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Хромосомні аномалії у чоловіків  
із різним ступенем порушення сперматогенезу  
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Проведено аналіз частот і типів хромосомних аномалій у 724 чоловіків із безпліддям. Аномалії каріотипу виявлено у 48 (6,6%) 
пацієнтів. Аномалії аутосом склали 67%, гоносом – 33%. Аномалії аутосом представлено структурними перебудовами. Реципрокні 
транслокації виявлено у 19 пацієнтів (2,6%), робертсонівські транслокації – у 9 (1,2%), інверсії – у 4 (0,6%). Аномалії гоносом 
включали 14 випадків анеуплоїдії статевих хромосом та 2 випадки термінальної делеції хромосоми Y. Синдром Клайнфельтера 
виявлено у 67% пацієнтів з азооспермією. Зареєстровано достовірне підвищення частоти кількісних хромосомних аномалій у групі 
пацієнтів з азооспермією (P < 0,001). Різниці у частотах структурних аномалій у підгрупах пацієнтів не виявлено. Зареєстровано 
підвищення частоти хромосомних аномалій у підгрупах пацієнтів зі зниженням концентрації сперматозоїдів. Хромосомні аномалії 
виявлено з частотою 1,1% у пацієнтів із нормозооспермією, 4,3% – у пацієнтів з астенозооспермією, 6,5% – у пацієнтів з олігоасте-
нозооспермією, 11,6% – у пацієнтів з олігоастенотератозооспермією та 35,0% – у пацієнтів з азооспермією. Виявлено достовірне 
підвищення частоти хромосомних аномалій у пацієнтів з азооспермією (P < 0,001) та олігозооспермією (P < 0,001), порівняно з 
чоловіками без відхилень показників спермограми. Отримані результати розглянуто в контексті їх застосування для визначення 
групи пацієнтів, дослідження каріотипу яких необхідне перед проведенням циклів допоміжних репродуктивних технологій.  
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Chromosomal abnormalities in patients with sperm disorders 
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Chromosomal abnormalities are among the most common genetic causes of spermatogenic disruptions. Carriers of chromosomal ab-
normalities are at increased risk of infertility, miscarriage or birth of a child with unbalanced karyotype due to the production of unbalanced 
gametes. The natural selection against chromosomally abnormal sperm usually prevents fertilization with sperm barring in cases of serious 
chromosomal abnormalities. However, assisted reproductive technologies in general and intracytoplasmic sperm injection in particular, en-
able the transmission of chromosomal abnormalities to the progeny. Therefore, cytogenetic studies are important in patients with male factor 
infertility before assisted reproduction treatment. The purpose of the current study was to investigate the types and frequencies of chromo-
somal abnormalities in 724 patients with infertility and to estimate the risk of chromosomal abnormalities detection in subgroups of patients 
depending on the severity of spermatogenic disruption, aiming at identifying groups of patients in need of cytogenetic studies. Karyotype 
analysis was performed in 724 blood samples of men attending infertility clinic. Chromosomal preparation was performed by standard tech-
niques. At least 20 GTG-banded metaphase plates with the resolution from 450 to 750 bands per haploid set were analysed in each case. 
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When chromosomal mosaicism was suspected, this number was increased to 50. Abnormal karyotypes were observed in 48 (6.6%) patients, 
including 67% of autosomal abnormalities and 33% of gonosomal abnormalities. Autosomal abnormalities were represented by structural 
rearrangements. Reciprocal translocations were the most common type of structural chromosomal abnormalities in the studied group, de-
tected with the frequency of 2.6% (n = 19), followed by Robertsonian translocation, observed with the frequency of 1.2% (n = 9). The fre-
quency of inversions was 0.6% (n = 4). Gonosomal abnormalities included 14 cases of sex chromosome aneuploidy and 2 cases of terminal 
deletion of Y chromosome. Klinefelter syndrome was detected in 67% of patients with azoospermia. A significant increase in the frequency 
of numerical chromosomal abnormalities was observed in a group of patients with azoospermia (P < 0.001). No differences were detected in 
the frequency of structural abnormalities in subgroups of patients. An increase in the frequency of chromosomal abnormalities with the de-
crease of sperm count was observed. Chromosomal abnormalities were detected with frequency 1.1% in a group of patients with nor-
mospermia, 1.9% in a group of patients with asthenozoospermia, 4.3% in patients with asthenoteratozoospermia, 6.5% in patients with oli-
goasthenozoospermia, 11.6% in patients with oligoasthenoteratozoospermia and 35% in a group of patients with azoospermia. Significant 
increase of the prevalence of chromosomal abnormalities was detected in subgroups of patients with azoospermia (P < 0.001) and oligozoo-
spermia (P = 0.001) as compared to patients with normozoospermia. These results are considered to be criteria for selection of patients in 
need of cytogenetic studies before in vitro fertilization cycles because of the highest risk of chromosomal abnormalities detection.  
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Вступ 

