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Введение

Инфекции, передающиеся половым путём 
(ИППП), остаются серьезной проблемой глобаль-
ного здравоохранения. По оценкам Всемирной 

организации здравоохранения, ежедневно более 
1 млн человек заражаются одним или несколькими 
возбудителями ИППП [1]. На сегодняшний день 
известно свыше 30 патогенов, оказывающих вли-
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Резюме
Вирус папилломы человека – один из наиболее рас-

пространённых патогенов, передающихся половым пу-
тем, и в последние годы рассматривается не только как 
причина онкологических и неонкологических образова-
ний, но и как фактор, приводящий к нарушению репро-
дуктивной функции. У женщин вирус меняет состав 
влагалищной микробиоты, снижает функциональную 
активность гранулёзных клеток, созревание яйцекле-
ток, способность слизистой оболочки матки к имплан-
тации, формированию плаценты, влияет на развитие 
эмбриона, увеличивает риск неблагоприятных исходов 
беременности и преждевременных родов.

У мужчин вирус папилломы человека изменяет под-
вижность сперматозоидов, их морфологические харак-
теристики, способствует повреждению генетического 
материала, что рассматривается как одна из причин 
мужского бесплодия. Внедрение вируса папилломы чело-
века в сперматозоид переносит его в яйцеклетку, что 
нарушает процессы раннего эмбрионального развития.

Изучается негативное влияние вируса папилломы че-
ловека и на эффективность вспомогательных репродук-
тивных технологий. У инфицированных мужчин и женщин 
наблюдается уменьшение числа эмбрионов высокого каче-
ства и вероятности наступления беременности, а также 
повышение частоты ранних репродуктивных потерь. Изу-
чения роли вируса папилломы человека как фактора субфер-
тильности при его высокой распространенности может 
являться дополнительным аргументом широкой гендерно 
нейтральной вакцинопрофилактики этой инфекции.

Ключевые слова: вирус папилломы человека, фер-
тильность, бесплодие.

Abstract
Human papillomavirus (HPV) is one of the most common 

sexually transmitted pathogens. In recent years, it has been 
considered not only as a cause of cancer and non-cancerous 
growths, but also as a factor in reproductive dysfunction. In 
women, the virus alters the composition of the vaginal micro-
biota, reduces the functional activity of granulosa cells, egg 
maturation, and the ability of the uterine mucosa to implant 
and form the placenta. It also affects embryonic development 
and increases the risk of adverse pregnancy outcomes and 
premature birth.

In men, HPV alters sperm motility and morphological 
characteristics, and contributes to damage to genetic ma-
terial, which is considered a cause of male infertility. When 
HPV is introduced into the sperm, it is transferred to the egg, 
disrupting early embryonic development.

The negative impact of HPV on the effectiveness of assist-
ed reproductive technologies is also being studied. Infected 
men and women experience a reduced number of high-
quality embryos and the likelihood of pregnancy, as well as 
an increased incidence of early reproductive losses. Study-
ing the role of HPV as a factor in subfertility, given its high 
prevalence, may provide additional support for widespread, 
gender-neutral vaccination against this infection.

Key words: human papillomavirus, fertility, infertility.
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яние на репродуктивное здоровье, сведения о не-
которых, включая герпес-вирусы и SARS-CoV-2, 
продолжают активно изучаться [2–5]. Наиболее 
распространенный из них – вирус папилломы че-
ловека (ВПЧ). Из более чем 200 известных геноти-
пов около 40 инфицируют урогенитальный тракт, 
а высокоонкогенные типы являются признан-
ными факторами риска развития цервикальной, 
аногенитальной и орофарингеальной неоплазии 
[6–8]. Наряду с онкогенным действием, в послед-
ние годы растёт интерес к влиянию ВПЧ на фер-
тильность, его воздействию на различные звенья 
репродуктивной системы.

Ряд исследований показывают ассоциацию 
между ВПЧ и нарушением вагинального микро-
биома, снижением овариального резерва, окси-
дативным стрессом, нарушением имплантации 
и повышением частоты ранних репродуктивных 
потерь [9–14]. У мужчин ВПЧ-инфекция ассоции-
рована со снижением подвижности сперматозои-
дов, нарушением их морфологии, повышением ин-
декса фрагментации ДНК, а также с изменением 
воспалительных и иммунных реакций семенной 
плазмы [15–18]. Особое значение имеет возмож-
ность проникновения вирусной ДНК в спермато-
зоиды и её перенос в ооцит, что подтверждено как 
клиническими исследованиями, так и экспери-
ментальными моделями [16,19].

