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XULOSA
Bepushtlik� keng� tarqalgan� tibbiy� muammo�

bo‘lib,� taxminan� 50%� hollarda� erkaklar� omili� bilan�
bog‘liq.� Erkaklarning� bepushtligi� ko‘plab� genetik� va�
turmush� tarzi� omillari� bilan� bog‘liq,� ammo� taxminan�
30%� hollari� hanuzgacha� idiopatik� deb� tasniÀanadi.�
So‘nggi�yillarda�erkaklarning� idiopatik� bepushtligining�
(EIB)� patogenezida� muhim� rol� o‘ynaydigan�
turli� immunobiokimyoviy� omillarga� katta� e’tibor�
qaratilmoqda.� Immun� tizimining� buzilishi,� oksidlovchi�
stress,� yallig‘lanish� va� gormonal� muvozanatning�
buzilishi�spermatozoid�sifati�va�fertillikka�sezilarli�ta’sir�
ko‘rsatishi�ma’lum.�Ushbu�mexanizmlarni�tushunish�EIB�
bilan�kasallangan�bemorlarning�natijalarini� yaxshilash�
uchun� yangi� diagnostika� va� davolash� usullarini� ishlab�
chiqishda�muhimdir.

Kalit so‘zlar:� idiopatik� erkaklar� bepushtligi,�
oksidlovchi� stress,� metabolomika,� proteomika,�
immunologiya.

SUMMARY
Infertility�is�a�common�medical�issue,�with�male�fac­

tors�accounting�for�approximately�50%�of�cases.�Male�in­
fertility�is�associated�with�numerous�genetic�and�lifestyle�
factors,�but�around�30%�of�cases�remain�classi󟿿ed�as�id­
iopathic.� In�recent�years,�signi󟿿cant�attention�has�been�
given�to�the�role�of�various�immunobiochemical�factors�
that�play�a�crucial�role�in�the�pathogenesis�of�idiopathic�
male�infertility�(IMI).�Dysregulation�of�the�immune�sys­
tem,�oxidative�stress,�inÀammation,�and�hormonal�imbal­
ances�are�known�to�signi󟿿cantly�aৼect�sperm�quality�and�
fertility.�Understanding�these�mechanisms�is�essential�for�
developing�new�diagnostic� and� therapeutic�approaches�
to�improve�outcomes�for�IMI�patients.�

Keywords:� idiopathic� male� infertility,� oxidative�
stress,�metabolomics,�proteomics,�immunology.

Мужчина�считается�бесплодным,�если�он�не�спо-
собен�вызвать� беременность�после�как�минимум�12�
месяцев�регулярных�половых�контактов�без�контра-
цепции�[1].�У�30–45%�бесплодных�мужчин�причина�
аномальных�параметров�спермы�не�определена�(иди-
опатическое� мужское� бесплодие-ИМБ)� [2].� Термин�
«идиопатический»� используется� только� в� том� слу-
чае,� если�можно�исключить�определенные�причины�
мужского�бесплодия,�такие�как:�аутоиммунитет�спер-
матозоидов,� сексуальная� и/или� эякуляторная� дис-
функция,�крипторхизм,�приобретенное�повреждение�
яичек,� проблемы,� связанные�с�приемом�лекарствен-
ных�препаратов,�повреждение,�вызванное�радиацией,�
варикоцеле,�инфекция�придаточных�желез�у�мужчин,�
эндокринные� причины,� врожденное� двустороннее�
отсутствие� семявыносящих� протоков,� гипогонадо-
тропный� гипогонадизм,� муковисцидоз,� миотони-
ческая� дистрофия,� гипоспадия,� атрофия� яичек� или�
аномальный� кариотип.� Для� описания� идиопатиче-
ского�мужского�бесплодия�используются�следующие�
категории� (или� их� комбинации):� идиопатическая�
олигоспермия� (концентрация� сперматозоидов� <20�
миллионов� на� мл),� идиопатическая� астеноспермия�
(концентрация� сперматозоидов� выше� 20� миллионов�
на�мл,�но�низкая�подвижность),�идиопатическая�тера-
тоспермия�(нормальная�концентрация�и�подвижность�
сперматозоидов,�но�эякулят�содержит�значительную�
долю�морфологически�аномальных�сперматозоидов),�

идиопатическая� азооспермия� (отсутствие� спермато-
зоидов�в�эякуляте)�[1].