Репродуктивні проблеми виникають у 15% подруж-
ніх пар (deKrester, 1997). Приблизно у половині випадків 
причина безпліддя полягає у чоловічому факторі. У 30% 
пацієнтів після обстеження не вдається з’ясувати етіоло-
гію безпліддя та чоловіче безпліддя визначають як ідіо-
патичне. Значна варіабельність порушень сперматогене-
зу у пацієнтів із безпліддям, а також різниця протоколів 
обстеження у репродуктивних клініках унеможливлю-
ють чітке визначення ідіопатичного безпліддя. Ймовір-
но, у більшості випадків ідіопатичного безпліддя етіоло-
гічним чинником є генетичні порушення (Huynch et al., 
2002). Хромосомні аномалії можуть бути однією з при-
чин порушення сперматогенезу у пацієнтів із безпліддям 
(Harton and Tempest, 2012; Giwersman, 2012). Серед хро-
мосомних аномалій виявляють зміни кількості статевих 
хромосом і структурні перебудови аутосом (реципрокні, 
робертсонівські транслокації, інверсії, інсерції, маркерні 
хромосоми), частота яких залежить від особливостей 
досліджуваної групи (Martin, 2008; O’FlynnO’Brien et al., 
2010; Wang et al., 2010; Yatsenko et al., 2010; Dul et al., 
2012). Через високу ймовірність утворення незбалансо-
ваних гамет у носіїв хромосомних аномалій підвищуєть-
ся ризик невиношування та народження дітей із хромо-
сомною патологією (Stephenson and Sierra, 2006). У нор-
мі гамети із хромосомними аномаліями мають низький 
потенціал до запліднення.  

Природна селекція сперматозоїдів із нормальним 
хромосомним набором, як правило, запобігає утворенню 
зигот із хромосомними аномаліями. Однак допоміжні 
репродуктивні технології (ДРТ), зокрема інтрацитопла-
зматична ін’єкція сперматозоїда (ICSI), забезпечують 
подолання даного ефективного природного бар’єру і, як 
наслідок, уможливлюють передачу хромосомної патоло-
гії нащадкам, що підвищує ризик виникнення в них 
аномалій генетичної природи (Georgiou et al., 2006; 
Lipshultz and Lamb, 2007). Тому перед використанням 
ДРТ рекомендовано дослідження каріотипу чоловіків із 
відхиленнями показників спермограми. Однак рекомен-
дації щодо каріотипування відрізняються у різних краї-
нах та не завжди збігаються з практикою. Зокрема, Аме-
риканська асоціація репродуктивної медицини рекомен-
дує проведення цитогенетичного дослідження у пацієнтів 
із необструктивною азооспермією та тяжкою олігозоос-
пермією (концентрація сперматозоїдів <5–10 х 106 мл–1) 

до проведення ICSI (ASRM, 2006). Британський націо-
нальний інститут здоров’я та якості медичної допомоги 
рекомендує досліджувати каріотип перед ICSI у пацієн-
тів із «тяжким дефіцитом сперматозоїдів» без чіткого 
визначення даного поняття (NICE, 2004). Враховуючи 
розбіжності у рекомендаціях щодо каріотипування паці-
єнтів перед ICSI, метою даної роботи було оцінити час-
тоту виявлення хромосомних аномалій у пацієнтів із 
різним ступенем тяжкості порушень сперматогенезу та 
визначити групу пацієнтів із найвищим ризиком хромо-
сомних аномалій, дослідження каріотипу яких є найдо-
цільнішим перед проведенням циклів ДРТ.  

