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Негативное влияние антиретровирусной терапии  
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Цель исследования – оценить показатели спермограммы мужчин, инфицированных ВИЧ и принимающих антиретровирусные 
препараты.
Материалы и методы. В проспективное исследование «случай–контроль» вошли 115 мужчин: в основную группу – 51 пациент 
с ВИЧ-инфекцией, в контрольную группу – 64 пациента с отрицательным результатом серологического исследования на наличие 
ВИЧ и нормальными показателями спермограммы. Проведена оценка 97 и 111 образцов спермы. Статус пациентов с ВИЧ-
инфекцией оценивали на основании данных о стадии и фазе заболевания, уровне вирусной нагрузки, уровне лимфоцитов CD3+, 
CD4+, CD8+ и длительности антиретровирусной терапии (АРВТ).
Результаты. «Стаж» ВИЧ-инфекции варьировал от 2 до 9 лет (медиана 5 лет). Антиретровирусные препараты принимали  
все пациенты. Медиана продолжительности приема препаратов  – 1,5  года. У  48,4 % ВИЧ-инфицированных пациентов 
выявлена нормозооспермия. В структуре патозооспермии преобладала тератозооспермия (40 %), при этом доля патологических 
форм сперматозоидов у  мужчин с  ВИЧ-инфекцией была существенно больше по  сравнению с  таковой у  мужчин без  ВИЧ 
(соответственно 97 (96–98) и  96 (95–96)  %, р = 0,0001). Объем эякулята (2,7 (2,0–3,4) и  3,1 (2,3–4,0) мл, р = 0,003), общее 
количество (89,1 (47,3–153,0) и 198,8 (138,5–272,8) млн, р = 0,0001), концентрация (36 (21–52) и 63,5 (46–91) млн / мл, р = 0,0001), 
доля прогрессивно-подвижных (40 (31–53) и 55 (48,7–62,2) %, р = 0,0001) и жизнеспособных сперматозоидов (78 (71,5–81,0) 
и 84 (82–87) %, р = 0,0001) были статистически значимо меньше, а число неподвижных форм (50 (39–55,5) и 38 (31,7–42,2)  %, 
р = 0,0001) существенно больше у  ВИЧ-инфицированных пациентов, чем  у  мужчин без  ВИЧ. Установлена отрицательная 
корреляция числа аномальных сперматозоидов c уровнем лимфоцитов CD4+ (r = –0,362, р = 0,026), длительности заболевания 
с  концентрацией сперматозоидов (r = –0,242, р = 0,020), доли прогрессивно-подвижных форм категории В  с  длительностью 
заболевания (r = –0,241, р = 0,024). Длительность АРВТ отрицательно коррелировала с  долей прогрессивно-подвижных 
сперматозоидов категории В (r  =  –0,224, р = 0,036). Доля сперматозоидов с  фрагментированной ДНК была существенно 
больше у пациентов с ВИЧ-инфекцией, чем у мужчин без ВИЧ (соответственно 15,8 (12,4–23,0) и 9,95 (7,3–12,4) %, р = 0,001).
Заключение. У ВИЧ-инфицированных пациентов, принимающих антиретровирусные препараты, усиливается фрагментация 
ДНК сперматозоидов и увеличивается доля их патологических форм. Доля аномальных форм сперматозоидов выше при низких 
показателях СD4+ лимфоцитов. Концентрация сперматозоидов снижается, а  доля их  неподвижных форм увеличивается 
при длительном течении ВИЧ-инфекции. АРВТ оказывает негативное влияние на подвижность сперматозоидов.

Ключевые слова: ВИЧ, антиретровирусная терапия, фрагментация ДНК, фертильность, бесплодие, спермограмма
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Negative effect of antiretroviral therapy on spermogram values in HIV-positive men

Е. V. Mityurina, S. G. Perminova, F. N. Selimova, А. Yu. Popova, А. N. Abubakirov, T. A. Nazarenko

V. I. Kulakov National Research Center of Obstetrics, Gynecology and Perinatology, Ministry of Health of Russia;  
4 Akademika Oparina St., Moscow 117997, Russia

