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Àíàë³ç ì³êðî äå ëåö³é äîâ ãî ãî ïëå ÷à Y-õðî ìî ñî ìè ëþ äè íè, àñîö³éî âà íèõ ç ïî ðó øåí íÿì ñïåð ìà òî ãå íå -
çó, äîç âî ëÿº âè ÿâ ëÿ òè äå ëå òî âàí³ ïîñë³äîâ íîñò³ òðüîõ ä³ëÿ íîê íà Yq (AZFa, AZFb ³ AZFc) ó
áåçïë³äíèõ ÷î ëîâ³ê³â. Ì³êðî äå ëåö³¿ çíàé äå íî ó 16 ç 355 (4,5 %) ÷î ëîâ³ê³â ³ç áåçïë³ääÿì. Ìó òàö³¿ â ãåí³
òðàíñ ìåì áðàí íî ãî ðå ãó ëÿ òîð íî ãî á³ëêà ìó êîâ³ñöè äî çó (ÒÐÁÌ), ÿê³ òà êîæ ïðè ÷åòí³ äî ÷î ëîâ³÷îãî
áåçïë³ääÿ, âèç íà ÷å íî ó 22 ç 355 îá ñòå æå íèõ ÷î ëîâ³ê³â ³ç áåçïë³ääÿì. Íàé ðîç ïîâ ñþä æåí³øîþ ìó -
òàö³ºþ âè ÿ âè ëà ñÿ F508del (17 ç 22 ³äåí òèô³êî âà íèõ). Àëåëü 5Ò ãåíà ÒÐÁÌ, àñîö³éî âà íèé ³ç âðîä æå -
íîþ äâîá³÷íîþ â³äñóòí³ñòþ ñ³ì’ÿ âè íîñ íèõ ïðî òîê³â, â³äì³÷åíî ó 16 ç 355 (4,5 %) ïàö³ºíò³â.
Ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè÷ íèé àíàë³ç ì³êðî äå ëåö³é Y-õðî ìî ñî ìè ³ ìó òàö³é ãåíà ÒÐÁÌ, à òà êîæ ãå íå òè÷ -
íå êîí ñóëü òó âàí íÿ º íå îáõ³äíè ìè ä³àã íîñ òè÷ íè ìè åëå ìåí òà ìè äëÿ ïàö³ºíò³â ³ç áåçïë³ääÿì, îñîá ëè âî
ÿêùî âîíè âêëþ ÷åí³ äî ïðî ãðà ìè äî ïîì³æíèõ ðåï ðî äóê òèâ íèõ òåõ íî ëîã³é.

Êëþ ÷îâ³ ñëî âà: ñïåð ìà òî ãå íåç, ì³êðî äå ëåö³¿ Y-õðî ìî ñî ìè, ãåí ÒÐÁÌ, ÷î ëîâ³÷å áåçïë³ääÿ.

Âñòóï. Â³äîìî, ùî áëèçü êî 13–18 % ïîä ðóæí³õ ïàð
ó âñüî ìó ñâ³ò³ ñòðàæ äà þòü íà áåçïë³ääÿ, ïðè ÷î ìó
ìàé æå â 50 % âè ïàäê³â âîíî îá óìîâ ëå íî ïî ðó øåí -
íÿì ðåï ðî äóê òèâ íî¿ ôóíêö³¿ ç áîêó ÷î ëîâ³êà [1].
Ïðèá ëèç íî ó 31,7 % ÷î ëîâ³ê³â ïðè ÷è íó áåçïë³ääÿ
âñòà íî âè òè íå âäàºòüñÿ (³ä³îïà òè÷ íå áåçïë³ääÿ) [2].
Ïðè ïóñ êà þòü, ùî âîíî ìîæå áóòè îá óìîâ ëå íå, â
ïåð øó ÷åð ãó, ³ìó íî ëîã³÷íè ìè àáî ãå íå òè÷ íè ìè
ôàê òî ðà ìè.

Ñïåð ìà òî ãå íåç êîí òðî ëþºòüñÿ âå ëè êîþ
ê³ëüê³ñòþ ãåí³â, ðîç òà øî âà íèõ ÿê íà àó òî ñî ìàõ, òàê
³ íà ñòà òå âèõ õðî ìî ñî ìàõ, çîê ðå ìà íà Y-õðî ìî ñîì³
[3]. Âèâ ÷åí íÿ öèõ ãåí³â º àê òó àëü íèì, ÿê ùî âðà õó -
âà òè, ùî áëèçü êî 2 % ÷î ëîâ³ê³â ó ñâ³ò³ ñòðàæ äà þòü

íà áåçïë³ääÿ âíàñë³äîê òÿæ êèõ ïî ðó øåíü ñïåð ìà òî -
ãå íå çó (ð³çíèõ ôîðì îë³ãîñ ïåðì³¿ òà àçî îñ ïåðì³þ).

Ó 1976 ðîö³ âèñ ëîâ ëå íî ã³ïî òåçó ïðî òå, ùî ãåí
AZF (azoospermia factor) (Yq11.23) º ñïå öèô³÷íèì
äëÿ ïðî öå ñó ñïåð ìà òî ãå íå çó [4]. Â öüî ìó ãåí³ âè ÿâ -
ëå íî òðè äëÿí êè – AZFa, AZFb òà AZFc, ì³êðî äå -
ëåö³¿ â ÿêèõ ³ ïðè çâî äÿòü äî ïî ðó øåíü äîçð³âàí íÿ òà 
ôîð ìó âàí íÿ ñïåðì³¿â [5, 6]. ×àñ òî òà âèç íà ÷åí íÿ
ì³êðî äå ëåö³é â ãåí³ AZF Y-õðî ìî ñî ìè ó ÷î ëîâ³ê³â,
ÿê³ ñòðàæ äà þòü íà áåçïë³ääÿ, âàð³þº â ð³çíèõ
äîñë³äæåí íÿõ â³ä 1 äî 55 % [1, 7].