Интерес к ВПЧ в контексте вспомогательных 
репродуктивных технологий (ВРТ) также суще-
ственно возрос. Показано, что ВПЧ у мужчин 
и женщин может ассоциироваться со снижением 
качества эмбрионов, уменьшением частоты кли-
нической беременности, повышением риска пре-
рывания беременности и ухудшением результатов 
ИКСИ и ЭКО [13, 14, 29–36]. Кроме того, совре-
менные мета-анализы демонстрируют связь меж-
ду ВПЧ-инфекцией у матери и неблагоприятными 
исходами беременности, включая преждевремен-
ный разрыв плодных оболочек и преждевремен-
ные роды [37–39].

Несмотря на накопление данных, роль ВПЧ 
в развитии субфертильности остаётся недоста-
точно оценённой в клинических рекомендациях, 
а скрининг мужчин и женщин перед программами 
ВРТ не является обязательным. Это подчёркивает 
необходимость комплексного анализа разработан-
ных к настоящему времени данных и оценки потен-
циала ВПЧ как фактора репродуктивного риска.

Цель обзора – обобщение и систематизация 
современных данных о влиянии вируса папилло-
мы человека на репродуктивное здоровье женщин 
и мужчин, включая его роль в нарушении гаметоге-
неза, раннего эмбрионального развития и исходов 
вспомогательных репродуктивных технологий, на 
основе анализа клинических, экспериментальных 

и эпидемиологических исследований, опублико-
ванных в 2006–2025 гг. 

Материалы и методы исследования

Настоящая работа выполнена как обзор совре-
менной литературы и основана на анализе данных, 
опубликованных в международных и националь-
ных базах научных публикаций. Поиск источни-
ков проводился в PubMed, Scopus, Web of Science, 
Cochrane Library, Google Scholar, а также в отчетах 
и руководствах Всемирной организации здравоох-
ранения, включая материалы по инфекциям, пере-
дающимся половым путём, и обновленные пози-
ции по вакцинации против ВПЧ [1, 7, 8].

При формировании выборки учитывались пу-
бликации, отражающие влияние ВПЧ на репро-
дуктивную систему, включая клинические иссле-
дования, экспериментальные работы, мета-ана-
лизы и систематические обзоры, посвященные 
мужскому и женскому бесплодию, особенностям 
сперматогенеза, состоянию ооцитов, эмбриогене-
зу и исходам вспомогательных репродуктивных 
технологий [2–6, 9–14].

Поиск литературы охватывал период 2006–
2025 гг., что позволило включить существенный 
объем данных, включая крупные мета-аналитиче-
ские исследования, опубликованные в последние 
годы [29–36]. Для повышения качества отбора ис-
пользовались комбинации ключевых слов: «human 
papillomavirus», «HPV», «male infertility», «female 
infertility», «oocyte», «embryo development», «ovarian 
reserve», «DNA fragmentation». 

В обзор включались работы, соответствующие 
критериям: наличие четко описанной методоло-
гии, корректный статистический анализ, доста-
точный объем выборки, использование валидных 
диагностических методов (ПЦР, секвенирование, 
ВРТ-лабораторные стандарты), а также релевант-
ность поставленным целям исследования. Исклю-
чались публикации, содержащие недостаточный 
объем первичных данных, низкое качество мето-
дологии или представляющие собой единичные 
клинические наблюдения без аналитической со-
ставляющей.

Анализ включённых исследований проводился 
с учетом их дизайна, численности выборок, харак-
теристик обследованных групп, методов опреде-
ления ВПЧ и оценки параметров фертильности, 
в том числе сперматозоидов, ооцитов, эмбрионов 
и клинических исходов ВРТ. Систематические об-
зоры и мета-анализы рассматривались как источ-
ники наиболее высокого уровня доказательности 
[29–39], а сопоставление их данных с результата-
ми клинических и экспериментальных работ по-
зволило сформировать целостное представление 
о механизмах влияния ВПЧ на репродуктивные 
процессы у мужчин и женщин.
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ВПЧ и фертильность женщин

Исследования последних 20 лет демонстриру-
ют, что ВПЧ способен оказывать влияние на раз-
личные звенья женской репродуктивной системы, 
выходя далеко за рамки традиционных представ-
лений о его онкогенной роли. Появляется всё боль-
ше данных о том, что ВПЧ может воздействовать 
на изменение вагинального микробиома, сниже-
ние овариального резерва, развитие трофобласта 
и рецептивность эндометрия, имплантацию и ран-
ние этапы эмбрионального развития, что приводит 
к выкидышу. Ключевые механизмы воздействия 
ВПЧ на женскую репродуктивную систему пред-
ставлены на рисунке 1. Эти эффекты формируют 
патофизиологическую основу нарушений фер-
тильности, не всегда связанных с цервикальной 
патологией [9–14].