The study objective is to analyze spermogram values in HIV-positive men receiving antiretroviral therapy (ART).
Materials and methods. The prospective case-controlled study included 115 men: the main group consisted of 51 patients with HIV, con-
trol group consisted of 64 patients with negative serological test for HIV and normal spermogram values. In total, 97 and 111 sperm samples 
were analyzed. HIV status was evaluated based on disease stage and phase, viral load, CD3+, CD4+, CD8+ lymphocyte counts and ART 
duration.
Results. History of HIV varied between 2 and 9 years (median 5 years). All patients were receiving ART. Median duration of drug admi
nistration was 1.5 years. In 48.4 % of HIV-positive patients, normozoospermia was observed. In the structure of pathological zoospermia, 
teratozoospermia was the most prevalent (40 %), and the percentage of pathological forms of spermatozoa in HIV-positive men was significantly 
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higher than in HIV-negative men (97 (96–98) and 96 (95–96)  %, р = 0.0001, respectively). Ejaculate volume (2.7 (2.0–3.4) and 
3.1 (2.3–4.0) ml, р = 0.003), total count (89.1 (47.3–153.0) and 198.8 (138.5–272.8) million, р = 0.0001), concentration (36 (21–52) 
and 63.5 (46–91) million / ml, р = 0.0001), percentage of progressive motile (40 (31–53) and 55 (48.7–62.2) %, р = 0.0001) and viable 
sperm (78 (71.5–81.0) and 84 (82–87) %, р = 0.0001) were significantly lower, and the number of immotile forms (50 (39–55.5) and 
38 (31.7–42.2) %, р = 0.0001) significantly higher in HIV-positive patients than in men without HIV. Negative correlations between the 
number of  abnormal spermatozoa and CD4+ lymphocyte count (r = –0.362, р = 0.026), disease duration and sperm concentration 
(r = –0.242, р = 0.020), percentage of progressive motile sperm (grade B) and disease duration (r = –0.241, р = 0.024) were established. 
ART duration negatively correlated with the percentage of progressive motile sperm (grade B) (r = –0.224, р = 0.036). Percentage of sperm 
with fragmented DNA was significantly higher in HIV-positive patients compared to HIV-negative men (15.8 (12.4–23.0) and 9.95 (7.3–
12.4) %, р = 0.001, respectively).
Conclusion. In HIV-positive patients receiving ART, sperm DNA fragmentation and the number of pathological forms are increased. Per-
centage of abnormal forms is higher for lower СD4+ lymphocyte counts. Sperm concentration decreases, and percentage of immobile forms 
increases with duration of HIV infection. ART negatively affects sperm motility.

Key words: HIV, antiretroviral therapy, DNA fragmentation, fertility, infertility, spermogram
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Введение
В настоящее время около 37 млн человек в мире 

живут с ВИЧ-инфекцией [1]. Общее число ВИЧ-ин-
фицированных в  Российской Федерации составило 
1 272 403 человека (по  состоянию на  1‑е полугодие 
2018 г.). Наиболее высокая частота инфицированности 
ВИЧ наблюдается среди лиц 30–44 лет. Среди больных 
преобладают мужчины (63 %), из них 3,3 % – в возра-
сте 35–39 лет, многие планируют стать отцами1.

Антиретровирусная терапия (АРВТ) позволяет 
этим пациентам безопасно реализовать репродуктив-
ную функцию. АРВТ проводят по трехкомпонентной 
схеме. Цель терапии – подавление репликации вируса 
и снижение количества РНК ВИЧ до неопределяемых 
значений как в крови, так и в семенной плазме [2, 3].

Исследователи не выявили на поверхности спер-
матозоидов рецепторы, необходимые для проникно-
вения ВИЧ в клетку, а именно CD4, CXCR4 и CCR5 
[4], тем не менее остается много вопросов о влиянии 
ВИЧ-инфекции на  фертильность мужчин. Одни ис-
следователи опубликовали данные о том, что у ВИЧ-
инфицированных пациентов уменьшается объем эя-
кулята, общее количество, концентрация, подвижность 
сперматозоидов [5–7], а  также доля сперматозоидов 
с нормальной морфологией [5, 7, 8]. В других исследо-
ваниях не выявлено снижения фертильности ВИЧ-ин-
фицированных мужчин [9–12], за  исключением тех 
пациентов, общее состояние которых резко ухудшилось 
по причине прогрессирующей иммуносупрессии [12].

Роль АРВТ в развитии изменений сперматогенеза 
остается до конца не ясной. Согласно данным J. D. Nico
poullos и соавт. (2011), АРВТ может отрицательно вли-
ять на  показатели сперматогенеза, что  проявляется 
в  снижении концентрации, подвижности спермато

зоидов, увеличении доли патологических форм [13]. 
W. A.  Robbins и  соавт. (2001), напротив, при  оценке 
качества спермы у 26 мужчин не выявили отрицатель-
ного воздействия АРВТ на параметры сперматогенеза 
[14]. Более того, существует мнение, что если наличие 
ВИЧ ухудшает качество спермы, то противовирусное 
лечение способно его улучшить у мужчин с длитель-
ным «стажем» заболевания и / или наличием симпто-
мов [15].

Одним из возможных механизмов негативного вли-
яния АРВТ, в  частности нуклеотидных ингибиторов 
обратной транскриптазы (НИОТ), на качество спермы 
может быть изменение метаболизма сперматозоидов 
[16] из‑за митохондриальной токсичности препаратов 
[3, 17, 18]. В работе Т. Hulgan и соавт. (2003) показано, 
что токсический эффект АРВТ обусловлен развитием 
оксидативного стресса [19]. Образование активных 
форм кислорода усиливает перекисное окисление ли-
пидов и приводит к повреждению хроматина сперма-
тозоидов и нарушению целостности их ДНК [20, 21]. 
Кроме того, активные формы кислорода повреждают 
мембрану сперматозоидов, в результате чего снижает-
ся их подвижность и способность оплодотворять яй-
цеклетку [22].

