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Список сокращений

ГСПГ – глобулин, связывающий половые гормоны

ИФДЭ5 – ингибиторы фосфодиэстеразы5

ПЖ – предстательная железа

РПЖ – рак предстательной железы

СНМП – симптомы со стороны нижних мочевых путей

ТЗТ – тестостеронзаместительная терапия

ЭД – эректильная дисфункция

AUA – American Urologist Association (Американская урологическая ассоциация)

EAA – European Academy of Andrology (Европейская академия андрологии)

EAU –   European Association of Urology (Европейская ассоциация урологов)

IPSS – International Prostate Symptom Score (Международная система суммарной 

оценки заболеваний предстательной железы)

ISSAM – International Society for the Study of the Aging Male (Международное об

щество по изучению старения мужчин)
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Определение и распространенность 
гипогонадизма

Гипогонадизм у мужчин – это клинический и биохимический синдром, связан
ный с низким уровнем тестостерона, а также нечувствительностью рецепторного ап
парата к андрогенам, который может оказывать негативное воздействие на множество 
органов и систем, ухудшая качество жизни и жизненный прогноз.

Встречаемость данного состояния зависит от возраста и сопутствующих пато
логических состояний. Начиная с 30летнего возраста у мужчин отмечается ежегод
ное снижение уровня циркулирующего тестостерона на 0,4‒2,0 %. У мужчин среднего 
возраста без сопутствующих заболеваний распространенность гипогонадизма со
ставляет около 6 %.

При наличии сопутствующих патологических состояний частота гипогона
дизма у мужчин многократно возрастает. Так, распространенность гипогонадизма при 
ожирении и некомпенсированном сахарном диабете может превышать 50 %, при 
эректильной дисфункции – 30–35 %, при хроническом длительнотекущем бактери
альном простатите – 58,9%. 
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Краткие данные о метаболизме 
и эффектах тестостерона

Секреция тестостерона происходит в яичках, 10–20 % интерстициальной части 
которых составляют клетки Лейдига, путем последовательных ферментативных реак
ций синтезирующие этот важный мужской половой гормон. Тестикулы взрослого 
мужчины продуцируют от 5 до 12 мг / сут тестостерона. Надпочечниковые андрогены 
в периферичес ких тканях способны превращаться в тестостерон, но их вклад в общий 
андрогеновый пул взрослого мужчины незначителен – всего 3–5 %.

Передняя доля гипофиза контролирует импульсную секрецию гонадотропи
нов. Лютеинизирующий гормон регулирует продукцию и секрецию тестостерона 
в клетках Лейдига, а фолликулостимулирующий гормон индуцирует процессы спер
матогенеза.

Поскольку выработка лютеинизирующего гормона носит импульсный харак тер 
с пиком в утренние часы, изменению концентрации тестостеро на также свойственен 
циркад ный ритм с повышением утром (7.00–11.00 ч) и понижением в вечерние часы 
(20.00–22.00).

На долю биологически доступного (или биологически активного) тестостерона 
приходится около 43 % данного гормона (1–3 % составляет свободный тестостерон, 
40 % – тестостерон, связанный с альбумином).

Основная доля главного андрогена (около 57 %), поступающего в кровь, связы
вается со специ фическим транспортным белком – глобулином, связывающим поло
вые гормоны (ГСПГ). Андрогены, глюкокортикоиды, состояния, связанные с потерей 
белка, гипотиреоз и ожирение способствуют понижению концентрации данного про
теина в плазме крови, а эстрогены, гипертиреоз и цирроз печени – повышению. Из
вестно, что, начиная с 35 лет, плазменная концентрация ГСПГ увеличивается и про
должает расти до конца жизни. При этом после 70 лет уровень общего тестостерона 
стабилизируется, но в связи с повышением уровня ГСПГ отмечается прогрессивное 
снижение уровня свободного тестостерона.

Если концентрация ГСПГ уменьшается, соотношение свободного тестостерона 
к свободному эстрадиолу увеличивается; при этом имеет место абсолютное повыше
ние концентраций обоих гормонов. Если концентрация данного глобулина увеличи
вается, указанное соотношение уменьшается. Таким образом, результатом увеличения 
содержания ГСПГ является усиление эффектов эстрогенов.

Продолжительность циркуляции половых гор монов в крови невелика и носит 
двухфазный ха рактер. Период их полувыведения на 1м этапе составляет 5–20 мин, 
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а за тем увеличивается до 2,5–3,0 ч. Концентрация половых гормонов в крови значи
тельно снижается за счет поглощения тканями, где происходит их интенсив ный мета
болизм. Боль шая их доля диффундирует из крови в жировую ткань, которая служит 
своего рода депо для половых гормонов.

Метаболическим пре вращениям подвергает ся как свободный, так и связанный 
с альбумином (но не с ГСПГ) тестостерон. Около 50 % продуцируемого главного муж
ского гормона выводятся из организма с мочой в виде метаболитов.

Метаболизм тестостерона во многом зависит от функции печени, поскольку ос
новные метаболические превраще ния происходят в гепатоцитах. При нарушении 
функции печени ан дрогенные препараты, производные тестостерона, не подвергают
ся полному превращению в неактивные соединения, а преобразуются в эстрогены. 
Поскольку эндогенный тестостерон также подвергается превращению в эстрогены, 
при любых состояниях, сопровождающих ся функциональной печеночной недоста
точностью, возможно развитие гинекомастии.