Одним из важнейших механизмов является на-
рушение вагинального микробиома. Переход от 
нормального лактобациллярного доминирования к 
смешанным или анаэробным сообществам повы-
шает риск воспалительных изменений, активации 
иммунного ответа и оксидативного стресса. Иссле-
дования, выполненные в популяциях женщин, про-

ходивших лечение бесплодия, показывают более вы-
сокую частоту нарушений микробиома у пациенток 
с ВПЧ-положительным статусом, что может влиять 
на качество цервиковагинальной слизи и условия 
для транспортировки сперматозоидов [10]. Эти из-
менения создают менее благоприятную среду для 
оплодотворения и последующей имплантации.

Особое внимание уделяется потенциалу ВПЧ 
влиять на овариальный резерв. В нескольких ис-
следованиях выявлена ассоциация между ВПЧ-
инфекцией и снижением уровня антимюллерова 
гормона (АМГ), являющегося одним из ключевых 
маркеров овариальной функции. В мета-анализе, 
проведённом Fakor et al., показано, что женщи-
ны с ВПЧ статистически чаще имеют показате-
ли АМГ ниже возрастной нормы [9]. Поскольку 
гранулёзные клетки фолликулов чувствительны 
к оксидативному стрессу и иммунным сдвигам, 
предполагается, что хроническое воспаление, со-
провождающее ВПЧ-инфекцию, может приводить 
к снижению их функциональной активности и на-
рушению созревания ооцитов.

Не менее значимым является влияние вируса на 
процессы имплантации и раннего эмбрионального 

Рис. 1 Механизм влияния ВПЧ у женщин (воспроизведено из [40], расшифровка механизмов приведена в тексте)
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развития. Экспериментальные модели свидетель-
ствуют о том, что экспозиция трофобластических 
клеток к белкам или фрагментам ДНК ВПЧ сопро-
вождается повышением уровня апоптоза, нару-
шением клеточной миграции и снижением инва-
зивной способности [13]. Аналогичные изменения 
наблюдаются и в клинических наблюдениях: Zullo 
et al. показали, что у женщин, проходящих ЭКО, 
наличие ВПЧ связывается с более низкими темпа-
ми эмбрионального развития и меньшей частотой 
получения бластоцист высокого качества [13].

Влияние ВПЧ-инфекции на исходы беремен-
ности подтверждается данными крупных систе-
матических обзоров. В мета-анализе Niyibizi et al. 
выявлена связь между ВПЧ-инфекцией у матери 
и повышенным риском неблагоприятных акушер-
ских исходов, включая преждевременный разрыв 
плодных оболочек, задержку развития эмбриона и 
ранние потери [37]. Другие работы также показы-
вают увеличение риска преждевременных родов 
и преждевременного разрыва плодных оболочек у 
ВПЧ-положительных женщин [38, 39].

Обзор, выполненный Popescu et al. в 2022 г., 
подтвердил, что вирусная инфекция может быть 
маркером более высокого риска осложнений бе-
ременности, включая плацентарную дисфункцию 
и нарушения формирования трофобласта [39]. Эти 
результаты согласуются с экспериментальными 
данными о нарушении межклеточной адгезии и 
повышенной чувствительности трофобласта к ок-
сидативному стрессу в условиях ВПЧ-инфекции 
[13, 14].

Таким образом, ВПЧ-инфекция у женщин ока-
зывает влияние на несколько ключевых этапов ре-
продуктивного процесса: состояние микробиоты, 
фолликулогенез, созревание ооцита, взаимодей-
ствие эмбриона с эндометрием, а также ранние 
этапы формирования плаценты. Комплексность 
этого влияния объясняет, почему даже при отсут-
ствии выраженных цитологических изменений 
шейки матки наличие ВПЧ может ассоциировать-
ся с субфертильностью, повторными потерями бе-
ременности и снижением успешности программ 
ВРТ.

ВПЧ и фертильность мужчин

Современные представления о влиянии ВПЧ на 
мужскую репродуктивную функцию значительно 
расширились за последние годы. Если ранее основ-
ной акцент в изучении ВПЧ делался на его онко-
генных свойствах, то сейчас накоплено достаточно 
данных, свидетельствующих о том, что инфекция 
способна оказывать прямое и опосредованное воз-
действие на сперматогенез, параметры эякулята 
и раннее эмбриональное развитие. Исследования, 
выполненные в разных странах, демонстрируют 
высокую распространённость ВПЧ среди мужчин 

репродуктивного возраста, что делает его значи-
мым фактором субфертильности [15].