Â AZFc ä³ëÿíö³ Y-õðî ìî ñî ìè ³äåí òèô³êî âà íî
ãåí DAZ (deleted in azoospermia) [7]. Âñòà íîâ ëå íî,
ùî â³í êî äóº ñïå öèô³÷íèé äëÿ ÿº÷îê ÐÍÊ-çâ’ÿ çó -
âàëü íèé á³ëîê [8]. Ïðè ïóñ êà þòü, ùî á³ëîê ãå íà DAZ
ïðè ñóòí³é ó öè òîï ëàçì³ çð³ëèõ ñïåð ìà òèä ³ â õâîñ -
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òàõ ñïåðì³¿â ³ ïðè ÷åò íèé äî òðàíñ ëÿö³éíî ãî êîí òðî -
ëþ ìàò ðè÷ íèõ ÐÍÊ öèõ ñòà òå âèõ êë³òèí, à òà êîæ äî
ôîð ìó âàí íÿ êîì ïëåê ñó ñòðóê òó ðè õâîñ òà. Ó
ïàö³ºíò³â ç äå ëåö³ºþ AZFc á³ëîê ãå íà DAZ â³äñóòí³é
ó õâîñ òàõ ñïåðì³¿â [7].

²íøèì ãå íîì, ÿê ââà æà þòü, çà ëó ÷å íèì äî ðîç -
âèò êó ÷î ëîâ³÷î ãî áåçïë³ääÿ, º ãåí ÒÐÁÌ (òðàíñ ìåì -
áðàí íèé ðå ãó ëÿ òîð íèé á³ëîê ìó êîâ³ñöè äî çó).
Àçîîñïåðì³ÿ ñïîñ òåð³ãàºòüñÿ ó âñ³õ áåç âè íÿò êó ÷î -
ëîâ³ê³â, õâî ðèõ íà ìó êîâ³ñöè äîç. Ïðî òå ó äå ÿ êèõ
õâî ðèõ àçî îñ ïåðì³ÿ ïî â’ÿ çà íà ëè øå ç âðîä æå íîþ
â³äñóòí³ñòþ ñ³ì’ÿ âè íîñ íèõ ïðî òîê³â (CBAVD –
congenital bilateral absence of the vas deferens). Ó
80 % òà êèõ ïàö³ºíò³â çíàé äå íî, ïðè íàéìí³, îäíó ìó -
òàö³þ ãå íà ÒÐÁÌ ³/àáî Ò5 – âàð³àíò ïîë³ìîð ôíî ãî
ñàé òà ñïëàé ñèí ãó 9-ãî åê çî íà. 

Ö³êà âî çà çíà ÷è òè, ùî â ïå ðå âàæ íî¿ á³ëüøîñò³
îá ñòå æå íèõ ïàö³ºíò³â íå âè ÿâ ëå íî æîä íî¿ ç ³íøèõ
êë³í³÷íèõ îçíàê ìó êîâ³ñöè äî çó. Ìó òàö³¿ â ãåí³
ÒÐÁÌ º ïðè ÷è íîþ CBAVD ïðè áëèç íî â 1 % ÷î -
ëîâ³ê³â ³ç áåçïë³ääÿì [9].

Ìå òà ðî áî òè ïî ëÿ ãà ëà ó äîñë³äæåíí³ àñîö³àö³¿
ì³êðî äå ëåö³é ó ä³ëÿí êàõ AZFa, AZFb òà AZFc ³ç ñïå -
öèô³÷íè ìè ìó òàö³ÿìè ³ Ò-ïîë³ìîðô³çìîì 8-ãî
³íòðî íà ãå íà ÒÐÁÌ ó ÷î ëîâ³ê³â ç îë³ãî- òà àçî -
îñïåðì³ºþ.

Ìà òåð³àëè ³ ìå òî äè. Ïàö³ºíòè, ÿê³ ïðî õî äè ëè
ë³êó âàí íÿ â êë³í³êàõ «ISIDA» (ì. Êè¿â),
«²Ñ²ÄÀ-Äíåïð-IVF» (ì. Äíåï ðî ïåò ðîâñüê),
«Íàä³ÿ» (ì. Êè¿â), «Ñ³ì’ß» (ì. Äî íåöüê), ²íñòè òóò³
ðåï ðî äóê òèâ íî¿ ìåäè öè íè (ì. Êè¿â) òà öåíòð³
«²ìïëàíò» (ì. Õàðê³â) çà ìå òî äîì ICSI
(intracytoplasmic sperm injection) – ïðÿ ìà
ì³êðî³í’ºêö³ÿ îäè íè÷ íèõ ñïåðì³¿â ó ÿé öåêë³òè íó,
áó ëè âêëþ ÷åí³ â äîñë³äæåí íÿ ï³ñëÿ ³íôîð ìî âà íî¿
çãî äè.

Ìà òåð³àëîì äîñë³äæåíü ñëó ãó âà ëè çðàç êè ïå ðè -
ôå ðè÷ íî¿ êðîâ³ ÷î ëîâ³ê³â ç ð³çíè ìè ôîð ìà ìè
áåçïë³ääÿ.

ÄÍÊ ³ç çðàçê³â êðîâ³ âèä³ëÿ ëè ñòàí äàð òíèì ìå -
òî äîì – âíàñë³äîê ã³äðîë³çó ë³çàò³â êë³òèí ïðî òå¿ íà -
çîþ Ê ç íà ñòóï íîþ ôå íîëü íî/õëî ðî ôîð ìíîþ
åêñòðàêö³ºþ [10].