В большинстве андрогенчувствительных тканей тестостерон под действием 
5αредуктазы превращается в восстановленную форму – дигидротестостерон, кото
рый является наиболее активным андрогеном и обеспечивает биологическую актив
ность тестостеро на. Также за счет ферментов ароматаз тестостерон может трансфор
мироваться в эстрогены (в жировой ткани, в печени и т. д.).

Можно выделить следующие основные эффекты тестостерона:
1) андрогенные: рост и развитие половых органов, проявление вторичных по

ловых признаков (рост волос на лице, туловище, конечностях, а также обра
зование залысин и лысины), либидо, эректильная функция;

2) анаболические: поддержание мышечной массы, стимуляция синтеза органо
специфических белков в почках, печени, сальных и потовых железах, под
держание плотности костной ткани;

3) антигонадотропный: подавление секреции гонадотропинов;
4) репродуктивный: поддержание сперматогенеза;
5) психофизиологический: либидо, стереотип «мужского» полового поведения 

(агрессивное, воинственное поведение), настроение, психостимулирующий 
эффект;

6) гемопоэтический: стимуляция выработки эритропоэтина в почках, стимуля
ция эритропоэза в красном костном мозге.
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Классификация гипогонадизма

Виды дефицита тестостерона дифференцируются в зависимости от уровня на
рушения синтеза данного андрогена или его регуляции в гипоталамогипофизарно 
гонадной оси.

1. При непосредственном поражении яичек принято говорить о первичной 
форме гипогонадизма, которую считают самой часто встречаемой. Примечательно, 
что у пациентов с таким нарушением почти в 1 / 3 случаев наблюдается бесплодие. Ти
пичным для первичного гипогонадизма является гипергонадотропное состояние, ко
торое проявляется повышенными уровнями лютеинизирующего и фолликулостиму
лирующего гормонов.

Две наиболее частые причины данной формы дефицита тестостерона представ
лены синдромом Клайнфельтера (кариотип 47 XXY) и герминативными новообразо
ваниями яичек. Последние повышают риск гипогонадизма почти у 25 % пациентов, 
подвергавшихся тому или иному виду лечения тестикулярных онкологических пора
жений.

Возможны и другие причины первичного гипогонадизма:
 – неопущение (эктопия) яичек;
 – орхит;
 – приобретенная анорхия;
 – вторичная тестикулярная дисфункция;
 – идиопатическая тестикулярная атрофия / дисгенезия яичек;
 – врожденная анорхия;
 – псведогермафродитизм;
 – дисгенезия гонад;
 – мужской синдром 46 ХХ;
 – синдром Нунан;
 – инактивация мутаций рецептора лютеинизирующего гормона, гипоплазия 
клеток Лейдига.

2. При нарушении регуляции выработки тестостерона на гипоталамогипофи
зарном уровне констатируют вторичный гипогонадизм. Нередко он сочетается с муж
ским бесплодием, отличительная особенность которого состоит в том, что оно обра
тимо в случае коррекции причин дефицита тестостерона. Наиболее часто вторичный 
гипогонадизм ассоциирован с гиперпролактинемией (при пролактиноме, медика
ментозной форме патологии, гипотиреозе и хронической болезни почек), изоли
рованным гипогонадизмом и синдромом Кальмана, проявляющимся врожденным 
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 отсутствием обоняния на фоне гипогонадотропного состояния. Также причинами 
вторичного гипогонадизма могут быть:

 – вторичная недостаточность гонадотропинрилизинггормона;
 – гипопитуитаризм;
 – гемохроматоз, талассемия;
 – синдром Прадера–Вилли;
 – врожденная надпочечниковая гипоплазия с гипогонадотропным гипогона
дизмом;

 – синдром Паскуалини (синдром фертильного евнуха).
3. Гипогонадизм, ассоциированный со смешанным нарушением на уровне те

стикул и гипоталамогипофизарного звена регуляции выработки тестостерона, име
нуют возрастным.

4. Гипогонадизм, ассоциированный с резистентностью к андрогенам, возникает 
на уровне органовмишеней для мужских половых гормонов. Такая форма гипогона
дизма может встречаться на фоне полной или частичной резистентности к андроге
нам, синдрома Рейфенштейна, бульбоспинальной мышечной атрофии (болезни Кен
неди) или дефицита 5αредуктазы.

5. Гипогонадизм, обусловленный нарушением отрицательной обратной связи 
гонады–гипофиз–гипоталамус. Такая форма гипогонадизма характерна для мужчин с 
ожирением и метаболическим синдромом.



11

Те
ст

ос
те

ро
нз

ам
ес

ти
те

ль
на

я 
те

ра
пи

я 
в 

ур
ол

ог
ич

ес
ко

й 
пр

ак
ти

ке
. М

еж
ди

сц
ип

ли
на

рн
ы

й 
по

дх
од

Диагностика гипогонадизма

В настоящее время существует несколько различных позиций в отношении ди
агностики дефицита тестостерона. Согласно рекомендациям Международного обще
ства по изучению старения мужчин (International Society for the Study of the Aging Male, 
ISSAM) гипогонадизм констатируют при сочетании симптомов недостаточности те
стостерона и лабораторно диагностированного снижения его уровня.

