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РЕЗЮМЕ
ЦЕЛЬ: Исследование влияния перораль-

ных антиоксидантов  и микроэлементов на 
качество спермы, оцененное по критериям 
MSOME (морфологический анализ органелл 
подвижного сперматозоида), в группе паци-
ентов, проходящих процедуру IVF.

МЕТОДЫ: За 2-12  месяцев до проведе-
ния цикла IVF/IMSI (инъекция морфологи-
чески отобранного сперматозоида в цито-
плазму ооцита) проводился анализ спермы 
160 пациентов. Анализировались следующие 
параметры: объем спермы, концентрация 
спермы, подвижность и морфология по кри-
териям MSOME. Пациенты были разделены 
на группы по критериям ВОЗ на мужчин с 
нормозооспермией, олигоастенотератозо-
оспермией (ОАТ), олиго- и астенозооспер-
мией. Между первым и вторым анализом 
спермограммы пациенты принимали перо-
рально  поливитаминный антиоксидантный 
комплекс. Для оценки статистической зна-
чимости полученных данных использовали 
t-критерий Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТЫ: После проведенной анти-
оксидантной  терапии у всех пациентов на- 
блюдалось существенное сокращение доли 
неподвижных сперматозоидов и очень су- 
щественное повышение общей подвижности 
сперматозоидов. Кроме того, наблюдалось 
существенное улучшение концентрации 
спермы, а также ее морфологии (согласно 
критериям MSOME) у пациентов с олиго-
зооспермией,  астенозооспермией  и ОАТ. У 
пациентов с нормозооспермией существен-
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ного повышения параметров спермограммы  
не наблюдалось.

ВЫВОДЫ: Результаты свидетельствуют 
о значительном улучшении качества спер-
мы, в частности,  подвижности,  концентра-
ции  сперматозоидов  и морфологии,  после 
применения Фертиловит М плюс, особенно 
у IVF пациентов с плохим качеством  эяку-
лята.Улучшение качества спермы у IVF па-
циентов может иметь решающее влияние на 
вспомогательные репродуктивные техноло-
гии (ВРТ). Из этого можно сделать вывод, 
что комплексы с микронутриентами  могут 
в большинстве случаев иметь положитель-
ное влияние на качество эякулята у мужчин, 
проходящих  процедуру ВРТ, и главным об-
разом  у пациентов с более высоким уровнем 
отклонений в параметрах спермограммы. 
Предполагаемый механизм действия заклю-
чается в уменьшении влияния оксидативного 
стресса. Ключевые слова: качество  спермы,  
сперматозоиды,  MSOME, IMSI, оксидатив-
ный стресс,  антиоксидантные комплексы,  
мужское  бесплодие, вспомогательные ре-
продуктивные технологии (ВРТ),IVF.

ВВЕДЕНИЕ
Согласно  данным Всемирной  органи-

зации здравоохранения  (ВОЗ) общая доля 
мужского  фактора бесплодия составляет 
46%. Неудивительно, что многочисленные 
публикации свидетельствуют о сокращении 
количества сперматозоидов и ухудшении 
других параметров спермограммы во всем 
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мире (Nelson&Bunge, 1974; Carlsenetal., 
1992). 

В отличие от этих данных, другие иссле-
дования вовсе не обнаружили ухудшения 
этих параметров или обнаружили ухудше-
ние лишь нескольких (Rasmussenetal., 1997; 
Acacioetal., 2000). Однако, существуют ве-
ские доказательства того, что население 
некоторых  стран  действительно страдает 
от сниженной  фертильности. Несмотря на 
то, что существует много различных при-
чин этого явления, одним из влияющих 
факторов  несомненно  является загрязне-
ние  окружающей  среды  (Olivaetal., 2001; 
Multiger&Olivan, 2002). Это особенно харак-
терно для стран, переживающих быстрый 
экономический и промышленный рост, в 
частности стран БРИКС (Бразилия, Россия, 
Индия,Китай, ЮАР). В этих странах полити-
ка в области охраны окружающей  среды и ох-
раны труда все еще носит рекомендательный 
характер, безудержно растут города и/или 
сельскохозяйственный сектор является глав-
ной отраслью экономики. Согласно списку 
самых загрязненных мест планеты, ежегодно 
публикуемому Блэксмитовским институтом, 
в 2007 году семь из десяти самых загрязнен-
ных регионов мира находились в Китае, Ин-
дии, России и Южной Америке (Blacksmith 
Institute, 2007). Имеются основания предпо-
лагать, что растущее загрязнение окружаю-
щей  среды и широкое использование био-
цидов влияет не только на общее состояние 
здоровья человека, но в частности и на фер-
тильность, отчасти в результате эндокрин-
ных нарушений, но также из-за оксидативно-
го стресса. Выводы нескольких обозрений и 
исследований, проведенных на моделях жи-
вотных,  а также  демографических  исследо-
ваний  проведенных в сильно загрязненных 
регионах Южной Америки и Китая, подтвер-
ждают предположения, что человеческая 
фертильность в этих регионах снижается 
(Mohal lemetal.,2005;Lichtenfelsetal., 2007; 
Koifmanetal., 2002; Huangetal., 2010).