В  последние годы большое внимание уделяется 
изучению фрагментации ДНК сперматозоидов как ос-
новной причине мужского бесплодия. Известно, 
что фрагментация ДНК сперматозоидов вызывает на-
рушение фертилизации, ухудшение качества эмбрио-
нов, увеличение частоты самопроизвольных абортов 
и снижение частоты наступления беременности при за-
чатии естественным путем или с помощью вспомога-
тельных репродуктивных технологий [23, 24]. По дан-
ным V.  Savasi и  соавт. (2018), доля сперматозоидов 

1По данным Федерального научно-методического центра по профилактике и борьбе со СПИДом ФБУН «Центральный научно-исследо-
вательский институт эпидемиологии» Роспотребнадзора (справка от 30.06.2018). 
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с фрагментированной ДНК увеличивается у ВИЧ-ин-
фицированных пациентов, принимающих антиретро-
вирусные препараты, по сравнению с пациентами, не 
проходящими терапию [25].

Отсутствие однозначных данных о фертильности 
у мужчин с ВИЧ-инфекцией на фоне АРВТ послужило 
основанием для проведения настоящего исследования.

Цель исследования – оценить показатели спермо-
граммы мужчин, инфицированных ВИЧ и принима-
ющих антиретровирусные препараты.

Материалы и методы
Проведено проспективное исследование «случай – 

контроль» с участием 115 мужчин, которые обрати-
лись в 1‑е гинекологическое отделение (руководитель 
к.м.н. А. Н. Абубакиров) ФГБУ «Научный центр аку-
шерства, гинекологии и перинатологии им. В. И. Ку-
лакова» Минздрава России для оценки фертильности 
и получения медицинской помощи в реализации ре-
продуктивной функции.

Основную группу составил 51 мужчина с ВИЧ-ин-
фекцией, контрольную группу – 64 пациента с отри-
цательным результатом серологического исследования 
на наличие ВИЧ и нормальными показателями спер-
мограммы (в соответствии с критериями Всемирной 
организации здравоохранения (2010) [26]), которые 
предоставили образец спермы в лабораторию в течение 
периода исследования.

Критерии включения в основную группу: наличие 
ВИЧ-инфекции, стадии 3 субклиническая, 4а, 4б, 4в, 
фаза ремиссии, проведение АРВТ, неопределяемая ви-
русная нагрузка в 2 последовательных исследованиях, 
проведенных с интервалом ≥3 мес.

Критерии невключения в основную группу: отсут-
ствие АРВТ, определяемая вирусная нагрузка в крови, 
гепатит В и / или С.

Критерии включения в контрольную группу: от-
сутствие ВИЧ, нормальные показатели спермограммы.

ВИЧ-статус пациентов оценивали на  основании 
данных о стадии и фазе заболевания, уровне вирусной 
нагрузки, числе лимфоцитов CD3+ CD4+, CD8+, им-
мунореактивном индексе и длительности АРВТ.

Проведена оценка 97 и 111 образцов спермы соот-
ветственно у  пациентов основной и  контрольной 
групп.

Образцы спермы были получены посредством ма-
стурбации после 3–7‑дневного сексуального воздер-
жания. Все образцы были проанализированы и обра-
ботаны одним и тем же биологом в течение 2 ч после 
семяизвержения. Параметры оценены в соответствии 
с критериями Всемирной организации здравоохране-
ния (2010) [26].

Долю сперматозоидов с фрагментированной ДНК 
определяли с помощью метода TUNEL (terminal de-
oxynucleotidyl transferases (TdT) dUTP end labeling) 

с помощью набора реактивов АpopTag In Situ Apoptosis 
Detection Kits (Мillipore, США). На предметное стекло, 
покрытое Polysine (Thermo), наносили препарат спер-
матозоидов, отмытых от спермальной жидкости. Пре-
парат высушивали и фиксировали в 1 % растворе па-
раформальдегида в течение 10 мин. Затем дважды 
промывали в фосфатном буфере и помещали в раствор 
этанола и уксусной кислоты (2: 1) на 5 мин при –20 °С. 
Затем вновь дважды промывали в фосфатном буфере. 
Далее на  препарат наносили раствор фермента TdT 
Enzyme (время инкубации 60 мин) и  раствор Anty-
Digoxigenin Conjugate, содержащий флюоресцентный 
краситель (родамин) и инкубировали в течение 30 мин. 
В последующем образец спермы вновь дважды промы-
вали в фосфатном буфере и инкубировали в растворе 
ядерного флюоресцентного красителя DAPI в течение 
5 мин. Затем препарат четырежды промывали в фос-
фатном буфере и  покрывали стеклом. Анализ про
водили на  флюоресцентном микроскопе Olympus 
с 2 фильтрами (с длиной волны 350 и 560 нм). Препарат 
просматривали в нескольких полях зрения, оценивали 
1000 клеток. Полученные изображения анализировали 
в программе Imedge Pro для подсчета количества ядер 
сперматозоидов с фрагментацией ДНК и общего ко-
личества неповрежденных ядер. В итоге подсчитывали 
в среднем долю фрагментированных ядер в препарате 
каждого пациента.

