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ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ. Выявить эндокринные предикторы обнаружения сперматозоидов при открытой 
биопсии яичка у больных с необструктивной азооспермией. МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ. Результаты обследова-
ния и биопсии яичка 76 больных с секреторной азооспермией в возрасте от 20 до 55 лет. Всем больным перед 
открытой биопсией яичка был проведен широкий спектр инструментальных, лабораторных, физикальных 
методов исследования, в плазме крови определяли содержание гормонов (лютеинизирующего, фолликуло-
стимулирующего, пролактина, общего и свободного тестостерона, эстрадиола) и секс-стероидсвязывающего 
глобулина. Пациенты разделены на 2 группы: 1-ю группу составили 43 больных, у которых сперматозоиды 
были обнаружены в биоптатах яичка, а 2-ю — у которых сперматозоиды не обнаружены (33 пациента). 
РЕЗУЛЬТАТЫ. Определен наиболее существенный гормональный предиктор, влияющий на частоту обна-
ружения сперматозоидов в биоптатах яичка, — содержание фолликулостимулирующего гормона в плазме 
крови. При этом оказалось, что если содержание этого гормона составляет от 12 до 16 МЕ/л, то пред-
полагается низкая вероятность наличия сперматозоидов в биоптатах яичка, а если более 17 МЕ/л, то 
крайне низкая. Выяснено, что повышенное содержание фолликулостимулирующего гормона у больных 
старше 26 лет указывает на малую вероятность обнаружения сперматозоидов при открытой биопсии яичка. 
ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Повышение содержания лютеинизирующего и фолликулостимулирующего гормонов или их 
соотношения в плазме крови указывает на малую вероятность обнаружения сперматозоидов при открытой 
биопсии яичка. Концентрация тестостерона, секс-стероидсвязывающего глобулина, пролактина и эстрадио-
ла в плазме крови не является надёжным предиктором обнаружения сперматозоидов в биоптатах яичка.

Ключевые слова: бесплодие, азооспермия, фолликулостимулирующий гормон, лютеинизирующий гормон, 
открытая биопсия яичка, возраст
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OBJECTIVE. The study identified predictors of endocrine detection of sperm in case of open testicular biopsy 
in patients with non-obstructive azoospermia. MATERIAL AND METHODS. The research was based on the results 
of examination and testicular biopsy of 76 patients with secretory azoospermia aged from 20 to 55 years old. The 
instrumental, laboratory, physical methods of research were carried out for all the patients before performing of the 
open biopsy for testicular sperm extraction. Hormone levels were determined in blood plasma such as luteinizing 
hormone, follicle stimulating hormone, prolactin, total and free testosterone, estradiol and sex steroid binding globulin. 
Patients were divided into two groups. The first group consisted of patients (n = 43) whom sperms were found in testic-
ular biopsies. The second group included patients (n = 33) whom sperms weren’t detected. RESULTS. Сonсentration 
of follicle stimulating hormone in blood plasma was the most significant hormone predictor. It was found that follicle 
stimulating hormone level between 12 and 16 IU/L indicated to the low probability of sperm presence in testicular biop-
sies and in case it was less than 17 IU/L the probability was extremely low. There was also established that elevated 
follicle stimulating hormone levels in patients older than 26 years pointed to the low probability of finding sperm using 
open testicular sperm extraction. CONCLUSIONS. Increase of luteinizing hormone, follicle stimulating hormone or 
their correlation in blood plasma indicates to a low probability of finding sperm by open testicular sperm extraction. 
The concentrations of testosterone, sex steroid binding globulin, prolactin and estradiol in the blood plasma weren’t 
reliable predictors of finding sperm in testicular biopsies.

Key words: infertility, azoospermia, follicle stimulating hormone, luteinizing hormone, open biopsy for testicular sperm 
extraction, age
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В в е д е н и е .  Бесплодие диагностируют 
у 10–15 % супружеских пар, при этом примерно 
в половине наблюдений оно обусловлено нару-
шениями репродуктивной функции мужчины [7]. 
Распространённость азооспермии в популяции 
всех мужчин составляет примерно 1 %, среди 
мужчин, страдающих бесплодием, — 10–15 % [3, 
5]. Биопсия яичка показана при азооспермии для 
обнаружения сперматозоидов с последующими 
криопрезервацией и выполнением процедур вспо-
могательных репродуктивных технологий (ВРТ) 
[1]. Чаще всего выполняют открытую биопсию 
яичка (ОБЯ). По данным различных авторов, 
частота обнаружения сперматозоидов при ОБЯ 
составляет от 43 до 64 % (табл. 1).