Клинические проявления гипогонадного состояния подразделяют на несексу
альные и сексуальные (табл. 1).

Таблица 1. Симптомы, ассоциированные с гипогонадизмом

Физические симптомы 
гипогонадизма

Когнитивные симпто
мы гипогонадизма

Сексуальные  
симптомы  

гипогонадизма

Анемия, слабость, понижен-
ная выносливость, понижен-
ная производительность 
труда, пониженная физиче-
ская работоспособность, 
выпадение волос на теле, 
усталость, снижение  
темпов роста бороды,  
уменьшение мышечной 
массы, ожирение

Когнитивная дисфункция, 
пониженная мотивация, 
плохая концентрация 
внимания, плохая память, 
раздражительность

Снижение полового 
влечения (либидо), 
эректильная 
дисфункция (ЭД), 
снижение частоты 
утренних эрекций

Принципиально важной для определения тактики лечения является дифферен
циация врожденных и приобретенных форм гипогонадизма, требующих либо пожиз
ненной ТЗТ, либо временной гормональной терапии. Потенциально обратимые фор
мы дефицита тестостерона чаще всего обнаруживаются в сосуществовании 
с нарушениями обмена веществ, такими как ожирение, сахарный диабет 2го типа, вос
палительные заболевания (например, хроническая обструктивная болезнь легких, хро
нические воспалительные заболевания кишечника) и анемия, а также с психологиче
скими проблемами, такими как депрессия.

Скрининговое тестирование с применением специализированных опросников 
показало себя не слишком эффективным ввиду их достаточной чувствительности, но 
низкой специфичности. Так, чувствительность опросника по дефициту андро генов 
и старению мужчин (ADAM), шкалы симптомов старения мужчины (AMS) и анкеты 
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Массачусетского исследования старения мужчин (MMAS) у пациентов с биохимиче
ским дефицитом тестостерона составила 97, 83 и 60 % соответственно, а специфич
ность – лишь 30, 39 и 59 %. Вместе с тем подобная эффективность все же позволяет 
использовать их опционально для оценки выраженности симптомов гипогонадизма 
до начала терапии и динамики клинических проявлений на фоне лечения.

Согласно рекомендациям ISSAM непосредственное исследование пациентов 
должно включать оценку степени и характера оволосения тела мужчины, наличия 
черного акантоза кожи, связанного с резистентностью к инсулину, присутствия и сте
пени увеличения молочной железы, оценку размеров и консистенции яичек, отклоне
ний в складчатости и пигментации мошонки и ее размеров, оценку внешнего вида 
полового члена и наличия пальпируемых подкожных бляшек. Предстательную железу 
(ПЖ) рекомендовано исследовать у пожилых пациентов при пальцевом ректальном  
осмотре с оценкой ее размеров, консистенции, симметрии и наличия узлов или уплот
нений. Следует понимать, что ПЖ может быть увеличена у мужчин старших возраст
ных групп, несмотря на низкий уровень тестостерона в плазме крови. Масса тела, рост, 
индекс массы тела и окружность талии также должны быть измерены, поскольку при
знаки, потенциально указывающие на дефицит тестостерона у мужчин, включают 
уменьшение роста, мышечной массы и силы, а также увеличение объема жировой тка
ни, что проявляется увеличением индекса массы тела и висцеральным ожирением.

Пациентам с подозрением на гипогонадное состояние показано лабораторное 
исследование крови на определение общего и свободного тестостерона методом тан
демной массспектрометрии. Следует учитывать, что уровень тестостерона в сыворот
ке крови может временно снижаться изза острых заболеваний, и в случае наличия 
таковых необходимо повторное измерение плазменной концентрации тестостерона 
после их разрешения.

В рекомендациях ISSAM за нижнюю границу плазменной концентрации общего 
тестостерона принято значение 12,1 нмоль / л, однако указывается на то, что изза ин
дивидуальных различий в чувствительности тканей к данному гормону у некоторых 
мужчин могут проявляться симптомы гипогонадизма при концентрации общего те
стостерона выше этого порога. И в этих редких случаях отмечается эффективность 
ТЗТ. Решение о проведении ТЗТ должно быть однозначно принято при уровне общего 
тестостерона <12 нмоль / л в сочетании с симптомами гипогонадизма.

Нормальный уровень свободного тестостерона в рекомендациях ISSAM не указыва
ется. Вместе с тем в ряде руководств данной ассоциации в качестве возможного нижнего 
предела называется значение 225 пмоль / л (или 65 пг / мл), которое опять же рекомендова
но считать значимым только при наличии упомянутых выше симптомов гипогонадизма.

Забор образцов крови для определения уровня общего тестостерона предпоч
тителен в утренние часы, с 7:00 до 11:00. Определение свободного и биодоступного 
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тестостерона рекомендовано в тех случаях, когда наблюдается несоответствие между 
концентрацией общего тестостерона и клинической картиной. Для расчета указан
ных показателей необходимо измерение плазменной концентрации ГСПГ.

Согласно актуальным рекомендациям Европейской ассоциации урологов (Euro
pean Association of Urology, EAU) наиболее распространенными симптомами гипого
надизма являются снижение сексуального влечения и сексуальной активности, ЭД, 
физическая слабость и нестабильность настроения. Подчеркивается, что симптомы 
дефицита тестостерона варьируют в зависимости от возраста начала, продолжитель
ности и выраженности недостаточности основного андрогена.