За�последние�десятилетия�были�достигнуты�зна-
чительные�успехи�в�понимании�биологии�спермато-
зоидов,� а� также� в� диагностике� и� лечении�мужского�
бесплодия.� Это� является� результатом� комбиниро-
ванных� подходов� передовой� протеомики,� биохимии�
и� функциональной� геномики.� Учитывая� сложность�
процесса�сперматогенеза�и�большое�количество�вов-
леченных�в�этот�процесс�генов,�вполне�вероятно,�что�
значительная� часть� фенотипов� мужского� бесплодия�
имеет�генетическое�происхождение�[3].�На�сегодняш-
ний�день�было�обнаружено�более�800�генетических�
локусов,�которые�участвуют�в�мужской�репродукции�
у� разных� видов� млекопитающих� [4],� однако� только�
несколько�генетических�факторов,�таких�как�хромо-
сомные� аномалии� и� микроделеции�Y-хромосомы,� в�
настоящее�время�регулярно�тестируются�у�бесплод-
ных�мужчин�[5].�Хотя�многие�этиологические�и�пато-
генетические�факторы�мужского�бесплодия�уже�вы-
явлены,�сложный�патомеханизм�мужского�бесплодия�
остается�всё�ещё�неясным.

К� лучшему� пониманию� этиопатогенеза� муж-
ского� бесплодия:� Различные� факторы� участвуют�
в� сперматогенной� аберрации� и,� следовательно,� в�
мужском� бесплодии.� К� ним� относятся� экологиче-
ские,� генетические,� воспалительные,� инфекцион-
ные,� вызванные� лекарственными� средствами� и� гор-
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мональные� нарушения,� в� дополнение� к� анатомиче-
ским�факторам,�таким�как�варикоцеле�и�обструкция�
репродуктивного� тракта� [6].� Варикоцеле� считается�
наиболее� распространенной� устранимой� причиной�
мужского�бесплодия�с�частотой�приблизительно�35%�
среди� мужчин� с� первичным� бесплодием� и� 70–80%�
среди�мужчин�с�вторичным�бесплодием�[7].�В�насто-
ящее�время�многие�исследования�указывают�на�связь�
между� варикоцеле� и� прогрессирующим� снижением�
функции�яичек.�Гипотезы�индукции�сперматогенной�
дисфункции,� вызванной� варикоцеле,� включают� по-
вышенную�интраскротальную� температуру,� окисли-
тельный�стресс�(ОС),�гипоксию�семенных�канальцев,�
венозный� рефлюкс,� обратный� поток� надпочечнико-
вых�метаболитов�и�фрагментацию�ДНК�спермы�[8].�
Недавний�систематический�обзор�и�метаанализ�под-
твердили�связь�между�восстановлением�варикоцеле�и�
улучшением�параметров�спермы� [9],�в�то�время�как�
исследование,� проведенное� Панах-Наваррете� и� др.�
[10],� пришло� к� выводу,� что� восстановление� варико-
целе�улучшает� параметры�анализа� спермы�только�у�
пациентов�с�пониженными�исходными�параметрами.�

Также�сообщалось�об� эндокринно-опосредован-
ных� факторах� окружающей� среды� и� образа� жизни,�
оказывающих� пагубное� влияние� на� мужскую� фер-
тильность�[11].�В�частности,�среди�курильщиков�как�
электронных�сигарет,�так�и�обычных�сигарет�было�за-
регистрировано�значительно�более�низкое�общее�ко-
личество�сперматозоидов�[12].�Исследование�Холмбо�
и�соавторов�[13]�показало,�что,�у�курильщиков�элек-
тронных�сигарет�и�обычных�сигарет� общее�количе-
ство�сперматозоидов�значительно�ниже�чем�у�некуря-
щих�лиц�(147�миллионов�против�91�миллиона�и�139�
миллионов� против� 103� миллионов� соответственно).�
Хотя�клинически�общепризнано,�что�курение�оказы-
вает�неблагоприятное�воздействие�на�сперматозоиды,�
необходимы�дополнительные�исследования�влияния�
курения�и�электронных�сигарет,�а�также�пассивного�
курения�на�мужскую�фертильность.�

Более�того,�несколько�популяционных�исследова-
ний�сообщили�об�увеличении�процента�измененных�
параметров�спермы�среди�мужчин�с�избыточным�ве-
сом� [14].�Было�сообщено�о�нескольких�механизмах,�
которые�изменяют�репродуктивную�функцию�среди�
мужчин�с�ожирением,�включая�повышенный�уровень�
сывороточного�эстрадиола�и�более�высокий�уровень�
сывороточного� лептина,� что� напрямую� приводит�
к� снижению� регуляции� тестостерона,� эректильной�
дисфункции� и� более� высоким� воспалительным� ме-
диаторам� [15].�Эти�данные�привели�к�развитию�ну-
тригеномики,� где� изучается� взаимодействие� между�
питательными� веществами,� диетой� и� экспрессией�
различных�генов�и�их�потенциальная�роль�в�здоровье�
и�развитии�человека.�Таким�образом,�согласно�недав-
нему�исследованию�Каннареллы�и�др.�[16],�мужское�
ожирение� было� связано� с� мутировавшей� последо-
вательностью� метилирования� ДНК� спермы.� Другое�
недавнее� исследование� предполагает,� что� мальчики�

с�избыточным�весом�с�большей�вероятностью�будут�
бесплодными�мужчинами.�Это�исследование�показа-
ло,�что�у�мальчиков�с�ожирением�в�препубертальном�
возрасте�яички�имели�меньший�размер�по�сравнению�
с�их�сверстниками�без�ожирения�[17].

Наряду� с� влиянием� образа� жизни� на� мужскую�
фертильность� растет� обеспокоенность� глобальным�
снижением� качества� спермы� за� счёт� загрязнения�
окружающей� среды� и� воздействия� различных� эн-
докринно-разрушающих� факторов,� влияющий� на�
мужскую� репродуктивную� систему� [18].� Факторы�
окружающей� среды� могут� вызывать� эпигеномные�
изменения�посредством�метилирования�ДНК,�моди-
фикации� гистонов� и� некодирующих� РНК,� которые�
играют�ключевую�роль�в�правильном�функциониро-
вании�всех�клеток,�в�том�числе�сперматозоидов�[19].�
Кроме�того,�существующие�данные�свидетельствуют�
о�том,�что�ОС�может�играть�важную�роль�в�мужском�
бесплодии.�В�связи�с�этим,�для�диагностики�подгруп-
пы�бесплодных�мужчин�с�аномальными�параметрами�
спермы,�ранее�описанными�как�идиопатические,�был�
предложен� термин� «мужское� бесплодие,� вызванное�
окислительным�стрессом»�(MOSI)�[20].�

Окислительный� стресс� и� жизнеспособность�
спермы:�Примерно�у�30–80%�мужчин�с�идиопатиче-
ским�бесплодием�наблюдается�повышенная�концен-
трация�свободных�кислородных�радикалов�или�АФК�
[21],� потенциального� маркера� мужского� бесплодия.�
OС� возникает,� когда� уровни� АФК� увеличиваются�
непропорционально� антиоксидантной�нейтрализую-
щей�способности.�В�мужской�репродуктивной�систе-
ме�АФК�могут�быть�произведены�сперматозоидами,�
хотя�лейкоциты�производят�по�меньшей�мере�в�1000�
раз� больше� АФК,� чем� сперматозоиды.� Более� того,�
примерно� у� 10–20%� бесплодных� мужчин� наблюда-
ется� повышенное� количество� лейкоцитов� в� эякуля-
те� [22],�хотя�этот�показатель,�вероятно,�недооценен,�
учитывая�относительно�высокое�пороговое�значение�
лейкоцитоспермии� (>� 106/мл).� Точность� клиниче-
ского� порогового� значения� для� лейкоцитоспермии�
остается� спорной� из-за� противоречивых� данных� о�
физиологической�и�патологической�роли�лейкоцитов�
в�образцах�спермы�[23].�Также,�следует�отметить,�что�
сперматозоиды�особенно�восприимчивы�к�ОС�из-за�
высоких�концентраций�полиненасыщенных�жирных�
кислот�(ПНЖК)�в�их�плазматических�мембранах,�от-
сутствия� антиоксидантной� защиты� и� ограниченных�
систем�восстановления�клеток.�АФК�могут�стабили-
зировать�HIF-1α,� тем� самым� способствуя� гликолизу�
и� поддерживая� транскрипцию� провоспалительного�
цитокина�IL-1β�[24].