Что касается мужской фертильности, 
оплодотворение требует не только нормаль-
ных параметров спермограммы в показате-
лях концентрации и подвижности сперма-

тозоидов, но и целостности генетического 
материала сперматозоидов.

Хотя вспомогательные репродуктивные 
технологии (ВРТ) помогают в лечении не- 
которых типов человеческого бесплодия, 
процедура ВРТ почти не влияет на воспро-
изводительную способность  гамет. Учиты-
вая, что механизмы восстановления клеток в 
зрелых сперматозоидах с конденсированным 
хроматином ограничены, интенсивная экс-
позиция  на РФК или другие вредные токсич-
ные вещества не только вредят целостности 
мембраны сперматозоида и, следовательно, 
подвижности и оплодотворению,  но и вли-
яют на генетический  материал сперматозои-
дов.  Хотя доподлинно не ясно в какой мере 
ооциты могут исправлять повреждения ДНК 
сперматозоидов после оплодотворения, ре-
зультаты нескольких исследований указыва-
ют на то, что прооксидантное состояние или 
нарушенная целостность ДНК сперматозои-
да влияет на способность эмбриона к разви-
тию  (Silvaetal., 2007; Agarwal&Allamaneni, 
2011).

Общеизвестно,  что  экспозиция  на  
токсичные  вещества  имеет  значительное 
влияние на целостность  ДНК  спермато-
зоида.  К тому же,  доказано  даже,  что  у 
мышей, подверженных загрязнению воздуха 
твердыми частицами, наблюдалось гипер-
метилирование последовательностей ДНК 
сперматозоида  (Yauketal., 2008). Хотя эпиге-
нетические исследования все еще являются 
молодым направлением в науке и имеется 
мало сведений относительно эпигенетиче-
ских изменений в сперме, значительные из-
менения в метилировании ДНК ассоции-
руются с бесплодием и последствиями для 
потомства (Jenkins&Carrel, 2012).

Нарушения в геноме и/или нарушения 
в импринтинге в эпигеноме проявляются в 
низком качестве эякулята.

С другой стороны, результаты многочис-
ленных исследований явно свидетельству-
ют о том, что повышение качества спермы, 
в частности целостность ДНК и хорошая 
морфология сперматозоидов,  способствует  
лучшим результатам лечения IVF-пациен-
тов в показателях лучшего оплодотворения и 
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имплантации, а также меньшей частоте вы-
кидышей и улучшению здоровья  потомства 
(Vanderzwalmenetal., 2008; LewisandSimon, 
2010; Bartoovetal., 2003). И наоборот, эти же 
результаты указывают на то, что низкое ка-
чество спермы отрицательно воздействует 
на оплодотворение, беременность и процент 
удачных исходов.

К тому же, в дополнение к достигнутому 
прогрессу  в репродуктологии,  размножение  
человека лучше осуществлять естественным 
путем. Поэтому, в первую очередь стоило бы 
иметь в распоряжении  адекватные инстру-
менты для преодоления проблем бесплодия.

Хоть это все еще является предметом дис-
куссий, все больше и больше исследований 
на моделях животных и даже клинические 
исследования указывают на то, что такие 
факторы образа жизни, как питание, имеют 
существенное воздействие на качество спер-
мы, в частности, что касается общей анти-
оксидантной способности (Omuetal., 2008; 
Balerciaetal., 2009).

Как следует из изложенного, исследо-
вания показали пользу поливитаминных 
микронутриентных  комплексов (Omuetal., 
2008; Balerciaetal., 2009; Ciftietal., 2009). 
Более того, доказано, что прием витаминов 
и микроэлементов в таких системах моде-
лях животных как, например, экспозиция 
на токсичные вещества, смягчал негативное 
воздействие на качество спермы (Ciftietal., 
2011). Согласно этим выводам, бесплодные 
мужчины имели повышенный уровень ре-
активных форм кислорода (РФК) в плазме 
эякулята и сперматозоидах, сниженную ан-
тиоксидантную способность (Zinietal., 1993) 
и большее количество мутаций митохон-
дриальной ДНК или более высокий уровень 
фрагментации ядерной ДНК (Mahfouzetal., 
2010; Kumaretal., 2009). По этой причине ан-
тиоксидантное лечение рассматривается как 
полезный инструмент подавления РФК и, 
следовательно, улучшения качества спермы 
у человека или у лабораторных животных.