Статистическая обработка данных выполнена с ис-
пользованием программы IPM SРSS Statistics версии 
21. Количественные показатели представлены в виде 
Ме (L – H), где Ме – медиана, L – 25‑й (нижний) квар-
тиль, H – 75‑й (верхний) квартиль. Оценка силы взаимо
связи между показателями произведена с использованием 
коэффициента корреляции Спирмена. Статистически 
значимыми считали отличия при р <0,05 (95 % уровень 
значимости).

Результаты
Медиана возраста мужчин с ВИЧ-инфекцией со-

ставила 36 (33–39) лет. Длительность «стажа» ВИЧ-ин-
фекции на  момент включения в  исследование  –  
5  (2–9) лет. Путь инфицирования был неизвестен 
у 32 (62,7 %) пациентов, а 5 (9,8 %) указали на употре-
бление наркотиков. В остальных случаях (27,5 %) опре-
делен гетеросексуальный половой путь инфицирова-
ния. Преобладала стадия 3 субклиническая (66,7 %). 
Пациенты со стадией заболевания 4а (17,6 %), 4б (5,9 %) 
и 4в (9,8 %) находились в фазе ремиссии.

У всех пациентов проводилась АРВТ, из них 30 (48,8 %) 
принимали НИОТ в  сочетании с  ненуклеозидными 
ингибиторами обратной транскриптазы, 16 (31,4 %) – 
НИОТ и ингибиторы протеаз, 4 (7,8 %) – НИОТ и ин-
гибиторы интегразы, 1 (2 %)  – 3 препарата группы 
НИОТ. Медиана продолжительности приема препара-
тов составила 1,5 года (1–4 года). Вирусная нагрузка 
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в крови была неопределяемой в 100 % случаев; имму-
нологический статус представлен в табл. 1.

Таблица 1. Иммунологический статус пациентов с ВИЧ-инфекцией, 
n = 51

Table 1. Immunological status of HIV-positive patients, n = 51

Параметр 
Parameter

Медиана 
Median

Нижний квартиль– 
верхний квартиль 

Lower quartile–higher quartile

CD4+, кл / мкл 
CD4+, cells / µl

535,5 367–653

CD4+, % 28 19–34

CD8+, кл / мкл 
CD8+, cells / µl

873 696–1060

CD8+,  % 44 39,7–58,2

Иммунореактив-
ный индекс 
Immunoreactivity index

0,50 0,37–0,74

При анализе спермограмм ВИЧ-инфицированных 
пациентов в 48,4 % случаев (47 из 97 образцов спермы) 
диагностирована нормозооспермия. В структуре пато-
зооспермии преобладала тератозооспермия (40 %), 
в 22 % и 16 % случаев наблюдалась олигоастенотера-
тозооспермия и астенотератозооспермия соответствен-
но. Другие патологии встречалась существенно реже 
(астенозооспермия – в 8 %, олигоастенозооспермия – 
в 4 %, олиготератозооспермия – в 4 %, олигозооспер-
мия – в 2 %, азооспермия – в 4 %).

Основная и контрольная группы были сопостави-
мы по возрасту пациентов (36 (33–39) и 36 (32,0–37,5) 
лет, р = 0,544). Количество лейкоцитов в  основной 
и контрольной группах (соответственно 0,2 (0,1–0,8) 
и 0,2 (0,1–0,7) млн, р = 0,518), а также круглых клеток 
(0,4 (0,2–1,1) и 0,5 (0,3–1,3), р = 0,106), уровень pH (7,5 
(7,3–7,7) и 7,6 (7,3–7,8), р = 0,354), доля непрогрес-
сивно-подвижных форм сперматозоидов (7 (5–11) 
и 7 (5–9)  %, р = 0,176) и результат MAR-теста (7 (1–15) 
и 4 (0,0–13,7)  %, р = 0,475) находились в пределах нор-
мативных значений и статистически значимо не раз-
личались (табл. 2).

Другие параметры не имели существенных откло-
нений от нормы, однако объем эякулята (2,7 (2,0–3,4) 
и 3,1 (2,3–4,0) мл, р = 0,003), общее количество спер-
матозоидов (89,1 (47,3–153,0) и 198,8 (138,5–272,8) млн, 
р = 0,0001), их концентрация (36 (21–52) и 63,5 (46–91) 
млн / мл, р = 0,0001), доля прогрессивно-подвижных 
(40 (31–53) и 55 (48,7–62,2)  %, р = 0,0001) и жизне-
способных (78 (71,5–81) и 84 (82–87) %, р = 0,0001) 
сперматозоидов были статистически значимо меньше, 
а доля неподвижных (50 (39,0–55,5) и 38 (31,7–42,2) %, 
р = 0,0001) была существенно больше, чем  в  группе 
мужчин с нормозооспермией.