Наиболее показательные данные получены 
в крупных систематических обзорах. Мета-ана-
лиз, включивший более 35 стран, выявил, что со-
вокупная распространённость ВПЧ среди мужчин 
достигает 31% для ВПЧ любого типа и 21% для ти-
пов высокого риска [15]. При этом мужское носи-
тельство вируса часто протекает бессимптомно, 
что способствует его нераспознанной циркуляции 
и передаче половым партнёрам. Другие обзоры 
подтверждают сходные результаты, демонстрируя 
устойчивые показатели инфицированности и вы-
раженные изменения параметров спермы у ВПЧ-
положительных пациентов [16–18].

Результаты многочисленных исследований сви-
детельствуют о том, что ВПЧ способен инфициро-
вать различные компоненты семенной жидкости, 
включая сперматозоиды, соматические клетки 
и плазму эякулята [16]. Инфекция в сперме вы-
зывает воспаление, привлекая иммунные клетки 
и запуская выработку провоспалительных цито-
кинов, таких как ИЛ-1, ИЛ-6, фактор некроза опу-
холи-альфа (ФНО-α), интерферон-гамма, которые 
также могут увеличивать и окислительный стресс, 
а не только определять воспалительные реакции 
[17]. Особенно важным является взаимодействие 
вирусного белка L1 с экваториальной зоной голов-
ки сперматозоида, что облегчает проникновение 
вирусной ДНК внутрь клетки [31]. Это подтверж-
дается данными о выявлении вирусного генети-
ческого материала внутри сперматозоидов даже 
у мужчин без каких-либо клинических проявле-
ний ВПЧ-инфекции. 

Наиболее изученным функциональным нару-
шением является снижение подвижности сперма-
тозоидов. Ряд работ демонстрируют, что мужчи-
ны, инфицированные ВПЧ, имеют более низкие 
показатели подвижности, включая снижение кри-
волинейной и прямолинейной скорости, а также 
уменьшение амплитуды латеральных колебаний 
головки сперматозоида [17]. Нарушение морфоло-
гии также является типичным: отмечается увели-
чение количества сперматозоидов с аномальными 
формами головки и средней части, что существен-
но снижает их способность к оплодотворению [30].

Особое значение имеет повышение уровня 
фрагментации ДНК у ВПЧ-положительных муж-
чин. В систематическом обзоре, включившем 
50 исследований, показано, что ВПЧ выявляется 
в семенной жидкости у 20,9% бесплодных мужчин, 
тогда как среди общей популяции этот показа-
тель составляет 8,2%. Мужчины с ВПЧ имеют бо-
лее чем трёхкратное повышение риска бесплодия 
(ОШ 3,30; 95% ДИ 1,87–5,84) [17]. Эти результаты 
согласуются с данными других систематических 
обзоров, подтверждающих устойчивую ассоци-
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Молекулярные механизмы повреждения спер-
матозоидов при ВПЧ-инфекции многогранны. Ви-
русные онкобелки Е6 и Е7 подавляют активность 
p53 и белка ретинобластомы, что приводит к на-
рушению репарации ДНК и делает клетки более 
уязвимыми к повреждениям [17]. Существенный 
вклад вносит оксидативный стресс, сопровожда-
ющийся повышенной продукцией активных форм 
кислорода и нарушением митохондриального по-
тенциала. В сперматозоидах взаимодействие бел-
ков ВПЧ, таких как HPV-E2, с белками митохон-
дриальной мембраны приводит к высвобождению 
митохондриальных активных форм кислорода 
(АФК) и окислительному стрессу. Совместная экс-
прессия белков E1 и E2 еще больше усугубляет 
образование АФК, увеличивает маркеры повреж-
дения ДНК, такие как γH2AX, при этом снижая 
уровень глутатиона (GSH) и активность суперок-
сиддисмутазы 2 (SOD2). Кроме того, нарушение 
AQP8 вирусным белком L1 нарушает транспорт 
воды и перекиси водорода (H

2
O

2
) и процессы де-

токсикации, способствуя стрессу сперматозоидов 
и их функциональным нарушениям. Кроме того, 
выявлено влияние вирусного белка L1 на функцию 
аквапорина AQP8, что препятствует удалению 
перекиси водорода и усиливает оксидативное по-
вреждение сперматозоидов [18, 40]. В результате 
окислительного стресса происходит увеличение 
фрагментации ДНК, повышение уровня pH и ано-
мальная морфология сперматозоидов. Кроме того, 
он негативно влияет на гормональные и семенные 
параметры, включая снижение уровня тестостеро-

ацию между ВПЧ и повышенным уровнем фраг-
ментации ДНК сперматозоидов [36]. Изменения 
структуры и целостности генетического матери-
ала сперматозоидов при вирусной инфекции хо-
рошо демонстрируются с использованием метода 
определения фрагментации ДНК, что показано на 
рисунке 2.

