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Болезнь без возраста, 
болезнь без времени

имптомы этого заболе-
вания достаточно легко  
поддаются коррекции 
при использовании за-

местительной терапии. Хотя само 
по себе это заболевание не ле-
тально, оно может  приводить к 
серьезным осложнениям, таким, 
как ИБС, остеопороз, сахарный 
диабет, которые уже могут пред-
ставлять угрозу для жизни. Эта 
загадочная болезнь – гипогона-
дизм.

Гипогонадизм – клинический 
и/или лабораторный синдром, 
обус ловленный   снижением 
уровня андрогенов в организ-

ме с одновременным, как пра-
вило, нарушением репродук-
тивной функции. Мужской гипо-
гонадизм – нарушение синтеза 
и секреции тестостерона (клет-
ки Лейдига) и выработки семен-
ной жидкости (семявыносящие 
канальцы).

Существует несколько классифи-
каций данного состояния. Приве-
дем одну из них:

–  первичный гипогонадизм 
(врож денный, приобретенный);

– вторичный гипогонадизм 
(врожденный, приобретенный);

–  редкие формы гипогонадизма;
–  гипогонадизм как симптом 

других эндокринных заболева-
ний;

– гипогонадизм как симптом 
других неэндокринных заболева-
ний;

– гипогонадизм как проявле-
ние возрастного дефицита андро-
генов.

Гипогонадизм может развиться 
в любом возрасте и при разных 

обстоятельствах. Следует учиты-
вать, что частота приобретенных 
форм гипогонадизма существен-
но превышает частоту врожден-
ных форм (4, 8).  Тестостерон вы-
рабатывается в подавляющем ко-
личестве в яичках, около 5% его 
синтезируется в надпочечниках. 
Достоверно известно, что уро-
вень общего тестостерона начи-
нает снижаться после 30 лет у 
мужчин примерно на 1-2% в год. 
К 80 годам он составляет при-
мерно 40% от уровня мужчины 
25-летнего возраста. При этом 
уровень ГСПС (глобулин, связы-
вающий половые стероиды; син.: 
секс-стероид связывающий гло-
булин, тестостерон-связывающий 
глобулин сыворотки) растет об-
ратно пропорционально сниже-
нию уровня тестостерона. Таким 
образом, получаются своеобраз-
ные «ножницы», в результате чего 
уровень свободного тестостерона 
снижается на 3-4% в год.

В норме секреция тестостерона 
имеет выраженный циркадный 
ритм с максимальным уровнем 
гормона в ранние утренние часы 
и минимальным уровнем в проме-
жуток 15-17 часов. Данный ритм 
наблюдается с периода полового 
созревания примерно до 35-40 
лет, а после 2-го пика половой ак-
тивности в возрасте 40-45 лет при-
обретает стертый характер. Цик-
личность секреции практически 
нивелируется у пожилых мужчин. 
В связи с этим половая активность 
в ранние утренние часы снижает-
ся с возрастом.

С

К Л И Н И Ч Е С К А Я  Э Ф Ф Е К Т И В Н О С Т Ь

У этой болезни нет возраста, она не щадит 
ни новорожденных, ни глубоких стариков. 

Эта болезнь не имеет времени, у нее скрытое 
начало, как правило, медленная манифестация 
и постепенное развитие основных клинических 

симптомов заболевания.
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Идеальным вариантом ЗГТ тестостероном является тран-
сдермальное введение препарата. Согласно рекомен-
дациям ISA, ISSAM, EAU при заместительной терапии 
возрастного андрогенодефицита препаратами выбора 
являются неинвазивные формы короткого действия, на-
пример трансдермальные гели, в России это препарат 
АндроГель, который лишен многих недостатков перо-
ральных и внутримышечных форм тестостерона и обла-
дает всеми необходимыми качествами – от удобства при-
менения до эффективности лечения.
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в эндокринологии

АндроГель уменьшает отложения 
жира, снижает активность липопротеинли-

пазы, стимулирует липолиз, повышает чувс-
твительность к инсулину мышечной ткани, поло-
жительно влияет на сосуды, являясь системным 

вазодилятатором. АндроГель – это патогенети-
ческий подход в лечении метаболического 

синдрома и его последствий.

Дополнительными причинами 
изменения уровня тестостеро-
на могут быть: нарушение крово-
снабжения тестикулярной ткани, 
вызванное различными причина-
ми; уменьшение числа клеток Лей-
дига; снижение числа или чувстви-
тельности рецепторов к лютеини-
зирующему гормону на поверхно-
сти клеток Лейдига; нарушение ме-
ханизмов обратной отрицатель-
ной связи с нарушением секреции 
гонадотропин-рилизинг-гормона. 
Кроме изменений собственно син-
теза тестостерона происходит из-
менение соотношения андрогенов 
и эстрогенов за счет повышения 
уровня последних на фоне уско-
рения ароматизации андрогенов 
во внегонадной ткани. Эстрогены 
в свою очередь подавляют секре-
цию гонадотропинов. Таким об-
разом, возникает механизм «по-
рочного круга» по формированию 
симптомокомплекса андропаузы.

