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Невынашивание беременности является одной из основных причин репродуктивных потерь в супружеских парах и рассматривается как результат выраженного нарушения здоровья родителей, возникшего в результате воздействия факторов окружающей среды, профессиональных и других неблагоприятных факторов [3]. Частота этого осложнения составляет 15 – 20 % от всех желанных беременностей и служит показателем состояния здоровья населения [1, 2, 4]. По этому четкое определение этиологических факторов невынашивания и их своевременная коррекция способствуют снижению перинатальной патологии, рождению здорового потомства, улучшению демографической обстановки в стране.

Более 80 % всех прерываний беременности происходит в первом триместре [3].

Весомую роль в прерывании беременности имеет патология закладки плодного яйца, что определяет большую частоту выкидышей в первом триместре. Более половины (50 – 60 %) ранних выкидышей связаны с хромосомными аномалиями эмбриона [1].


Судьбу эмбриона определяет генетически детерминированный потенциал яйцеклетки и сперматозоида, участвующих в оплодотворении, таким образом, причиной осложненного течения беременности могут быть не только аномалии женской половой системы, но и неполноценность мужских гамет. 

Однако значение патологии мужской репродуктивной системы в генезе самопроизвольного прерывания беременности четко до сих пор не определено. Вопрос нуждается в дальнейшем изучении для выработки надёжных критериев диагностики мужского фактора при невынашивании, возможных путей профилактики и коррекции нарушений.

Цель данной работы – определить особенности состояния хроматина сперматозоидов и качественно – количественные показатели эякулята мужчин, чьи жены получали лечение угрозы прерывания беременности в первом триместре.

Материалы и методы

Проведено обследование 31 супружеской пары. Основную группу составили 18 пар, у которых беременность в первом триместре осложнилась выраженной угрозой прерывания с болевым синдромом, кровотечением, признаками отслойки хориона по данным УЗИ. Явные причины невынашивания у женщин этой группы были исключены. 

В контрольную группу вошли 13 супружеских пар, у которых беременность в первом триместре протекала без осложнений.

На момент обследования мужчин во всех случаях  женщины находились в первом триместре беременности.  


Эякулят исследовался по методике ВОЗ от 1992 года. 

Состояние хроматина сперматозоидов изучалось при помощи проточного цитофлуориметра “FACS Calibur” (производитель - “Becton Dickinson”) по методике D. Evenson, в качестве флуорохрома использовался акридиновый оранжевый (U.S. Patent, Date of patent: Dec. 17, 1985. Patent Number: 4,559,309). При этом проводилась оценка гистограмм, отражающих распределение клеток по интенсивности флуоресценции в зеленой области спектра (( = 530 нм). В гистограммах анализировалось состояние популяции сперматозоидов, имеющих нормальное (гаплоидное) содержание ДНК – учитывалось количество клеток и коэффициент вариации, характеризующий степень однородности клеток по состоянию хроматина и его способности связывать флуорохром.

Полученные результаты

При анализе спермограмм, получены следующие данные. Объём эякулята у мужчин основной группы составил в среднем – 2,74 ± 0,23 мл, количество сперматозоидов в эякуляте – 172,59 ± 25,98 млн, концентрация сперматозоидов – 68,33 ± 6,95 млн/мл, содержание сперматозоидов с нормальной морфологией – 43,26 ± 3,71 %, концентрация сперматозоидов с нормальной морфологией – 27,89 ± 4,44 млн/мл, содержание хорошо подвижных сперматозоидов (категория А+Б) – 53,5 ± 1,74  %, содержание неподвижных сперматозоидов –  36,1 ± 2,01 %.

В контрольной группе объём эякулята составил в среднем – 3,35 ± 0,32 мл, количество сперматозоидов в эякуляте – 281,42 ± 22,49 млн, концентрация сперматозоидов – 93,79 ± 7,98 млн/мл, содержание сперматозоидов с нормальной морфологией – 52,09 ± 4,81 %, концентрация сперматозоидов с нормальной морфологией – 47,8 ± 7,28 млн/мл, содержание хорошо подвижных сперматозоидов (категория А+Б) – 59,4 ± 2,62 %, содержание неподвижных сперматозоидов –  28,4 ± 2,82 %.

При анализе результатов проточной цитофлуорометрии, получены следующие данные. Количество сперматозоидов с нормальным содержанием ДНК в эякуляте, в основной группе составило – 73,47 ± 2,97 %, коэффициент вариации в этой популяции – 99,3 ± 4,31 %. 