В качестве нижних пороговых значений уровней общего и свободного тесто
стерона EAU предложены значения 12,1 и 243 пмоль / л соответственно. При этом от
мечается, что симптомы гипогонадизма возможны и у мужчин с нормальным уровнем 
тестостерона, и их причины могут быть не связаны с дефицитом андрогенов.

По данным клинических рекомендаций EAU, у мужчин в возрасте 40–79 лет са
мым сильным предиктором гипогонадизма являются 3 сексуальных симптома (уреже
ние мыслей сексуального характера, ослабление утренней эрекции и ЭД) в сочетании 
с уровнем общего тестостерона <8 нмоль / л либо при уровне общего тестостерона 
8–11 нмоль / л и концентрации свободной его фракции <220 пмоль / л.

Для лабораторной оценки гипогонадизма достаточно 2 утренних (7.00–11.00) 
образцов крови, взятых натощак. Если разница между результатами этих 2 измерений 
составляет >20 %, необходимо провести 3е исследование. При несоответствии между 
уровнем общего тестостерона и симптомами гипогонадизма следует определить уро
вень свободной фракции данного андрогена, который рассчитывается с помощью 
измерения концентрации ГСПГ.

Для дифференциации первичного и вторичного гипогонадизма рекомендова
но определять содержание лютеинизирующего и фолликулостимулирующего гормо
нов в крови утром натощак.

Специалисты EAU не рекомендуют применять специализированные опросники 
для диагностики гипогонадизма и оценки эффективности его лечения. Вместе 
с тем измерение индекса массы тела, окружности талии, оценка оволосения на теле, 
гинекомастии, размеров яичек, осмотр и пальпация полового члена, как и пальцевое 
ректальное исследование ПЖ, являются обязательными при непосредственном осмо
тре пациента с подозрением на дефицит тестостерона.

Согласно рекомендациям Европейской академии андрологии (European Aca
demy of Andrology, EAA) ТЗТ рекомендована мужчинам старше 65 лет, у которых име
ются симптомы или диагностированы состояния, свидетельствующие о недостаточ
ности тестостерона (такие, как низкое либидо или необъяснимая анемия), в сочетании 
с перманентным и однозначно низким уровнем указанного гормона. Низкое либидо, 
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ЭД и менее специфические симптомы (такие, как усталость, раздражительность, пода
вленное настроение, плохая концентрация внимания, пониженная производитель
ность труда и нарушение сна), по мнению специалистов EAA, нередко связаны с низ
кими концентрациями основного андрогена. В европейском исследовании старения 
мужчин только сексуальные симптомы (плохая утренняя эрекция, снижение либидо 
и ЭД) имели синдромальную связь с плазменной концентрацией общего тестостерона 
<320 нг / дл (11 нмоль / л) и свободной его фракции <64 пг / мл (220 пмоль / л).

Как уже упоминалось выше, концентрации основного мужского гормона свой
ственны значительные суточные колебания. Так, она может понижаться при приеме 
пищи или глюкозы. В связи с этим согласно рекомендациям EAA измерение содержа
ния общего тестостерона следует проводить в 2 отдельных дня, утром натощак. 
Для определения концентрации данного гормона рекомендованы высокоточные ме
тоды, которые конкретно не обозначаются.

Согласно рекомендациям Американской ассоциации урологов (American Urologist 
Association, AUA) низким следует считать уровень общего тестостерона <300 нг / дл. 
Диагностика лабораторного тестостеронового дефицита должна основываться на ре
зультатах не менее чем 2 раздельных измерений концентрации данного гормона 
в крови, взятой утром натощак. Клинический диагноз гипогонадизма ставится только 
в том случае, если пациенты имеют низкий уровень тестостерона в сочетании со специ
фическими симптомами гипогонадизма.

Согласно рекомендациям AUA клиницистам следует проводить гормональное 
тестирование у пациентов с необъяснимой анемией в анамнезе, потерей плотности 
костей, сахарным диабетом, после перенесенной химиотерапии, воздействия ионизи
рующего излучения, при наличии инфекции, вызванной вирусом иммунодефицита 
человека, мужского бесплодия, гипофизарной дисфункции и на фоне длительного 
применением кортикостероидов даже при отсутствии симптомов, связанных с дефи
цитом тестостерона. Использование опросников при подозрении на гипогонадизм 
AUA не рекомендуется.

Согласно рекомендациям AUA у пациентов с низким уровнем общего тестосте
рона следует обязательно определять содержание лютеинизирующего гормона в сы
воротке крови. Плазменную концентрацию пролактина необходимо определять у па
циентов с лабораторным дефицитом основного андрогена при сочетании с низким 
или пограничным уровнем лютеинизирующего гормона. Содержание эстрадиола 
в плазме крови следует определять у пациентов с гипогонадизмом, у которых имеется 
гинекомастия. Мужчинам с дефицитом тестостерона, имеющим репродуктивные пла
ны, необходимо исследовать спермограмму. Уровень простатспецифического антиге
на следует обязательно измерять у пациентов старше 40 лет до начала ТЗТ, чтобы ис
ключить диагноз рака предстательной железы (РПЖ).
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Данные сравнения рекомендаций по диагностике гипогонадизма ISSAM, EAU, 
EAA и AUA приведены в табл. 2.