Матеріал і методи досліджень  

Проведено цитогенетичне дослідження лімфоцитів 
периферичної крові 724 чоловіків, що проходили пер-
винне обстеження у зв’язку з безпліддям у Клініці ре-
продуктивної медицини «Надія» із січня 2009 по сер-
пень 2012 року. Середній вік пацієнтів становив 35,2 ± 
6,0 років. Хромосомними аномаліями вважали кількісні 
та структурні перебудови хромосом; поліморфні варіан-
ти розглядали як варіант норми. Цитогенетичний аналіз 
проводили на GTG-фарбованих метафазних пластинах 
лімфоцитів периферичної крові з роздільною здатністю 
550 та більше дисків на гаплоїдний геном відповідно до 
Міжнародної номенклатури хромосом людини (ISCN 
2009). У кожному випадку аналізували 20 метафазних 
пластин; при підозрі на мозаїцизм кількість проаналізо-
ваних пластин збільшували до 50.  

Оцінку еякуляту проводили згідно із критеріями Все-
світньої організації охорони здоров’я (WHO, 2010). Висно-
вок «олігозооспермія» ставили при концентрації спермато-
зоїдів нижчій, ніж 15 х 106 мл–1; морфологічні особливості 
оцінювали за Kruger et al. (1986). Для порівняння частот 
хромосомних аномалій у підгрупах пацієнтів використову-
вали критерій χ2. Для оцінки ризиків застосовували показ-
ник співвідношення ризиків OR (odd sratio).  

Результати та їх обговорення  

Частота хромосомних аномалій у досліджуваній гру-
пі пацієнтів склала 6,6% (табл. 1). Аномалії аутосом ви-
явлено у 67% (n = 32) випадків, гоносом – у 33% (n = 16) 
пацієнтів. Аномалії гоносом – найчастіша хромосомна 
патологія пацієнтів із тяжким порушенням сперматоге-
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незу. Пацієнти з аномаліями гоносом, як правило, харак-
теризуються азооспермією. Аномалії статевих хромосом 
зареєстровано у 16 пацієнтів: дисомію хромосоми Y 
(каріотип 47, XYY) виявлено у двох випадках (одну по-
вну та одну мозаїчну); ще у двох пацієнтів зареєстрова-
но термінальну делецію хромосоми Yq11.2-qter, що 
включає локус, який кодує гени сперматогенезу 
(Reynolds and Cook, 2005; Giwersman et al., 2012), у 
дев’яти чоловіків виявлено повну дисомію хромосоми Х 
(каріотип 47, XXY, синдром Клайнфельтера), мозаїчну 
форму – у трьох пацієнтів.  

Таблиця 1  
Частота окремих типів хромосомних аномалій  

у пацієнтів із безпліддям  

Тип аномалії Кількість 
пацієнтів Частота, %

Реципрокні транслокації 19 2,6 
Анеуплоїдії статевих хромосом 14 1,9 
Робертсонівські транслокації 9 1,2 
Термінальні делеції хромосоми Y 2 0,3 
Інверсії 4 0,6 

Разом 48 6,6 
 

Синдром Клайнфельтера – найчастіша аномалія го-
носом, яку виявляють у пацієнтів із безпліддям. 
Її частота складає 0,1–0,2% серед новонароджених і зро-
стає до 0,5% у пацієнтів з олігозооспермією та 11–23% – 
у пацієнтів з азооспермією (Nielsen and Wohlert, 1991; 
Kleiman et al., 1996; Huynh et al., 2002). Синдром Клайн-
фельтера становить 67% аномалій каріотипу у пацієнтів 
з азооспермією та 19% – у пацієнтів з олігозооспермією 
(Mau-Holzmann, 2005); у досліджуваній групі – 75% та 
15% відповідно. Приблизно у 80% випадків синдрому 
Клайнфельтера виявляють немозаїчний каріотип 47, 
XXY (рис. 1), фенотипічним проявом якого є азооспер-
мія (Lanfranco et al., 2004).  

