проводили в смеси Буэна (смесь на-
сыщенного водного раствора пикриновой кислоты, 
формалина и ледяной уксусной кислоты в соотноше-
нии 15:5:1, приготовление ex tempore). Использование 
этой смеси обеспечивает оптимальную остановку про-
цессов, протекающих в клетке, сохраняет в целостности 
морфологические компоненты клетки и не вызывает 
образования артефактов. Уксусная кислота способст-
вует сохранению структуры хромосом [17]. После фик-
сации материала проводили его обезвоживание в спир-
тах восходящей концентрации и растворе ксилола. 
Готовили срезы толщиной 6–8 мкм, которые после 
депарафинирования гонад окрашивали квасцовым ге-
матоксилином Эрлиха с подкраской 0,1 % эозином 
и затем заключали в канадский бальзам.

Сравнение морфогенетических событий  
в ядрах мужских половых клеток периодов  
пре- и постнатальнатального онтогенеза у человека
Анализ генеративной функции взрослого человека 

подразумевает оценку состояния ПК, окружающих их 

соматических клеток и структур, участвующих в спер-
матогенезе, начиная с выполнения стандартной спермо-
граммы и других методов исследования эякулята [18], 
в том числе метода количественного кариологического 
анализа состава незрелых ПК (Л. Ф. Курило «Способ ци-
тологической диагностики нарушения сперматогенеза», 
патент на изобретение № 2328736 01.02.2007). Для выяс-
нения причин нарушений генеративных функций ин-
формативен гистологический анализ биоптата яичка 
с помощью различных методов [19]. Модификации таких 
методов используют для фундаментального исследования 
генеративной функции на секционном материале (яички 
человека) и гонадах модельных животных. Индекс спер-
матогенеза рассчитывают с помощью числа генераций ПК 
(≤ 4) [20]. Если количество строго поперечных срезов из-
витых семенных канальцев можно соотнести со строго 
поперечными срезами половых тяжей даже в период на-
чала их формирования, то сравнивать генерации неин-
формативно, так как подавляющая часть ПК пренаталь-
ных гонад представлена только сперматогониями.

Через 5–10 серийных срезов яичек эмбрионов, пло-
дов человека и новорожденных (как поперечных, так 
и срезов других плоскостей) подсчитывали ПК (табл. 1). 

Таблица 1. Количественные характеристики состава соматических и ПК в яичках эмбрионов и плодов человека мужского пола, новорожденных

Возраст (число из-
ученных организмов) 

Нормальные гонии, 
ннтерфаза Митозы ПК Прелептотенная стадия 

в ядрах ПК Дегенерация ПК Клетки Сертоли

Эмбрионы и плоды человека

6,5 недель (1) 533 59 43 19 6203

6,5 недель (1) 157 18 45 43 537

7–8 недель (1) 40 5 0 4 255

7–8 недель (1) 166 29 4 20 3315

9 недель (1) 319 7 16 10 2040

11 недель (1) 51 1 13 4 690

Новорожденные

1 сутки (1) 123 1 2 16 1275

1 сутки (1) 243 3 19 11 2385

2 суток (1) 31 5 326

3 суток (1) 36 2 21 637

5 суток (1) 22 40 1020

1 месяц (1) 109 21 8 1020

2 месяца (1) 194 4 31 1275

6 месяцев (1) 61 4 7 755

7 месяцев (1) 39 26 9 613

7,5 месяцев (1) 270 1 28 4 1635
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Для количественного анализа состава клеток исполь-
зовали следующие параметры:

• доля ПК на прелептотенной стадии профазы I 
мей оза относительно числа всех подсчитанных ПК 
от общего числа ПК;

• доля дегенерирующих ПК от общего числа анали-
зируемых ПК;

• доля митотически делящихся ПК от общего числа 
подсчитанных ПК [3].

Результаты и обсуждение
Для прочтения количественных данных результаты 

подсчета от близких по возрасту эмбрионов, плодов или 
новорожденных объединили (табл. 2).

Формирование пула мужских ПК обеспечивается 
процессами миграции ПК к половым валикам, проли-
ферации ПК во время миграции и в гонадах эмбриона 
и плода человека, а также в результате апопоптоза. 
Массовая гибель ПК показана для млекопитающих жи-
вотных через резкое возрастание соотношения апопти-
ческих белков bax к защищающему от апоптоза белку 
bclxL [21]. Пред полагают, что ранняя волна апоптоза 
ПК при установлении сперматогенеза [22] необходима 
для формирования соотношения количества ПК и кле-
ток Сертоли, которое сохраняется до стадии пахитены 
профазы I деления мейоза в постнатальном периоде. 
Развитие пула ПК возобновляется у мальчиков в воз-
расте 4 лет [19], но регулярное пополнение происходит 
при наступлении полового созревания, для чего необ-
ходима возможность сохранения (появления вновь) 
полипотентности в гаметах. Такая возможность отража-
ет эпигенетические процессы гаметогенеза, характер-
ные для глобального явления мейоза у млекопитающих 
[23]. Анализ различных аспектов морфогенетических 
преобразований хроматина в гаметогенезе, их функ-

циональная значимость представляют собой одну из клю-
чевых задач в биологии развития.

Пролиферация ПК в антенатальном периоде про-
слеживается по морфологии ПК, вступающих в митоз 
(рис. 3).

Ремоделирование хромосом в ПК перед важными 
мейотическими событиями обеспечивает гаметам воз-
можность прохождения процессов, уникальных для ПК: 
кроссинговера и способности пройти 2 деления мей-
оза [15]. При этом в мейозе наблюдают полоспецифи-
ческие особенности гаметогенеза (по динамике, хро-
нологии дифференцировки ПК). Они формируются 
во многом через контакт с соматическими клетками 
и тканями будущих гонад.

При сравнении начала формирования мужских и жен- 
ских гонад важно отметить, что после контакта жен-

Таблица 2. Количественные характеристики состава соматических клеток и ПК в яичках эмбрионов и плодов человека, новорожденных муж-
ского пола в условных возрастных группах

Возраст (число из-
ученных организмов) 

Нормальные гонии, 
интерфаза (доля 

подсчитанных клеток 
от общего числа ПК) 

Митозы ПК (доля 
подсчитанных клеток 
от общего числа ПК) 

Прелептотенная стадия 
в ядрах ПК (доля подсчи-
танных клеток от общего 

числа ПК) 

Дегенерация ПК 
(доля подсчитанных 

клеток от общего 
числа ПК) 

Клетки Сертоли 
(доля ПК от об-
щего числа ПК 

и клеток Сертоли) 

Эмбрионы и плоды человека

6,5–8,0 недель (4) 896 (76,3) 111 (9,4) 92 (7,8) 76 (6,4) 10 310 (10,2) 

9–11 недель (2) 370 (87,8) 8 (1,9) 29 (6,8) 14 (3,3) 3151 (11,9) 

Новорожденные

1–2 суток (2) 366 (87,6) 4 (1,0) 21 (5,0) 27 (6,5) 3660 (10,3) 