Азооспермия связана с рядом необратимых 
нарушений функций тканей яичек (гландулоци-
тов, сустентоцитов), приводящих к угнетению 
сперматогенеза [8]. Выделяют обструктивную 
(ОА) и необструктивную (НОА) азооспермию. 
Последняя встречается чаще (почти у 60 % боль-
ных). Гипогонадизм (гипер- и гипогонадотропный) 
нередко сопровождается НОА [2].

Мат ери а л  и  ме т о ды .  Обследованы 76 боль-
ных с НА в возрасте от 20 до 55 лет, средний возраст 
(34,5 ± 2,3) года. У всех больных производили сбор анам-
неза, осмотр и пальпацию органов мошонки, УЗИ органов 
мошонки, в том числе в режиме цветного допплеровского 
картирования (ЦДК), УЗИ предстательной железы и семен-
ных пузырьков. Гормональные исследования включали 
в себя определение в плазме крови содержания лютеинизи-
рующего гормона (ЛГ), фолликулостимулирующего гормона 
(ФСГ), пролактина, общего и свободного тестостерона (Т), 
эстрадиола, секс-стероидсвязывающего глобулина (СССГ). 
Нормативные значения содержания гормонов представлены 
в табл. 2.

Критериями исключения из исследования были диабет 
(1-го и 2-го типов), экскреторная азооспермия, варикоцеле 
(II стадии и более), тяжёлые соматические заболевания, 
использование гормонов, цитостатиков, антибиотиков и др., 
острые воспалительные заболевания мочеполовых органов, 
инфекционный паротит в анамнезе, гиперпролактинемия.

Всем пациентам производили ОБЯ по следующей мето-
дике. Выполняли поперечный разрез кожи мошонки длиной 
2 см, разрез мясистой и влагалищной оболочек яичка, интра-
паренхиматозно в яичко вводили 1 мл 1 % раствора лидокаина 
в место предполагаемого разреза белочной оболочки для 
облегчения получения ткани. После этого надсекали белоч-
ную оболочку на 1 см, затем аккуратно надавливали на яичко 
для экструзии фрагмента его паренхимы, размер которого 
должен составлять приблизительно 5×5 мм, после чего 
его отсекали острыми ножницами, 2–3 фрагмента ткани 
яичка отправляли на интраоперационное цитологическое 
исследование тестикулярной ткани для обнаружения сперма-
тозоидов. Рану белочной оболочки зашивали непрерывным 
двухрядным швом с использованием викрила.

Всех больных разделили на 2 группы: 1-ю группу соста-
вили пациенты, в биоптатах яичка у которых сперматозоиды 

были обнаружены (n = 43), а 2-ю — у которых сперматозои-
ды не обнаружены (n = 33).

Статистический анализ включал в себя сравнение 
средних величин с указанием доверительного интервала, 
ROC-анализ (receiver operating characteristic) с определением 
AUC (area undercurve), построение дерева решений.

Р е з у л ь т а т ы .  Сперматозоиды 
в биоптатах яичка были обнаружены у 43 из 
76 больных. В табл. 3 представлены данные 
о частоте обнаружения сперматозоидов в зави-
симости от содержания гормонов в плазме крови 
перед выполнением биопсии яичка.

Как следует из табл. 3, достоверно различа-
лись средние значения показателей ЛГ (р < 0,01) 
и ФСГ (р < 0,001) в 1-й и 2-й группах больных.

Далее мы проанализировали частоту обнару-
жения сперматозоидов при ОБЯ в зависимости 
от содержания ЛГ в плазме крови с использова-
нием ROC-анализа. Эти сведения представлены 
на рис. 1, а.

