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Введение. Робертсоновские транслокации (РТ) являются наиболее частым типом сбалансированных структурных пере-
строек. Носители РТ имеют повышенный риск нарушений репродукции (бесплодия и невынашивания, рождения детей 
с хромосомными аномалиями/МВПР), но механизмы нарушений гаметогенеза и фертильности у них недостаточно изучены. 
Цель: оценить состояние, параметры эякулята и прохождение мейоза у мужчин-носителей РТ.  
Методы. Обследована группа из 21 мужчины с бесплодием в браке, являющихся носителями РТ: rob(13;14) (n=16), rob(13;15) 
(n=3), rob(13;21) (n=1) и rob(14;15) (n=1). Кариотип определен при стандартном цитогенетическом исследовании с исполь-
зованием GTG-окрашивания. Всем пациентам выполняли спермиологический анализ, пяти пациентам с РТ(13;14) выполнен 
количественный кариологический анализ незрелых половых клеток эякулята (ККА НПК). 
Результаты. У всех обследованных мужчин выявлены сперматологические нарушения, при этом преобладают тяжелые 
формы патозооспермии: олигоастенотератозооспермия (81%, n=17) и азооспермия (14%, n=3), у одного пациента (5%) обна-
ружена астенотератозооспермия. ККА НПК позволил выявить механизм нарушения сперматогенеза – частичный блок на 
допахитенных стадиях и в пахитене профазы I мейоза при олигозооспермии. При нормальной концентрации сперматозо-
идов блок сперматогенеза в профазе I мейоза не обнаружен. 
Заключение. Нарушение фертильности у обследованных мужчин-носителей РТ связано с патозооспермией и у большин-
ства пациентов вызвано частичным блоком сперматогенеза в профазе I мейоза, приводящим к снижению количества спер-
матозоидов (олигозооспермии) или их отсутствию (азооспермии). 
Ключевые слова: азооспермия, олигозооспермия, мейоз, мужское бесплодие, робертсоновские транслокации, сперма-
тогенез.
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Introduction. Robertsonian translocations (RT) are the most common balanced chromosomal abnormalities. RT carriers may have 
an increased risk of reproductive disorders (infertility, pregnancy loss and chromosomal abnormalities/multiple congenital abnor-
malities in offspring), but the mechanisms of gametogenesis and fertility disorders are still under consideration. 
Aim: to evaluate semen parameters and meiosis in infertile male RT carriers. 
Methods. 21 men from infertile couples, RT carriers, were examined: rob(13;14), (n=16), rob(13;15) (n=3), rob(13;21) (n=1) and 
rob(14;15) (n=1). Chromosome analysis was performed according to a standard cytogenetic procedure using GTG staining. Semen 
analysis was done for all the patients, and for 5 patients with RT (13;14) quantitative karyological analysis of immature germ cells 
was done (QKA IGC). 
Results. Abnormal semen parameters were detected in all the men examined, with severe forms of pathozoospermia prevailing: 
oligoastenotheratozoospermia (81%, n=17) and azoospermia (14%, n=3); asthenotheratozoospermia was detected in one patient 
(5%). The QKA IGC revealed the mechanism of spermatogenesis failure - a partial arrest of spermatogenesis at the pre- pachytene 
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stages and in the pachytene of prophase I of meiosis in oligozoospermic samples; and the absence of meiotic arrest in semen with 
normal sperm concentration. 
Conclusions. Subfertility in examined male RT carriers is associated with pathozoospermia and in most patients is caused by a par-
tial arrest of spermatogenesis in prophase I of meiosis, which leads to a decrease in the number of spermatozoa (oligozoospermia) 
or their absence (azoospermia).
Keywords: azoospermia, oligozoospermia, meiosis, male infertility, Robertsonian translocations, spermatogenesis.
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Введение

Около 15% супружеских пар испытывают пробле-
мы репродукции, при этом в среднем в полови-
не случаев они связаны с «мужским фактором» 

[1]. Генетическими причинами нарушений мужской 
фертильности могут быть хромосомные и генные на-
рушения у мужчин (синдром Клайнфельтера, полные 
делеции в регионе AZF хромосомы Y и др.). При неко-
торых типах хромосомных аномалий (сбалансирован-
ные транслокации, инверсии) нарушения репродукции 
могут быть выражены в разной степени. Пациенты со 
сбалансированными хромосомными перестройками 
могут иметь сохранную фертильность, частичный или 
полный блок сперматогенеза.

