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В данной статье представлен обзор публикаций, в которых рассматривается влияние доксициклина на различ-
ные показатели качества спермы и мужскую фертильность. Существуют убедительные данные, демонстрирующие
улучшение репродуктивной функции на животных моделях и в условиях реальной клинической практики.
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В последние годы появилось множество новых
сведений о влиянии тетрациклинов на процессы воспа-
ления, протеолиза, ангиогенеза, апоптоза, хелатиро-
вания ионов металлов и метаболизма костной ткани.
Во многих научных работах указывается на положи-
тельное влияние доксициклина на мужскую фертиль-
ность. Причем это влияние не всегда связано с анти-
бактериальными свойствами препарата. Ниже приве-
ден краткий обзор по актуальным исследованиям,
посвященным этой проблеме.

Бесплодие наблюдается примерно у 15 % супру-
жеских пар [1], причем в половине случаев это — муж-
ское бесплодие. Показатели мужской фертильности
могут нарушаться по множеству причин, включая врож-
денные аномалии, воздействие токсинов окружающей
среды, генетические и эндокринные заболевания,
а также инфекционные и воспалительные заболевания.
Инфекционные и воспалительные заболевания составля-
ют примерно 15 % от всех причин мужского бесплодия, и
ведущей нозологией среди них является хронический
простатит/синдром хронической тазовой боли — наибо-
лее частая урологическая проблема у мужчин в возрасте
до 50 лет, затрагивающая почти каждого десятого муж-

чину [2]. Инфекционные агенты обнаруживаются при бес-
плодии крайне часто [3], и среди практикующих вра-
чей наблюдается тенденция к частому назначению ан-
тибиотиков вне зависимости от результатов (и их нали-
чия) бактериального посева секрета простаты, причем
такой подход часто эффективен [4, 5]. Доксициклин яв-
ляется представителем тетрациклиновых антибиотиков
с широким спектром антимикробной активности и од-
ним из рекомендованных урологическими сообщества-
ми [6] антибиотиков для лечения бактериального про-
статита. Доксициклин успешно применяется в клини-
ческой практике [7], и по его влиянию на параметры
качества сперматозоидов (количество, подвижность,
морфология) накоплен достаточно большой объем дан-
ных, которые свидетельствуют о том, что эффекты док-
сициклина связаны не только с его антибактериаль-
ной активностью, но и с противовоспалительным дей-
ствием и, вероятно, с другими механизмами (недавно
продемонстрирована даже его противовирусная актив-
ность [8] и противоопухолевое действие [9, 10]).

При астенозооспермии, ассоциированной с уреа-
плазменной инфекцией, лечение доксициклином отрази-
лось в увеличении живых и подвижных сперматозоидов,
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нормализации спермограммы [1]. Применение докси-
циклина также благоприятно отражалось в тесте
на пенетрацию яйцеклетки, приводя к улучшению пенет-
рации. В дальнейшем улучшение подтверждалось пос-
ледующей успешной беременностью партнерши [13].
Доксициклин также улучшал показатели качества спер-
мы в двойном слепом проспективном исследовании при
эпидидимопростатовезикулите у бесплодных мужчин [14].
В другом исследовании доксициклин в дозировке
100 мг в день на протяжении 14 дней улучшал показа-
тели качества спермы при простатовезикулоэпидиди-
мите, простатите, простатовезикулите [15].

Влияние доксициклина на сперматозоиды после
их криоконсервации и оттаивания выражается в сниже-
нии их гиперактивации (гиперактивация оценивалась
по интенсивности движения, большой амплитуде лате-
рального смещения головки, высокой криволинейной
скорости, линейному и нелинейному перемещению).
В то же время ципрофлоксацин увеличивал гиперакти-
вацию [16]. При этом в более поздних исследованиях
показано, что длительное воздействие ципрофлоксаци-
на может приводить к нарушению фертильности [17].
Недостаток данного исследования в том, что минималь-
ная концентрация доксициклина в исследовании состав-
ляла 2,6 мкг/мл (то есть была эквивалентна максималь-
ной концентрации в плазме крови [18]), в то время как
средняя концентрация доксициклина в сперме по оцен-
ке современными высокоточными методами составля-
ет в среднем всего 0,89 мкг/мл и со временем снижа-
ется даже быстрее, чем плазменная концентрация [19],
(достигая, несмотря на это, эффективной терапевтичес-
кой концентрации [5]). К тому же оценивать влияние пре-
парата на фертильность по гиперактивации in vitro не кор-
ректно, поскольку этот процесс должен проходить
«в нужном месте и в нужное время», иначе преждевре-
менная гиперактивация может привести, например, к тому,
что сперматозоид не сможет проникнуть в матку [20].