на, уменьшение объема спермы, нарушение под-
вижности и жизнеспособности сперматозоидов, 
а также снижение общего количества сперматозо-
идов и их концентрации. 

Инфицированные сперматозоиды могут ин-
дуцировать формирование антиспермальных 
антител, которые нарушают их подвижность, спо-
собность проходить через цервикальную слизь 
и повышать риск антителозависимого цитотокси-
ческого повреждения ооцита и эмбриона. Сперма-
тозоиды, инфицированные ВПЧ, выступают в ка-
честве носителей антигенов ВПЧ, инициируя или 
усиливая гуморальный иммунный ответ у женщин, 
ранее не инфицированных ВПЧ, и у женщин, уже 
инфицированных ВПЧ, соответственно. Этот им-
мунный ответ может привести к опосредованному 
антителами уничтожению как инфицированных, 
так и неинфицированных ВПЧ сперматозоидов, 
что еще больше ухудшает фертильность. Взаимо-
действие между антиспермальными антителами 
и антителами к ВПЧ, а также их вклад в бесплодие 
остаются областью для дальнейших исследований.

Таким образом, ВПЧ-инфекция у мужчин фор-
мирует комплекс нарушений от ухудшения пара-
метров спермы до повреждения генетического 
материала и нарушения раннего эмбрионального 
развития (рис. 3). 

Совокупность данных систематических об-
зоров, клинических и экспериментальных работ 
указывает на необходимость более пристального 
внимания к ВПЧ в контексте обследования муж-
чин с бесплодием, особенно перед проведением 
программ вспомогательных репродуктивных тех-
нологий. 

ВПЧ и вспомогательные репродуктивные 
технологии

Значительное внимание обращает на себя 
влияние ВПЧ на результаты вспомогательных 
репродуктивных технологий. Несколько иссле-
дований показывают снижение качества эмбри-
онов, сформированных из сперматозоидов ВПЧ-
положительных мужчин, а также рост частоты 
ранних репродуктивных потерь [13, 29, 33]. Мета-
анализ Weinberg et al. выявил, что ВПЧ-инфекция 
у мужчин ассоциируется со снижением частоты 
наступления беременности при ЭКО и повышени-
ем риска прерывания беременности [29]. В работе 
Bai et al. выявление вирусной ДНК в среде пере-
носа эмбриона свидетельствовало о возможности 
заноса вирусного материала в эмбрион уже на 
ранних стадиях развития [34]. В других исследова-
ниях, выполненных на смешанных когортах, так-
же показано ухудшение результатов ВРТ у пар, где 
один или оба партнёра инфицированы ВПЧ [35].

Особенно чувствительной к ВПЧ оказывается 
программа ИКСИ. Показано, что использование 

Рис. 2. SCD-тест (фрагментация ДНК сперматозоидов) 
(воспроизведено из [35])
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инфицированных сперматозоидов сопровожда-
ется существенным увеличением частоты ранних 
выкидышей и снижением доли эмбрионов высоко-
го качества [13, 29, 33]. Многие работы подтверж-
дают, что вирусная ДНК может проникать в ооцит 
и нарушать процессы бластуляции, хэтчинга (про-
цесс освобождения эмбриона из защитной обо-
лочки для имплантации в стенку матки) и раннего 
эмбрионального развития [31, 34].

В нескольких исследованиях показано, что 
у женщин, инфицированных ВПЧ, вероятность 
получения эмбрионов высокого качества ниже, 
а темпы раннего дробления и формирования бла-
стоцисты отличаются замедлением по сравнению 
с контрольными группами. Работа Zullo et al. про-
демонстрировала, что наличие ВПЧ у женщин, 
проходящих программу ЭКО, ассоциировано с на-
рушениями кинетики эмбрионального развития, 
уменьшением числа бластоцист высокого каче-
ства и снижением показателей рождения живого 
ребёнка [13]. Сходные данные приводят Ardekani 
et al., указывая на более низкие показатели им-

плантации и более высокую частоту биохимичес
ких беременностей среди ВПЧ-положительных 
пациенток [14].

Существенную роль в рамках ВРТ играет ВПЧ-
инфекция у мужчин. Мета-анализ Weinberg et al. 
показал, что инфицирование сперматозоидов ВПЧ 
ассоциируется с ухудшением результатов ЭКО 
и снижением вероятности наступления клини-
ческой беременности [29]. В отдельных исследо-
ваниях наблюдается увеличение частоты ранних 
потерь беременности у пар, в которых мужчина 
является носителем ВПЧ. Это подтверждается ре-
зультатами клинических наблюдений, демонстри-
рующих, что при использовании сперматозоидов, 
содержащих вирусную ДНК, вероятность само-
произвольного прерывания беременности возрас-
тает в несколько раз [13, 29].