У 20% пацієнтів із синдромом Клайнфельтера вияв-
ляють мозаїчний каріотип, найчастіше – 47, XXY / 46, 
XY. Мозаїчний каріотип легко діагностувати за наявно-
сті в лімфоцитах пацієнтів декількох клітинних ліній, 
однак неможливо виключити гонадний мозаїцизм за 
наявності немозаїчного каріотипу крові, що ускладнює 
медико-генетичне консультування таких пацієнтів. На-
явність мозаїчного каріотипу з нормальним клоном клі-
тин є прогностично сприятливішою, оскільки, як прави-
ло, не спричинює азооспермію, а зумовлює менші по-
рушення сперматогенезу (Maiburg et al., 2012; Oates, 
2012). У досліджуваній групі всі три пацієнти з мозаїч-
ним синдромом Клайнфельтера характеризувались не 
повною відсутністю сперматозоїдів в еякуляті, а олігоас-
тенозооспермією з концентрацією сперматозоїдів, що не 
перевищувала 5 х 106 мл–1. Більше того, імовірність ви-
явлення сперматозоїдів у матеріалі тестикулярної біопсії 
у пацієнтів із мозаїчним каріотипом і азооспермією зна-
чно вища. За літературними даними (Schiff et al., 2005), у 
половині випадків тестикулярної біопсії у пацієнтів із 
синдромом Клайнфельтера вдається отримати спермато-
зоїди. Використання ICSI у таких пацієнтів підвищує 
ризик передачі хромосомних аномалій потомству.  

У низці досліджень виявлено здатність чоловічих ге-
рмінальних клітин із набором XXY проходити мейоз і 
утворювати гіпергаплоїдні гамети ХХ та XY (Huynch et 
al., 2002). Однак у більшості робіт із використанням 

флуоресцентної гібридизації in situ (FISH) на деконден-
сованих ядрах сперматозоїдів пацієнтів із синдромом 
Клайнфельтера виявлено значно нижчі частоти сперма-
тозоїдів із дисоміями статевих хромосом, ніж теоретич-
но очікувані 50% (Ferlin et al., 2005). Ймовірно, XXY 
клітини не здатні проходити мейоз, а сперматозоїди па-
цієнтів із синдромом Клайнфельтера походять від гермі-
нальних клітин із нормальним каріотипом. Наявність 
сперматозоїдів із дисоміями статевих хромосом – ре-
зультат порушення сегрегації хромосом гермінальних 
клітин із нормальним каріотипом через несприятливий 
вплив мікрооточення, як показано для мишей із набором 
статевих хромосом XXY (Mroz et al., 1999). Крім підви-
щення частоти нерозходження статевих хромосом у па-
цієнтів із синдромом Клайнфельтера існує ризик підви-
щення частоти нерозходження аутосом, зокрема хромо-
соми 21 (Lanfranco et al., 2004). Тому пацієнтам із синд-
ромом Клайнфельтера у циклах ДРТ без донації сперми 
рекомендовано проведення передімплантаційної генети-
чної діагностики (ПГД).  

Другою за частотою кількісною аномалією гоносом у 
досліджуваній групі пацієнтів була дисомія хромосоми 
Y – каріотип 47, XYY. Більшість пацієнтів із каріотипом 
47, XYY не мають зниження фертильності, однак часто-
та даної аномалії у групі пацієнтів із репродуктивними 
розладами підвищена удвічі – втричі порівняно із зага-
льнопопуляційною (0,2–0,3% порівняно з 0,05% у ново-
народжених) (Yoshida et al., 1997). Частота дисомії Y 
(47, XYY) у досліджуваній групі становила 0,27%. Зміни 
у показниках спермограми таких пацієнтів різняться від 
нормозооспермії до тяжкої олігозооспермії. Така варіа-
бельність порушень сперматогенезу зумовлена різницею 
у частотах мейотичних конфігурацій додаткової хромо-
соми Y з іншими статевими хромосомами, оскільки де-
які з можливих конфігурацій можуть блокувати мейоз та 
порушувати сперматогенез (Blanco et al., 2001).  