Оказалось, что пороговое значение (ре перная 
точка показателя) содержания ЛГ состави-
ло 3,65 МЕ/л. При этом, если оно было более 
3,65 МЕ/л, то предполагается отсутствие спер-
матозоидов при ОБЯ. Чувствительность 
метода составила 0,94, специфичность — 0,42, 
предсказательная способность отсутствия сперма-

Таблица  1

Частота выявления сперматозоидов при ОБЯ

Автор
Частота обнаружения 

сперматозоидов при ОБЯ

Friedler S. и соавт., 1997 [10] 16 из 37 (43 %)

Ezeh U. l. и соавт., 1998 [9] 22 из 35 (63 %)

Rosenlund B. и соавт., 1998 [15] 13 из 22 (59 %)

Tournaye H. и соавт., 1999 [18] 9 из 14 (64 %)

Bettella A. и соавт., 2005 [6] 74 из 125 (59 %)

Hauser R. и соавт., 2006 [12] 54 из 87 (62 %)

Nowroozi M. R. и соавт., 2012 [14] 196 из 385 (51 %)

Таблица  2

Нормативные показатели содержания гормонов 
в плазме крови у мужчин

Гормон Нормативные значения

ЛГ, МЕ/л 0,8–8,4

ФСГ, МЕ/л 1,1–11,8

Пролактин, мМЕ/л 105,0–540,0

Тестостерон (общий), нмоль/л 12,0–38,3

Тестостерон (свободный), пмоль/л 3,5–98,0

СССГ, нмоль/л 12,4–78,4

Эстрадиол, пмоль/л 70,0–194,5
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тозоидов — 0,57, наличия сперматозоидов — 0,89, 
значение AUC=0,688.

Далее с помощью ROC-анализа была про-
ана лизирована вероятность обнаружения 
спер матозоидов в биоптатах яичка в зависимости 
от содержания ФСГ в плазме крови (см. рис. 1, б).

Были определены пороговые значения 
(ре перные точки) для данного показателя в отно-
шении вероятности обнаружения сперматозоидов 
в биоп татах яичка — 12 и 17 МЕ/л. Таким обра-
зом, если содержание ФСГ составляет от 12 до 
16 МЕ/л, то предполагается низкая вероятность 
наличия сперматозоидов при ОБЯ, а если зна-
чение ФСГ более 17 МЕ/л, то крайне низкая. 
Чувствительность метода составила 0,76, специ-
фичность — 0,72, предсказательная способность 
отсутствия сперматозоидов — 0,68, наличие спер-
матозоидов — 0,78, AUC=0,796.

Мы также проанализировали частоту обна-
ружения сперматозоидов в биоптатах яичка 
в зависимости от возраста больных (см. рис. 1, в).

Расчётное пороговое значение данно-
го показателя (реперная точка), указывающее 
на вероят ность об наружения сперматозоидов 
в биоп татах яичка, составило 36,5 года. При этом 
если возраст больных был менее 36,5 года, то наи-
более вероятно было отсутствие сперматозоидов. 
Чувствительность метода — 0,72, специфич-
ность — 0,56, предсказательная способность 
от сутствия сперматозоидов — 0,67, наличия спер-
ма тозоидов — 0,58, AUC=0,656.

При анализе влияния всех остальных показа-
телей гормонов с использованием ROC-анализа 
оказалось, что каждый из них не оказывал 
статистически достоверного влияния на часто-
ту обнаружения сперматозоидов в биоптатах 

Таблица  3

Частота обнаружения сперматозоидов при биопсии яичка 
в зависимости от содержания гормонов в плазме крови

Показатель

1-я группа (n = 43) 2-я группа (n = 33)

p
М

Доверительный 
интервал 95 %

М
Доверительный 
интервал 95 %

ЛГ, МЕ/л 5 4,1–5,8 9,4 6,7–12,1 <0,01

ФСГ, МЕ/л 8,9 6,5–11,3 25,3 17,5–33,1 <0,001

Пролактин, мМЕ/л 241 200–281,0 251 207,0–295,0 >0,05

Т общий, нмоль/л 13 11–15,0 13,4 10,8–16,0 >0,05

Т свободный, пмоль/л 41,4 1,3–81,4 44,4 1,5–84,0 >0,05

СССГ, нмоль/л 34 12–56,0 38 15,0–61,0 >0,05

Эстрадиол, пмоль/л 99,7 40–159,3 96 45,0–165,0 >0,05

0
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Рис. 1. Частота обнаружения сперматозоидов в биоптатах яичка.

а — в зависимости от содержания ЛГ в плазме крови; б — в зависимости от содержания ФСГ в плазме крови; 
в — в зависимости от возраста больных (ROC-анализ, по оси ординат — чувствительность, по оси абсцисс — специфичность)

а б в
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яичка — площадь под кривой статистически зна-
чимо не отличалась от 0,5.

