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Сперматологическая характеристика  
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Цель исследования – оценить влияние цитогенетического варианта синдрома Клайнфельтера (СК) на параметры эякулята 
у пациентов с СК.
Материалы и методы. Обследованы 85 пациентов с СК: 1-ю группу составили 75 пациентов в возрасте 17–39 лет с немозаичной 
формой СК (кариотипом 47,XXY), 2-ю группу – 10 мужчин в возрасте 22–57 лет, у которых выявлены мозаичные формы СК: 
47,XXY / 46,XY (n = 9), 48,XXY,der(X) / 47,XXY / 46,XY (n = 1).
Результаты. Объем эякулята составил 1,9 ± 1,3 (0,1–5,5) мл у пациентов с кариотипом 47,XXY и 1,5 ± 1,2 (0,05–4,00) мл 
у пациентов с мозаичной формой СК, рН семенной жидкости – соответственно 7,8 ± 0,5 (6,5–9,0) и 7,8 ± 0,2 (7,5–8,1), кон-
центрация сперматозоидов – 0,27 ± 1,42 (0,00–12,50) и 0,12 ± 0,28 (0,00–0,90) млн / мл. Вязкость спермы повышена относи-
тельно нормативных значений в 41 и 22 % образцов соответственно. При количественном кариологическом анализе половые 
клетки обнаружены в 42 % образцов осадка эякулята пациентов с регулярной формой СК и в 20 % образцов осадка  эякулята 
пациентов с мозаичной формой СК, что указывает на частичное сохранение сперматогенеза.
Заключение. Выраженность нарушений сперматогенеза у пациентов с СК варьировала в широких пределах, параметры эякулята 
и число половых клеток в осадке эякулята статистически значимо не различались. Наличие немногочисленных сперматозоидов 
(криптозооспермия) и незрелых половых клеток в осадке эякулята указывает на частичное сохранение сперматогенеза.

Ключевые слова: синдром Клайнфельтера, мужское бесплодие, азооспермия, сперматогенез, сперматозоиды, незрелые половые 
клетки, эякулят
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Spermatological characteristics of mosaic and non-mosaic forms of Klinefelter syndrome
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The study objective is to compare of ejaculate parameters in mosaic, non-mosaic Klinefelter syndrome (KS).
Materials and methods. Eighty-five patients with KS were examined. The group 1 included 75 patients between the ages of 17 and 39 
with non-mosaic KS (47,XXY), the group 2 included 10 males between the ages of 22 and 57 years with mosaic KS: 47,XXY / 46,XY (n = 9), 
48,XXY,der(X) / 47,XXY / 46,XY (n = 1).
Results. KS patients semen volume was 1.9 ± 1.3 (0.1–5.5) ml in non-mosaic KS patients (47,XXY) and 1.5 ± 1.2 (0.05–4.00) ml in pa-
tients with a mosaic form of a KS, respectively, рН semen – 7.8 ± 0.5 (6.5–9.0) and 7.8 ± 0.2 (7.5–8.1), sperm count – 0.27 ± 1.42 
(0.00–12.50) and 0.12 ± 0.28 (0.00–0.90) million/ml, respectively. The viscosity was increased (>20 mm) at 41 % non-mosaic KS (group 1) 
and 22 % of mosaic KS (group 2) patients. The ejaculate sediment was investigated by quantitative karyological analysis of immature germ 
cells. The germ cells in 42 % samples of the ejaculate of the patients with a classical form of a KS and in 20 % samples of the ejaculate 
of the pa tients with a mosaic form was found. That indicates a partial preservation of spermatogenesis. 
Conclusion. The degree of spermatogenesis depletion in KS patients widely varied, ejaculate and germ cell parameters in the ejaculate sedi-
ment weren’t significantly different. Presence of few sperms (cryptozoospermia) and immature cells in the ejaculate sediment point to partial 
preservation of spermatogenesis.

Key words: Klinefelter syndrome, male infertility, azoospermia, spermatogenesis, spermatozoa, immature germ cells, ejaculate
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Введение
Синдром Клайнфельтера (СК) – одно из частых 

хромосомных заболеваний человека [1]. Частота СК 
составляет 1 случай на 500–600 мужчин [2, 3]. Гене-
тической причиной заболевания является наличие 
в кариотипе одной или нескольких дополнительных 
 Х-хромосом (наиболее частый кариотип 47,XXY). Анеу-
плоидия может возникнуть уже в зиготе вследствие 
передачи дополнительной Х-хромосомы спермато-
зоидом или яйцеклеткой, участвовавшими в опло-
дотворении, из-за нерасхождения половых хромосом 
в мейозе I у отца (X–Y) или в мейозе I или II у матери 
(X–X). Реже анеуплоидия по половым хромосомам, ха-
рактерная для СК, может возникнуть на ранних стади-
ях развития эмбриона, на стадиях деления дробления, 
в этих случаях она может привести к мозаицизму по по-
ловым хромосомам и развитию мозаичной формы СК.