2–5 суток (3) 89 (58,6) – 2 (1,3) 61 (40,1) 1983 (7,1) 

1–2 месяца (2) 194 (84,7) – 4 (1,7) 31 (13,5) 1275 (15,2) 

6,0–7,5 месяцев (3) 370 (82,4) 1 (2,2) 58 (12,9) 20 (4,5) 3003 (13,0) 

Рис. 3. Мужская гонада эмбриона человека через 7 нед после опло-
дотворения: ядро ПК на стадии метафазы (стрелка) (× 1000)
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ских ПК при их миграции из области эпибласта к по-
кровному эпителию гонад они характеризуются высокой 
митотической активностью. Пул женских ПК в яич-
никах млекопитающих формируется вследствие про-
лиферации оогониев в фетальный период [15]. Пре-
мейотический синтез ДНК в женских ПК происходит 
в период деконденсации хроматина (прохромосом) 
на стадии прелептотены до стадии лептотены включи-
тельно. После заключительного цикла такой реплика-
ции ДНК, перед первым мейотическим делением [14], 
оогонии переходят в ооциты I порядка. Они проходят 
важные длительные стадии профазы I мейоза (лепто-
тену, зиготену, пахитену, диплотену, диакинез), ПК 
окружают питающие фолликулярные клетки [24]. 
В период 10,5–11,0-недельного пренатального разви-
тия значительно увеличивается популяция ПК, часть 
которых составляют гаметы. В ядрах последних про-
исходит активная прелептотенная деконденсация хро-
мосом [3, 15, 25].

Несмотря на то, что прелептотенные преобразования 
хромосом с формированием соответствующих струк-
тур, так называемых прохромосом, описаны в начале 
XX века [26], эти морфологические характеристики 
упаковки хроматина не достаточно исследованы, а опи-
саны преимущественно для растений. Возможно, свою 
роль сыграл и неудачный термин, предложенный ис-
следователями. По сути, прохромосомы являются хро-
мосомами, в динамике хроматин этих структур лишь 
приобретает особую форму, похожую на отчетливые 
индивидуальные глыбки хроматина, число которых 
равно числу хромосом данного вида. Частица «про» пред-
полагает некую предшествующую хромосомам струк-
туру. Кроме этого, термин «прохромосомы» предлагается 
синонимом к термину «хромоцентр» [27], что вносит 
дополнительную путаницу в попытки описания дина-
мических морфологических структур в ПК на опреде-
ленном этапе дифференцировки гамет.

Гипотеза о состоянии различной степени конден-
сации хроматина в гаметах исходит из начальной би-
сексуальности соматических тканей в гонадах. Отно-
сительно причин прелептотенных преобразований 
хроматина можно предположить, что генетические 
и эпигенетичекие механизмы инициируют мейоз в го-
надах плодов как женского, так и мужского пола [7, 28]. 
Однако дальнейшее развитие мужских ПК (рис. 4, 5) 
находится в зависимости от соматических элементов 
развивающейся гонады.

Доля ПК на прелептотенных стадиях в мужских 
гонадах эмбрионов и плодов человека разных возрас-
тов составляет 2–14 %, а доля ПК от общего числа 
клеток семенных канальцев – 3–16 % [4]. Динамика 
появления среди мужских гамет стадии формирования 
прохромосом в ядрах была проанализирована количест-
венно и по данным литературы [4], с которыми можно 
сравнить показатели в антенатальном и постнатальном 

периодах. Максимальные показатели ПК на прелепто-
тенных стадиях в антенатальном периоде характерны 
для 10–11-недельного плода человека. Гонады у плода 
этого возраста крупные, на срезах извитых семенных 
канальцев среди ПК мы выявили гонии, митозы ПК 
и ПК на прелептотенных стадиях (рис. 6–8).

Мезенхимные клетки интерстициального прост-
ранства развиваются в клетки Лейдига, секретирующие 
тестостерон. Ближе к половому созреванию организма 
клетки Сертоли приобретают конечную структуру 
(столбчатую форму, многолопастное ядро, светлую 
нуклеоплазму) под действием фолликулостимулирую-
щего и лютеинизирующего гормонов, а также тесто-
стерона. До приобретения всех признаков зрелости эти 
клетки секретируют ингибин В и антимюллеровский 
гормон. Возможно, одной из причин возникновения 
небольшого количества ПК на прелептотенных стадиях 

Рис. 4. Мужская гонада эмбриона человека через 7 нед после опло-
дотворения: на поперечном срезе эмбрионального семенного канальца 
среди ядер клеток Сертоли крупное ядро ПК (стрелка) (× 1000)

Рис. 5. Мужская гонада эмбриона человека через 6,5 нед после 
оплодо творения: поперечный срез семенного канальца эмбрионального 
типа с округлыми крупными ПК (стрелки) (× 1000)
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является недостаточность сигнальных молекул разви-
тия по мужскому типу. Кроме этого, один из заверша-
ющих этапов дифференцировки клеток Сертоли – об-
разование плотных контактов из цитоплазматических 
отростков между соседними клетками, т. е. формиро-
вание компонента гемато-тестикулярного барьера (ГТБ). 
У млекопитающих формирование ГТБ совпадает с по-
явлением просвета в семенных канальцах [29]. ГТБ не 
допускает попадания дифференцирующихся мужских 
ПК в кровь, разделяет стволовые и дифференциро-
ванные в различной степени мужские ПК, выполняет 
функции защиты ПК от мутагенов и иммунной защи-
ты ПК. Такая защита важна, в том числе и потому, что 
ПК на протяжении длительного периода деметилиро-
ваны, так как родительские метки метилирования сти-
раются в ДНК первичные ПК во время миграции к по-
ловым валикам [30], а метилирование de novo ДНК 

Рис. 6. Мужская гонада эмбриона человека через 11 нед после оплодо-
творения: митоз в ПК (стрелка) (× 1000)

Рис. 7. Мужская гонада эмбриона человека через 11 нед после оплодо-
творения: клетки извитых семенных канальцев (слева) окружены 
клетками Лейдига (стрелка) (× 1000)

Рис. 8. Мужская гонада эмбриона человека через 11 нед после оплодо-
творения: поперечный срез извитых семенных канальцев, в котором 
видны ядра клеток Сертоли неправильной формы и округлые ПК 
(стрелки), окруженные клетками Лейдига (× 1000)

в мужских ПК происходит на поздних стадиях их со-
зревания [31]. Кроме этого, ГТБ обеспечивает попадание 
необходимых веществ в семенные канальцы из крови. 
Формирование ГТБ начинается в антенатальный пе-
риод онтогенеза и продолжается в постнатальный; 
в течение всей репродуктивной жизни в мужском ор-
ганизме происходит самообновление ГТБ [32]. От пра-
вильного и своевременного образования структуры 
различных компонентов ГТБ также зависит формиро-
вание сигнальных путей молекул развития гамет по муж-
скому типу.