Количество сперматозоидов с нормальным содержанием ДНК в эякуляте, в контрольной группе составило – 81,58 ± 2,2 %, коэффициент вариации в этой популяции – 87,22 ± 3,9 %. 

Обсуждение полученных результатов

Сравнивая показатели спермограмм мужчин основной и контрольной групп, можно сделать следующие выводы (см. таблицу № 1). Объём эякулята у мужчин основной группы меньше, чем в контрольной группе, хотя достоверной статистической разницы не выявлено. Статистически достоверна разница показателей общего количества сперматозоидов в эякуляте между основной и контрольной группами, p < 0,01, а также концентрации сперматозоидов в эякуляте (p < 0,01) и концентрации сперматозоидов с нормальной морфологией (p < 0,01). Однако достоверной разницы при сравнении процентного содержания сперматозоидов с нормальной морфологией не выявлено. Число сперматозоидов с хорошей подвижностью (категория А+Б) в контрольной группе, чем в основной (p < 0,05). Количество неподвижных сперматозоидов в эякуляте мужчин контрольной группы меньше, чем у мужчин основной (p < 0,001). 

Показатели спермограммы у обследованных пациентов обоих групп превышают нижние границы норм ВОЗ (1992 год), что позволяет считать их репродуктивную функцию достаточной. У мужчин контрольной группы репродуктивная система функционирует более эффективно, чем у мужчин основной группы, что заключается в большем объёме эякулята, в увеличении  общего числа сперматозоидов, количества сперматозоидов с нормальной морфологией и хорошо подвижных сперматозоидов. Это, возможно, указывает на действие какого-то неблагоприятного фактора на репродуктивную систему мужчин основной группы, реализующегося в повреждении ультраструктуры сперматозоидов и не определяемого рутинными исследованиями.
Результаты проточной цитофлуорометрии представлены в таблице №2. 

Так, количество клеток с нормальным содержанием ДНК в основной группе было меньше, чем в контрольной (p < 0,05). Причём, популяция этих сперматозоидов по состоянию хроматина в контрольной группе более однородная, чем в основной – коэффициент вариации в основной группе выше, чем в контрольной, (p < 0,05).

Анализируя исходы беременностей в обследуемых группах, можно сделать вывод, что обнаруженные изменения в состоянии хроматина сперматозоидов, вероятно, могут влиять на судьбу появившегося эмбриона неблагоприятно и быть причиной невынашивания в первом триместре.
Выводы

Данные спермограмм мужчин обеих групп соответствуют нормам ВОЗ. Однако, количественно – качественные показатели эякулята мужчин, чьи жены получали лечение угрозы прерывания в первом триместре, значительно ниже, чем у мужчин контрольной группы.
У мужчин из супружеских пар с патологически протекающей беременностью (угроза прерывания в первом триместре) сперматозоиды характеризуется большей неоднородностью по количеству и состоянию хроматина.
Определение состояния хроматина сперматозоидов может служить методом оценки репродуктивного здоровья супружеской пары. 
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                                                                                                                                                        Таблица № 1
Сравнение показателей спермограммы в основной (n=18) и контрольной (n=13) группах

	Показатель
	Основная группа
	Контрольная группа
	     р

	объём эякулята, мл
	      2,74±0,23
	           3,35±0,32
	

	Количество сперматозоидов, млн 
	   172,59±25,98
	       281,42±22,49
	  <  0,01

	Концентрация сперматозоидов, млн/мл 
	      68,336,95
	          93,7±97,98
	  <  0,01

	Содержание сперматозоидов с нормальной морфологией, %
	     43,26±3,71
	           52,09±4,81
	

	Концентрация сперматозоидов с нормальной морфологией, млн/мл 
	     27,89±4,44
	         47,8±7,28
	  <  0,01

	Содержание подвижных сперматозоидов, % 
	      53,5±1,74
	          59,4±2,62
	 <   0,05

	Содержание неподвижных сперматозоидов, %
	      36,1 ± 2,01
	         28,4±2,82
	 <  0,001


                                                                                                                                                            Таблица №2
                 Сравнение показателей гистограмм проточной цитометрии основной (n=18) и

контрольной (n=13) групп

	             Показатель
	Основная группа 
	Контрольная группа 
	   р

	Количество сперматозоидов с нормальным содержанием хроматина, %
	     73,47±2,97
	          81,58±2,2
	< 0,05

	       99,3±4,31 
	          87,22±3,9 
	< 0,05
	