Изменения�метаболических� путей� при�ИМБ:�
Метаболомика� оказалась� перспективным� инстру-
ментом�в�диагностике�заболеваний.�Недавно�появи-
лись� приложения,� основанные� на� метаболизме,� для�
диагностики� астенозооспермии� или� олигоастено-
зооспермии� с� использованием� семенной� плазмы� и�
мочи,�что�подтверждает,�что�метаболический�подход�
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имеет� большой� потенциал� в� рутинной� диагностике�
мужского� бесплодия.� Исследования� показали,� что�
метаболический� дактилоскопический� анализ� мо-
жет�применяться�в�качестве�инструмента�скрининга�
проблем� мужского� бесплодия.� В� недавнем� исследо-
вании� с� использованием� платформы� профилирова-
ния� метаболитов� на� основе� газовой� хроматографии�
и� масс-спектрометрии� (ГХ-МС)� идентифицировали�
153� семенных� плазматических� метаболита� у� паци-
ентов� с� ИМБ.� Надежная� модель� OPLS-DA,� осно-
ванная� на� этих� идентифицированных� метаболитах,�
смогла�отличить�82%�пациентов�с�ИМБ�от�здоровых�
лиц� контрольной� группы� со� специфичностью� 92%.�
В� этой�модели� было� обнаружено,� что� 44�метаболи-
та�дифференциально�экспрессируются�у�пациентов�с�
ИМБ� [25].� Биомаркеры,� выявленные� в�метаболоми-
ке,�могут�быть�связаны�с�патогенезом�заболевания�и�
могут�предоставить�новые�терапевтические�цели�для�
лечения�данного�заболевания.�Заметной�метаболиче-
ской� особенностью� пациентов� с� ИМБ� был� заметно�
нарушенный� метаболизм� аминокислот.� Интересно,�
что�среди�многочисленных�метаболитов�было�обна-
ружено,�что�содержание�мочевины�и�глутамина�зна-
чительно�возрастало�в�семенной�плазме�пациентов�с�
ИМБ�[25].�Это�указывает�на�то,�что�основной�мета-
болической�характеристикой�семенной�плазмы�ИМБ�
является�повышенный�катаболизм�различных�амино-
кислот.�

Протеомика� зрелых� сперматозоидов:�
Протеомика� зрелых� сперматозоидов� выявлила� два�
типа�белков:�1)�белки�внеклеточного�происхождения�
(т.�е.�дополнительных�половых�желез),�адсорбирован-
ные�на�поверхности�эякулированного�сперматозоида,�
такие� как� семиногелин-1� и� простат-специфический�
антиген� (ПСА),� и� 2)� белки� сперматозоидов,� разде-
ленные� на� детергентно-растворимую� и� нераствори-
мую� фракции.� Детергентно-растворимая� фракция�
включает�белки�цитоплазмы,�сигнальные�молекулы�и�
мембранные�рецепторы,�тогда�как�детергентно-нера-
створимая� фракция� включает� цитоскелетные/струк-
турные� и� ядерно-хроматин-связывающие� белки.� До�
11%�белков�спермы�участвуют�в�защите�клеток�от�ОС�
и� апоптоза.� Следовательно,� дифференциальная� экс-
прессия�этих�защитных�факторов�в�сперме�бесплод-
ных�мужчин�с�лейкоцитоспермией�может�объяснить�
возникновение� ОС� у� этих� пациентов.� Кроме� того,�
было�идентифицировано�несколько� белков,� которые�
коррелируют� с� целостностью� ДНК� сперматозоидов�
и� могут� служить� маркерами� для� дифференцировки�
обструктивной�и�необструктивной�азооспермии�[26].�
Кластерин,� эпидидимальный� секреторный�белок�E1�
и�ПСА�были�предложены�в�качестве�семенных�био-
маркеров�для�успешного�экстракорпорального�опло-
дотворения�(ЭКО)�у�пар�с�необъяснимым�бесплоди-
ем�[27]�и�коррелируют�с�качеством,�подвижностью�и�
жизнеспособностью�сперматозоидов�[28].

Иммунология� ИМБ:� Яички� считаются� имму-
нопривилегированным�органом�благодаря�развитию�

толерантности�к�аутоантигенам�спермы,�секретируе-
мым�во�время�полового�созревания�мужскими�поло-
выми�клетками.�Яички�защищены�от�аутоиммунных�
заболеваний� благодаря� иммунологическому/анато-
мическому�гематотестикулярному�барьеру�(ГТБ),�ко-
торый�в�основном�предотвращает�антигенную�утечку�
из� половых� клеток� в� иммунную� систему� и� переход�
антител� из� эндотелия� в� просвет� семенных� каналь-
цев.�Иммунодепрессивные�факторы,�секретируемые�
макрофагами,� клетками� Сертоли,� Лейдига� и� пери-
тубулярными� клетками,� а� также� ограниченное� при-
сутствие� активированных� Т-лимфоцитов� (особенно�
фенотипа�CD8+)� и� регуляторных� лимфоцитов�Treg,�
также�участвуют�в�данных�процессах.�Поддержание�
баланса�между�системным�иммунитетом�и�«иммуно-
привилегированным»�статусом� гонад� зависит� также�
от�функции�цитокинов,�которые�выполняют�роль�как�
провоспалительных�медиаторов,� так� и� ингибиторов�
[29].� Регуляция� гематотестикулярного� барьера� обе-
спечивается� активированными� системами� TGF-β� и�
TNF-α.� Рецепторы� этих� цитокинов� расположены� на�
клетках�Сертоли,�которые�регулируют�миграцию�по-
ловых�клеток�через�барьер�в�адлюминальный�отсек�
[30].�Однако,� известно,� что�в�мужской� гонаде�цито-
кины�вырабатываются�также�в�физиологических�ус-
ловиях� и� участвуют� в� нормальной� функции� яичек.�
Следовательно,� они� являются� естественными� ком-
поненты�семенной�плазмы�[31].�Было�показано,�что�
в�человеческой�сперме�присутствует�ряд�цитокинов,�
хемокинов� и�факторов� роста,� таких� как� IL� -1α� и� IL�
-1β,�IL�-2,�IL�-4,�IL�-8,�IL�-10,�IL�-13,�IL�-17�и�IL�-18,�их�
растворимые� рецепторы� и� антагонисты� (например,�
IL-1RA,�sR�IL�-2,�sR�IL�-6),�ФНО-α,�семейство�цито-
кинов� трансформирующего�фактора�роста� (TGF)� (α�
и�β,�и�γ),�гранулоцитарный�колониестимулирующий�
фактор� (ГМ-КСФ)� и� макрофагальные� воспалитель-
ные�белки�α�(MIP-1α)�и�β�(MIP-β)�[32].

Точное� происхождение� и� регуляция� цитоки-
нов� в� мужском� половом� тракте� все� еще� изучаются.�
Основными� источниками� цитокинов,� встречающих-
ся�в�мужском�половом�тракте,�являются�яички�и�те-
стикулярные� макрофаги,� хотя� некоторые� цитокины�
(IL-1,� IL-6)� также� вырабатываются� интегральными�
тестикулярными�соматическими�клетками�Лейдига�и�
Сертоли�[30].�Они�могут�влиять�на�все�аспекты�репро-
дуктивной� физиологии� и� регуляции� фертильности.�
Фактор� некроза� опухоли� α� (TNF-α),� интерлейкины,�
IFN-γ� и� некоторые� из� их� растворимых� рецепторов,�
присутствующих�в�семенной�жидкости,�также�секре-
тируются� иммунными� клетками,� мезенхимальными�
клетками,�клетками�Сертоли�и�сперматогониями�[33].�
Функция� фактора� некроза� опухоли� α� отличается� от�
остальных�цитокинов,�так�как�он�действует�на�андро-
генный� рецептор,� регулирующий� активность� тесто-
стерона.� Таким� образом,� цитокины� семейства� TNF�
способствуют� выживанию� клеток� во� время� сперма-
тогенеза� [34].�Кроме� того,�TNF-α� оказывает�прямое�
влияние� на� подвижность� сперматозоидов� [33].� Что�
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касается�TGF-β,�он�регулирует�различные�клеточные�
процессы,� включая� секреторную� функцию� клеток�
Лейдига�и�Сертоли,�биологическое�развитие�яичек�и�
интенсивность�сперматогенеза�[35].