Наиболее частым типом сбалансированных струк-
турных перестроек у человека являются робертсонов-
ские транслокации (РТ). Большинство РТ образуют-
ся путем слияния двух негомологичных хромосом, при 
этом наиболее распространены транслокации хромо-
сом 13 и 14 и хромосом 14 и 21 (около 73% и 10% всех 
случаев РТ, соответственно) [2]. Считается, что поте-
ря коротких плеч акроцентрических хромосом не ока-
зывает влияния на фенотип носителей РТ, поскольку 
гены, расположенные на данных участках, представ-
лены во множестве копий. Однако образование несба-
лансированных гамет у таких пациентов может приво-
дить к повышенному риску бесплодия, невынашива-
ния беременности или рождения ребенка с пороками 
развития. 

Частота встречаемости РТ составляет приблизи-
тельно 1:1000 новорожденных [3]. Среди мужчин с бес-
плодием, особенно с тяжелыми формами нарушения 
сперматогенеза − азооспермией (отсутствием сперма-
тозоидов) или олигозооспермией (уменьшением коли-
чества половых клеток), частота встречаемости РТ при-
мерно в 10 раз превышает общепопуляционную [4-7]. Муж-
чины с РТ могут иметь как патозооспермию разной 

степени тяжести (вплоть до азооспермии), так и нор-
мальные параметры спермограммы (нормозооспер-
мию) [8,9], при этом точные причины и механизмы 
нарушения сперматогенеза у носителей РТ до настоя-
щего времени не известны [10].

Методы

В выборку для обследования включен 21 мужчи-
на с носительством  РТ, обратившийся в лабораторию 
генетики нарушений репродукции ФГБНУ «МГНЦ» 
в связи бесплодием в браке. Обследованная группа 
включала 16 носителей rob(13;14), двое из которых яв-
лялись родственниками, 3 носителей rob(13;15), а так-
же по 1 пациенту с rob(13;21) и rob(14;15). Средний воз-
раст пациентов 33 ± 8 лет.

Кариотип определен при стандартном цитогене-
тическом исследовании препаратов метафазных хро-
мосом культивированных лимфоцитов перифериче-
ской крови с использованием GТG-окрашивания. 
Спермиологический анализ выполняли согласно ре-
комендациям лабораторного руководства ВОЗ [11]. 
Количественный кариологический анализ незрелых 
половых клеток (ККА НПК) из осадка эякулята вы-
полняли по методике, разработанной Л.Ф. Курило 
(патент №2328736). ККА НПК выполнен  5 пациен-
там-носителям РТ (13;14). Индекс НПК рассчитыва-
ли как отношение количества незрелых половых кле-
ток, найденных на 1000 сперматозоидов, к общему ко-
личеству половых клеток.

Результаты и обсуждение

Большинство обследованных мужчин (16 из 21 па-
циентов; 76%) являлись носителями РТ (13;14), что 
согласуется с данными литературы о высокой частоте 
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распространения данной РТ [2]. У остальных 5 муж-
чин выявлены другие, более редкие типы РТ (табл. 1). 

У всех пациентов выявлена патозооспермия раз-
личной тяжести, при этом у мужчин с разными типами 
РТ отмечены сходные сперматологические нарушения. 
У 17 (81%) пациентов выявлена олигоастенотератозо-
оспермия (ОАТ), т.е. низкое количество половых кле-
ток, а также морфологически нормальных и прогрес-
сивно подвижных сперматозоидов. Следует отметить, 
что у 11 из 21 (52,4%) пациентов обнаружена олигозо-
оспермия тяжелой степени (концентрация спермато-
зоидов менее 1 млн/мл). У 3 (14%) мужчин выявлены 
азооспермия или криптозооспермия (единичные спер-
матозоиды в осадке эякулята), т.е. отсутствие спер-
матозоидов в препаратах нативного эякулята. Только 
у одного (5%) пациента обнаружена нормальная кон-
центрация сперматозоидов при сниженном количестве 
прогрессивно подвижных (PR) и морфологически ти-
пичных сперматозоидов (астенотератозооспермия).

По данным  ККА НПК из осадка эякулята у всех 
обследованных пациентов с РТ (13;14) отмечен по-
вышенный индекс НПК от 7,2% до 17,3% (при нор-
ме 2-4%), а также повышенное количество неиденти-
фицированных (дегенерирующих) половых клеток, 
что косвенно свидетельствует о нарушении созревания 
клеток сперматогенного эпителия (табл. 2). 

У всех мужчин-носителей РТ с ОАТ, которым вы-
полнен ККА НПК, обнаружены признаки нарушения 
сперматогенеза: частичный блок на допахитенных ста-
диях, в пахитене и других стадиях профазы I мейоза. 
У пациента с нормальной концентрацией спермато-
зоидов признаки блока на стадиях мейоза I не выяв-
лены, при этом обнаружено повышенное количество 
неразошедшихся ядер НПК.