Ñòâî ðå íî áàíê çðàçê³â ëåé êî öè òàð íî¿ ÄÍÊ: 355
÷î ëîâ³ê³â ç ð³çíè ìè ôîð ìà ìè áåçïë³ääÿ (àçî îñ -
ïåðì³ÿ – â³äñóòí³ñòü ñïåð ìà òî çî¿ä³â â åÿ êó ëÿò³ òà
îë³ãîñ ïåðì³ÿ – êîí öåí òðàö³ÿ ñïåð ìà òî çî¿ä³â â åÿ êó -
ëÿò³ 1–10 ìëí â 1 ìë), ÿê³ ñêëà ëè çà ãàëü íó ãðó ïó îá -
ñòå æå íèõ. Çà êîí òðîëü ðîç ïîâ ñþä æå íîñò³ ìó òàö³é
ãå íà ÒÐÁÌ âçÿ òî 621 çðà çîê ÄÍÊ æ³íîê – äî íîð³â
îîöèò³â ç ð³çíèõ ðåã³îí³â Óêðà¿ íè, âêëþ ÷å íèõ ó
äîñë³äæåí íÿ ï³ñëÿ ³íôîð ìî âà íî¿ çãî äè. Öÿ ãðó ïà º
ðåï ðå çåí òà òèâ íîþ äëÿ îö³íêè ïî ïó ëÿö³éíî¿ ÷àñ òî -
òè ìó òàö³é â àó òî ñîì íèõ ãå íàõ.

Àíàë³ç âîñü ìè ìó òàö³é ãå íà ÒÐÁÌ (delF508,
1677delTA, CFTRdele2,3 (21 kb)) ïðî âî äè ëè çà äî -
ïî ìî ãîþ ïîë³ìå ðàç íî¿ ëàí öþ ãî âî¿ ðå àêö³¿ (ÏËÐ) ç
ïîä àëü øèì ðåñ òðèêö³éíèì àíàë³çîì (N1303K,
R117H, 621+1G-T, P1290S, W1282X) òà â³çó -
àë³çàö³ºþ â 1,8 %-ìó àãà ðîç íî ìó òà 10 %-ìó ïîë³àê -
ðè ëàì³äíî ìó ãå ëÿõ [11].

Ì³êðî äå ëåö³¿ äîâ ãî ãî ïëå ÷à Y-õðî ìî ñî ìè â ëî -
êó ñàõ: sY746, sY84, sY85, sY86, USP9Y, sY117,
sY124, sY127, sY134, sY141, sY153, sY240, sY146,
sY254, sY255, sY158, sY160 äîñë³äæó âà ëè çà äî ïî -
ìî ãîþ ìóëü òèï ëåê ñíî¿ ÏËÐ (ðèñ. 1, 2) [12].

Ò-ïîë³ìîðô³çì 8-ãî ³íòðî íà ãå íà ÒÐÁÌ âèâ ÷à ëè
ç âè êî ðèñ òàí íÿì ÏËÐ òà ïîä àëü øèì àíàë³çîì ôëó î -
ðåñ öåí òíî ì³÷å íèõ ïðî äóêò³â ÏËÐ íà àâ òî ìà òè÷ íî -
ìó ëà çåð íî ìó ñåê âå íà òîð³ «A.L.F.express» (ðèñ. 3).
Ï³ñëÿ ñêà íó âàí íÿ A.L.F.-ãåëü àíàë³çó âà ëè çà äî ïî -
ìî ãîþ ïðî ãðà ìè ALFwin Sequence Analyser 2.11
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Ðèñ. 1. Åëåê òðî ôî ðåã ðà ìà ïðî äóêò³â ÏËÐ ïîñë³äîâ íîñ òåé
sY117, sY124 òà SY134 (AZFb ä³ëÿí êà) (1,8 %-é àãà ðîç íèé
ãåëü): M – ìàð êåð ìî ëå êó ëÿð íî¿ ìàñè Ladder 100 ï. í.; 1, 3, 5 –
íà ÿâí³ñòü sY117, sY124, sY134 â³äïîâ³äíî; 2, 4, 6 – äå ëåö³ÿ
sY117, sY124, sY134 â³äïîâ³äíî; SRY – âíóòð³øí³é êîí òðîëü
àìïë³ô³êàö³¿



(«Amersham Pharmacia Biotech», Øâåö³ÿ). Äëÿ ñòà -
òèñ òè÷ íî¿ îá ðîá êè äà íèõ âè êî ðèñ òî âó âà ëè ñòàí -
äàð òíèé òåñò Ô³øå ðà.

Ðå çóëü òà òè ³ îá ãî âî ðåí íÿ. Ì³êðî äå ëåö³¿ äîâ -
ãî ãî ïëå ÷à Y-õðî ìî ñî ìè ïðî à íàë³çî âà íî ñå ðåä 355
÷î ëîâ³ê³â ³ç àçî îñ ïåðì³ºþ (135 îñ³á) òà îë³ãîñ -
ïåðì³ºþ (220 îñ³á). Â îä íî ãî ÷î ëîâ³êà ç îë³ãîñ -
ïåðì³ºþ (â ñïåð ìà òîã ðàì³ 5–6 ìëí ñïåðì³¿â â 1 ìë)
³äåí òèô³êî âà íî äå ëåö³þ ïî ñë³äîâ íîñò³ ç ä³ëÿí êè
AZFb (ðèñ. 1). Ïîä³áíèé ðå çóëü òàò óçãîä æóºòüñÿ ç
äà íè ìè ïðî òå, ùî äå ëåö³¿ â ö³é ä³ëÿíö³ àñîö³éî âàí³
ç ãå òå ðî ãåí íèì ôå íî òè ïîì, ÿêèé ïðî ÿâ ëÿºòüñÿ ÿê
àçî îñ ïåðì³ÿ, îë³ãîñ ïåðì³ÿ òà íîð ìîñ ïåðì³ÿ. Ïðè
öüî ìó â³äáó âàºòüñÿ ïî ðó øåí íÿ ñïåð ìà òî ãå íå çó ï³ä

÷àñ ìå éî çó òà ïðè äîçð³âàíí³ íà ñòàä³ÿõ ñïåð ìà òî -
öèò³â ³ ñïåð ìà òèä [5].