Серед аномалій аутосом у пацієнтів із безпліддям 
найчастіше виявляють структурні перебудови. 
У досліджуваній групі зареєстровано 19 реципрокних і 9 
робертсонівських транслокацій, а також 4 інверсії. Робе-
ртсонівські транслокації виникають у результаті 
центромерного злиття довгих плечей акроцентричних 
хромосом 13, 14, 15, 21, 22. Утрата коротких плечей ак-
роцентричних хромосом не має фенотипічного прояву, 
оскільки гени, локалізовані в їх районах, високоповто-
рювані та закодовані в коротких плечах інших акроцен-
тричних хромосом. Тому каріотип носіїв робертсонівсь-
ких транслокацій залишається збалансованим. Із можли-
вих комбінацій 5 акроцентричних хромосом, найчастіше 
виявляють транслокації із залученням хромосом 13/14 та 
14/21 – der(13;14) та der(14;21). Із 9 робертсонівських 
транслокацій, зареєстрованих у досліджуваній групі, у 
78% (n = 7) випадків виявляли der(13;14) (рис. 2).  

Частота робертсонівських транслокацій становить 
0,001% у новонароджених (Nielsen and Wohlert, 1991), 
0,2% – у пацієнтів з азооспермією та 1,5% – у пацієнтів з 
олігозооспермією. За даними Ravel et al. (2006), частота 
der(13;14) у донорів сперми з нормальними показниками 
еякуляту не відрізняється від частоти даної перебудови у 
групі новонароджених. Тобто у носіїв робертсонівських 
транслокацій не обов’язково розвиваються порушення 
сперматогенезу та не всі вони мають репродуктивні 
проблеми.  
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Рис. 1. Каріотип пацієнта із синдромом Клайнфельтера  

  
Рис. 2. Каріотип пацієнта з робертсонівською транслокацією – 45, XY, der(13;14)(q10;q10) 
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Однак у дослідженій групі в усіх гетерозиготних но-
сіїв робертсонівських транслокацій виявлено відхилення 
показників спермограми: у 2 (22%) пацієнтів зареєстро-
вано азооспермію, у 2 (22%) олігоастенозооспермію, ще 
у 2 (22%) олігоастенотератозооспермію, та у 3 (34%) 
астенотератозооспермію. Механізм, за яким, імовірно, 
робертсонівські транслокації зумовлюють порушення 
сперматогенезу, полягає у блоку мейозу частини гамет із 
хромосомними аномаліями. Транслоковані хромосоми у 
мейозі утворюють триваленти, тип анафазного розхо-
дження яких зумовлює утворення збалансованих або 
незбалансованих (із трисоміями та моносоміями) гамет. 
Частина гамет із незбалансованим каріотипом еліміну-
ється під час дозрівання сперматозоїдів, наприклад, че-
рез апоптичний шлях, як це показано для мишей-носіїв 
робертсонівських транслокацій (Eaker et al., 2001), у ре-
зультаті чого знижуються показники концентрації спер-
матозоїдів.  

У досліджуваній групі пацієнтів реципрокні транс-
локації виявлено з частотою 2,6%. Реципрокні трансло-
кації виникають у результаті обміну ділянками між хро-
мосомами без змін кількості генетичного матеріалу (рис. 
3). Реципрокні транслокації виявлено у 19 пацієнтів із 
порушенням сперматогенезу від азооспермії до астено-
зооспермії. Наявність збалансованих транслокацій може 
мати фенотипічний прояв від астенозооспермії до оліго-
астенотератозооспермії, рідше викликаючи азооспермію 
(табл. 2). У пацієнтів з азооспермією транслокації стано-
вили лише 25% (n = 3) усієї патології, з олігоастено- та 

олігоастенотератозооспермією – 80% (n = 4) та 70% (n = 
7), відповідно. У пацієнтів з астенотератозооспермією 
транслокації були єдиним типом хромосомних аномалій.  

Як правило, реципрокні транслокації унікальні, тоб-
то виникають через утворення випадкових точок розри-
ву та сполучення у залучених хромосомах. У досліджу-
ваній групі не виявлено жодної реципрокної транслока-
ції між хромосомами 4, 10, 11, 13, 20, 21. Решта хромо-
сом були залучені до перебудов із випадковими точками 
розриву та сполучення.  

Репродуктивні ризики для носіїв транслокації зумов-
лені утворенням незбалансованих гамет із частковими 
трисоміями та моносоміями за районами хромосом, що 
залучені до перебудови. Частота незбалансованих гамет 
може коливатись від 19 до 81%, залежно від типу транс-
локації, хромосом і районів, включених до перебудови 
(Escudero et al., 2003; Anton et al., 2007). Тому носіям 
транслокації показано проведення циклів ДРТ із ПГД 
для зниження ризику невиношування та народження 
дитини з незбалансованим хромосомним набором.  