Доля патологических форм сперматозоидов у ВИЧ-
инфицированных мужчин была больше, чем у здоровых 
мужчин без ВИЧ-инфекции (97 (96–98) и 96 (95–96), 
р = 0,0001). Более того, при проведении корреляцион-
ного анализа установлена умеренная отрицательная 
взаимосвязь числа аномальных сперматозоидов и уров-
ня лимфоцитов CD4+ (r = –0,362, р = 0,026).

Далее в основной группе оценивали силу взаимос-
вязи между отличающимися от нормы показателями 
спермы и длительностью заболевания, наличием АРВТ, 
уровнем лимфоцитов CD4+ в крови (табл. 3). Выявле-
на статистически значимая отрицательная взаимос-
вязь между длительностью заболевания и концентра-
цией сперматозоидов (r = –0,242, р = 0,020), долей 
прогрессивно-подвижных сперматозоидов категории В 
(r = –0,241, р = 0,024), совокупной долей прогрессив-
но-подвижных и непрогрессивно-подвижных сперма-
тозоидов (r = –0,276, р = 0,012). Также обнаружена 
положительная корреляция между длительностью ВИЧ-
инфекции и количеством неподвижных сперматозои-
дов (r = 0,220, р = 0,040).

Длительность АРВТ отрицательно коррелировала 
с  числом прогрессивно-подвижных сперматозоидов 
категории В (r = –0,224, р = 0,036) и совокупной долей 
прогрессивно-подвижных и непрогрессивно-подвиж-
ных сперматозоидов (r = –0,255, р = 0,021). Обнаруже-
на статистически значимая положительная взаимосвязь 
между долей прогрессивно-подвижных сперматозоидов 
категории В (r = 0,294, р = 0,032) и уровнем лимфоци-
тов СD4+.

Оценка доли сперматозоидов с фрагментированной 
ДНК показала, что этот показатель был существенно 
выше у ВИЧ-инфицированных пациентов, чем у здо-
ровых мужчин без  ВИЧ-инфекции (15,8 (12,4–23,0) 
и 9,95 (7,3–12,4)  %, р = 0,001). Статистически значи-
мой взаимосвязи между долей сперматозоидов с фраг-
ментированной ДНК и  длительностью заболевания 
(r  =  0,200, р = 0,493), уровнем лимфоцитов CD4+ 
(r = –0,097, р = 0,789) не выявлено. Имеется тенденция 
к корреляции доли сперматозоидов с фрагментированной 
ДНК и продолжительности АРВТ (r = 0,504, р = 0,066), 
однако различия не достигают порога статистической 
значимости.

Обсуждение
Разработка и внедрение в клиническую практику 

препаратов для АРВТ, обусловившее рост продолжи-
тельности жизни и улучшение ее качества у пациентов 
с ВИЧ-инфекцией, позволяет им безопасно реализо-
вать репродуктивную функцию. Возможность самосто-
ятельного зачатия требует изучения уровня фертиль-
ности ВИЧ-инфицированных мужчин. Большинство 
исследований свидетельствует о  снижении фертиль-
ности у  этих пациентов [5–8, 27]. Обсуждается роль 
как самого вируса, так и АРВТ в развитии нарушений 
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Таблица 2. Показатели спермограммы ВИЧ-инфицированных пациентов, проходящих антиретровирусную терапию, в сравнении с показате-
лями пациентов без ВИЧ

Table 2. Spermogram values for HIV-positive patients receiving antiretroviral therapy compared to HIV-negative patients

Показатель 
Parameter

ВИЧ-инфицированные паци-
енты (n = 97), Me (Q25–Q75) 
HIV-positive patients (n = 97),  

Me (Q25–Q75) 

Пациенты без ВИЧ 
(n = 111), Me (Q25–Q75) 

HIV-negative patients (n = 111), 
Me (Q25–Q75) 

Статистическая значи-
мость различий р 
Significance level p

Объем эякулята, мл 
Ejaculate volume, ml

2,7 (2,0–3,4) 3,1 (2,3–4,1) 0,003

Лейкоциты, млн 
Leukocytes, million

0,2 (0,1–0,8) 0,2 (0,1–0,7) 0,518

Круглые клетки, млн 
Round cells, million

0,4 (0,2–1,1) 0,5 (0,3–1,3) 0,106

Общее количество 
сперматозоидов, млн 
Total sperm count, million

89,1 (47,3–153,0) 198,8 (138,5–272,8) 0,0001

Концентрация сперматозои-
дов, млн / мл 
Sperm concentration, million / ml

36 (21–52) 63,5 (46–91) 0,0001

рH 7,5 (7,3–7,7) 7,6 (7,3–7,8) 0,354

Прогрессивно-подвижные 
сперматозоиды категории А, % 
Progressive motile sperm (grade A), %