Â ³íøî ãî ïàö³ºíòà, ó ÿêî ãî ä³àã íîç âàð³þº (ïåð -
âèí íî ä³àã íîñ òî âà íî îë³ãîñ ïåðì³þ, à ïîò³ì àçî îñ -
ïåðì³þ – îäè íè÷í³ ñïåðì³¿ àíî ìàëü íî¿ ìîð ôî ëîã³¿), 
íà ìè çíàé äå íî äå ëåö³þ â AZFc ä³ëÿíö³ (sY153–
sY158) (ðèñ. 2). Ïðî òå íà éö³êàâ³øèì âè ÿ âè ëî ñÿ òå,
ùî òàê³ æ äå ëåö³¿ â ä³ëÿíö³ AZFc âèç íà ÷å íî ùå ó
âîñü ìè ïàö³ºíò³â ç ïî âíîþ â³äñóòí³ñòþ ñïåðì³¿â â
åÿ êó ëÿò³ (àçî îñ ïåðì³ÿ). Ìîæ íà ïðè ïóñ òè òè, ùî âè -
ÿâ ëåí³ ïðè ïåð øî ìó äîñë³äæåíí³ êë³òè íè, ñêîð³øå
çà âñå, ïðåä ñòàâ ëÿþòü ñî áîþ íå äè ôå ðåíö³éî âàí³
ñïåð ìà òî çî¿ äè, à ñïåð ìà òî ãîí³¿. Öå ìî æå áó òè
çóìîâ ëå íî àíî ìàëü íîþ ìîð ôî ëîã³ºþ çà çíà ÷å íèõ
êë³òèí. Òà êèì ÷è íîì, ìîæ íà çðî áè òè âèñ íî âîê ïðî
òå, ùî äå ëåö³¿ ïî ñë³äîâ íîñ òåé AZFc ä³ëÿí êè ïðè çâî -
äÿòü äî ïî ðó øåíü ñïåð ìà òî ãå íå çó âæå íà ïåð øèõ
éî ãî ñòàä³ÿõ.

Íà êî ðèñòü îñòàí íüî ãî ñâ³ä÷àòü òà êîæ äàí³, îò -
ðè ìàí³ íà ìè â ðå çóëü òàò³ äîñë³äæåí íÿ ïàö³ºíòà ç
àçî îñ ïåðì³ºþ, â ÿêî ãî íå ñïîñ òåð³ãà ëè ñòà òå âèõ
êë³òèí íàâ³òü â á³îïòàò³ ÿº÷îê. Ñà ìå ó öüî ãî
ïàö³ºíòà íà ìè âè ÿâ ëå íî ìåíø ïðî òÿæ íó äå ëåö³þ
ïî ñë³äîâ íîñò³ ä³ëÿí êè AZFc (sY240–sY254). Ö³êà âî
çà çíà ÷è òè, ùî òà êó æ äå ëåö³þ âè ÿâ ëå íî â ³íøî ãî
ïàö³ºíòà ç îë³ãîñ ïåðì³ºþ. Ùå ó ï’ÿ òè ïàö³ºíò³â ³ç
àçî îñ ïåðì³ºþ íà ìè çíàé äå íî äå ëåö³¿ ð³çíî¿ ïðî òÿæ -
íîñò³ ç ä³ëÿí êè AZFc, àëå âñ³ âî íè îõîï ëþ âà ëè ïî -
ñë³äîâí³ñòü ãåíà DAZ (ðèñ. 4).

Âðà õî âó þ ÷è âè ùå âèê ëà äå íå, ìîæ íà ïðè ïóñ òè -
òè, ùî íå çà ëåæ íî â³ä àá ñî ëþò íî¿ ïðî òÿæ íîñò³ äå -
ëåö³¿ êëþ ÷î âèì ôàê òî ðîì ïî ðó øåí íÿ ñïåð ìà òî ãå -
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Ðèñ. 2. Åëåê òðî ôî ðåã ðà ìà ïðî -
äóêò³â ÏËÐ ïîñë³äîâ íîñ òåé
sY141, sY255, sY158 (AZFc
ä³ëÿí êà) (1,8 %-é àãà ðîç íèé
ãåëü): M – ìàð êåð ìî ëå êó ëÿð íî¿
ìàñè Ladder 100 ï. í.; 2, 4, 5, 7, 8, 
9 – íà ÿâí³ñòü sY255, sY158,
sY141; 3, 6, 10 – äå ëåö³¿ sY255,
sY158; 1 – íå ãà òèâ íèé êîí òðîëü
àìïë³ô³êàö³¿; SRY – âíóòð³øí³é
êîí òðîëü àìïë³ô³êàö³¿