Целью данного  исследования  является 
изучение возможности  улучшения качества 
спермы (в частности морфологии сперма-
тозоидов согласно критериям MSOME и в 

отношении  различных форм мужского  бес-
плодия) IVF пациентов при помощи диети-
ческих добавок содержащих определенные 
антиоксиданты.

МЕТОДЫ И МАТЕРИАЛЫ
Данное исследование, в котором при-

нимали участие 160 пациентов нашей IVF 
клиники в Брегенце (Австрия), проводилось 
с января 2008 года по июль 2011 года. Ана-
лизировались образцы спермы пациентов, 
проходивших цикл IMSI (инъекция мор-
фологически  отобранного сперматозоида 
в цитоплазму ооцита), с целью получения 
нескольких параметров спермы, таких как, 
объем эякулята, концентрация спермы и под-
вижность сперматозоидов согласно критери-
ям ВОЗ (WHO, 2010).

Кроме того, качество спермы оценива-
лось в соответствии с критериями MSOME 
(по Vanderzwalmenetal.,2008). Отбор спер-
матозоидов проводился при 6000-кратном 
увеличении с помощью инвертированного  
инференционного микроскопа  Номарского 
LeicaAM 6000 (Leica, Германия).

Сперма I класса определялась нормаль-
ной формой и размером сперматозоидов, 
отсутствием вакуолей или лишь небольши-
ми вакуолями (<4% головки сперматозоида). 
II-ой класс: нормальная форма и размер, но 
большие вакуоли (>4% головки спермато-
зоида). III-ий класс: большие вакуоли (>4% 
головки сперматозоида) плюс анормальная 
форма и/или размер сперматозоидов.

Пациенты для нашего исследования от-
бирались по следующим критериям: они со-
глашались принимать Фертиловит М плюс, 
у них не было признаков азооспермии и ни-
каких известных генетических причин на-
рушения сперматогенеза (например, хромо-
сомных аберраций или других генетических 
дефектов).

Кроме того, они не подвергались облу-
чению или химиотерапии. После первого 
анализа спермограммы  пациенты прини-
мали перорально антиокидантный комплекс  
(Fertilovit® Mplus) на протяжении, как мини-
мум 2 месяцев, по одной капсуле два раза в 
сутки

(состав веществ приведен в Таблице 1).
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Состав Суточная доза / 2 
капсулы

Витамин С 100 мг

Витамин Е 100 мг

Фолиевая кислота 500 мкг

Цинк 25 мг

Селен 100 мкг

N-ацетил-L-цистеин 50 мг

L-карнитин 300 мг

Цитруллин 300 мг

L-глутатион 50 мг

Ликопин 4 мг

Кофермент Q10 15 мг

Разные компоненты препарата были 
представлены как  полезные для защиты 
спермы от оксидативного  повреждения или 
имеющие другие полезные свойства. После 
курса антиоксидантной терапии, который 
длился от 2 до 12 месяцев (среднее значе-
ние – 3,5 месяца), образцы спермограммы 
были повторно проанализированы согласно 
MSOME. До сих пор не было зафиксировано 
ни одного случая нежелательных побочных 
эффектов приема Фертиловит М плюс.

Возраст пациентов колебался от 28 до 61 
года (среднее значение – 39,2). Концентра-
ция сперматозоидов в эякуляте и их подвиж-
ность и индекс подвижности сперматозои-
до оценивались по критериям ВОЗ (WHO, 
2010). Согласно эти критериям пациентыбы-
ли разделены на группы: нормозооспермии  
(концентрация сперматозоидов >15 млн/мл 
и процент сперматозоидов  с прогрессивной  
подвижностью >32%),  ОАТ (концентрация 
сперматозоидов <15 млн/мл и процент спер-
матозоидов с прогрессивной подвижностью 
<32%) и пациентов с олигозооспермией 
(концентрация сперматозоидов <15млн/мл) 
-или асте нозооспермией (процент сперма-
тозоидов с прогрессивной  подвижностью  
<32%). Результаты представлены как сред-
нее ± стандартное отклонение параметров и 
проанализированы при помощи t-критерия 
Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Согласно этим критериям  65 пациентов 