10 (5–16) 17 (14,7–21,0) 0,0001

Прогрессивно-подвижные 
сперматозоиды категории В, % 
Progressive motile sperm (grade B), %

31 (22,7–38) 38 (33,0–42,2) 0,0001

Сперматозоиды с поступатель-
ным движением (категорий 
А и В), % 
Progressive motile sperm (grades A 
and B), %

40 (31–53) 55 (48,7–62,2) 0,0001

Сперматозоиды с непо-
ступательным движением 
(категории С), % 
Non-progressive motile sperm  
(grade C), %

7 (5–11) 7 (5–9) 0,176

Сперматозоиды с поступатель-
ным движением + спермато-
зоиды с непоступательным 
движением, % 
Progressive motile + non-progressive 
motile sperm, %

50 (44–59) 61,5 (57,0–68,2) 0,0001

Неподвижные сперматозои-
ды,  % 
Non-motile sperm, %

50 (39,0–55,5) 38 (31,7–42,2) 0,0001

Жизнеспособные сперматозо-
иды,  % 
Viable sperm, %

78 (71,5–81,0) 84 (82–87) 0,0001

Патологические формы, % 
Pathological forms, %

97 (96–98) 96 (95–96) 0,0001

Результат MAR-теста (доля 
сперматозоидов, покрытых ан-
тиспермальными антителами) 
Result of MAR test (percentage 
of sperm covered in antisperm 
antibodies) 

7 (1–15) 4 (0,0–13,7) 0,475
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Таблица 3. Взаимосвязь между параметрами спермограммы ВИЧ-инфицированных пациентов, длительностью заболевания, наличием анти-
ретровирусной терапии, уровнем лимфоцитов CD4+ (коэффициенты корреляции Спирмена)

Table 3. Association between spermogram characteristics of HIV-positive patients, disease duration, antiretroviral therapy administration, CD4+ 
lymphocyte count (Spearman’s rank correlation)

Показатель 
Parameter

Длитель-
ность ВИЧ-

инфекции 
HIV infection 

duration

Стати-
стическая 

значимость 
различий р 
Significance 

level p

Длительность ан-
тиретровирусной 

терапии 
Antiviral therapy 

duration

Стати-
стическая 

значимость 
различий р 
Significance 

level p

Уровень 
CD4+ 

CD4+ count

Стати-
стическая 

значимость 
различий р 
Significance 

level p

Объем эякулята 
Ejaculate volume

0,021 0,843 –0,151 0,159 0,238 0,086

Общее количество сперма-
тозоидов 
Total sperm count

–0,226 0,065 –0,129 0,235 –0,076 0,590

Концентрация спермато-
зоидов 
Sperm concentration

–0,242 0,020 –0,078 0,456 –0,178 0,189

Доля прогрессивно-под-
вижных сперматозоидов 
категории А 
Progressive motile sperm (grade A) 

–0,150 0,163 –0,153 0,156 –0,257 0,063

Доля прогрессивно-под-
вижных сперматозоидов 
категории В 
Progressive motile sperm (grade B) 

–0,241 0,024 –0,224 0,036 0,294 0,032

Доля сперматозоидов с по-
ступательным движением 
(категорий А и В) 
Progressive motile sperm (grades 
A and B) 

–0,141 0,179 –0,108 0,303 0,001 0,996

Доля сперматозоидов с по-
ступательным движением 
и сперматозоидов с непо-
ступательным движением 
Progressive motile + non-
progressive motile sperm

–0,276 0,012 –0,255 0,021 –0,051 0,726

Доля неподвижных спер-
матозоидов 
Non-motile sperm

0,220 0,040 0,126 0,246 –0,034 0,817

Доля жизнеспособных 
сперматозоидов 
Viable sperm

–0,195 0,423 –0,191 0,433 0,180 0,670

Доля патологических форм 
Pathological forms

0,122 0,346 0,175 0,173 –0,362 0,026

Доля сперматозоидов 
с фрагментированной ДНК 
Proportion of sperm with 
fragmented DNA

0,200 0,493 0,504 0,066 –0,097 0,789

репродуктивной функции ВИЧ-инфицированных па-
циентов.

У пациентов с ВИЧ-инфекцией длительность «ста-
жа» заболевания была небольшой – 5 (2–9) лет; все они 
(100 %) принимали антиретровирусные препараты в те-
чение 1,5 (1–4) года. Уровень лимфоцитов CD4+ в кро-
ви (535,5 (367–653) кл / мл) и неопределяемая вирусная 

нагрузка свидетельствовали о достаточно благополуч-
ном состоянии иммунной системы, несмотря на нали-
чие ВИЧ-инфекции.