Ðèñ. 3. Ôëó î ðîã ðà ìà ïðî äóêò³â àìïë³ô³êàö³¿ ïîñë³äîâ íîñò³
ÄÍÊ ó ïîë³òèì³äè íî âî ìó òðàêò³ 8-ãî ³íòðî íà ãåíà ÒÐÁÌ
(A.L.F.-express): ãå íî òè ïè 5Ò/5Ò (1); 7Ò/9Ò (2); 5Ò/7Ò (3); 5Ò/9Ò
(4); 9Ò/9Ò (5)



íå çó ó çãà äà íèõ 15 ïàö³ºíò³â º äå ëåö³ÿ ñà ìå ïî -
ñë³äîâ íîñò³ ãå íà DAZ. Óñ³ æ ïðî ÿ âè ïî ðó øåíü
ñïåð ìà òî ãå íå çó, âè ÿâ ëåí³ íà ìè ó 15 ïàö³ºíò³â ç äå -
ëåö³ÿìè ïî ñë³äîâ íîñò³ ãå íà DAZ, çá³ãà þòü ñÿ ç îçíà -
êà ìè ñèí äðî ìó êë³òèí Ñåð òîë³ òè ïó 2, ïðè ÿêî ìó â
åÿ êó ëÿò³ àáî çîâñ³ì â³äñóòí³ áóäü-ÿê³ ñòà òåâ³ êë³òè -
íè, àáî ñïîñ òåð³ãà þòü ïî îäè íîê³ ñïåð ìà òî ãîí³¿.
Îòðè ìàí³ íà ìè äàí³ ï³äòâåð äæó þòü ã³ïî òå çó ðîç -
âèò êó ñà ìå òà êèõ ïà òî ëîã³÷íèõ ïðî öåñ³â íà ðàíí³õ
ñòàä³ÿõ ñïåð ìà òî ãå íå çó [4, 5]. Âè õî äÿ ÷è ç êë³í³÷íî
âñòà íîâ ëå íî¿ ãå òå ðî ãåí íîñò³ ôå íî òè ïó öèõ 15
ïàö³ºíò³â, ìîæ íà ïðè ïóñ òè òè íà ÿâí³ñòü òêà íèí íî ãî
ìî çà¿ öèç ìó çà äå ëåö³ÿìè, ÿê³ îõîï ëþ þòü DAZ ãåí
÷è íàâ³òü ö³ëó AZFc ä³ëÿí êó. Ö³ëêîì ìîæ ëè âî, ùî â
÷àñ òè íè ïàö³ºíò³â, ó ÿêèõ íå çíàé äå íî äå ëåö³é â ãå -
íîì³ ë³ìôî öèò³â êðîâ³, ìàº ì³ñöå ÿâè ùå òêà íèí íî ãî 
ìî çà¿ öèç ìó çà äå ëåö³ÿìè â Yq11. Ïðî ìîæ ëèâ³ñòü

ñà ìå òà êî ãî ìî çà¿ öèç ìó ñâ³ä÷àòü ðå çóëü òà òè
äîñë³äæåí íÿ ì³êðî äå ëåö³é ó ñòà òå âèõ ³ ñî ìà òè÷ íèõ
êë³òè íàõ ÷î ëîâ³ê³â ³ç áåçïë³ääÿì [13].

Çà ãàëü íèé â³äñî òîê (4,5 %) âè ÿâ ëå íèõ ì³êðî äå -
ëåö³é ó äîñë³äæó âàí³é ãðóï³ ÷î ëîâ³ê³â óçãîä æóºòüñÿ 
ç äà íè ìè, îò ðè ìà íè ìè ³íøè ìè àâ òî ðà ìè ç êðà¿í
ªâðî ïè òà Àç³¿ (òàáë. 1) [1, 14–17].

Ðî äè íàì, â ÿêèõ ó ÷î ëîâ³ê³â ñïîñ òåð³ãà ëè ì³êðî -
äå ëåö³¿ ó äîâ ãî ìó ïëå÷³ Y-õðî ìî ñî ìè, áó ëî ðå êî -
ìåí äî âà íî ìå äè êî-ãå íå òè÷ íå êîí ñóëü òó âàí íÿ ³
ïðå íà òàëü íà ä³àã íîñ òè êà ñòàò³ ïëî äó, îñê³ëüêè ïë³ä
÷î ëîâ³÷î¿ ñòàò³ óñïàä êî âóº ìó òàí òíó Y-õðî ìî ñî ìó
áàòü êà, àáî âè êî ðèñ òàí íÿ äî íî ðñüêî¿ ñïåð ìè â ïðî -
ãðàì³ åêñòðà êîð ïî ðàëü íî ãî çà ïë³äíåí íÿ.

Çã³äíî ç äà íè ìè Ñystic Fibrosis Mutation
Database (www.genet.sickkids.on.ca/cftr/statisticsPa-
ge.html) ó õâî ðèõ íà ìó êîâ³ñöè äîç âè ÿâ ëå íî 1550
ð³çíèõ ìó òàö³é ãå íà ÒÐÁÌ. ×àñ òî òà 14 ïðî à íàë³çî -
âà íèõ ìó òàö³é ãå íà ÒÐÁÌ ó ïðî áàíä³â ç 337 ðî äèí
õâî ðèõ íà ìó êîâ³ñöè äîç ñòà íî âèòü (%): delF508 –
40,8; N1303K – 2,65; CFTRdele2,3 (21 kb) – 1,4;
G542X – 0,6; W1282X – 0,5; R334W – 0,3; R553X –
0,3; 1677deleTA – 0,3; G551D – 0,16; R347P – 0,3;
1717-1GaA – 0,3; R117H – 0; 621+1G-T – 0; P1290S – 
0; ùî ó ï³äñóì êó ñòà íî âèòü 47,61 % â³ä çà ãàëü íî¿
ê³ëüêîñò³ ìó òàí òíèõ õðî ìî ñîì. Òà êèì ÷è íîì,
52,39 % ìó òàí òíèõ õðî ìî ñîì íå ³äåí òèô³êî âà íî
äëÿ äà íî¿ ãðó ïè ïàö³ºíò³â. Äå ÿê³ ðîçá³æíîñò³ â ïî -
êàç íè êàõ ÷àñ òî òè çà çíà ÷å íèõ ìó òàö³é ì³æ ãðó ïîþ
õâî ðèõ íà ìó êîâ³ñöè äîç ç Óêðà¿ íè òà õâî ðèõ ³ç êðà¿í 
Çàõ³äíî¿ ªâðî ïè [18] ìîæ íà ïî ÿñ íè òè íå ëè øå
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Ðèñ. 4. Ñõå ìà òè÷ íå çîá ðà æåí íÿ
Y-ì³êðî äå ëåö³é, âè ÿâ ëå íèõ ó 16
áåçïë³äíèõ ïàö³ºíò³â