Исследования,�проведенные�за�последние�25�лет,�
показывают,� что� из� всех� неиммунных� клеток� яичек�
клетки�Сертоли�являются�основной�популяцией�кле-
ток,� ответственных� за� иммунную� толерантность� в�
яичках.� Трансплантация� клеток� Сертоли� продлева-
ла� выживаемость� совместно� трансплантированных�
островков,�когда�они�были�пересажены�через�имму-
нологические� барьеры,� что� доказывает,� что� клетки�
Сертоли�способны�сохранять�иммунозащитные�свой-
ства�за�пределами�яичек,�создавая�иммунопривилеги-
рованный�эктопический�участок�[36].�Клетки�Сертоли�
обеспечивают�структурную�и�функциональную�под-
держку� развития� половых� клеток.� Соседние� клетки�
Сертоли� образуют� плотные� соединения,� создавая�
физический� гематотестикулярный�барьер� (ГТБ),� ко-
торый�защищает�аутоиммуногенные�половые�клетки�
от�иммунной�системы�хозяина,� ограничивая� доступ�
антигенов�половых�клеток�к�интерстициальным�им-
мунным� клеткам� и� прохождение� антител� из� интер-
стиция� в� адлюминальный� отсек.� Сообщалось,� что�
клетки� Сертоли� обладают� способностью� модулиро-
вать�иммунный�ответ�путем�продукции�и�локальной�
секреции�иммуномодулирующих�факторов�и�цитоки-
нов,� таких� как�TGFβ,�TNFα�и� его�рецептор�TNFR1,�
интерфероны� (IFN�α,� β,� γ),� интерлейкины� (IL-1,� IL-
6,�IL-10),�галектин-1�(GAL-1),�активин�А�и�факторы�
роста� (например,� фактор� роста� инсулина-1,� фактор�
стимуляции�колоний�гранулоцитов-моноцитов)� [37].�
Эти�факторы�подавляют�пролиферацию,�регулируют�
активацию�и�выживание�Т-лимфоцитов,�присутству-
ющих�в�физиологических�условиях�в�интерстициаль-
ной�области�яичек�грызунов,�предотвращая�воспале-
ние�в�яичках.�У�бесплодных�пациентов�с�аутоимму-
нитетом�спермы�количество�лимфоцитов�значитель-
но�велико,�что�предполагает�их�участие�в�патологии�
яичек�при�воспалительных�состояниях�[38].

В�яичках�обнаружено�несколько�различных�под-
групп� Т-клеток,� включая� регуляторные� Т-клетки�
(Treg),� хелперные� Т-клетки� (Th),� цитотоксические�
Т-клетки�(Tc)�и�естественные�клетки-киллеры�(NK).�
Хорошо� известно,� что� клетки� Treg� играют� важную�
роль� в� индукции�иммуносупрессии�яичек� и� профи-
лактике� аутоиммунных�заболеваний�путем�подавле-
ния�других�реактивных�Т-клеток�[39].�Семейство�кле-
ток�Treg�состоит�из�естественных�клеток�CD4�+�CD25�
+�Treg,�дифференцированных�в�тимусе,�и�индуциро-
ванных�клеток�Treg,�полученных�из�предшественни-
ков�CD4�+�CD25-�в�периферических�органах.�Treg�ха-
рактеризуются�по�экспрессии�фактора�транскрипции�
forkhead�box�P3�(FOXP3),�в�настоящее�время�являю-
щегося�наиболее�надежным�маркером�для�идентифи-
кации�этой�подгруппы�Т-клеток�[40].�Последние�ис-
следования�показали,�что�клетки�Сертоли�способны�
индуцировать� экспрессию� Foxp3� и,� следовательно,�

регуляторный�фенотип�в�CD4�+�CD25-�T-клетках�для�
поддержания�иммуносупрессии�яичек�путем�продук-
ции�TGFβ�и�индоламин-2,�3-диоксигеназы�(IDO)�[41].

Высокие� уровни� некоторых� цитокинов,� присут-
ствующих�во�время�персистирующей�инфекции/вос-
паления�в�мужских�половых�путях,�могут�усиливать�
процесс� перекисного� окисления� и� влиять� на� функ-
цию�сперматозоидов�с�последующим�развитием�бес-
плодия.�Многие�авторы�предполагают,�что�измерение�
содержания�IL-6,�IL-8�и/или�IL-18�в�семенной�плазме�
может�быть�маркером�ранней�инфекции/воспаления�
в�мужских�мочеполовых�путях�и�сигналом�для�начала�
терапевтического�вмешательства�[42].�

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Мужское� бесплодие� –� сложное� заболевание� с�

большим�количеством�сопутствующих�факторов�ри-
ска.�Сложность�патогенеза�ИМБ�требует�применения�
интегративного,� мульти-омик� подхода,� для� лучшего�
понимания� сложных� взаимодействий� генетических,�
иммунологических� и� метаболических� факторов� в�
развитии�данной�патологии.�Таким�образом,�будущие�
исследования�должны�сосредоточиться�на�более�глу-
боком� изучении� различных� этио-патогенетических�
факторов�ИМБ,�что�откроет�новые�перспективы�для�
профилактики�и�лечения�идиопатического�бесплодия�
у�мужчин.�
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