Особенно значимые результаты получены 
в исследованиях, оценивающих влияние ВПЧ на 
исходы программ ИКСИ. В отличие от ЭКО, при 
котором оплодотворение происходит in vitro, ме-
тод ИКСИ предполагает прямое введение сперма-

Рис. 3. Механизм влияния ВПЧ-инфекции на репродуктивную функцию у мужчин (воспроизведено из [40], 
расшифровка механизмов приведена в тексте)
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тозоида в цитоплазму ооцита. Это делает ИКСИ 
уязвимым к присутствию вирусного генетичес
кого материала в сперматозоиде. Ряд работ ука-
зывает на более высокую частоту ранних эмбрио-
нальных остановок, а также на увеличение риска 
выкидышей в циклах ИКСИ с использованием 
ВПЧ-положительных сперматозоидов [29, 33]. 
Tramontano et al. отмечают, что ВПЧ может сни-
жать эффективность ИКСИ за счет нарушения 
ранних этапов эмбриогенеза, что проявляется 
уменьшением числа формирующихся бластоцист 
и увеличением частоты их дегенерации [33].

Убедительные доказательства возможности 
переноса вирусного материала в эмбрион получе-
ны в работе Bai et al., где ДНК ВПЧ была выявлена 
в среде переноса эмбриона, что свидетельствует 
о воздействии вируса на ранние стадии развития 
и потенциальной вертикальной передаче [34]. На-
личие вирусного генетического материала в непо-
средственной близости к развивающемуся эмбри-
ону может оказывать влияние на процессы кле-
точного деления, формирование межклеточных 
контактов и способность трофобласта к инвазии 
эндометрия.

Комплексный анализ, выполненный Carullo 
et al., подтвердил, что ВПЧ-инфекция у мужчин 
и женщин одинаково негативно влияет на пока-
затели ВРТ, включая частоту наступления клини-
ческих беременностей и частоту ранних прерыва-
ний беременности, независимо от метода зачатия 
[35]. Авторы подчёркивают, что сочетанное инфи-
цирование супругов может иметь кумулятивный 
эффект и приводить к более выраженным нару-
шениям.

Таким образом, данные клинических, экспери-
ментальных и мета-аналитических исследований 
свидетельствуют о том, что ВПЧ является значи-
мым фактором снижения эффективности ВРТ. Ви-
рус влияет на развитие эмбрионов, процессы им-
плантации и исходы ранней беременности, и его 
присутствие в половых клетках может оказывать 
непосредственное воздействие на генетическую 
стабильность и функциональную активность пер-
вых клеточных стадий эмбриона. При этом от-
сутствие рутинного скрининга на ВПЧ перед про-
граммами ЭКО и ИКСИ представляет собой суще-
ственный пробел в современной репродуктивной 
медицине и требует дальнейшего изучения.

Патофизиологические механизмы влияния 
ВПЧ на фертильность

Совокупность клинических, молекулярных 
и экспериментальных данных позволяет рассма-
тривать вирус папилломы человека как агент, спо-
собный оказывать многоуровневое воздействие 
на репродуктивную систему мужчин и женщин. 
В отличие от классических вирусов, обладающих 

ограниченным тропизмом, ВПЧ способен взаимо-
действовать с клетками, задействованными в гаме-
тогенезе, имплантации и раннем эмбриональном 
развитии, что определяет сложность и полимор-
физм его влияния [13,14].

Одним из ключевых механизмов считается 
способность вирусных онкобелков Е6 и Е7 нару-
шать регуляцию клеточного цикла. Белок Е6 ин-
гибирует p53, тогда как Е7 связывается с белком 
ретинобластомы (pRB), что приводит к снижению 
контроля над репликацией ДНК, накоплению му-
таций и повышению вероятности апоптоза клеток, 
участвующих в созревании гамет и формировании 
эмбриональных структур [17]. Эти изменения осо-
бенно критичны для сперматозоидов, поскольку 
их способность к репарации ДНК минимальна, 
а для нормального оплодотворения требуется вы-
сокий уровень генетической стабильности.