Двое из обследованных мужчин с РТ (13;14) явля-
лись родственниками (дядя и племянник), у них на-
блюдали сходную картину нарушения сперматогенеза 
(ОАТ). Согласно данным анализа родословной в этой 
семье, мать и сестра пробанда (носители РТ) имели со-

хранную фертильность. Показано, что на степень на-
рушения фертильности у носителей сбалансированных 
хромосомных аномалий влияет пол пациента. В целом 
РТ являются причиной бесплодия у мужчин чаще, чем 
у женщин. Согласно литературным данным, среди но-
сителей транслокаций (13;14) и (14;21) с бесплодием, 
мужчин в 6 раз больше, чем женщин [10]. У мужчин-
носителей РТ доля гамет с нормальным или сбаланси-
рованным кариотипом, выше, чем у женщин-носите-
лей, и составляет 80-90%, при этом возраст не оказыва-
ет влияния на тип расхождения хромосом в мейозе [12]. 

Причины влияния структурных перестроек хромо-
сом на мужскую фертильность до настоящего времени 
остаются дискуссионным вопросом. В литературе об-
суждают различные причины и механизмы нарушения 
сперматогенеза у мужчин с РТ. Предполагают, что при-
чиной частичного блока сперматогенеза на стадии мей-
оза у таких пациентов является ассоциация трехвалента 
и XY бивалента («полового пузырька»). Показано, что 
в профазе мейоза I происходит неслучайная ассоциация 
тривалента с половым (XY) бивалентом [13-15]. По дан-
ным разных авторов ее частота значительно варьирует 
(от 20 до 75%) [13-17], и в некоторых исследованиях по-
добная ассоциация не обнаружена [18]. Предполагают, 
что частота ассоциации тривалента с половым пузырь-
ком может влиять на тяжесть нарушения мейоза в спер-
матоцитах у носителей РТ. Так, у пациентов с азооспер-
мией частота ассоциации тривалента с XY-бивалентом 
выше, чем у пациентов с нормальной концентрацией 
сперматозоидов (47% и 20%, соответственно) [15]. 

Есть мнение, что одной из причин бесплодия муж-
чин с РТ может быть дефект конъюгации (асинап-
сис) структурно аномальных хромосомных сегментов 
вблизи точек разрыва [19]. Однако некоторые авторы 
не поддерживают эту гипотезу, поскольку показано, 
что незначительное снижение числа хиазм у мужчин 
с РТ(13;14) не приводит к бесплодию [18].

Возможно, дополнительным фактором нарушения 
фертильности у мужчин-носителей РТ могут являть-

Таблица 1

Кариотипы и сперматологические диагнозы пациентов с РТ

Кариотип Спермиологический диагноз Количество пациентов

45,XY,der(13;14)(q10;q10) азооспермия/криптозооспермия 3

олигоастенотератозооспермия 12

астенотератозооспермия 1

45,XY,der(13;15)(q10;q10) олигоастенотератозооспермия 3

45,XY,der(13;21)(q10;q10) олигоастенотератозооспермия 1

45,XY,der(14;15)(q10;q10) олигоастенотератозооспермия 1
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ся изменения в топологии (локализации) хромосом 
в сперматозоидах. Полагают, что пространственная 
организация мужского генома в ядре половых клеток 
имеет значение для нормального функционирования 
сперматозоида и раннего эмбрионального развития. 
Показано, что неслучайное внутриядерное располо-
жение хромосом в сперматозоидах определяется ли-
нейным расположением центромер [20]. Есть мнение, 
что у носителей сбалансированных транслокаций из-
менена локализация хромосом в гаметах, что также мо-
жет оказывать влияние на локализацию других хромо-
сом в ядрах сперматозоидов [21]. Однако влияние этих 
и других генетических и эпигенетических изменений, 
наблюдаемых в гаметах у мужчин-носителей РТ (анеу-
плоидия, изменение целостности и степени компакти-
зации хроматина, метилирование ДНК, некодирующие 
РНК и др.) остаются недостаточно исследованы [22].

Выводы

У всех обследованных нами мужчин-носителей 
РТ выявлена патозооспермия, варьирующая от уме-
ренных (астенотератозооспермия) до тяжелых форм 
(азооспермия и ОАТ тяжелой степени) и обуславли-
вающая нарушение фертильности. При всех типах 
РТ наиболее частым сперматологическим наруше-
нием является ОАТ, вызванная частичным блоком 
сперматогенеза на допахитенных стадиях и в пахите-
не профазы I мейоза.
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