Таблица 2. Сравнение диагностических критериев гипогонадизма ISSAM, EAU, EAA 
и AUA

Клинические 
рекомендации 
профессиональ
ного сообщества

Нижняя гра
ница уров
ня общего 

 тестостерона

Нижняя гра
ница уровня 
свободного 

тестостерона

Число 
 необходимых 

гормональных 
измерений

Рекомендо
ванность  

опросников

ISSAM 12,1 
нмоль / л 225 пмоль / л  – Да

EAU 12,1 
нмоль / л 243 пмоль / л 2 Нет

EAA 320 нг / дл 220 пмоль / л 2 Нет

AUA 300 нг / дл  – 2 Нет

В рутинной урологической практике гипогонадизм часто остается недиагно
стированным и не корригируется. Отсутствие компенсации дефицита тестостерона 
снижает эффективность стандартной терапии многих урологических заболеваний. 
Поэтому эксперты ЕAU рекомендуют определение общего тестостерона и по показа
ниям свободного тестостерона в качестве базисного обследования пациентов с эрек
тильной дисфункцией. В случае выявления дефицита тестостерона у пациентов 
с эректильной дисфункцией следует проводить его коррекцию.
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Лечение гипогонадизма

Лечение недостаточности тестостерона проводится только при наличии сим
птомов дефицита данного гормона.

Целью лечения является облегчение симптомов гипогонадизма путем восста
новления сывороточных уровней тестостерона до нормальных физиологических 
значений. 

Основные показания для проведения ТЗТ:
 – задержка полового развития (врожденные формы, например синдром Каль
мана);

 – синдром Клайнфельтера;
 – сексуальные расстройства, ассоциированные с дефицитом тестостерона, 
при отсутствии эффекта от ингибиторов фосфодиэстеразы5 (ИФДЭ5);

 – низкая плотность костной ткани, ассоциированная с низким плазменным 
уровнем тестостерона;

 – множественные признаки гипогонадизма у взрослых мужчин, которые бе з
успешно лечились от ожирения и коморбидных состояний;

 – гипопитуитаризм.
Противопоказания для ТЗТ:

 – местнораспространенный или метастатический РПЖ;
 – рак грудной железы у мужчин;
 – активное желание мужчины иметь детей (Men with an active desire to have 
child ren);

 – гематокрит >54 %;
 – тяжелая сердечная недостаточность (IV функциональный класс по классифи
кации НьюЙоркской кардиологической ассоциации).

Эффекты ТЗТ в терапевтической практике 
Существует множество доказательств положительного влияния ТЗТ на восста

новление минеральной плотности костей, нормализацию индекса массы тела и ли
пидного профиля уже через 3 мес лечения.) У пациентов с дефицитом тестостерона 
и сахарным диабетом 2го типа добавление ТЗТ к сахароснижающей терапии более 
эффективно нормализует гликированный гемоглобин (HbA1c), чем стандартная тера
пия диабета без коррекции гипогонадизма. Непрерывная ТЗТ пациентов с метаболи
ческим синдромом и гипогонадизмом в течение 52 нед приводит к разрешению мета
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болического синдрома у 81,3 % пациентов и предотвращает развитие сахарного 
диабета 2го типа у 62,1 %. Одновременно с назначением ТЗТ пациентам с избыточ
ной массой тела следует провести обязательную коррекцию образа жизни, так 
как в случае монотерапии тестостероном эффективность их лечения может быть низ
кой. Лечение гипогонадизма достоверно уменьшает частоту сердечнососудистой 
смертности за счет как нормализации липидного профиля, так и уменьшения вероят
ности фибрилляции предсердий. Кроме того, ТЗТ может быть эффективна у пожилых 
пациентов с необъяснимыми типами анемии.

У пациентов с хронической болезнью почек нередко имеется дефицит тесто
стерона, однако в настоящее время недостаточно данных по безопасности ТЗТ при 
почечной недостаточности.

Показано, что ТЗТ значительно редуцирует симптомы депрессии и положитель
но влияет на настроение гипогонадных пациентов. В то же время она не оказывает 
достоверного воздействия на когнитивную функцию и способность к запоминанию 
информации.

Эффекты ТЗТ в практике уролога
К настоящему времени накоплены убедительные данные об отягощающем вли

янии гипогонадизма на течение урологических заболеваний. Поэтому диагностика 
гипогонадизма и его коррекция с применением ТЗТ постепенно входят в рутинную 
практику уролога.

Назначение тестостерона позволяет эффективно бороться с сексуальными на
рушениями у больных гипогонадизмом, ведь до 36 % пациентов с половыми рас
стройствами гипогонадны. Наиболее значимые эффекты ТЗТ оказывает у пациентов 
с выраженным дефицитом основного андрогена (при концентрации общего тесто
стерона <8 нмоль / л). Тестостерон может существенно увеличить эффективность 
ИФДЭ5 у пациентов с ЭД на фоне гипогонадизма. Одновременное назначение тада
лафила с трансдермальным гелем тестостерона у пациентов с гипогонадизмом, не от
вечающих на терапию ИФДЭ5, приводит к достоверному улучшению эректильной 
функции, оцениваемой по домену IIEF. Аналогичные результаты у мужчин с гипогона
дизмом получены при сочетанном применении трансдермального геля тестостерона 
и силденафила. Именно в связи с этим последние рекомендации EAU настоятельно 
указывают на необходимость устранения обратимых факторов риска ЭД (к которым 
относится гипогонадизм) одновременно с назначением основной терапии в виде 
препаратов 1й линии – ИФДЭ5.