Інверсії аутосом – другий за частотою тип структур-
них перебудов після транслокацій. Інверсії хромосом – 
структурні перебудови, що утворюються у результаті 
виникнення двох точок розриву в одній хромосомі з по-
дальшим поворотом сегмента, що утворився, на 180°. 
Залежно від розташування центромери, інверсії поділя-
ють на пери- (із залученням центромери) та парацентри-
чні (без залучення центромери).  

  
Рис. 3. Каріотип пацієнта з реципрокною транслокацією між хромосомами 2 та 17  
із точками розриву та сполучення в районах q31 та p13 – 46, XY, t(2;17)(q31;p13) 
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Таблиця 2 
Реципрокні транслокації, виявлені у пацієнтів із безпліддям  

№ Каріотип Фенотипічний прояв 
1 46, XY, t(1;5)(p13;q11.2) астенотератозооспермія 
2 46, XY, t(1;10)(p36.1;p11.2) астенотератозооспермія 
3 46, XY, t(2;15)(q21.2;q25) олігоастенотератозооспермія 
4 46, XY, t(2;17)(q31;p13) олігоастенотератозооспермія 
5 46, XY, t(2;18)(p10;q10) олігоастенозооспермія 
6 46, XY, t(3;8)(q13.2;р23.1) олігоастенотератозооспермія 
7 46, XY, t(13;17)(q11.1р13) олігоастенотератозооспермія 
8 45, XY, t(5;15)(q35;q11),-15 олігоастенотератозооспермія 
9 46, XY, t(5;19)(р13;q13.1) астенотератозооспермія 
10 46, XY, t(5;19)(q11.1;q12) астенотератозооспермія 
11 46, XY, t(6;7)(q12;p15) олігоастенотератозооспермія 
12 46, XY, t(6;13)(q25.1;q21.2) олігоастенотератозооспермія 
13 46, XY, t(6;14)(p12;q31) астенотератозооспермія 
14 46, XY, t(9;13)(p10;p12) азооспермія 
15 46, XY, t(9;13)(q11;p11) олігоастенозооспермія 
16 46, XY, t(9;15)(q32;p11.2) астенотератозооспермія 
17 46, XY, t(9;16)(q22;p11) астенотератозооспермія 
18 46, XY, t(10;19)(p14;p12) олігоастенотератозооспермія 
19 46, XY, t(15;22)(q24;q13) олігоастенотератозооспермія 

 

У досліджуваній групі частота інверсій склала 0,6%. 
Інверсії виявляють із частотою 0,022% у новонародже-
них (Nielsen and Wohlert, 1991), 0,088% у донорів сперми 
(Ravel et al., 2006). У мейозі інвертовані хромосоми 
утворюють петлю, розмір якої залежить від величини 
інвертованого сегмента. Кросинговер між ділянками 
петлі викликає утворення незбалансованих гамет із дуп-
лікаціями або делеціями сегментів, дистальних до інвер-
тованих районів. Частота утворення незбалансованих 
гамет корелює із розміром інвертованого сегмента та 
коливається від 0,2 до 29% (Perrin et al., 2009). Деякі з 
інверсій асоційовані з безпліддям та порушенням спер-
матогенезу, однак більшість із них не мають фенотипіч-
ного прояву (Mau-Holzmann, 2005; Chantot-Bastaraud et 
al., 2007). У досліджуваній групі в одного пацієнта з ін-
версією inv(10)(p12q21) не було виявлено жодних відхи-
лень у показниках спермограми, три інші пацієнти хара-
ктеризувались астенозооспермією. 

Аналіз частот кількісних і структурних перебудов у 
підгрупах пацієнтів залежно від ступеня тяжкості пору-
шення сперматогенезу виявив достовірне (Р < 0,001) 
підвищення частоти кількісних аномалій у пацієнтів з 
азооспермією. Наші результати узгоджуються з попере-
дніми даними про те, що кількісні аномалії гоносом час-
тіше виявляють у пацієнтів з азооспермією, у той час як 
структурні перебудови реєструють, в основному, у паці-
єнтів з оліго- та астенозооспермією (Elghezal et al., 2006; 
Rao et al., 2006; Vijayalakshmi et al., 2011).  