были определены в группу с нормозооспер-
мией (NO), 42 пациента – в группу с ОАТ, 
20 пациентов имели пониженный уровень 
концентрации  сперматозоидов  в эякуляте 
(олигозооспермия),  а у 33 была выявлена 
астенозооспермия  (см. Таблицу 2). Сред-
ний возраст пациентов с нормозоосперми-
ей составлял 39,2, пациентов с OAT – 39,2, 
пациентов с олигозооспермией и астенозоо-
спермией  – 38,7 и 39,2 лет, соответственно.  
Параметры сперматозоидов,  полученные в 
результате первого анализа сперматозоидов, 
свидетельствуют о том, что пациенты с ОАТ 
имели значительно меньший по сравнению 
с другими группами показатель общей под-
вижности сперматозоидов (общая подвиж-
ность у пациентов с ОАТ составляла 21,8 ± 
21,1 по сравнению с 63,4 ± 12,0 у пациентов 
с нормозооспермией и 52,9 ± 15,6 у пациен-
тов с олиго- и 36,1 ± 16,9 у пациентов с асте-
нозооспермией (Таблица 2a).

После приема антиоксидантных добавок 
одновременно с проведением цикла IVF/
IMSI, который длился от 2 до 12 месяцев 
(средние значения: 3,2 месяца у пациентов 
с ОАТ, 3,5 - у пациентов с нормозоосперми-
ей и 3,4 – у пациентов с олиго- и астенозоо-
спермией), проводился второй анализ спер-
мограммы. После курса приема Фертиловит 
М плюс наблюдалось значительно меньшее 
количество неподвижных сперматозоидов  
(класс D) и значительное повышение общей 
подвижности  в общей совокупности  паци-
ентов (см.Таблицу 2a).

К тому же, результаты второго анализа 
спермограммы показали очень существен-
ное повышение процента  сперматозоидов  
с  прогрессивной  подвижностью  и  общей 
подвижностью  у пациентов группы ОАТ. 
Концентрация  сперматозоидов  в эякуляте у 
пациентов с ОАТ тоже значительно возросла  
(2,6 млн ± 4,9 по сравнению с 6,7 млн ± 9,6).

Кроме того, наблюдалось значительное 
увеличение доли сперматозоидов класса А 
и класса B при значительном сокращении 
доли сперматозоидов класса D (неподвиж-
ных сперматозоидов). Другие изменения 
параметров спермограммы, анализируемых 
в соответствии с критериями ВОЗ в этой 
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подгруппе, за исключением объема эякулята, 
были незначительными.

Во втором анализе спермограммы у па-
циентов с олиго- и астенозооспермией на-
блюдалось значительно больше сперматозо-
идов  класса А. В обеих подгруппах также 
наблюдалось улучшение показателей про-
грессивной и общей подвижности, правда 
у пациентов с олигозооспермией  оно было 
незначительным. Тем не менее, концентра-
ция сперматозоидов в эякуляте в группе па-
циентов с олигозооспермией значительно 
возросла.

В отличии от этого,  изменения параме-
тров спермы у пациентов с нормозооспер-
мией соответствовали общей тенденции, но 
были незначительными.

Что касается морфологии сперматозо-
идов согласно критериям MSOME, то мы 
наблюдали значительный рост доли сперма-
тозоидов с низким процентом вакуолизации 
(I класс) и сокращение доли сперматозои-
дов с высоким процентом вакуолизации и/
или мальформациями (III класс) в общей 
совокупности пациентов (Таблица 2б). Зна-
чительный рост доли сперматозоидов  I-го 
класса также наблюдался в сперме пациен-
тов с олиго- и астенозооспермией. У паци-
ентов с ОАТ мы наблюдали значительное 
сокращение  доли спермы III-го класса, тог-
да как доля спермы I-го класса и II-го клас-
са возросла, хоть и незначительно для I-го 
класса.

Эти результаты свидетельствуют о том, 
что антиоксидантные комплексы могут ока-
зывать благотворное воздействие не только 
на подвижность  сперматозоидов,  но и на их 
морфоло гию и целостность  ДНК  (критерии  
MSOME), в разных  группах  IVF пациентов.