Пациенты с СК имеют характерные клинические 
признаки, в том числе гипоплазию тестикул, гипер-
гонадотропный гипогонадизм, высокий рост, евну-
хоидный тип телосложения, гинекомастию, снижение 
либидо, бесплодие, азооспермию или олигозооспер-
мию. Патозооспермия обусловлена выраженным на-
рушением сперматогенеза, вплоть до отсутствия гер-
минативных клеток в извитых семенных канальцах. 
У многих мозаиков с кариотипом 46,XY / 47,XXY фе-
нотипические проявления СК более мягкие, часто 
характеризуются умеренно выраженными наруше-
ниями репродуктивной функции и сперматогенеза 
или даже их отсутствием при низкоуровневом моза-
ицизме по клону клеток с кариотипом 47,ХXY [1]. 
Однако влияние цитогенетического варианта СК на его 
фенотипические проявления, в том числе спермато-
логические нарушения, недостаточно изучено.

Цель данного исследования – оценить влияние 
цитогенетического варианта СК на параметры эяку-
лята у пациентов с СК.

Материалы и методы
Обследованная выборка пациентов состояла из  

85 мужчин с СК. В 1-ю группу вошли 75 пациентов 

в возрасте 17–39 лет с немозаичной формой СК (ка-
риотипом 47,XXY), во 2-ю группу – 10 мужчин в воз-
расте от 22 до 57 лет, у которых выявлен мозаичный 
вариант СК: 47,XXY / 46,XY (n = 9), 48,XXY,der(X) / 
 47,XXY / 46,XY (n = 1).

У всех пациентов выполняли стандартный спер-
миологический ана лиз в соответствии с руководством 
Всемирной организации здравоохранения (2010) [4], 
а также количественный кариологический анализ 
незрелых половых клеток (ККА НПК) в осадке эяку-
лята [5]. Данный метод позволяет оценивать состояние 
сперматогенеза и выявлять его нарушения на различ-
ных стадиях без проведения биопсии яичка. Детально 
методика ККА НПК описана ранее [6].

Гистологические препараты получены из биоптатов 
гонад 3 пациентов с СК (возраст 28, 20, 13 лет) с карио-
типом 47,XXY. Образцы фиксировали в смеси Кли-
ланда (Cleland), содержащей 60 частей насыщенного 
раствора пикриновой кислоты, 20 частей 40 % фор-
мальдегида, 10 частей уксусной кислоты, с добавлени-
ем перед использованием 0,25 г фиксатора оксида 
хрома (CrO

3
) на 25 частей. После фиксации материала 

выполняли его обезвоживание в спиртах восходящей 
концентрации. Готовили гистологические срезы тол-
щиной 6–8 мкм, окрашивая их гематоксилином Эрли-
ха и 1 % эозином.

Статистический анализ данных выполняли с ис-
пользованием программы StatSoft Statistica 8 (Dell Tech-
nologies, США). Сравнительный анализ результатов 
выполняли с применением U-критерия Манна–Уитни. 
Статистически значимыми считали различия при уров-
не вероятности p <0,01.

Результаты
Олигоспермия, т. е. объем эякулята менее нор-

мативных значений (<1,5 мл), выявлена в 41 % иссле-
дованных образцов семенной жидкости пациентов 
с регулярной формой СК и в 50 % образцов семенной 
жидкости пациентов с мозаичной формой СК. Повы-
шенная (>20 мм) вязкость отмечена в 41 и 22 % образ-
цов 1-й и 2-й групп соответственно. Концентрация 

Таблица 1. Результаты стандартного спермиологического исследования у пациентов с синдромом Клайнфельтера, M ± m (min–max)

Table 1. Results of a standard semen analysis in patients with Klinefelter syndrome, M ± m (min–max)

Группа пациентов 
Patient group

Объем 
эякулята, мл 

Ejaculate  
volume, ml

pH

Вязкость 
эякулята, мм 

Ejaculate 
viscosity, mm

Количество 
лейкоцитов 

в эякуляте, млн 
Ejaculate  

leukocyte count, million

Концентрация 
сперматозоидов, 

млн / мл 
Sperm count, 

million / ml

Пациенты с кариотипом 47,XXY 
(n = 75) 
Patients with 47,XXY karyotype (n = 75) 

1,89 ± 1,26 
(0,10–5,50) 

7,8 ± 0,5 
(6,5–9,0) 