У пацієнтів із відхиленнями показників спермограми 
частота хромосомних аномалій вища, ніж у загальній 
популяції. У досліджуваній групі загальна частота хро-
мосомних аномалій склала 6,6%. За даними мета-аналізу 
результатів каріотипування 3087 пацієнтів із безпліддям, 
середня частота хромосомних аномалій у групі чоловіків 
із відхиленнями показників спермограми складає 7,7% 
(Martin, 2008) та перевищує популяційну в 10–12 разів 
(Nielsen and Wohlert, 1991). Частота хромосомних ано-
малій у пацієнтів із безпліддям варіює у межах 3–19% і 
залежить від критеріїв включення пацієнтів у дослі-
дження та співвідношення підгруп пацієнтів із різним 
ступенем тяжкості порушення сперматогенезу (Rao et 

al., 2005; Bertini et al., 2006; Chantot-Bastaraud et al., 2008; 
Kumtepe et al., 2009; Alkalaf and Al-Shoumer, 2010; Dul et 
al., 2010; Hofherr et al., 2011). Найнижчу частоту хромо-
сомних аномалій у пацієнтів із безпліддям виявлено Dul 
et al. (2012) у групі з 1223 пацієнтів із безпліддям (3,1%), 
у яку було включено пацієнтів із нормозооспермією та 
невдалими попередніми спробами ДРТ. Вищу частоту 
(19–23%) хромосомних аномалій зареєстровано у дослі-
дженнях чоловіків із тяжкими формами порушення спе-
рматогенезу: олігозооспермією та азооспермією (Baschat 
et al., 1996; Kleiman et al., 1999; Foresta et al., 2005). Нами 
виявлено підвищення частоти хромосомних аномалій зі 
зростанням відхилень показників спермограми – від 
1,1% у підгрупі пацієнтів із нормозооспермією до 11,6% 
у підгрупі з олігоастенотератозооспермією та 35,0% у 
підгрупі із азооспермією (рис. 4).  

Серед пацієнтів із відсутністю відхилень показників 
спермограми виявлено лише одну хромосомну аномалію – 
перицентричну інверсію хромосоми 10 inv(10)(p12q21). 
Частота хромосомних аномалій у пацієнтів без відхи-
лень у показниках спермограми, наприклад, донорів 
сперми, становить 0,37% (Ravel et al., 2006) і майже не 
відрізняється від частоти у новонароджених (Nielsen and 
Wohlert, 1991). Тобто значна частка збалансованих хро-
мосомних перебудов, які не порушують сперматогенез, 
залишається не діагностованою. Однак навіть за відсут-
ності фенотипічного прояву носії збалансованих пере-
будов мають підвищений ризик утворення гамет із не-
збалансованим набором та, відповідно, безпліддя, неви-
ношування або народження дітей із хромосомною пато-
логією. Тому частота хромосомних аномалій у пацієнтів 
із нормозооспермією та безпліддям в анамнезі є дещо 
вищою і складає 2,0–2,6% (Gekas et al., 2001; Yatsenko et 
al., 2010).  

У пацієнтів з астенозоо- та астенотератозооспермією 
не виявлено підвищення частоти хромосомних аномалій. 
Наші дані узгоджуються з результатами інших дослід-
ників (Clementini et al., 2005; Dul et al., 2012) та свідчать, 
що пацієнти зі зниженою рухливістю сперматозоїдів, а 
також зниженою рухливістю та відхиленнями морфоло-
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гічних показників сперматозоїдів не належать до групи 
ризику виявлення хромосомних аномалій.  

Частота хромосомних аномалій достовірно зростає зі 
зниженням концентрації сперматозоїдів: у групах паціє-
нтів з олігоастенозооспермією, олігоастенотератозоос-
пермією та азооспермією виявлено достовірне підви-
щення частоти хромосомних аномалій (табл. 2).  