Значимую роль играет оксидативный стресс, 
который рассматривается как универсальный па-
тогенетический механизм поражения мужских и 
женских половых клеток. Установлено, что клет-
ки, инфицированные ВПЧ, продуцируют повы-
шенное количество активных форм кислорода, 
что приводит к повреждению мембран, наруше-
нию митохондриального потенциала и повыше-
нию уровня фрагментации ДНК [18]. У мужчин 
этот процесс сопровождается снижением подвиж-
ности сперматозоидов, увеличением количества 
сперматозоидов с морфологическими нарушени-
ями и усилением раннего апоптоза [17]. Дополни-
тельные эксперименты демонстрируют, что вза-
имодействие вирусного белка L1 с аквапорином 
AQP8 нарушает транспорт водорода и перекиси 
водорода, тем самым усиливая оксидативное по-
вреждение клеток [18]. 

У женщин клетки трофобласта особенно уяз-
вимы к воздействию активных форм кислорода. 
В экспериментах in vitro показано, что экспозиция 
трофобластических клеток к ДНК ВПЧ приводит 
к значительному увеличению апоптоза, снижению 
клеточной инвазии и нарушению формирования 
межклеточных контактов [14], ранним потерям 
у ВПЧ-положительных женщин. Состояние дис-
баланса между окислителем и антиоксидантными 
элементами, воздействуя на женскую репродук-
тивную систему, вызывают некоторые осложне-
ния, включая привычное невынашивание бере-
менности, задержку внутриутробного развития, 
преждевременные роды и внематочную беремен-
ность [42].

Одним из наиболее обсуждаемых механизмов 
является возможность переноса вирусного гене-
тического материала в ооцит через сперматозо-
ид. Доказательства присутствия ВПЧ-ДНК вну-
три сперматозоидов были представлены Foresta 
et al., показавшими, что вирус способен проникать 
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в клетку, минуя оболочку сперматозоида, и сохра-
няться в ней [31]. Это приводит к переносу вирус-
ной ДНК в зиготу. Экспериментальные работы 
подтверждают, что присутствие генотипов ВПЧ-16 
и ВПЧ-18 в среде культивирования эмбрионов 
снижает частоту бластуляции, нарушает хэтчинг 
и увеличивает долю апоптотических клеток на ста-
дии бластоцисты [34].

Накопленные доказательства позволяют ут-
верждать, что патофизиологическое воздействие 
ВПЧ выходит за пределы локализованных эпите-
лиальных изменений. Оно включает нарушение 
клеточных сигналов, генетической стабильности, 
репарационных механизмов, митохондриальной 
функции, межклеточной адгезии и механизмов 
раннего эмбрионального развития. Совокупность 
этих процессов формирует клиническую картину, 
проявляющуюся снижением качества гамет, на-
рушением эмбриогенеза, снижением вероятности 
имплантации и увеличением частоты ранних ре-
продуктивных потерь.

Влияние вакцинации против ВПЧ инфекции 
на сохранение фертильности

 В настоящее время, оценивая эффективность 
вакцинации для профилактики ВПЧ-инфекции, 
было предложено в качестве стратегии улучшения 
фертильности проводить прививки против ВПЧ 
из-за способности иммунизации снижать зараже-
ние спермы [35, 37]. Для пар, у которых выявлены 
проблемы в зачатии, предлагается, например, сле-
дующий подход: для проверки наличия ДНК ВПЧ 
на поверхности сперматозоидов – анализ флуо-
ресцентной гибридизации in situ (FISH), для ис-
ключения субклинических поражений половых 
органов у женщин – кольпоскопическое исследо-
вание. Если результат отрицательный, пара может 
попытаться зачать ребенка естественным путем 
или с помощью вспомогательных репродуктивных 
технологий. Если результат положительный, реко-
мендуется консультация для обсуждения дальней-
ших действий в зависимости от возраста пары. Для 
пар старшего возраста, когда отсрочка лечения 
бесплодия невозможна, целесообразно использо-
вать ВРТ, особенно после обработки спермы гепа-
риназой III или гиалуронидазой. Для молодых пар 
рекомендуется провести вакцинацию, шестиме-
сячное наблюдение с помощью анализа ДНК ВПЧ 
и оценки вирусной элиминации. Если результаты 
теста у пары отрицательные, они могут вернуться 
к естественному оплодотворению или ВРТ после 
этого теста. С другой стороны, если положитель-
ный результат сохраняется, целесообразно повто-
рить шестимесячное наблюдение или прибегнуть 
к той же стратегии, что и у пар старшего возраста 
[37, 43, 44].

Заключение

Анализ накопленных данных позволяет ут-
верждать, что ВПЧ является значимым фактором, 
влияющим на репродуктивное здоровье мужчин 
и женщин. В отличие от традиционного представ-
ления о ВПЧ как о патогене, ассоциированном 
главным образом с неоплазиями шейки матки, 
аногенитальной и орофаренгиальной областей, 
современные исследования убедительно демон-
стрируют его роль в нарушении фертильности, что 
подтверждается клиническими наблюдениями, 
экспериментальными моделями и крупными мета-
анализами [9–14,15–18, 29–36].