21,90 ± 18,50 
(2,00–80,00) 

0,55 ± 0,92
(n = 47: 0,05–6,04) 

0,27 ± 1,42
(0,00–12,50) 

Пациенты с мозаичным 
кариотипом (n = 10) 
Patients with mosaic karyotype (n = 10) 

1,49 ± 1,17 
(0,05–4,00) 

7,8 ± 0,2 
(7,5–8,1) 

17,60 ± 24,70 
(2,00–70,00) 

0,30 ± 0,20
(n = 3: 0,10–0,50) 

0,12 ± 0,28
(0,00–0,90) 
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сперматозоидов составила 0,27 ± 1,42 (0,00–12,50) 
и 0,12 ± 0,28 (0,00–0,90) млн / мл, рН семенной жидко-
сти – 7,8  ± 0,5 (6,5–9,0) и 7,8 ± 0,2 (7,5–8,1) у паци-
ентов 1-й и 2-й групп соответственно (табл. 1).

В 42 % образцов осадка эякулята пациентов с ре-
гулярной формой СК и в 20 % образцов осадка эякуля-
та пациентов с мозаичной формой СК при ККА НПК 
обнаружены половые клетки (рис. 1), что указывает 
на частичное сохранение сперматогенеза. ККА НПК 
проведен у 54 пациентов. Выполнение этого исследо-
вания было невозможным у остальных пациентов 
вследствие недостатка материала (табл. 2).

Обсуждение
Полученные данные свидетельствуют о наруше-

нии сперматогенеза у пациентов с СК. Необструктивная 
азооспермия выявлена лишь у некоторых пациен-
тов, криптозооспермия встречалась чаще. Нормаль-
ная концентрация лейкоцитов, а также нормальная 
вязкость эякулята наблюдались у большинства мужчин, 
что свидетельствует о невоспалительном характере 

нарушений. Механизм нарушений сперматогенеза 
многофакторный.

При СК возможна гибель сперматогониев, а кроме 
того, предполагается, что дополнительная Х-хромо-
сома во время профазы I мейоза мешает прохождению 
кроссинговера, но части половых клеток удается пре-
одолеть этот этап. В тестикулярной ткани у пациентов 
с СК присутствуют продукты экспрессии генов, кото-
рые содержатся на Y-хромосоме, в том числе и продук-
ты, отвечающие за сперматогенез. X-хромосома также 
содержит гены, влияющие на мужское развитие. Но ге-
ны, которые экспрессируются в яичках, расположены 
как на аутосомных хромосомах, так и на половых; при 
всех профилях экспрессии копийность генов измене-
на как в тестикулярной ткани, так и в других, например 
в клетках Сертоли. В исследованных образцах биопта-
тов тестикул наблюдали признаки выраженного угне-
тения сперматогенеза (у пациента в возрасте 20 лет 
обнаружены сперматогонии и сперматоциты I (рис. 3), 
у пациента в возрасте 28 лет отсутствуют все стадии 
клеток герминативного эпителия (рис. 5), у пациента 

Рис. 1. Сперматозоиды и ядра незрелых половых клеток на стадии 
зиготены профазы I мейоза у пациента с синдромом Клайнфельтера 
и криптозооспермией, обнаруженные методом количественного кари-
ологического анализа. Окраска по Романовскому–Гимзе. ×1000

Fig. 1. Spermatozoa and nuclei of immature germ cells at the zygotene stage 
of prophase meiosis I in a Klinefelter syndrome patient with cryptozoospermia 
identified by quantitative karyological analysis. Romanowsky–Giemsa 
staining. ×1000

Таблица 2. Результаты количественного кариологического анализа незрелых половых клеток у пациентов с синдромом Клайнфельтера, M ± m 
(min–max)

Table 2. Results of quantitative karyological analysis of immature germ cells in Klinefelter syndrome patients, M ± m (min–max)

Группа пациентов 
Patient group

Количество 
сперматозоидов 

в осадке эякулята 
Sperm count in ejaculate 

sediment

Количество незрелых 
половых клеток 

в осадке эякулята 
Immature germ cell  

count in ejaculate sediment

Доля сперматоцитов II 
и сперматид от общего числа 
незрелых половых клеток, % 
Percentage of spermatocytes II and 

spermatids in total germ cell count, %

Пациенты с кариотипом 47,XXY (n = 47) 
Patients with 47,XXY karyotype (n = 47) 

45 ± 114 (0–700) 136 ± 171 (2–622) 92 ± 13 (26–100) 

Пациенты с мозаичным кариотипом (n = 7) 
Patients with mosaic karyotype (n = 7) 

67 ± 91 (0–197)  – 96 ± 7 (84–100) 