Часть таких путей обеспечивает блок митоза ПК 
в гонадах у изученных видов млекопитающих на доста-
точно длительном видоспецифичном периоде до поло-
вого созревания. Для модельных объектов предложены 
кандидатные гены, экспрессирующие консервативный 
белок подавления митоза в мужских ПК во время про-
должительного периода блока их пролиферации до по-
лового созревания. Сперматогонии мышей при недо-
статке белка базонуклеин 2 (bnc2) рано вступают 
в мейоз [12]. Консервативный белок bnc2 присутству-
ет только в мужских ПК, останавливает митоз и бло-
кирует мейоз, связываясь с ДНК. Если особи имеют 
мутации в гене BNC2, то клетки входят в преждевре-
менный («ошибочный») мейоз. В предшественниках 
сперматогониальных клеток таких особей (bnc2 (–/–)) 
начинаетcя синтез одного из белков латеральных эле-
ментов синаптонемного комплекса (syp3) у позвоноч-
ных, постепенное его накопление с последующим 
блоком после рождения на стадии лептотены. Про-
сперматогонии мутантных особей bnc2 (– /– ) не под-
вергаются своевременной дифференцировке, посколь-
ку они испытывают недостаток в специфичных типах 
микроРНК мужского метилирования белка dnmt3l 
и недостаток микроРНК, которые кодируют мейоти-
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Рис. 9. Срезы канальцев эмбрионального типа яичка новорожденного 
(1-е сутки после рождения, секционный материал): у края канальца 
ПК с прелептотенной конденсацией хроматина (стрелка) (× 1000)

ческие белки, включая stra8. Предшественники ПК 
мутантных особей могут перейти в сперматогонии, 
но они вступают в мейоз преждевременно и подверга-
ются апоптозу. Ввиду консервативности bnc2 события 
и такие результаты, вероятно, будут относится ко мно-
гим видам млекопитающих. Помимо молекулярных 
путей блока митоза существенную роль могут играть 
факторы дифференцировки ПК в длительном периоде. 
Например, для человека устойчивое появление спер-
матогониев типа В отмечают в раннем детстве [19].

ПК на прелептотенной стадии в канальцах эмбри-
онального типа у новорожденных (рис. 9) и у детей 
грудного возраста встречаются в различном соотноше-
нии и даже могут отсутствовать. Считается, что факто-
ры развития ПК блокируют митоз до рождения или 
позволяют преодолевать такой блок по неясным при-
чинам. Поэтому предполагают некое «тестирование» 
способности к активации мейоза после более чем 
10-летнего «молчания» в клонах популяции мужских ПК 
человека на особых клетках, развивающихся из стволо-
вых сперматогониев таких клонов. В этом случае уни-
кальная конденсация хроматина ПК на прелептотенных 
стадиях может выступать в качестве особой модифика-
ции, маркирующей здоровые, способные раз виваться 
через десятки лет, клоны (мужских ПК). Клоны без ме-
ток, если они проявляются, предположительно перехо-

дят к апоптозу. Кроме этого, эти метки также должны 
особым образом элиминироваться; в постнатальных се-
менниках такие стадии мы не находим. Вероятно, муж-
ские ПК, передаваемые следующим поколениям, долж-
ны развиваться из гониев с большей потентностью.

Выражаем благодарность за предоставленный 
секционный материал д.м.н., проф. А. Ф. Астраханцеву.
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кофакторным элементом в биохимических реакциях стероидогенеза у мужчин. Безопасность и фармакологическая эффектив-
ность этого средства подтверждены в экспериментальных исследованиях. В условиях дефицита витаминов и микроэлементов 
применение препарата Тестогенон® в составе комплексной терапии патогенетически обосновано и клинически оправдано.
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Possibility of the use of herbal medicines in steroidogenesis in hypogonadal men
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Multi-drug Testogenon® contains vitamins and biologically active substances, which are cofactor binding element in biochemical reactions 
steroidogenesis in males. Harmlessness and pharmacological effectiveness of the drug was confirmed in experimental studies. In the context 
of micronutrient vitamin deficiency use of the drug Testogenon® in the complex therapy pathogenetically substantiated and clinically justified.

Key words: hypogonadism, Testogenon®, testosterone deficiency, steroidogenesis

…Пищу следует рассматривать не только 
как источник энергии и пластических веществ, 

но и как сложный фармакологический комплекс.
акад. А. А. Покровский (1979)

Дефицит тестостерона у мужчин – клинико-био-
химический синдром, который может оказывать не-
благоприятное влияние на функции многих органов 
и систем организма, а также снижать качество жизни. 
Нарушения нормального функционирования гипота-
ламо-гипофизарно-гонадной оси, метаболические (са-
харный диабет, ожирение, хронические интоксикации) 
и/или обусловленные возрастом, приводят к сниже-
нию синтеза эндогенного тестостерона, что запускает 
«порочный круг» его дефицита с последующим каскадом 
биохимических реакций [1, 2].. Кроме этого, к сниже-
нию выработки эндогенного тестостерона приводят 
неблагоприятное состояние окружающей среды [3] 
и неправильное пищевое поведение мужчин, в част-
ности избыточное потребление пива [4]. Гипогонадизм 
сопровождается симптомами сексуальных расстройств, 
а также неспецифическими признаками – утомлением, 

снижением жизненной активности, ухудшением само-
чувствия. Подобные нарушения встречаются у боль-
шинства мужчин и требуют обязательного обследования 
при наличии факторов риска, описанных в литературе 
[5–8].

История понимания роли тестостерона начинает-
ся с 1848 г., когда Arnold Adolf Berthold (1803–1863) 
провел опыт с 6 кастрированными петухами. Этот экс-
перимент считается сегодня основой андрологии и эн-
докринологии. К сожалению, в последующие десяти-
летия неправильное понимание сути данного опыта 
и недостаток знаний привели к заблуждению, что съе-
денные яички животных способны восстанавливать 
мужскую потенцию. В 1889 г. Charles Edouard Brown- 
Séquard (1817–1894) сообщил, что вернул себе сексу-
альную силу с помощью инъекций из экст ракта пере-
молотых яичек собаки. Через несколько лет была 
осуществлена 1-я пересадка яичка юноше 19 лет, по сути, 
1-я трансплантация человеческого органа, опи санная 
в медицинской литературе [9]. Увлечение пересадкой 
желез подогревалось сообщениями в газетах, напри-
мер, Harold Fowler McCormick, тесть John Davison 
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Rockefeller, перенес эту операцию на 51-м го ду жизни 
[10]. Сергей Абрамович Воронов (1866–1951), послу-
живший прототипом профессора Преображенского 
в известном романе А. А. Булгакова, в своей книге 
«Омоложение прививкой» писал: «Между 12 июня 
1920 года и 15 октября 1923 года я провел 52 операции 
по пересадке яичек, и во всех случаях (кроме одного) 
исходный материал был получен от обезьян» [11].