Êðà¿íà
Ê³ëüê³ñòü

îáñòåæåíèõ
ïàö³ºíò³â

Ê³ëüê³ñòü
çíàéäåíèõ

äåëåö³é

Çàãàëüíèé
â³äñîòîê äåëåö³é

Òóðå÷÷èíà 50 4 8,0

Ðîñ³ÿ 810 61 7,5

Ôðàíö³ÿ 72 5 6,9

ßïîí³ÿ 113 7 6,2

Óêðà¿íà 355 16 4,5

Õîðâàò³ÿ 85 1 1,2

Òàá ëè öÿ 1
×àñ òî òà âè ÿâ ëå íèõ ì³êðî äå ëåö³é ó ä³ëÿí êàõ AZFa, AZFb,
AZFc ó ïàö³ºíò³â ç ð³çíè ìè ôîð ìà ìè áåçïë³ääÿ ç êðà¿í ªâðî ïè 
òà Àç³¿



ì³æïî ïó ëÿö³éíèìè â³äì³ííîñòÿìè, àëå é ïî ìèë êà -
ìè ó âñòà íîâ ëåíí³ êë³í³÷íî ãî ä³àã íî çó ìó êîâ³ñöè -
äî çó äëÿ õâî ðèõ ç îá ñòå æå íî¿ íà ìè ãðó ïè.

Äëÿ ç’ÿ ñó âàí íÿ ðîë³ ìó òàö³¿ ãå íà ÒÐÁÌ ó ïî ðó -
øåíí³ ñïåð ìà òî ãå íå çó ó 355 ïàö³ºíò³â ç íå î áñòðóê -
òèâ íè ìè ôîð ìà ìè ÷î ëîâ³÷î ãî áåçïë³ääÿ ìè ïðî âå -
ëè àíàë³ç âîñü ìè ìó òàö³é, ÿê³ íà é ÷àñò³øå çóñòð³÷à -
ëè ñÿ ó ïàö³ºíò³â, õâî ðèõ íà ìó êîâ³ñöè äîç ç Óêðà¿ íè. 
Â îá ñòå æó âàí³é ãðóï³ âè ÿâ ëå íî ò³ëüêè ãå òå ðî çè ãîò -
íèõ íîñ³¿â: ó 17 ïàö³ºíò³â çíàé äå íî delF508, ó òðüîõ
ïàö³ºíò³â – CFTRdele2,3 (21 kb), â îä íî ãî ïàö³ºíòà
R117H òà ùå â îä íî ãî – 1677delTA. Òà êèì ÷è íîì,
÷àñ òî òà ïðî à íàë³çî âà íèõ âîñü ìè ìà æîð íèõ ìó òàö³é 
ãå íà ÒÐÁÌ (delF508, N1303K, CFTRdele2,3 (21 kb),
W1282X, 1677deleTA, R117H, 621+1G-T, P1290S)
ñòà íî âèòü 3,1 %, ùî ñï³ââ³äíî ñèòü ñÿ ç ÷àñ òî òîþ ìó -
òàö³é ãå íà ÒÐÁÌ ó ïàö³ºíò³â ³ç âðîä æå íîþ
â³äñóòí³ñòþ ñ³ì’ÿ íèõ ïðî òîê³â ³ç ð³çíèõ êðà¿í ñâ³òó
[19]. Çà ãàëü íà ÷àñ òî òà ìó òàö³¿ ãå íà ÒÐÁÌ ó êîí -
òðîëüí³é ãðóï³ (n = 621) ñòà íî âèòü 0,97 %, ùî º ñòà -
òèñ òè÷ íî â³ðîã³äíî íè æ÷å (ð < 0,001), í³æ ó ãðóï³

÷î ëîâ³ê³â ç íå î áñòðóê òèâ íè ìè ôîð ìà ìè ïî ðó øåí íÿ 
ñïåð ìà òî ãå íå çó (n = 355) (òàáë. 2).

Âàæ ëè âî çà çíà ÷è òè, ùî â îá ñòå æåí³é ãðóï³
ïàö³ºíò³â ç ïî ðó øåí íÿì ñïåð ìà òî ãå íå çó âè ÿâ ëå íî
ìó òàö³þ R117H, ÿêó íå ³äåí òèô³êî âà íî í³ â êîí -
òðîëüí³é ãðóï³, í³ ó ïàö³ºíò³â, ùî ñòðàæ äà þòü íà
ìó êîâ³ñöè äîç. Âàð òî òà êîæ ï³äêðåñ ëè òè, ùî, çà äà -
íè ìè ³íøèõ àâ òîð³â, öÿ ìó òàö³ÿ º õà ðàê òåð íîþ äëÿ
ïàö³ºíò³â ³ç âðîä æå íîþ â³äñóòí³ñòþ ñ³ì’ÿ âè íîñ íèõ
ïðî òîê³â [20].