ВПЧ способен воздействовать на ключевые 
компоненты женской репродуктивной системы, 
включая вагинальный микробиом, гранулёзные 
клетки и клетки трофобласта. Изменения микро-
биоты, вызванные ВПЧ, могут нарушать транс-
порт сперматозоидов и снижать вероятность 
успешного оплодотворения [10]. Снижение ова-
риального резерва, выявленное в ряде исследова-
ний, отражает влияние хронического воспаления 
и оксидативного стресса на функциональную ак-
тивность гранулёзных клеток [9]. Влияние ВПЧ на 
ранние этапы эмбриогенеза подтверждается как 
клиническими данными, так и экспериментальны-
ми исследованиями, показывающими повышение 
уровня апоптоза и нарушение клеточной инвазии 
трофобласта [13, 14]. Эти механизмы согласуются 
с данными о повышенном риске неблагоприятных 
исходов беременности, включая преждевремен-
ный разрыв плодных оболочек и преждевремен-
ные роды [37–39].

У мужчин патогенетические эффекты ВПЧ 
также хорошо документированы. Большие мета-
анализы показывают устойчивую связь между 
ВПЧ-инфекцией и ухудшением параметров спер-
мы, включая подвижность, морфологию и индекс 
фрагментации ДНК [17]. Способность вируса 
проникать внутрь сперматозоида, продемонстри-
рованная Foresta et al., а также индукция оксида-
тивного стресса и активация апоптоза [17, 18, 31] 
создают условия для нарушения генетической 
стабильности сперматозоидов и снижения их 
оплодотворяющей способности. Эти механизмы 
согласуются с клиническими наблюдениями, по-
казывающими, что мужчины, инфицированные 
ВПЧ, имеют значительно более высокий риск суб-
фертильности [15–18].

Влияние ВПЧ на эффективность вспомогатель-
ных репродуктивных технологий является одним 
из наиболее значимых аспектов обсуждаемой 
проблемы. Клинические и экспериментальные ис-
следования свидетельствуют о снижении частоты 
получения эмбрионов высокого качества, увели-
чении риска остановки развития эмбриона и по-
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вышении частоты ранних потерь беременности 
у ВПЧ-положительных пациентов [13, 14, 29, 33]. 
Обнаружение вирусной ДНК в среде переноса 
эмбрионов подтверждает возможность переноса 
вирусного материала на ранних стадиях развития 
и потенциальную вертикальную передачу [34]. 
В смешанных когортах, включающих пары с муж-
ским и женским инфицированием, отмечается 
ухудшение показателей ВРТ независимо от метода 
зачатия, что подчёркивает универсальность воз-
действия ВПЧ [35].

Несмотря на достаточное количество данных, 
проблема остается недооценённой в клиниче-
ской практике. Во многих странах скрининг муж-
чин и женщин на ВПЧ перед программами ЭКО 
и ИКСИ не включён в обязательные диагности-
ческие алгоритмы, что создаёт риск недооценки 
патогенного влияния вируса на эмбриональное 
развитие. Отсутствие стандартизированных про-
токолов выявления ВПЧ в сперме и отсутствие 
единых критериев клинической интерпретации 
ПЦР-результатов также затрудняет внедрение 
результатов исследований в практику. ВПЧ редко 
рассматривается как возможный фактор идиопа-
тического бесплодия, хотя данные мета-анализов 
свидетельствуют о необходимости пересмотра 
данной позиции [17, 36].

Неопределённость сохраняется и в отношении 
значимости вирусной нагрузки, роли ко-инфекций 
и возможных различий между генотипами ВПЧ. 
Не до конца изучен потенциал вакцинации в улуч-
шении репродуктивных исходов. Имеются данные 
о том, что иммунизация может ускорять клиренс 
вируса и снижать его влияние на половые клетки, 
однако необходимы длительные проспективные 
исследования для подтверждения этого эффекта 
на популяционном уровне.

В совокупности представленные исследования 
демонстрируют, что ВПЧ следует рассматривать 
как многофакторный агент, оказывающий вли-
яние на несколько критических этапов репро-
дуктивного процесса — от созревания гамет до 
имплантации и формирования ранней плаценты. 
Эти данные подчёркивают необходимость пере-
смотра существующих диагностических подходов 
и укрепления междисциплинарного взаимодей-
ствия между специалистами по репродуктивной 
медицине, инфекционным болезням и обществен-
ному здравоохранению, а также дают дополни-
тельные аргументы в пользу широкого внедрения 
гендерно независимой вакцинопрофилактики 
ВПЧ-инфекции.
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