В последнее время также появились свидетельства о том, что терапия ИФДЭ5 сама 
по себе может способствовать увеличению плазменной концентрации тесто стерона.
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Опубликованные в последние годы несколько метаанализов и систематиче
ских обзоров показали, что ТЗТ у мужчин с гипогонадизмом не ухудшает течения 
СНМП, более того, у ряда пациентов (в частности, с сопутствующим метаболиче
ским синдромом, являющимся одним из факторов риска и отягощающим течение 
СНМП) отмечается улучшение по шкале симптоматики со стороны нижних моче
вых путей. Ретроспективное сравнение проявлений СНМП у гипогонадных муж
чин, получавших непрерывную ТЗТ в течение более 10 лет и прерывавших тера
пию тестостероном, показало, что в период прерывания ТЗТ и падения уровня 
тестостерона до гипогонадных значений происходило ухудшение функции ниж
них мочевых путей. несмотря на продолжение стандартной терапии по поводу 
СНМП. Это выражалось в достоверном увеличении баллов по Международной 
шкале простатических симптомов (IPSS), толщины детрузора и остаточной мочи. 
Возобновление ТЗТ сопровождалось улучшением этих показателей. Все эти дан
ные способствовали исключению СНМП из списка противопоказаний к назначе
нию ТЗТ в рекомендациях EAU. 

Опыт тестостеронзаместительной терапии в урологической практике постоян
но расширяется. Появляются новые публикации, указывающие на важность коррек
ции гипогонадизма в различных клинических ситуациях – при хроническом длитель
но текущем бактериальном простатите, подготовке пациентов к трансуретральной 
резекции ПЖ, после лучевой терапии РПЖ. Однако требуются дальнейшие клиниче
ские исследования для внедрения этого опыта в повседневную практику уролога.
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Лекарственные формы тестостерона, 
доступные в Российской Федерации

Тестостерона ундеканоат для глубоких внутримышечных инъекций 
(1 ампула 1000 мг содержит 4 мл 25 % раствора) является пролонгированной лекарст
венной формой. На отечественном рынке доступен только в виде оригинального пре
парата небидо (Bayer Schering Pharma, Германия). Первая инъекция препарата действу
ет до 6 нед, в то время как последующие – до 3 мес. После повторных внутримышечных 
инъекций 1000 мг тестостерона ундеканоата при интервале между инъекциями 10 нед 
равновесная концентрация достигается между 3й и 5й инъекциями. Максимальная 
и минимальная средние концентрации тестостерона в равновесном состоянии со
ставляют около 42 и 17 нмоль / л соответственно.. Таким образом, при длительном на
значении указанная форма тестостерона вводится в среднем 4 раза в год, что удобно 
для пациента. Вместе с тем в последние годы накоплен опыт, свидетельствующий о не
обходимости варьирования продолжительности интервала между инъекциями в зави
симости от плазменного уровня общего тестостерона у некоторых мужчин в связи 
с их метаболическими особенностями. Таким больным, получающим инъекции тесто
стерона ундеканоата, необходим регулярный (ежемесячный) контроль уровня общего 
тестостерона в плазме крови.

Среди известных побочных эффектов данного препарата для ТЗТ следует на
звать увеличение гематокрита, повышение уровня простатспецифического антигена, 
боль в области инъекции, существенное угнетение сперматогенеза, возможность жи
ровой эмболии легких при неправильном введении.

Смесь эфиров тестостерона ципионата и энантата для внутримышеч-
ных инъекций на отечественном рынке представлена оригинальными препарата
ми омнадрен250 и сустанон250, упакованными в ампулы по 1 мл и содержащими 
суммарно 250 мг разных эфиров тестостерона. Указанная лекарственная форма от
носится к препаратам средней длительности действия и при ТЗТ требует не столь 
удобных регулярных инъекций с интервалом от 1 до 3 нед. Эффект резкого увеличе
ния и довольно быстрого уменьшения плазменной концентрации тестостерона 
при использовании смеси эфиров тестостерона приводит к перепадам настроения 
и самочувствия у пациентов. Так, при введении однократной дозы омнадрена250 
максимальная концентрация тестостерона в плазме достигает примерно 70 нмоль/л 
и наблюдается в крови примерно через 24–48 ч после введения.  Ввиду отсутствия 
точной методики определения продолжительности действия указанной формы пре
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парата у конкретных лиц ее применение нередко сопровождается низкой эф
фективностью лечения. Наряду с этим назначение данной инъекционной формы 
тестостерона в 40 % наблюдений приводит к эритроцитозу, механизм которого 
не установлен. По этой причине у пациентов групп риска по тромбоэмболическим 
осложнениям (пациенты с сахарным диабетом 2го типа, курящие, больные ожире
нием и тромбофилиями) назначение смеси эфиров тестостерона нежелательно. 
Общим негативным свойством инъекционных препаратов тестостерона является 
колебание концентраций тестостерона – от супрафизиологических непосредствен
но после инъекции до гипогонадных перед приближением срока очередной инъек
ции. Периоды супрафизиологических и гипогонадных концентраций тестостерона, 
создаваемые инъекционными препаратами, повышают риск развития нежелатель
ных явлений.