Мы не обнаружили существенных различий в ко-
личестве лейкоцитов (0,2 (0,1–0,8) и 0,2 (0,1–0,7) млн, 
р = 0,518), круглых клеток (0,4 (0,2–1,1) и 0,5 (0,3–1,3) млн, 
р = 0,106), уровне pH (7,5 (7,3–7,7) и 7,6 (7,3–7,8), р = 0,354), 



105

АНДРОЛОГИЯ 1И ГЕНИТАЛЬНАЯ ХИРУРГИЯ
ТОМ 20 / VOL. 20
2 0 1 9

ANDROLOGY
AND GENITAL SURGERY

О
р

и
г

и
н

а
л

ь
н

а
я

 
с

т
а

т
ь

я

105

доле непрогрессивно-подвижных сперматозоидов (7 % 
(5–11) и 7 (5–9) %, р = 0,176) и результатах MAR-теста 
(7 (1–15) и 4 (0,0–13,7) %, р = 0,475) между ВИЧ-ин-
фицированными пациентами и мужчинами без ВИЧ-
инфекции. Полученные результаты согласуются с дан-
ными большинства исследователей [5, 7, 8]. L. Bujan 
и соавт. (2007), напротив, у мужчин с ВИЧ-инфекцией 
обнаружили увеличение уровня pH [27], а F. Dondero 
и соавт. (1996) – увеличение количества круглых кле-
ток [8].

Фертильность определяют такие факторы, как жиз-
неспособность, подвижность и морфология спермато-
зоидов, а  также состав семенной жидкости. Общее 
число сперматозоидов в эякуляте и концентрация спер-
матозоидов – параметры, которые влияют на быстроту 
наступления беременности при зачатии естественным 
путем, поэтому их используют для ее прогнозирования [27].

В нашем исследовании объем эякулята (2,7 (2,0–
3,4) и 3,1 (2,3–4,0), р = 0,003), общее количество спер-
матозоидов (89,1 (47,3–153,0) и 198,8 (138,5–272,8) млн, 
р = 0,0001), их концентрация (36 (21–52) и 63,5 (46–91) 
млн / мл, р = 0,0001), доля прогрессивно-подвижных 
(40 (31–53) и 55 (48,7–62,2)  %, р = 0,0001) и жизне-
способных сперматозоидов (78 (71,5–81,0) и 84 (82–87) %, 
р = 0,0001) не имели существенных отклонений от нор-
мы, однако были статистически значимо меньше, а до-
ля неподвижных форм (50 (39,0–55,5) и  38 (31,7–
42,2) %, р = 0,0001) была существенно больше, чем 
у мужчин с нормозооспермией. Полученные данные 
можно объяснить небольшой длительностью «стажа» 
ВИЧ-инфекции (медиана 5  лет) и  АРВТ (медиана 
1,5 года). Можно предположить, что при включении 
в анализ пациентов с большей длительностью заболе-
вания и  АРВТ вышеуказанные параметры окажутся 
ниже нормативных значений. Данное предположение 
отражает отрицательные взаимосвязи между длитель-
ностью заболевания и концентрацией сперматозоидов 
(r = –0,242, р = 0,020), долей прогрессивно-подвижных 
сперматозоидов категории В (r = –0,241, р = 0,024), 
подвижных сперматозоидов (r = –0,276, р = 0,012). 
L. Bujan и соавт. (2007) [27], N. Garrido и соавт. (2005) 
[28] не выявили взаимосвязи между параметрами спер-
мы и продолжительностью лечения.

Известно, что вероятность наступления беремен-
ности определяется долей прогрессивно-подвижных 
сперматозоидов в эякуляте. В нашей работе доля про-
грессивно-подвижных сперматозоидов у ВИЧ-инфи-
цированных пациентов находилась в пределах норма-
тивных значений, однако была статистически значимо 
меньше, чем у здоровых мужчин без ВИЧ-инфекции 
(40 (31–53) и 55 (48,7–62,2) %, р = 0,0001). При этом 
доля прогрессивно-подвижных сперматозоидов кате-
гории В отрицательно коррелировала с длительностью 
ВИЧ-инфекции (r = –0,241, р = 0,024), продолжитель-
ностью АРВТ (r = –0,224, р = 0,036) и положительно 

коррелировала с уровнем лимфоцитов СD4+ (r = 0,294, 
р = 0,032). Положительная корреляция между уровнем 
лимфоцитов СD4+ и подвижностью сперматозоидов 
была обнаружена и в исследованиях F. Dondero и соавт. 
(1996) [8], C. H. Muller и соавт. (1998) [5], N. Garrido 
и соавт. (2005) [28]. Более низкий уровень лимфоцитов 
CD4+ (<200 кл / мл) коррелировал с меньшим количест
вом подвижных сперматозоидов. У мужчин без ВИЧ-ин-
фекции объем эякулята, концентрация и подвижность 
сперматозоидов были существенно большими, чем у ВИЧ-
инфицированных пациентов. Общее количество спер-
матозоидов у тех и других было сопоставимым [5, 8, 28].