ОБСУЖДЕНИЕ
Результаты данного исследования сви-

детельствуют об улучшении морфологии 
сперматозоидов по критериям MSOME, а 
также улучшении подвижности и концен-
трации у IVF пациентов после перорального 
применения Фертиловит М плюс. Наиболее 
благоприятное воздействие наблюдалось у 
пациентов с плохими параметрами эякулята. 
В различных публикациях уже предполага-

лось, что плохие показатели спермограм-
мы, как, например, сниженое количество 
сперматозоидов, плохая морфология  или 
неподвижность сперматозоидов,  вызваны 
ростом уровня реактивных форм кислорода  
(РФК) или неэффективным удалением РФК, 
в том числе плохим питанием, воспалением, 
преклонным возрастом или влияние токси-
ческих  веществ и эндокринной  патологии 
(Eskenazietal., 2005).В ряде исследований, 
проведенных как на животных, так и на лю-
дях, доказано, что антиоксиданты, напри-
мер, аскорбиновая кислота, токоферолы, 
каротиноиды и микроэлементы, например, 
цинк, известный как кофактор глутатионпе-
роксидази супероксид дисмутаз (SOD1 и 
SOD3), являются критически  важными для 
нормального качества эякулята и репродук-
тивной  функции (Eskenazietal., 2005). Уче-
ные считают, что они нейтрализуют вредное 
воздействие оксидативного стресса на спер-
матозоиды (Rossetal., 2010). В ряде иссле-
дований описано благотворное воздействие 
пероральной антиоксидантной терапии на 
качество спермы (осмотр в Rossetal., 2010). 
Ученые считают, что это воздействие вызва-
но защитой сперматогенеза от вредного ок-
сидативного стресса.

Несмотря на не небольшое количество 
IVF пациентов в подгруппах,  результаты 
данного исследования явно демонстрируют   
воздействие антиоксидантных комплексов  
не только на традиционные критерии пара-
метров спермограммы (согласно ВОЗ), но и 
на критерии MSOME, и показывает корре-
ляцию между подгруппой популяции и ре-
зультатами в показателях улучшенных пара-
метров спермограммы. В то время как самое 
благоприятное воздействие приема антиок-
сидантных комплексов  наблюдалось у паци-
ентов с олиго-, астено- или OAT, у пациентов 
с нормозооспермией  наблюдались лишь не-
значительные улучшения морфологических  
параметров спермограммы.  Эти результаты 
свидетельствуют о том, что сильные огра-
ничения в параметрах спермограммы могут 
отображать другие нарушения равновесия 
уровней РФК/антиоксидантов,  вызванных 
вероятно факторами окружающей среды, об-
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Таблица 2: Стандартный  анализ спермограммы  согласно  критериев  ВОЗ (2a) и 
MSOME (2б) до и после приема Фертиловит  М плюс. Олигоастенотератозооспермия 
определялась согласно критериев ВОЗ.
OAT = олигоастенотератозооспермия н.з. = незначимый;
*= Р< 0,05
** = Р< 0,01
*** = Р< 0,001
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раза жизни или генетическими факторами. 
Например, известно, что аберрантное выра-
жение антиоксидантного фермента GPX 4 в 
сперматозоидах считается одной из причин 
бесплодия у мужчин с олигозооспермией 
(Schnei1deretal., 2009; Chaboryetal., 2010). 
Еще одним важным фактором  является 
загрязненность окружающей среды, кото-
рое на протяжении последних десятилетий 
постоянно  растет, в меньшей степени в 
развитых, и главным образом  в развиваю-
щихся странах. Доказано,  что большинство 
вредных для окружающей  среды веществ, 
индуцируя реактивные формы кислоро-
да, вредят тестикулярному сперматогенезу 
(Mathur&D’Cruz, 2011). Это важно, посколь-
ку ухудшение параметров спермограммы и 
увеличение количества повреждений ДНК  в 
эякуляте вследствие оксидативного стресса 
связано с неблагоприятными последствиями 
для репродукции.

ВЫВОДЫ
Доказано, что потребление антиокси-

дантных продуктов питания, таких как фрук-
ты, минеральные вещества и незаменимые 
аминокислоты, имеет положительную корре-
ляцию  с качеством спермы (Bragaetal., 2012). 
На протяжении последнего десятилетия ста-
новилось все более и более очевидным, что 
на качество спермы влияют не только такие 
личные факторы, как образ жизни, питание 
и генетическая предрасположенность, но и 
растущая загрязненность и экологические 
факторы влияют на фертильность человека 
и потомство. Поэтому, парам, которые же-
лают иметь детей, в частности IVF пациен-
там, необходимо говорить о предполагаемом 
вредном воздействии их способа питания и о 
том, что прием Фертиловита М плюс может 
иметь благоприятное воздействие, особенно 
для мужчин с плохими показателями спер-
мограммы.
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