За літературними даними, частота хромосомних 
аномалій у групах пацієнтів з азооспермією коливається 
в межах 11–24% (Elghezal at al., 2006; Wang et al., 2010), 
а у пацієнтів з олігозооспермією – в межах 2–16% (Ferlin 
et al., 2005; Martin, 2008; Yatsenko et al., 2010). Висока 
частота хромосомних аномалій у пацієнтів з азооспермі-
єю (35,0%) та олігозооспермією (10,3%) у нашому до-
слідженні зумовлена особливостями групи пацієнтів: 

частина з них були направлені до Клініки репродуктив-
ної медицини «Надія» для проведення ПГД у зв’язку з 
невдалими попередніми спробами ДРТ або самовільни-
ми викиднями в анамнезі.  

Для визначення критичної концентрації сперматозої-
дів, за якої зростає ризик виявлення хромосомних ано-
малій, вважали за доцільне розділити пацієнтів з оліго-
зооспермією на тяжку олігозооспермію (концентрація 
сперматозоїдів ≤5 x 106 мл–1) та помірну олігозоспермію 
(концентрація сперматозоїдів >5 x 106 мл–1). Виявлено 
достовірне підвищення частоти хромосомних аномалій у 
пацієнтів із тяжкою олігозооспермією (Р < 0,05) та азо-
оспермією (Р < 0,0001) порівняно з нормальною концен-
трацією сперматозоїдів.  

  
Рис. 4. Частота хромосомних аномалій у підгрупах пацієнтів із різним ступенем порушення сперматогенезу:  

1 – нормозооспермією, 2 – астенозооспермією, 3 – астенотератозооспермією, 4 – олігоастенозооспермією,  
5 – олігоастенотератозооспермією, 6 – азооспермією  

Таблиця 2  
Частота типів хромосомних аномалій у пацієнтів залежно від тяжкості порушення сперматогенезу  

Тип порушення 
Кількість 
пацієнтів 

Частота кількісних  
хромосомних аномалій, %

Частота структурних  
хромосомних аномалій, % 

Загальна частота  
хромосомних аномалій, %

Нормозооспермія 87 0 1,1 1,1 
Астенозооспермія 156 0,6 1,3 1,9 
Астенотератозооспермія 257 0,4 3,9 4,3 
Олігоастенозооспермія 46 2,2 4,3 6,5* 
Олігоастенотератозооспермія 138 0,7 10,9 11,6* 
Азооспермія 40 25 10 35* 

Примітка: * – Р ≤ 0,05.  

Таблиця 3 
Частота хромосомних аномалій у пацієнтів із різною концентрацією сперматозоїдів  

Концентрація спер-
матозоїдів, мл–1 

Кількість  
пацієнтів 

Кількість пацієнтів із  
хромосомними аномаліями

Частота хромосомних 
аномалій 

OR CI P 

>15 х 106 500 15 3,0 – – – 
5–15 х 106 80 7 8,8 3,1 1,22–7,86 <0,01 
<5 х 106 104 12 11,5* 4,21 1,91–9,30 <0,001 
Азооспермія 40 14 35,0** 17,41 7,60–39,86 <0,001 

Примітки: * – Р < 0,05, ** – Р < 0,001.  

Рекомендації щодо дослідження каріотипу чоловіків 
з олігозооспермією базуються на тому, що чоловіки зі 
зниженою концентрацією сперматозоїдів мають підви-
щений ризик хромосомних аномалій. Так, ризик вияв-
лення хромосомних аномалій зростає у групі пацієнтів із 
помірною олігозооспермією у 3,1 раза, із тяжкою оліго-
зооспермією – у 4,2 раза, з азооспермією – у 17,4 раза. 
Тобто зниження концентрації сперматозоїдів є інформа-

тивним критерієм для селекції пацієнтів із підвищеним 
ризиком хромосомних аномалій.  

Висновки  

Установлено підвищену частоту кількісних і струк-
турних перебудов хромосом у лімфоцитах периферичної 
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крові чоловіків із відхиленнями показників спермогра-
ми, які проходили лікування безпліддя з використанням 
методів ДРТ. Частота хромосомних аномалій зростала зі 
зниженням концентрації сперматозоїдів і була найви-
щою в осіб з олігозооспермією та азооспермією, що вка-
зує на необхідність дослідження каріотипу у таких паці-
єнтів перед проведенням циклів ДРТ.  
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