Äó æå ö³êà âè ìè º äîñë³äæåí íÿ ðîë³ ïîë³-Ò-
ïîë³ìîðô³çìó ³, çîê ðå ìà, âàð³àí òà 5Ò (8-é ³íòðîí ãå -
íà ÒÐÁÌ) ó ïî ðó øåíí³ ñïåð ìà òî ãå íå çó, ùî ïðè çâî -
äèòü äî çíèêíåí íÿ ñàé òà ñïëàé ñèí ãó 9-ãî åê çî íà äà -
íî ãî ãå íà (ðèñ. 3).

Ó 14 ç 355 îñ³á àëåëü 5Ò âè ÿâ ëå íî â êîì ïà óíä³ ç
àëå ëÿ ìè 7Ò òà 9Ò ³ â äâîõ ïàö³ºíò³â àëåëü 5Ò ïðè -
ñóòí³é ó ãî ìî çè ãîò íî ìó ñòàí³. Òà êèì ÷è íîì, ÷àñ òî -
òà íîñ³¿â âàð³àí òà 5Ò ó ö³é ãðóï³ ñêëà äàº 4,5 %.
Ïðèá ëèç íî òà êèé ñà ìèé â³äñî òîê íîñ³¿â àëå ëÿ 5Ò
âèç íà ÷å íî ïðè îá ñòå æåíí³ ÷î ëîâ³ê³â ³ç âðîä æå íîþ
â³äñóòí³ñòþ ñ³ì’ÿ íèõ ïðî òîê³â ³ç äå ÿ êèõ êðà¿í ñâ³òó. 
Âàðòî â³äì³òèòè, ùî â Äàí³¿, ²òàë³¿ òà Ãðåö³¿ íîñ³¿
öüî ãî àëå ëÿ ñêëà äà ëè íàâ³òü íè æ÷èé â³äñî òîê, í³æ â
îá ñòå æó âàí³é ãðóï³ (òàáë. 3) [19].

Îòðè ìàí³ ðå çóëü òà òè ìî æóòü ñâ³ä÷è òè íà êî -
ðèñòü òî ãî, ùî çì³íè ñòðóê òó ðè ³/àáî åêñïðåñ³¿ ãå íà
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Ìóòàö³¿ ãåíà

ÒÐÁÌ

×àñòîòà ìóòàö³é, %

Äîñë³äæóâàíà ãðóïà
(355 îñ³á – 

710 õðîìîñîì 7)

Êîíòðîëüíà ãðóïà

(621 îñîáà –

1242 õðîìîñîì 7)

delF508 2,40 0,73

o1677delTA* 0,14 –

CFTRdele2,3
(21 kB)

0,42 0,08

N1303K – 0,16

R117H** 0,14 –

621+1G-T – –

P1290S – –

W1282X – –

Ðàçîì 3,10 0,97

Ìó òàö³þ âè ÿâ ëå íî* ³ íå âè ÿâ ëå íî** ó ïàö³ºíò³â, õâî ðèõ íà ìó -
êîâ³ñöè äîç, ç Óêðà¿ íè. 

Òàá ëè öÿ 2
Ðîç ïîä³ë ìó òàö³é ãåíà ÒÐÁÌ ó ÷î ëîâ³ê³â ç ð³çíè ìè ôîð ìà ìè
áåçïë³ääÿ ³ â êîí òðîëüí³é ãðóï³

Êðà¿íà

Ê³ëüê³ñòü
îáñòåæåíèõ

ïàö³ºíò³â

Ê³ëüê³ñòü
çíàéäåíèõ 5Ò

âàð³àíò³â
Çàãàëüíèé â³äñîòîê

Ôðàíö³ÿ
109 35 32,1

²ñïàí³ÿ 384 29 7,6

ÑØÀ 88 12 13,6

Í³ìå÷÷èíà 114 8 7,0

Ïîëüùà 100 6 6,0

Äàí³ÿ 172 6 3,5

²òàë³ÿ 230 4 1,7

Ãðåö³ÿ 210 1
0,5

Òàá ëè öÿ 3
×àñ òî òè íîñ³¿â âàð³àíò³â 5Ò ÷î ëîâ³ê³â ç ð³çíè ìè ôîð ìà ìè
áåçïë³ääÿ, âè ÿâ ëåí³ â ð³çíèõ êðà¿ íàõ ñâ³òó



ÒÐÁÌ àñîö³éî âàí³ ç ïî ðó øåí íÿ ìè ñïåð ìà òî ãå íå çó,
à íå ëèøå ç âðîä æå íîþ â³äñóòí³ñòþ ñ³ì’ÿ íèõ ïðî -
òîê³â. Öå ïðè ïó ùåí íÿ º ö³ëêîì ³ìîâ³ðíèì ç îãëÿ äó
íà äî ñèòü âè ñî êèé ð³âåíü åêñïðåñ³¿ ãå íà ÒÐÁÌ ó
êë³òè íàõ ð³çíèõ â³ää³ë³â ñòà òå âèõ îðãàí³â ÷î ëîâ³ê³â.