В 1935 г. Adolf Friedrich Johann Butenandt (1903–1995) 
описал структуру тестостерона, а через неделю швей-
царский химик Lavoslav (Leopold) Ružička (1887–1976) 
осуществил его частичный синтез из холестерина. С это-
го момента началось применение андрогенов в заме-
стительной гормонотерапии: в 1934 г. фирма Shering 
выпустила 1-й синтетический тестостерон – препарат 
Провирон [12].

Необходимость обязательного посещения врача, ре-
цептурность препаратов тестостерона, возможные ослож-
нения, вызванные приемом этих лекарственных средств 
[13–16], обусловливают их использование у мужчин 
в соответствии со строгими показаниями [17–21].

В свою очередь нормальный биосинтез тестосте-
рона в организме зависит от множества факторов [22]. 
Предшественником андрогенов служит холестерол, 
который либо поступает из плазмы крови в составе 
липропротеинов низкой плотности, либо синтезиру-
ется в клетках из ацетил коэнзима А (см. рисунок).

Отщепление боковой цепи холестерола и образо-
вание прегненолона являются скорость-лимитирую-
щими реакциями. Однако в отличие от аналогичной 
реакции, протекающей в надпочечниках, эта стадия 
стимулируется лютеинизирующим гормоном. Послед-
ний, связываясь с рецептором плазматической мем-
браны клеток Лейдига, активирует аденилатциклазу, 
увеличивая тем самым внутриклеточную концентра-
цию циклического аденозинмонофосфата, что в ко-
нечном итоге вызывает активацию фермента, который 
расщепляет боковую цепь холестерола между С-20 
и С-22. Превращение прегненолона в тестостерон ка-
тализируется 5 высокоспецифичными микросомаль-
ными ферментами и может протекать 2 путями (обра-
зование дегидроэпиандростерона или прогестерона) 

Биосинтез тестостерона в организме (адаптировано по [22])

17
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через гидроксилирование, расщепление и гидрирова-
ние. Последующие ферментативные реакции (гидрок-
силирование и ароматизация) превращают тестосте-
рон в эстрадиол. Важнейшими коферментами этих 
биохимических реакций являются органические при-
родные соединения, необходимые для осуществления 
каталитического действия энзимов. Коферменты вы-
полняют функцию переносчиков электронов или функ-
циональных групп с одного субстрата на другой. 
Основными коферментами в биохимических реакциях 
стероидогенеза считают природные витамины и вита-
миноподобные вещества – аскорбиновую и пантоте-
новую кислоты, пиридоксин, цианокобаламин, токо-
ферол, микроэлементы (цинк, селен и др.) [22].

В современных условиях не всегда учитывают тех-
нологии изготовления и хранения продуктов, а также 
неблагоприятную экологическую обстановку в регионе. 
Определенное значение имеет понимание физиологи-
ческих процессов усвоения организмом витаминов 
и микроэлементов. Так, у здорового человека всасыва-
ние цинка и селена в желудочно-кишечном тракте со-
ставляет 50 %. Поэтому даже полноценное потребле-
ние здоровой пищи не восполняет недостаток этих 
элементов, что приводит к снижению синтеза эндо-
генного тестостерона, и, как следствие, к нарушению 
соотношения эстрадиола и тестостерона [23–25].

Суточное потребление витаминов и минеральных 
веществ регламентировано в Методических рекомен-
дациях Минздрава России МР 2.3.1.2432–08 [26]. 
Большинство норм потребления биологически актив-
ных веществ (катехины, флавоноиды, индолы и др.) 
описаны впервые, а требования по их производству, 
обороту и реализации строго регулируются СанПиН 
2.3.2.1290–03 от 17.03.2005.

Большинство врачей недостаточно осведомлены 
о действии микронутриентов пищи и часто недооце-
нивают их исключительную роль. С точки зрения био-
химиков и нутрициологов биохимическая составляю-
щая проблемы частичного и/или возрастного дефицита 
тестостерона дополняет представление о гормональ-
ном статусе мужчины, сформированное урологами, 
андрологами и эндокринологами [27, 28].

В условиях современной реальности мужской ор-
ганизм находится в постоянном дефиците витаминов, 
микро-, макроэлементов и природных веществ (фито-
стеролов, флавоноидов, фосфолипидов) [29], поэтому 
только многокомпонентные препараты, содержащие 
высококачественные биологические экстракты, могут 
дать ему необходимые вещества для поддержания пол-
ноценного здоровья. Большинство этих препаратов 
имеют природное происхождение и доказали свою эф-
фективность в клинической практике [30–35].

С учетом особенностей влияния биологически ак-
тивных веществ на клетки человека, в частности ре-
продуктивной системы мужского организма [36, 37], 

был создан многокомпонентный препарат Тестоге-
нон®. В его состав входят:

• L-Аргинин (200 мг) – условно незаменимая амино-
кислота, субстрат NO-синтаз в синтезе оксида азота 
NO, являющегося локальным тканевым гормоном 
с множественными эффектами;

• витамин В5 (15 мг) – пантотеновая кислота, кото-
рая, попадая в организм, метаболизируется в пан-
тетин, входящий в состав коэнзима А; последний 
играет ключевую роль в процессах окисления 
и ацетилирования жизненно важных аминокислот;

• витамин В6 (6 мг), который превращается в орга-
низме в наиболее активную форму, – пиридоксаль-
фосфат, кофактор ферментов, катализирующих де-
карбоксилирование и трансаминирование;

• витамин В12 (0,01 мг), который преобразуется в ко-
бамамид – кофермент, входящий в состав редукта-
зы, участвующий в переносе метильных и других 
одноуглеродистых фрагментов и необходимый 
для образования дезоксирибозы и ДНК, метиони-
на – донора метильных групп, в синтезе холина 
для превращения метилмалоновой кислоты в ян-
тарную и для утилизации пропионовой кислоты;

• витамин Е (15 мг) – универсальный протектор 
клеточных мембран, препятствующий контакту 
кислорода с ненасыщенными липидами мембран, 
который защищает их от перекисной деструкции. 
Кроме этого, он является антигипоксантом, что 
объясняется его способностью стабилизировать 
митохондриальную мембрану и экономить по-
требление кислорода клетками. После окисления 
витамин Е может реагировать с донаторами водо-
рода (аскорбиновой кислотой) и переходит в вос-
становленную форму, минуя превращение его 
в токсический токоферилхинон;

• витамин С (35 мг), который выполняет биологи-
ческие функции донатора кислорода и кофермен-
тов реакций гидроксилирования и гидрирования;

• экстракты коры африканской сливы (Pygeum afri-
canum) (40 мг) и корней диоскореи ниппонской 
(Dioscoreae nipponica) (20 мг) – источники фитосте-
ролов (β-ситостерола, стигмастерола, канестрола). 
β-ситостеролы затрудняют связывание дигидро-
тестостерона со специфическими рецепторами. Кро-
ме этого, они обладают доказанным противово-
спалительным эффектом за счет торможения 
5-липоксигеназного пути арахидоновой кислоты 
и свойством снижения уровня холестерина (объем 
его всасывания в кишечнике уменьшается до 15 %).
Экспериментальные исследования, проведенные 

в Институте токсикологии Федерального медико-био-
логического агентства, показали, что применение био-
логически активной добавки (БАД) к пище Тестоге-
нон® в дозах, превышающих максимальную суточную 
для человека, безвредно и безопасно в 59,0 и 5,9 раза 
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соответственно [38]. Анализ специфической фармако-
логической активности БАДа Тестогенон® позволил 
установить его стимулирующее действие на выработку 
эндогенного тестостерона [39].