С использованием дискриминантного ана-
лиза (с пошаговым исключением переменных) 
были выявлены факторы, существенно влияю-
щие на вероятность присутствия сперматозоидов 
в биоптатах яичка. Ими оказались возраст боль-
ных и концентрация ФСГ в плазме крови. Далее 
мы приводим дискриминантную функцию, с помо-
щью которой можно с высокой вероятностью, 
составляющей 75 %, рассчитать вероятность обна-
ружения сперматозоидов при проведении ОБЯ [1].

D = –0,101 × Age + 0,042 × ФСГ + 2,754,

где D — дискриминантная функция; ФСГ — фол-
ликулостимулирующий гормон; Age — возраст 
больного, лет.

При D=0,137 и менее сперматозоиды 
в био птатах, вероятно, присутствуют, а при 
D > 0,137 — отсутствуют.

Канонический коэффициент корреляции 
равен 0,53, λ Уилкса — 0,72, чувствительность 
метода — 0,70, специфичность — 0,78, пред-
сказательная способность необнаружения 
сперматозоидов — 0,66, обнаружения спермато-
зоидов — 0,75.

Кроме того, нами построен алгоритм для 
прогнозирования вероятности обнаружения спер-
матозоидов ещё до выполнения биопсии яичка, 
в котором наиболее значимым фактором, вли-
яющим на частоту выявления сперматозоидов, 
также оказался ФСГ (рис. 2). Чувствительность 
метода составила 0,86, специфичность — 0,75, 
предсказательная способность необнаружения 
сперматозоидов — 0,69, обнаружения спермато-
зоидов — 0,89.

Как следует из алгоритма, при содержании 
ФСГ более 17,8 МЕ/л частота обнаружения спер-
матозоидов зависит от возраста, и у больных 
в возрасте 26 лет и старше составляет всего 5 %, 
а у больных до 26 лет — 90 %. При содержании 
ФСГ менее 17,86 МЕ/л частота обнаружения 
сперматозоидов не зависит от возраста больных 
с азооспермией и достигает 90 %.

Обсуждени е .  Таким образом, с исполь-
зованием трех разных методов статистического 
анализа (сравнение средних величин, ROC-анализ 
и построение алгоритма) был определен наиболее 
существенный гормональный предиктор, влияю-
щий на частоту обнаружения сперматозоидов 
в биоптатах яичка — содержание ФСГ в плазме 
крови. В меньшей степени на неё влияли содержа-
ние ЛГ в плазме крови у больных с азооспермией, 
а также их возраст. Аналогичные данные были 

получены в исследованиях R. A. Schoor и соавт. 
[16], A. Gudeloglu и соавт. [11].

Содержание ЛГ у таких мужчин (страдающих 
НОА) обычно повышено или близко к верхней 
границе нормы. Поскольку отрицательная обрат-
ная связь секреции ФСГ и ЛГ определяется числом 
сперматогониев и гландулоцитов, содержания 
ФСГ и ЛГ могут быть нормальными [13]. Низкое 
содержание тестостерона у мужчин, страдающих 
ожирением, может отражать также адаптацию 
к изменениям концентрации СССГ, а не истин-
ный дефицит тестостерона [17]. Наиболее частое 
отсутствие сперматозоидов у больных в возрасте 
старше 26 лет в сочетании с повышенным содер-
жанием ФСГ в плазме крови (17,86 МЕ/л и более) 
мы связываем с ежегодным повышением концен-
трации данного гормона в организме [4].

Выводы .  1. Повышение содержания ЛГ, 
ФСГ или соотношения ЛГ/ФСГ в плазме крови 
указывает на низкую вероятность обнаружения 
сперматозоидов при открытой биопсии яичка.

2. При содержании ФСГ в плазме крови от 12 
до 16 МЕ/л вероятность обнаружения сперматозо-
идов в биоптатах яичка низкая, а при содержании 
ФСГ более 17 МЕ/л — крайне низкая.

3. Использование дискриминантной функции 
с высокой предсказательной способностью (75 %) 
позволяет прогнозировать вероятность выявления 
сперматозоидов в биоптатах яичка при его откры-
той биопсии.

4. Концентрация тестостерона (общего и сво-
бодной фракции), СССГ, пролактина и эстрадиола 
в плазме крови не является надёжным предикто-
ром обнаружения сперматозоидов в биоптатах 
яичка.

Рис. 2. Алгоритм прогнозирования обнаружения 
сперматозоидов перед ОБЯ у больных с азооспермией
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