Рис. 2. Фрагмент гистологического препарата биоптата яичка. По-
перечный срез извитого семенного канальца пациента в возрасте 20 лет 
с синдромом Клайнфельтера. Синдром только клеток Сертоли. Окра-
ска гематоксилином Эрлиха и 1 % эозином. ×400

Fig. 2. A fragment of the histological sample of the testis biopsy. Cross section 
of the seminal tubule of 20 years old Klinefelter syndrome  patient. Sertoli 
cell-only syndrome. Ehrlich hematoxylin and 1 % eosin staining. ×400
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Рис. 3. Фрагмент гистологического препарата биоптата яичка. У па-
циента с синдромом Клайнфельтера (20 лет) несколько извитых се-
менных канальцев, в которых обнаружены сперматогонии и спермато-
циты I. Окраска гематоксилином Эрлиха и 1 % эозином. ×400

Fig. 3. A fragment of the histological sample of the testis biopsy. A patient with 
KS (20 years old) has several seminal tubules in which spermatogonia and 
spermatocytes I. Ehrlich hematoxylin and 1 % eosin staining. ×400

Рис. 4. Фрагмент гистологического препарата биоптата яичка. У па-
циента с синдромом Клайнфельтера (20 лет) в интерстициальном 
пространстве – клетки Лейдига, в их ядрах заметны тельца Барра 
(указаны стрелкой). Окраска гематоксилином Эрлиха и 1 % эозином. ×400

Fig. 4. A fragment of the histological sample of the testis biopsy. Leydig cells 
in the interstitial space in a 20-year-old patient with Klinefelter syndrome. 
Ehrlich hematoxylin and 1 % eosin staining. ×400

Рис. 5. Фрагмент гистологического препарата биоптата яичка. Срез 
извитого семенного канальца пациента с синдромом Клайнфельтера, 
с азооспермией (28 лет). Внутри извитых семенных канальцев – клет-
ки Сертоли, снаружи, в интерстициальном пространстве, – ядра 
клеток Лейдига. Половые клетки не обнаружены. Окраска гемато-
ксилином Эрлиха и 1 % эозином. ×400

Fig. 5. A fragment of the histological sample of the testis biopsy. Cross section 
of a seminiferous tubule of a 20-year-old azoospermiс Klinefelter syndrome 
patient. Sertoli cells are visualized inside the tubule, the interstitial space 
contains Leydig cell nuclei. Germ cell weren’t observed. Ehrlich hematoxylin 
and 1 % eosin staining. ×400

Рис. 6. Фрагмент гистологического препарата биоптата яичка. Из-
витые семенные канальца пациента с синдромом Клайнфельтера 
(13 лет), стрелки указывают на ядра клеток Сертоли. Половые клетки 
не обнаружены. Окраска гематоксилином Эрлиха и 1 % эозином. ×400

Fig. 6. A fragment of the histological sample of the testis biopsy. Seminiferous 
tubules of a 13-year old patient with Klinefelter syndrome. Arrows point at Sertoli 
cell nuclei. Germ cell are lack. Ehrlich hematoxylin and 1 % eosin staining. ×400

в возрасте 13 лет извитые семенные канальцы меньшего 
размера, половые клетки в них отсутствуют (рис. 6)). 
Страдают морфологические структуры в клетках Серто-
ли и Лейдига, их функции, сокращается выделение в сре-
ду соответствующих соединений из клеток (рис. 2–6). 
Нарушение функционирования фетальных клеток Лей-
дига ведет к недостаточной ма скулинизации, что может 
не сопровождаться видимым  нарушением формирования 
яичек (либо отмечают тестикулярный дисгенез в мягкой 
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форме). Кроме того, клетки Лейдига влияют на фенотип 
через синтез антимюллерова гормона.

Группы пациентов с немозаичной и мозаичными фор-
мами СК не различались статистически значимо ни по 
сперматологическим параметрам, ни по количеству спер-
матозоидов и доле сперматид от общего числа незрелых 
половых клеток в осадке эякулята; разные степени сохран-
ности сперматогенеза встречались у пациентов и с немо-
заичной, и с мозаичными формами СК, что, вероятно, 
объясняется разнородностью исследованной выборки.

Заключение
Степень выраженности нарушений сперматогене-

за варьировала от олигозооспермии до азооспермии. 
Сперматологические показатели и результаты ККА 
НПК в осадке эяку лята у пациентов с мозаичной и не-
мозаичной формами СК статистически значимо не раз-
личались. Наличие немногочисленных сперматозоидов 
(криптозооспермия) и незрелых половых клеток в осад-
ке эякулята указывает на частичное сохранение спер-
матогенеза.