На клинической базе кафедры урологии СЗГМУ 
им. И. И. Мечникова – Городской больницы Святой 
преподобномученицы Елизаветы проведено изучение 
действия БАДа Тестогенон®, содержащего необходи-
мые элементы для нормализации уровня тестостерона.

Цель работы – оценить динамику клинических 
симптомов заболевания, лабораторных и психоэмоци-
ональных показателей при применении препарата Те-
стогенон®, а также изучить переносимость и безопас-
ность использования данного лекарственного средства.

В исследование были включены 30 мужчин в воз-
расте 25–73 лет (средний возраст 38,6 ± 0,8 года). Со-
путствующие заболевания (сахарный диабет 2-го типа, 
доброкачественную гиперплазию предстательной же-
лезы, гипертоническую болезнь, метаболический синд-
ром) имели 23 больных. Все пациенты были разделены 
на 2 группы. Мужчины 1-й (контрольной) группы (n = 
15) принимали плацебо, 2-й (n = 15) – препарат Тесто-
генон®.

Критерии включения: наличие изменений в спер-
мограмме, лабораторных и клинических признаков 
частичного андрогенного дефицита (концентрация 
общего тестостерона 7–12 нг/мл) и конгестивного 
абактериального простатита, отсутствие очаговых из-
менений предстательной железы и остаточной мочи 
при трансректальном ультразвуковом исследовании.

Критерии исключения: концентрация тестостеро-
на < 7 нг/мл (лабораторно подтвержденная дважды), 
гиперпролактинемия, объем остаточной мочи > 100 мл, 
клинически значимая обструкция нижних мочевыво-
дящих путей, бактериальный простатит, уровень про-
статического специфического антигена > 4 нг/мл.

Препарат Тестогенон® назначали по 1 капсуле 1 раз 
в сутки внутрь во время еды в течение 3 мес. Побочные 
эффекты оценивали с помощью карты регистрации 
нежелательных явлений.

Важнейшим диагностическим критерием при пато-
логических состояниях урогенитальной сферы, следстви-
ем которых могут быть нарушения половой и репродук-
тивной функций, является обследование гормональной 
активности. Оно включает изучение уровней общего 
тестостерона, свободной фракции тестостерона, фол-
ликулостимулирующего и лютеинизирующего гормо-
нов (табл. 1).

Как видно из табл. 1, через 3 мес использования 
в комплексной терапии препарата Тестогенон® у всех 
пациентов 2-й группы повысился уровень тестостерона 
с 12,9 до 24,7 %. В 1-й группе концентрация тестосте-
рона увеличилась с 13,7 до 14,4 %. Эти данные позво-
ляют сделать вывод о том, что применение препарата 
Тестогенон® приводит к значимому повышению уров-

ня тестостерона в крови и, в особенности, его свобод-
ной фракции, а также к снижению содержания в кро-
ви фолликулостимулирующего и лютеинизирующего 
гормонов.

Использование препарата Тестогенон® в комплекс-
ной терапии пациентов с гипогонадизмом также по-
ложительно повлияло на показатели спермограммы 
(табл. 2).

Таблица 2. Изменения показателей спермограммы у пациентов 
с гипо гонадизмом, получавших различные методы лечения

Показатель

Значение показателя

1-я группа (n = 15) 2-я группа (n = 15) 

до  
лечения

через 3 мес 
после лечения

до  
лечения

через 3 мес 
после лечения

Объем эякуля-
та, мл 3,1 ± 0,5 3,8 ± 0,6 3,2 ± 0,4 4,7 ± 0,5

Концентрация 
сперматозои-
дов, 106 /мл

37 ± 4,5 38 ± 6,4 36 ± 6,1 57 ± 7,3

Концентрация 
сперматозоидов 
категории А, %

27 ± 8,4 31 ± 6,3 28 ± 7,1 38,9 ± 6,8

Концентрация 
нормальных 
форм спермато-
зоидов, %

41,2 ± 4,7 43,4 ± 5,4 42,3 ± 6,2 63,7 ± 4,8

У пациентов 2-й группы через 3 мес терапии отме-
чали значительное повышение концентрации сперма-
тозоидов (с 36 × 106/мл до 57 × 106/мл), количествен-
ного содержания нормальных форм сперматозоидов 
(с 42,3 до 63,7 %), увеличение подвижности спермато-
зоидов класса А. В 1-й группы все показатели спермо-
граммы изменились незначительно.

Таблица 1. Изменения содержания половых гормонов сыворотки крови

Показатель

Значение показателя

1-я группа (n = 15) 2-я группа (n = 15) 

до  
лечения

через 3 после 
лечения

до  
лечения

через 3 мес 
после  

лечения

ЛГ, мМе/мл 6,7 ± 0,5 5,4 ± 0,6 6,3 ± 0,9 2,1 ± 0,3

ФСГ, мМе/мл 13,1 ± 0,4 4,8 ± 0,5 12,8 ± 0,5 4,3 ± 0,6

Тестостерон, 
нмоль/л 13,7 ± 0,9 14,4 ± 1,3 12,9 ± 1,3 24,7 ± 1,7

Свободный 
тестостерон, 
нмоль/л

20,3 ± 1,8 23,7 ± 2,4 19,8 ± 2,1 37,2 ± 2,8

Примечание. ЛГ – лютеинизирующий гормон; ФСГ – фолликуло-
стимулирующий гормон.



116

АНДРОЛОГИЯ 2И ГЕНИТАЛЬНАЯ ХИРУРГИЯ
ТОМ 17 / VOL. 17
2 0 1 6

ANDROLOGY
AND GENITAL SURGERY

Д
и

с
к

у
с

с
и

я

116

В ходе проведения терапии оценивали эректиль-
ную дисфункцию (ЭД) – один из важных симптомов 
у пациентов с гипогонадным состоянием, который 
нарушает нормальную половую функцию, тем самым 
ухудшая качество их жизни. Степень ЭД определяли 
по шкале Международного индекса эректильной функ-
ции, балльная система которой позволяет оценить 
и разделить выраженность ЭД на 3 степени тяжести: 
легкую (16–22 балла), среднюю (11–15 баллов) и зна-
чительную (≤ 10 баллов). Результаты лечения ЭД у па-
циентов отражены в табл. 3.

Как видно из табл. 3, использование в комплексном 
лечении пациентов с гипогонадизмом и репродуктив-
ными нарушениями препарата Тестогенон® позволяет 
уменьшить или нивелировать (особенно при легкой 
степени) проявления ЭД.