Анализ образцов спермы показал, что  у  каждого 
2‑го (51,6 %) пациента с ВИЧ-инфекцией имелась па-
тозооспермия, наиболее часто  – тератозооспермия 
(у 40 %). Полученные результаты согласуются с дан-
ными научной литературы. Уменьшение доли сперма-
тозоидов с  нормальной морфологией наблюдалось 
и  в  исследованиях F.  Dondero и  соавт. (1996) [8], 
C. H. Muller и соавт. (1998) [5], J. D. Nicopoullos и соавт. 
(2004) [7], L. Bujan и соавт. (2007) [27]. В работе E. Du-
lioust и соавт. (2002), напротив, показано, что у паци-
ентов с ВИЧ-инфекцией доля сперматозоидов с нор-
мальной морфологией была сопоставима с  таковой 
у мужчин без ВИЧ-инфекции [6].

В нашем исследовании доля аномальных сперма-
тозоидов не зависела от «стажа» ВИЧ-инфекции и про-
должительности АРВТ и  находилась в  отношениях 
обратной зависимости с уровнем лимфоцитов CD4+ 
(r = –0,362, р = 0,026). Обратная корреляция между 
уровнем лимфоцитов CD4+ и долей патологических 
форм сперматозоидов была показана в работе F. Don
dero и  соавт. (1996) [8]. Полученные данные авторы 
объясняют снижением содержания тестостерона в кро-
ви ВИЧ-инфицированных с низким уровнем лимфо-
цитов CD4+, что нарушает процесс созревания спер-
матозоидов [8]. C. H.  Muller и  соавт. (1996) также 
отметили, что у ВИЧ-инфицированных доля аномальных 
сперматозоидов статистически значимо больше, чем 
у здоровых мужчин без ВИЧ-инфекции [5]. Исследо-
ватели считают, что  многие ВИЧ-инфицированные 
мужчины имеют нормальный анализ спермы, но по ме-
ре прогрессирования заболевания количество патоло-
гических форм сперматозоидов увеличивается [5].

Оценка количества сперматозоидов с фрагмента-
цией ДНК показала, что данный показатель был суще-
ственно выше у ВИЧ-инфицированных пациентов, чем 
у здоровых мужчин без ВИЧ-инфекции (15,8 (12,4–23,0) 
и 9,95 (7,3–12,4)  %, р = 0,001). Умеренная корреляция 
между продолжительностью антиретровирусных пре-
паратов и  количеством сперматозоидов с  фрагмен
тированной ДНК (r = 0,504, p =  0,066) была статис
тически незначимой, что можно объяснить малой 
продолжительностью приема антиретровирусных пре-
паратов в нашем исследовании (медиана 1,5 года).
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В научной литературе обсуждается возможное вли-
яние АРВТ на целостность ДНК сперматозоидов. Так, 
V. Savasi и соавт. (2018) сравнили количество сперма-
тозоидов с фрагментированной ДНК у мужчин с ВИЧ-
инфекцией, принимающих и не принимающих антире-
тровирусные препараты. Ученые обнаружили увеличение 
данного показателя соответственно у  67,9 и  37,5 % 
пациентов (р = 0,02) [25]. С. Frainais и соавт. (2010) так-
же установили, что у мужчин с ВИЧ-инфекцией, при-
нимающих антиретровирусные препараты, количество 
сперматозоидов с фрагментацией ДНК существенно 
больше, чем у пациентов без ВИЧ-инфекции (соответ-
ственно 6,38 и  3,39 %, р <0,05). Авторы считают, 
что как прямые, так и косвенные эффекты ВИЧ могут 
изменять ядерную ДНК сперматозоидов, а некоторые 
антиретровирусные препараты могут повредить ее [29].

Таким образом, в данном исследовании при дли-
тельном течении ВИЧ-инфекции, продолжительной 
АРВТ, а также при низком уровне лимфоцитов CD4+ 
выявлено снижение подвижности сперматозоидов, 
в большей степени за счет категории В. Противоречие 

полученных результатов состоит в  том, что, с  одной 
стороны, АРВТ повышает уровень лимфоцитов CD4+ 
и улучшает подвижность сперматозоидов, а с другой – 
длительный прием препаратов ухудшает параметры 
спермы. Возможно, это связано с тем, что гонадоток-
сичное влияние АРВТ зависит не только от длитель-
ности лечения, но и от используемых препаратов, что 
требует дополнительных исследований. У ВИЧ-инфи-
цированных пациентов, принимающих антиретрови-
русные препараты, усиливается фрагментация ДНК 
сперматозоидов и увеличивается число патологических 
форм сперматозоидов. Доля аномальных форм спер-
матозоидов находится в отношениях обратной зависи-
мости с  уровнем лимфоцитов CD4+. Концентрация 
сперматозоидов снижается, а количество их неподвиж-
ных форм увеличивается при длительном «стаже» ВИЧ-
инфекции. АРВТ оказывает негативное влияние на 
подвижность сперматозоидов. При оценке параметров 
спермограммы у  ВИЧ-инфицированных пациентов 
следует учитывать иммунологический статус, продол-
жительность заболевания и длительность АРВТ.
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