Ðîç ðîá ëåí³ íà ìè ìå òî äè êè çà ñòî ñî âó þòü ó
òåñò-ñèñ òå ìàõ äëÿ ÄÍÊ-àíàë³çó â ïðî ãðà ìàõ ñå ëåê -
òèâ íî ãî ñêðèí³íãó, äëÿ ïðîô³ëàê òè êè òà âè áî ðó
ñòðà òåã³¿ ë³êó âàí íÿ ãå íå òè÷ íî îá óìîâ ëå íèõ ôîðì
÷î ëîâ³÷î ãî áåçïë³ääÿ ³ ïîä àëü øî ãî ìå äè êî-ãå íå -
òè÷ íî ãî êîí ñóëü òó âàí íÿ â êë³í³êàõ, äå âè êî ðèñ òî -
âó þòü äî ïîì³æí³ ðåï ðî äóê òèâí³ òåõ íî ëîã³¿, òà ìå -
äè êî-ãå íå òè÷ íèõ çà êëà äàõ.

Àâòîðè âäÿ÷í³ ë³êà ðÿì êë³í³ê «ISIDA»,
«²Ñ²ÄÀ-Äíåïð-IVF», «Íàä³ÿ», «Ñ³ì’ß», ²íñòè òó òó
ðåï ðî äóê òèâ íî¿ ìåäè öè íè òà öåí òðó «²ìïëàíò» çà
íàä àí íÿ çðàçê³â êðîâ³ òà êë³í³÷íî¿ ³íôîð ìàö³¿.

O. A. Fesai, V. M. Pampukha, O. O. Solovyov, L. A. Livshits

Analysis of defects in the AZF gene of the Y-chromosome and the

CFTR gene involved  in male infertility

Summary

Microdeletions of the long arm of the human Y chromosome are
associated with spermatogenic failure and have been used to define
three regions of Yq (AZFa, AZFb and AZFc) that are recurrently
deleted in infertile males. Microdeletions were detected in 16 out of
355 (4,5 %) infertile males. Mutations in the cystic fibrosis
transmembrane conductance regulator (CFTR) gene, also involved
in male infertility, were detected in 22 out of 355 analyzed infertile
males. The most common mutation was F508del (17 of 22
mutations). 5T allele of the CFTR gene associated with congenital
bilateral absence of the vas deferens was detected in 16 out of 355
(4,5 %) patients. Molecular-genetic analysis of the Y-chromosome
microdeletions and the CFTR gene mutations as well as genetic
counseling are the necessary diagnostics for patients with male
infertility, especially if they are included in an assisted
reproductive technologies program.

Keywords: spermatogenesis, Y-chromosome microdeletions,
CFTR gene, male infertility.

Î. À. Ôå ñàé, Â. Í. Ïàì ïó õà, À. À. Ñî ëîâü åâ, Ë. À. Ëèâ øèö 

Ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷åñ êèé àíà ëèç äå ôåê òîâ ãåíà AZF 

Y-õðî ìî ñî ìû è ãåíà ÒÐÁÌ ïðè ìóæ ñêîì áåñ ïëî äèè

Ðå çþ ìå

Àíàëèç ìèê ðî äå ëå öèé äëèí íî ãî ïëå ÷à Y-õðî ìî ñî ìû ÷å ëî âå êà,
àñ ñî öè è ðî âàí íûõ ñ íà ðó øå íè åì ñïåð ìà òî ãå íå çà, ïî çâî ëÿ åò
âû ÿâ ëÿòü äå ëå òè ðî âà ííûå ïîñëåäîâàòåëüíîñòè òðåõ ó÷àñ -
òêîâ íà Yq (AZFa, AZFb è AZFc) ó áåñ ïëîä íûõ ìóæ ÷èí. Ìèê ðî -
äå ëå öèè íà é äå íû ó 16 èç 355 (4,5 %) ìóæ ÷èí ñ áåñ ïëî äè åì.
Ìó òà öèè â ãåíå òðàíñ ìåì áðàí íî ãî ðå ãó ëÿ òîð íî ãî áåë êà ìó êî -
âèñ öè äî çà (ÒÐÁÌ), òàê æå ïðè ÷àñ òíûå ê ìóæ ñêî ìó áåñ ïëî -

äèþ, âû ÿâ ëå íû ó 22 èç 355 îá ñëå äî âàí íûõ áåñ ïëîä íûõ ìóæ ÷èí.
Íà è áî ëåå ðàñ ïðîñ òðà íåí íîé ìó òà öè åé îêà çà ëàñü F508del (17
èç 22 èäåí òè ôè öè ðî âàí íûõ). Àëëåëü 5Ò ãåíà ÒÐÁÌ, àñ ñî öè è ðî -
âàí íûé ñ âðîæ äåí íûì äâóñ òî ðîí íèì îò ñó òñòâè åì ñå ìÿ âû íî -
ñÿ ùèõ ïðî òî êîâ, ïðè ñó òñòâó åò ó 16 èç 355 (4,5 %) ïà öè åí òîâ.
Ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷åñ êèé àíà ëèç ìèê ðî äå ëå öèé Y-õðî ìî ñî ìû 
è ìó òà öèé ãåíà ÒÐÁÌ, à òàê æå ãå íå òè ÷åñ êîå êîí ñóëü òè ðî âà -
íèå ÿâ ëÿ þò ñÿ íå îá õî äè ìû ìè äè àã íîñ òè ÷åñ êè ìè ýëå ìåí òà ìè
äëÿ ïà öè åí òîâ ñ áåñ ïëî äè åì, îñî áåí íî åñëè îíè âêëþ ÷å íû â ïðî -
ãðàì ìó âñïî ìî ãà òåëü íûõ ðåï ðî äóê òèâ íûõ òåõ íî ëî ãèé.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: ñïåð ìà òî ãå íåç, ìèê ðî äå ëå öèè Y-õðî ìî ñî -
ìû, ãåí ÒÐÁÌ, ìóæ ñêîå áåñ ïëî äèå.
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