Анализ литературы и первичные результаты кли-
нических исследований свидетельствуют о необходи-
мости фармаконутритивной поддержки препаратом 
Тестогенон® пациентов с относительным гипогонадиз-
мом, особенно в сочетании с хроническим простати-
том, так как это обосновано с точки зрения биохимии 
и современной нутрициологии, а также формирует 
у больного положительный ответ на проводимую те-
рапию (комплаенс составил 92–95 %).

Благодаря входящим в состав растительным ком-
понентам, обладающих действием, способствующем 
эндогенному синтезу тестостерона, применение пре-
парата Тестогенон® эффективно при относительном 
гипогонадизме, сопровождающемся хроническим про-
статитом, ЭД и мужским бесплодием. Установлено, 

что препарат стимулирует сперматогенез, повышает 
уровень тестостерона в крови, особенно его свобод-
ную фракцию, функциональную активность и под-
вижность сперматозоидов. Тестогенон® хорошо пере-
носится пациентами: за время его применения не было 
отмечено побочных явлений. Полученные результаты 
свидетельствуют о том, что изучаемый препарат бла-
гоприятно влияет на функции предстательной железы 
и семенных пузырьков, повышает синтез тестостерона 
и сексуальную функцию в целом. В связи с этим Те-
стогенон® может быть рекомендован для лечения сек-
суальных расстройств у больных хроническим прос-
татитом, а также для проведения реабилитационной 
терапии после завершения основного лечения этого 
заболевания.

Таким образом, можно сделать выводы:
• использование препарата Тестогенон® повышает 

качество жизни пациентов, улучшает лаборатор-
ные показатели половых гормонов и уменьшает 
клинические проявления гипогонадизма;

• прием препарата Тестогенон® в капсулах внутрь 
в течение 30 дней является безопасным для больных;

• использование препарата Тестогенон® в комплекс-
ной терапии пациентов с проявлениями гипогона-
дизма приводит к андрогенизации гормонального 
статуса больных за счет выраженного повышения 
уровня свободной фракции тестостерона, а также 
к улучшению и нормализации параметров спермо-
граммы;

• применение препарата Тестогенон® способствует 
уменьшению проявлений ЭД.

Таблица 3. Выраженность эректильной дисфункции у пациентов

Степень выраженности 
эректильной дисфункции Число пациентов, n ( %) 

Международный индекс эректильной функции

До лечения (n = 30) 1-я группа (n = 15) 2-я группа (n = 15) 

Легкая 17 (56,6 %) 20,7 ± 2,4 22,7 ± 1,8 25,2 ± 2,8

Средняя 7 (23,3 %) 15,3 ± 1,9 17,1 ± 2,0 21,3 ± 2,3

Значительная 6 (20,0 %) 7,4 ± 1,8 8,7 ± 1,9 14,6 ± 1,9
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Оценка изменений параметров спермограммы и показателя  
ДНК-фрагментации сперматозоидов при приеме  

биокомплекса Нейродоз у пациентов с преждевременной эякуляцией

М. Н. Коршунов1, Е. С. Коршунова2

1Кафедра урологии ФГБУ ДПО «Центральная государственная медицинская академия» Управления делами  
Президента России; Россия, 121359, Москва, ул. Маршала Тимошенко, 19, стр. 1А; 

2ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский радиологический центр» Минздрава России;  
Россия, Москва, 125284, 2-й Боткинский проезд, 3

Контакты: Максим Николаевич Коршунов m_korshunov@bk.ru

Введение. Встречаемость преждевременной эякуляции (ПЭ) среди мужчин репродуктивного возраста 24–45 лет составляет 
23 % случаев. Основной медикаментозной линией лечения ПЭ являются антидепрессанты из группы селективных ингибиторов 
обратного захвата серотонина. Однако данный ряд препаратов обладает гаметотоксическим действием.
Цель работы – оценить эффективность биокомплекса Нейродоз, его влияние на параметры спермограммы и целостность 
структуры ДНК сперматозоидов у пациентов с ПЭ.
Материалы и методы. Было обследовано 16 пациентов с ПЭ и нормозооспермией в возрасте 26–35 лет. Исследование эякулята 
и оценку процента фрагментации ДНК сперматозоидов методом Halosperm (Halotech®) выполняли до и после терапии. Продол-
жительность лечения – 2 мес. Оценку эффективности терапии проводили по длительности полового акта, а также по визу-
альной аналоговой шкале и анкете диагностики ПЭ.
Результаты. Через 8 нед терапии биокомплексом Нейродоз было отмечено уменьшение объема эякулята с 3,6 ± 1,1 до 3,2 ± 1,1 мл 
(p = 0,312) и увеличение концентрации сперматозоидов с (34,2 ± 9,8) × 106 до (35,6 ± 9,7) × 106 (p = 0,688). Подвижность спер-
матозоидов (категории а + b) повысилась с 36,6 ± 4,3 до 37,2 ± 4,5 % (p = 0,703), доля морфологически нормальных форм спер-
матозоидов – с 14,6 ± 1,4 до 14,8 ± 1,1 % (p = 0,656). Фрагментация ДНК сперматозоидов снизилась с 15,6 ± 2,7 до 15,4 ± 2,7 % 
(p = 0,635). Продолжительность интравагинальной латенции увеличилась с 101,8 ± 34,4 (45–150) до 217,3 ± 28,9 (190–280) 
с (p < 0,001). Балл по анкете диагностики ПЭ уменьшился с 13,9 ± 3,0 (9–20) до 4,4 ± 1,9 (0–7) (p < 0,001). По данным визуаль-
ной аналоговой шкалы симптоматика улучшилась с 7,3 ± 1,7 (5–10) балла до 2,6 ± 1,2 (0–4) балла (p < 0,001).
Заключение. Нейродоз – эффективное и безопасное средство для коррекции ПЭ. С учетом отсутствия отрицательного влияния 
биокомплекса на сперматогенез у пациентов с нормозооспермией возможно его назначение мужчинам, планирующим зачатие 
ребенка. Требуются дальнейшие исследования для оценки воздействия препарата на параметры эякулята у субфертильных па-
циентов.