Трансдермальный тестостерон в виде геля представлен на российском 
фармацевтическом рынке в виде препарата Андрогель®, выпускающегося в форме 
пакетиков, содержащих 5 г 1 % геля тестостерона (в суммарной дозе 50 мг). Трансдер
мальный гель наносится 1 раз в день на кожу (обычно в области плеча, надплечья 
или живота). Тестостерон быстро всасыва ется с поверхности кожи, в результате соз
дается депо, из которо го происходит постоянное поступление гормона в кровоток 
в течение 24 ч. Концентрация тестостерона в сыворотке возрастает с 1го часа после 
нанесения геля, достигая постоянного значения со 2го дня лечения. Суточные коле
бания концентраций тестостерона имеют такую же амплитуду, как и наблюдаемые 
в циркадных ритмах изменения содержания эндогенного тестостерона. Применение 
5 г Андро геля® вызывает увеличение средней концентрации тестостерона в плазме 
примерно на 8,7 нмоль / л. При наружном пути введения препарата отсутствуют су
прафизиологические пики концентрации тестостерона в крови, возникающие при 
инъекционном способе применения. После прекращения применения препарата 
средняя концентрация тестостерона в плазме остается нор мальной в течение 24–48 ч, 
а затем возвращается к исходному уровню.

Гель тестостерона нельзя наносить на область половых органов. После нане
сения геля рекомендуется вымыть руки водой с мылом. Следует избегать контакта 
обработанной гелем кожи с кожей другого человека, чтобы не происходила пере
дача препарата. По этой же причине пациентам также рекомендуется прикрывать 
место нанесения одеждой. У партнерш пациентов риск контакта с гелем несколько 
выше, поэтому их следует наблюдать на предмет выявления симпто мов вирили
зации.

Терапия при помощи геля неинвазивна, безболезненна, нанесение геля может 
выполняться в домашних условиях. Местные реакции при использовании геля мини
мальны. Редко может возникать эритема.
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При применении гелевых форм тестостерона также необходимо учитывать 
индивидуаль ную зависимость эффективности препарата от состояния кожи, что мо
жет сказываться на его фармакокинетике.

С учетом хорошей переносимости и короткого периода действия трансдер
мального тестостерона согласно рекомендациям EAU он более предпочтителен при 
начале ТЗТ ввиду возможности быстрой отмены при возникновении основания для 
прекращения лечения.
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Лечение гипогонадизма  
при наличии репродуктивных планов

При наличии у пациента с гипогонадизмом в ближайшей перспективе репро
дуктивных планов назначение любых форм тестостерона противопоказано. В таких 
случаях хорошей альтернативой для лечения тестостерондефицитного состояния яв
ляется применение хорионического гонадотропина человеческого в физиологических 
дозах от 1000 до 5000 МЕ, которые вводят внутримышечно 1 раз в 3 дня в комбинации 
с препаратами фолликулостимулирующего гормона по 75–150 МЕ 1 раз в 2 дня под
кожно. Подобный подход требует титрования дозы препарата на начальном этапе 
(в первые 2–4 нед) лечения под контролем измерения плазменной концентрации те
стостерона.

Следует учитывать, что применение хорионического гонадотропина челове
ческого эффективно только у пациентов с вторичным гипогонадизмом. Для исклю
чения подавления сперматогенеза на фоне увеличения уровня тестостерона при 
описанной терапии целесообразно проводить комбинированное лечение с назна
чением препаратов фолликулостимулирующего гормона по 150 МЕ 3 раза в неделю 
подкожно.

Длительное назначение хорионического гонадотропина человеческого не ре
комендовано ввиду отсутствия данных по безопасности подобной тактики.

Противопоказания к терапии хорионическим гонадотропином человеческим:
 – гиперчувствительность к препарату;
 – опухоль гипофиза;
 – тяжелая сердечная недостаточность;
 – почечная недостаточность;
 – бронхиальная астма;
 – эпилепсия.
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Безопасность лечения  
препаратами тестостерона

Риск РПЖ при ТЗТ. В целом гипогонадизм связан с более низкой заболева
емостью РПЖ, но если РПЖ встречается у мужчин с дефицитом тестостерона, то 
обычно имеют место более поздние стадии онкопроцесса и более высокий балл 
по шкале Глисона.

Примечательно, что, по данным нескольких рандомизированных исследова
ний, ТЗТ не приводит к изменениям в гистологической структуре ПЖ и значительно
му увеличению внутрипростатической концентрации тестостерона и дигидротесто
стерона. Наблюдательные исследования показывают, что терапия тестостероном 
не увеличивает риск развития РПЖ и не приводит к более агрессивному опухолевому 
процессу в ПЖ. Однако ТЗТ, безусловно, противопоказана мужчинам с подтвержден
ным онкологическим поражением ПЖ.

Согласно данным не очень продолжительных исследований с ограниченным 
числом наблюдений, риск рецидива РПЖ на фоне лечения препаратами тестостерона 
не повышается. Ретроспективный анализ показывает, что общая или специфическая 
смертность от данного заболевания при ТЗТ после радикального лечения высокодиф
ференцированной опухоли ПЖ также не возрастает. Однако долгосрочных исследо
ваний, подтверждающих эти данные, на настоящий момент не проведено.