Положительное действие доксициклина на пока-
затели фертильности связано, в частности, с его выра-
женной антиоксидантной активностью и снижением син-
теза провоспалительных цитокинов IL-2 и IL-8 [21]. Про-
тивовоспалительное действие доксициклина частично
обусловливает его эффективность, например, при хро-
ническом простатите: его часто назначают эмпиричес-
ки и при малой продолжительности заболевания эффек-
тивность лечения составляет до 75 % (а при установ-
ленной хламидийной или уреаплазменной инфекции
эффективность не отличается от таковой азитромици-
на) [4, 5, 22]. В исследованиях на животных (мыши,
режим приема доксициклина — 2,5 мг/кг каждый вто-
рой день в течение 28 дней) показано, что доксициклин
проявляет протективные свойства как антиоксидант и
защищает сперматоциты от оксидативного стресса [23].
Кроме того, при исследованиях влияния доксициклина
на последствия атерогенной диеты было установлено,
что доксициклин в дозировке 10 мг/кг/день предотвра-
щал потерю эпителия в тестикулах мышей, содержа-

щихся на диете с высоким содержанием жира. Гисто-
логические показатели при этом сравнялись с таковы-
ми у мышей контрольной группы, содержащейся на
нормальной диете [24].

Одним из подходов к лечению мужского беспло-
дия является эмпирическая терапия антибиотиками.
Цели лечения эмпирической терапии доксициклином
(200 мг/день, 2—3 недели) при мужском бесплодии —
снижение количества микроорганизмов в секрете про-
статы и сперме, нормализации параметров воспаления
(количество лейкоцитов, эластаза гранулоцитов),
улучшение параметров качества спермы [25]. Помимо
положительного влияния на лабораторные признаки вос-
паления, эмпирическое лечение лейкоцитоспермии док-
сициклином способствовало наступлению беременнос-
ти у партнеров пациентов, бесплодных до курса лече-
ния [26, 27]. Противовоспалительные эффекты в данном
случае не стоит недооценивать, поскольку воспалитель-
ный процесс в простате является одним из факторов,
обусловливающих развитие рака простаты [28, 29].

Существует очень небольшое количество иссле-
дований, в которых был продемонстрирован неблагоп-
риятный эффект доксициклина в отношении спермато-
генеза. Так, в одной из работ использовали крыс в ка-
честве модели. В течение 10 дней животным вводили
ряд антибиотиков, в том числе доксициклин в дозе
3 мг/кг/сутки и на 11-е сутки наблюдали снижение отно-
сительного количества гаплоидных клеток методом про-
точной цитометрии. При исследовании на 56-е сутки
наблюдали обратимость эффекта. Исследование про-
водилось методом аспирации содержимого тестикул, в
каждую из исследуемых групп входило 4 животных,
при этом контрольная группа не описана; оценивали
только относительное содержание гаплоидных, дипло-
идных и тетраплоидных клеток [30]. Таким образом, эк-
страполировать эти сведения на человеческую попу-
ляцию затруднительно. Во втором исследовании в ка-
честве модели применялись самцы мышей, которым
с питьевой водой ad libitum вводился доксициклин
в трех расчетных дозах — 1,4, 2,8 и 5,6 мг/кг/сутки
либо тетрациклин. Авторы отмечают негативные изме-
нения в репродуктивной системе животных по срав-
нению с контрольной группой [31]. Введение антибио-
тиков осуществлялось на протяжении всего пубертат-
ного периода (с 30-го по 44-й день жизни), при этом
концентрация антибиотиков в используемой питьевой
воде не указывается. Содержание антибиотиков
в плазме не измерялось; при этом известно, что
добиться предсказуемого фармакокинетического про-
филя антибиотиков при таком пути введения крайне
сложно: в пубертатный период у мышей практически
удваивается вес, изменяется метаболизм. При опре-
делении потребляемого объема жидкости, содержа-
щей антибиотик, сложно учесть такие факторы, как
проливание жидкости на подложку, изменение вкуса
воды, циркадианные изменения потребления воды
(пик приходится на ночное время) [32].
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Во многих работах подтверждается положи-
тельное влияние доксициклина на показатели фер-
тильности [33—37], что определяет целесообраз-
ность его использования, в частности, при хрони-
ческом бактериальном простатите, сочетающемся
с бесплодием. Очевидно, что свойства доксицикли-
на до конца не изучены и спектр его клинического

Рис. Точки воздействия доксициклина, благоприятно отражающиеся на показателях мужской фертильности.
Остается неясным, насколько выражены эффекты, опосредованные через модуляцию микробиоты кишечника

применения еще может быть расширен. В свете вы-
шеописанного нам представляются особенно инте-
ресными перспективы изучения доксициклина в кон-
тексте сетевых взаимодействий микробиоты желу-
дочно-кишечного тракта и воспалительного процесса
различной локализации, в том числе и в тканях про-
статы (рис.) [38, 39].
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