Ключевые слова: преждевременная эякуляция, Нейродоз, ДНК-фрагментация сперматозоидов, спермограмма, дофамин, серо-
тонин, тирозин, фенилаланин, 5-гидрокситриптофан
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Estimation of changes in spermogram and index of sperm DNA fragmentation in patients  
with premature ejaculation receiving Neurodoz biocomplex

M. N. Korshunov1, E. S. Korshunova2
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Background. An incidence of premature ejaculation (PE) in men of reproductive age of 24–45 years is 23 %. The treatment of PE is based 
on antidepressants from the group of selective serotonin re-uptake inhibitors. However, drugs of this group have gametotoxic action.
Objective. Evaluate the effectiveness of Neurodoz biocomplex, its effect on the parameters of spermogram and sperm DNA integrity in pa-
tients with PE.
Materials and methods. The study involved 16 patients with PE and normozoospermia aged from 26 to 35 years. Ejaculate and sperm DNA 
fragmentation were assessed by Halosperm (Halotech®) method before and after the therapy. Duration of treatment was 2 months. Evalua-
tion of efficacy was based on the duration of sexual intercourse, as well as on the visual analogue scale and the questionnaire data of pa-
tients with premature ejaculation.
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Введение
В 2014 г. Международное общество сексуальной 

медицины дало новое определение преждевременной 
эякуляции (ПЭ). Под этим термином подразумевают:

• вид мужской сексуальной дисфункции, характери-
зующийся постоянным или практически постоян-
ным неконтролируемым семяизвержением до ваги-
нальной пенетрации или в течение 1 мин от начала 
полового акта (в случаях появления симптомов с мо-
мента первого сексуального опыта – первичная ПЭ);

• клинически значимое снижение продолжитель-
ности интравагинальной латенции до 3 мин (при-
обретенная ПЭ);

• неспособность задержать эякуляцию при вагиналь-
ной пенетрации, что сопряжено с чувством сексу-
альной неудовлетворенности у партнеров, беспо-
койством и разочарованием [1].
H. Porst и соавт. отметили, что встречаемость ПЭ 

среди мужчин репродуктивного возраста 24–45 лет 
составляет 23 % случаев [2]. C. G. McMahon и соавт. под-
черкнули, что данный вид сексуального расстройства 
часто приводит к половой фрустрации и/или уклоне-
нию от сексуальной близости [3]. В исследовании 
F. Lotti и соавт. показали, что у 15,6 % мужчин ускорен-
ное семяизвержение является причиной бесплодия [4].

Согласно рекомендациям Европейской ассоциа-
ции урологов основная медикаментозная линия лече-
ния пациентов с ПЭ – антидепрессанты из группы 
селективных ингибиторов обратного захвата серото-
нина (СИОЗС) [5]. Однако в силу возможного гамето-
токсического действия данный ряд препаратов имеет 
ограничения для приема у мужчин, планирующих за-
чатие ребенка.

Цель работы – оценить клиническую эффектив-
ность биокомплекса Нейродоз, его влияние на пара-
метры спермограммы и целостность структуры ДНК 
сперматозоидов у пациентов с ПЭ.

Материалы и методы
В пилотное исследование были включены 16 паци-

ентов с установленным диагнозом ПЭ и нормозооспер-
мией в возрасте 26–35 лет (средний возраст 30,7 ± 3,1 го-

да). Среди них 9 (56 %) мужчин имели детей в браке. 
Критерием ПЭ считали продолжительность полового 
акта ≤ 3 мин (по длительности интравагинальной ла-
тенции семяизвержения), зарегистрированная самими 
пациентами с помощью секундомера и приводящая 
к сексуальной неудовлетворенности мужчины и/или 
его партнерши. Первичность или вторичность ПЭ не 
рассматривали в качестве критерия включения/исклю-
чения в исследование. В наблюдение не вошли паци-
енты с хроническим простатитом, симптомами эрек-
тильной дисфункции, гипертиреозом и короткой 
уздечкой полового члена. Исследование эякулята в со-
ответствии с рекомендациями Всемирной организа-
ции здравоохранения (5-е издание, 2010 г.) и оценку 
процента фрагментации ДНК сперматозоидов методом 
Halosperm (Halotech®) выполняли до и после терапии 
биокомплексом Нейродоз. Продолжительность лече-
ния составляла 2 мес. Препарат назначали по 2 капсу-
лы 2 раза в день во время еды. Основными параметра-
ми спермиологического исследования были выбраны: 
объем эякулята, концентрация и подвижность сперма-
тозоидов (категории a + b), процент морфологически 
нормальных гамет (критерии Крюгера–Менквельда).

В период наблюдения больным было рекомендо-
вано придерживаться регулярной половой жизни с ис-
пользованием барьерных методов контрацепции. Оценку 
эффективности лечения мужчин с ПЭ проводили по 
времени с момента пенетрации до наступления эякуля-
ции, измеряемому самим пациентом, а также по визу-
альной аналоговой шкале и анкете диагностики ПЭ 
(premature ejaculation diagnostic tool, PEDT) [6].

Статистическую обработку полученных результа-
тов выполняли с использованием компьютерной про-
граммы Statistica for Windows. Достоверными считали 
различия при p < 0,05.

Результаты
Динамика показателей эякулята через 8 нед тера-

пии биокомплексом Нейродоз представлена в табл. 1. 
Объективно в среднем отмечено уменьшение объема 
эякулята с 3,6 ± 1,1 до 3,2 ± 1,1 мл (p = 0,312) и увеличе-
ние концентрации сперматозоидов с (34,2 ± 9,8) × 106 

Results. In 8 weeks there was a decrease in ejaculate volume from to 3.6 ± 1.1 down to 3.2 ± 1.1 mL (p = 0.312) and an increase in the con-
centration of sperm (34.2 ± 9.8) × 106 up to (35.6 ± 9.7) × 106 (p = 0.688). Sperm motility (category a + b) increased from 36.6 ± 4.3 to 37.2 ± 4.5 % 
(p = 0.703), the percentage of morphologically normal forms increased from 14.6 ± 1.4 up to 14.8 ± 1.1 (p = 0.656). DNA fragmentation 
of sperm has decreased from 15.6 ± 2.7 down to 15.4 ± 2.7 % (p = 0.635). Duration of intravaginal latency increased from 101.8 ± 34.4 
(45–150) up to 217.3 ± 28.9 (190–280) sec (p < 0.001). An overall score according to the premature ejaculation questionnaire de-
creased from 13.9 ± 3.0 (9–20) down to 4.4 ± 1.9 (0–7) (p < 0.001). Visual analogue scale symptoms improved from 7.3 ± 1.7 (5–10) 
to 2.6 ± 1.2 (0–4) (p < 0.001).
Conclusion. Neurodoz is an effective and safe agent for PE correction. Giving an absence of negative impact of biocomplex on spermatogen-
esis in patients with normozoospermia, it is possible to administer it to men who are trying to conceive. Further study is necessary in order 
to assess an impact of the drug on semen parameters in subfertile patients.

Key words: premature ejaculation, Neurodoz, sperm DNA fragmentation, spermogram, dopamine, serotonin, tyrosine, phenylalanine, 
5-hydroxytryptophan
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до (35,6 ± 9,7) ×106 (p = 0,688). Подвижность сперма-
тозоидов (категории а + b) повысилась с 36,6 ± 4,3 до 
37,2 ± 4,5 % (p = 0,703), доля морфологически нормаль-
ных форм – с 14,6 ± 1,4 до 14,8 ± 1,1 % (p = 0,656). 
Фрагментация ДНК сперматозоидов также практически 
не изменилась и снизилась с 15,6 ± 2,7 до 15,4 ± 2,7 % 
(p = 0,635). После лечения все пациенты субъективно 
отметили улучшение качества сексуальной жизни. Так, 
средняя продолжительность интравагинальной латен-
ции увеличилась с 101,8  ±  34,4 (45–150) с до 217,3 ±  28,9 
(190–280) с (p < 0,001). Средний балл по PEDT сни-
зился с 13,9  ±  3,0 (9–20) до 4,4  ±  1,9 (0–7) (p < 0,001). 
По данным визуальной аналоговой шкалы симптома-
тика улучшилась с 7,3  ±  1,7 (5–10) балла до 2,6  ±  1,2 
(0–4) балла (p < 0,001) (табл. 2). После терапии 1 па-
циент субъективно периодически регистрировал за-
держанную эякуляцию.