Согласно клиническим рекомендациям EAU кандидатами для ТЗТ после ради
кального лечения РПЖ могут являться мужчины с гипогонадизмом без признаков ак
тивного онкологического поражения ПЖ (отсутствие биохимического рецидива за
болевания, нормальные данные пальцевого ректального исследования, отсутствие 
признаков отдаленных метастазов).

Для лечения препаратами тестостерона могут рассматриваться пациенты, имев
шие до операции РПЖ низкого риска (<8 баллов по шкале Глисона, морфологическая 
стадия процесса pT1–2, предоперационный уровень общего простатспецифического 
антигена <10 нг / мл). ТЗТ возможно обсуждать не ранее чем через год после радикаль
ного вмешательства по поводу РПЖ.

В отношении гипогонадных пациентов, подвергавшихся брахитерапии или дис
танционной лучевой терапии РПЖ, рекомендации по восполнению дефицита тесто
стерона аналогичны, однако следует учитывать, что нет данных долгосрочных иссле
дований, подтверждающих безопасность подобной тактики.

Риск рака грудной железы при ТЗТ. Рак грудной железы у мужчин отно
сится к чрезвычайно редким онкологическим заболеваниям, однако его встречаемость 
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повышена у пациентов с синдромом Клайнфельтера. Риск рака грудной железы при 
ТЗТ в настоящий момент не подтвержден статистически достоверными данными, 
и подозревать взаимосвязь между ними можно только на основании краткосрочных 
исследований с ограниченным числом наблюдений. Вместе с тем у пациентов, имев
ших в анамнезе данное заболевание, согласно рекомендациям EAU проведение лече
ния препаратами тестостерона противопоказано.

Риск обструктивного апноэ. Согласно клиническим рекомендациям EAU ве
роятность обструктивного апноэ при проведении ТЗТ не увеличивается.

Риск эритроцитоза. При применении преимущественно инъекционных форм 
тестостерона достоверно увеличивается риск чрезмерной активации эритропоэза 
и критического увеличения гематокрита (>54 %), что может служить причиной повы
шения вероятности тромбоэмболических осложнений. Наиболее часто эритроцитоз 
встречается при ТЗТ продолжительностью от 3 мес, при этом наибольшая вероят
ность чрезмерной активации эритропоэза отмечается через 12 мес с момента 
назначения препаратов тестостерона. В связи с вышесказанным ТЗТ противопоказана 
при гематокрите до начала лечения >54 %.

EAU рекомендует проводить мониторинг терапии – определять уровень тесто
стерона и гематокрита через 3, 6 и 12 мес после начала лечения, далее – ежегодно. 
В случае повышения на фоне ТЗТ гематокрита >54 % необходимо снизить дозу тесто
стерона или заменить инъекционный тестостерон на трансдермальный или провести 
венесекцию. Если уровень гематокрита останется повышенным, следует прекратить 
ТЗТ и возобновить ее после того, как его уровень нормализуется, но с меньшей дозой 
тестостерона.

Риск сердечно-сосудистых нарушений. Установлено, что нормальный уро
вень общего тестостерона сопровождается наименьшим риском кардиоваскулярной 
смертности.

Как было продемонстрировано в нескольких исследованиях, ТЗТ оказывала по
ложительное влияние на некоторые сердечнососудистые заболевания. Ранее суще
ствовавшее подозрение о негативном воздействии лечения препаратами тестостеро
на на сосуды и сердце гипогонадных пациентов благодаря экспертной оценке 
Управления по санитарному надзору за качеством пищевых продуктов и медикамен
тов США не получило подтверждения ввиду выявленных серьезных методологических 
дефектов проведенных исследований. В последующем данное решение было подкре
плено результатами нескольких метаанализов.

Вместе с тем ТЗТ противопоказана пациентам с тяжелой хронической сердеч
ной недостаточностью, так как задержка жидкости, ассоциированная с эффектами 
основного андрогена, может привести к усугублению дефицита кровообращения. По
этому гипогонадные пациенты с исходными признаками нарушения функций сердца 
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требуют тщательного наблюдения во время лечения препаратами тестостерона. При
мечательно, что дефицит данного гормона достоверно увеличивает риск повторной 
госпитализации и смертности у мужчин с сердечной недостаточностью.

В целом для обеспечения максимальной безопасности ТЗТ следует избегать су
прафизиологических значений тестостерона в крови, особенно у лиц пожилого 
и старческого возраста с сопутствующей патологией. На начальном этапе лечения 
следует отдать предпочтение препаратам короткого действия перед препаратами дли
тельного действия, особенно у пациентов с факторами риска. Это позволит при необ
ходимости прекратить лечение, если возникнут любые нежелательные явления, кото
рые могут развиться во время терапии.
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Рекомендации по динамическому 
контролю эффективности 
и безопасности лечения  
препаратами тестостерона

Контроль уровня тестостерона и симптомов гипогонадизма при ТЗТ, а также 
определение гематокрита, состояния ПЖ (измерение уровня простатспецифического 
антигена, пальцевое ректальное исследование) и сердечнососудистой системы следу
ет осуществлять всем пациентам через 3, 6 и 12 мес от начала лечения и далее ежегод
но 1 раз в год.

Минеральную плотность костей следует исследовать только пациентам с выяв
ленными до начала терапии признаками остеопороза. Увеличение данного показате
ля возможно в сроки от 6 мес до 3 лет от начала ТЗТ.
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