Таблица 1. Изменения показателей эякулята

Показатель

Значение показателя Критерий  
Стьюдента 

(p) до лечения через 8 нед 
лечения

Объем эякулята, мл 3,6 ± 1,1 3,2 ± 1,1 0,312

Концентрация спермато-
зоидов, × 106/мл 34,2 ± 9,8 35,6 ± 9,7 0,688

Подвижность спермато-
зоидов (а + b), % 36,6 ± 4,3 37,2 ± 4,5 0,703

Морфологически 
нормальные формы 
 сперматозоидов, %

14,6 ± 1,4 14,8 ± 1,1 0,656

Процент фрагментации 
ДНК, % 15,6 ± 2,7 15,4 ± 2,7 0,635

Таблица 2. Изменения показателей эякуляции

Показатель

Значение показателя
Критерий 

Стьюдента (p) 
до лечения через 8 нед 

после лечения

Продолжительность 
интравагинальной 
латенции, с

101,8  ±  
34,4 217,3  ±  28,9 < 0,001

Балл по PEDT 13,9  ±  3,0 4,4  ±  1,9 < 0,001

Визуальная аналого-
вая шкала, баллы 7,3  ±  1,7 2,6  ±  1,2 < 0,001

Обсуждение
ПЭ может быть одной из возможных причин бес-

плодия [7]. Эпидемиологическое исследование A. Spira 
и соавт., проводимое с помощью телефонного опроса 
мужчин 18–69 лет, выявило, что распространенность 
ПЭ составляла 15 %, включая 5 % респондентов, у ко-

торых эякуляция часто происходила до вагинального 
проникновения, и 10 % мужчин, у которых семяизвер-
жение наступало слишком быстро после вагинальной 
пенетрации [8].

Рефлекторная дуга акта эякуляции включает в себя 
чувствительные рецепторные области, афферентные 
проводящие пути, церебральные сенсорные регионы 
(ядра гипоталамуса, кора), пути эфферентной иннер-
вации, центры спинного мозга (симпатический – уро-
вень Th10 – L2, парасимпатический – S2–S4) и пе-
риферические сплетения. Нейрохимический рефлекс 
представлен сложным взаимодействием центральных 
серотонин- и дофаминергических нейронов. Опосре-
дованное участие в процессе принимают нейромедиа-
торные системы: холинергическая, адренергическая, 
окситоцинергическая и γ-аминомасляно-кислотная [3]. 
Серотонин – нейромедиатор, участвующий в широком 
диапазоне поведенческих и физиологических процес-
сов, таких как прием пищи, сон, настроение, сексуальное 
поведение [9]. Серотонинергические нейроны широко 
распространены в головном и спинном мозге и преи-
мущественно располагаются в стволе, ядрах шва и ре-
тикулярной формации. В настоящее время известно 
несколько видов рецепторов серотонина – 5-гидрокси-
триптамина (5-HT): 5-HT1A, 5-HT1B, 5-НТ2А, 5-НТ2В, 
5-НТ2С, 5-НТ2СВ и др. [10]. Стимуляция рецепторов 
5-НТ2С приводит к задержке эякуляции у самцов крыс, 
в то время как активация постсинаптических 5-HT1A 
уменьшает задержку семяизвержения [11]. Это позволя-
ет предположить, что у мужчин с ПЭ может иметь место 
пони женная чувствительность рецепторов 5-HT2C или 
гиперсенситивность рецепторов 5-HT1A [12]. На сегод-
няшний день доказано существование локальной серо-
тонинергической системы в клетках Сертоли, Лейдига 
и придатке яичка, а также влияние серотонина на стеро-
идогенез путем связывания с рецепторами клеток [13–15].

Первой линией медикаментозной коррекции ПЭ 
являются антидепрессанты из группы СИОЗС [6]. Од-
нако ряд международных работ демонстрирует, что 
прием СИОЗС может привести к ухудшению качества 
спермы и повреждению ДНК сперматозоидов [16–18]. 
В нашем предыдущем опыте было зафиксировано 
уменьшение объема эякулята и концентрации сперма-
тозоидов, что может быть обусловлено как нарушени-
ем эвакуаторной функции, так и снижением секретор-
ной активности добавочных половых желез и яичек на  
фоне приема СИОЗС. Кроме этого, динамика уровня 
фрагментации ДНК отрицательно коррелировала с из-
менениями показателей подвижности и морфологии 
сперматозоидов. Число гамет с поврежденной структу-
рой ДНК увеличилось после терапии СИОЗС. Мы свя-
зали это с прямым повреждающим действием препара-
тов на липополисахаридную мембрану половой клетки 
и нарушением связей протамино-гистонового компо-
нента цепей ДНК [19].
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Биокомплекс Нейродоз – многокомпонентная био-
логически активная добавка к пище (свидетельство 
о государственной регистрации № RU. 77.99.11.003. Е. 
016994.12.12 от 14.12.2012). Основным достоинством 
препарата является его способность увеличивать кон-
центрацию прекурсоров серотонина в пресинаптиче-
ской щели, таких как тирозин, фенилаланин, триптофан 
и глютамин, содержащихся в данном биокомплексе. 
Проведенное нами исследование показало, что при-
менение Нейродоза у пациентов с ПЭ достоверно уве-
личивает продолжительность интравагинальной ла-
тенции, а также показатели качества жизни, при этом 
не оказывая отрицательного влияния на параметры 
спермограммы мужчин с нормозооспермией. Кроме 
этого, были зарегистрированы некоторые улучшения 
показателей эякулята, которые, однако, не достигли 
статистической достоверности. Мы связываем данную 
динамику с коррекцией психоэмоционального компо-

нента, повышением качества сексуальной жизни и ку-
пированием синдрома ожидания неудачи. Витаминные 
компоненты и аминокислоты, содержащиеся в препа-
рате, гипотетически могут благотворно влиять на па-
раметры спермограммы. Отметим, что вопрос о влиянии 
биокомплекса Нейродоз на показатели сперматогенеза 
в условиях патологических изменений у субфертиль-
ных мужчин остается открытым.

Заключение
Нейродоз – эффективное и безопасное средство 

для коррекции ПЭ. С учетом отсутствия отрицатель-
ного влияния биокомплекса на сперматогенез у паци-
ентов с нормозооспермией возможно его назначение 
мужчинам, планирующим зачатие ребенка. Требуются 
дальнейшие исследования для оценки воздействия пре-
парата на параметры эякулята у субфертильных паци-
ентов.
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