Дегидроэпиандростерон (ДГЭА) 
является предшественником тес-
тостерона. Уровень ДГЭА сни-
жается после 40 лет на 10-15% 
каждый год и, таким образом, яв-
ляется дополнительной причиной 
снижения уровня общего тестос-
терона с возрастом. Метаболиты 
ДГЭА являются более активными, 
чем он сам.

«Маски» гипогонадизма очень 
многолики и могут проявляться в 
разные периоды жизни мужчины. 
Именно это обуславливает меж-
дисциплинарный подход к дан-
ной патологии и необходимость 
участия многих специалистов раз-
личных медицинских профилей в 
терапии данного состояния. Одна 
из самых частых и наиболее ран-
них – это «маска» избыточного 
веса. Сегодня достаточно широ-
ко известен тот факт, что на фоне 
падения содержания тестостеро-
на сыворотки наблюдается уве-
личение содержания жировой 
ткани в организме. Обусловлено 
это следующими факторами: во-
первых, собственно снижением 
уровня продукции тестостерона 
в результате различных причин; 
во-вторых, усилением активности 
ароматазы жировой ткани, при-

водящей к относительной гипе-
рэстрогении в мужском организ-
ме; в-третьих, изменением работы 
гипоталамо-гипофизарной систе-
мы. Таким образом, замыкается 
кольцо отрицательной обратной 
связи. Кроме того, дифференци-
альная диагностика существенно 
затруднена тем фактом, что избы-
точная масса тела исходно может 
быть обусловлена алиментарны-
ми причинами, предсуществую-
щим диспитуитаризмом или про-
чими факторами неэндокринно-
го генеза.

Стоит напомнить, что при 
рождении уровень тес-
тостерона у мальчиков 
очень высокий, но че-
рез три месяца значения 
тестостерона снижают-
ся и остаются приблизи-
тельно на одном уровне 
до наступления пубертата, 
когда происходит значитель-
ный «скачок» выработки данного 
гормона и начинает активно ра-
ботать гипоталамо-гипофизарно-
яичковая ось. Исследование кли-
ники Мэйо показало: чем ниже 
уровень тестостерона в 20-30 лет, 
тем быстрее наступает гипогона-
дизм. Чем выше уровень свобод-
ного тестостерона в этот пери-
од жизни, тем дольше будет нор-
мальный уровень тестостерона у 
взрослого человека.

Дефицит тестостерона (гипого-
надизм) является мощным стиму-
лирующим фактором роста висце-
ральных адипоцитов. Тестостерон 
снижает количество висцераль-
ного жира, воздействуя на спе-
цифичные андроген-рецепторы в 
адипоцитах и стимулируя адени-
латциклазу, протеин-киназу А и 
гормонспецифичную липазу; в ре-
зультате потенцируется липолиз и 
снижается количество жира в ади-
поцитах (1). Противоположным 
этому является процесс нехватки 
тестостерона, при котором арома-
таза избыточной жировой ткани в 
повышенных количествах превра-
щает андрогены (тестостерон и 
андростендион) в эстрогены (эст-
радиол и эстрон, соответственно), 
которые подавляют секрецию го-

надотропин-рилизинг-гормона и 
лютеинизирующего гормона (ЛГ), 
что проявляется еще большим 
снижением уровня тестостерона.

Таким образом, первым призна-
ком снижения уровня тестостеро-
на может являться прибавка веса, 
особенно если это сопровожда-
ется формированием гиноидного 
типа распределения жировой тка-
ни. Абдоминальное ожирение в 
сочетании с уменьшением мышеч-

ной массы также может являться 
признаком гипогонадизма.

Ожирение, в свою очередь, это 
риск развития таких заболеваний, 
как сахарный диабет и атероскле-
роз. У 50% мужчин, страдающих 
СД типа 2, выявлен недостаток 
тестостерона. В Массачусетском 
исследовании, посвященном изу-
чению вопросов старения муж-
чин, при проспективном наблюде-
нии за 1156 мужчинами в возрасте 
40-70 лет, была выявлена четкая 
корреляция между низкими уров-
нями свободного тестостерона, 
глобулина, связывающего поло-
вые стероиды (ГСПС), и риском 
развития инсулинорезистентнос-
ти и СД типа 2. Риск составлял 1,58 
при снижении уровня свободного 
тестостерона на 1 стандартное 
отклонение (3,9 нг/дл) и 1,89 при 
снижении ГСПС на 1 стандартное 
отклонение (15,8 нмоль/л) (12). На 
развитие сахарного диабета мо-
гут влиять разные факторы, в том 
числе употребление алкоголя, ку-
рение, возраст (для СД типа 2). В 
исследовании TELECOM была сде-
лана поправка на массу тела, воз-
раст, наличие ожирения, уровень 
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гликемии, потребление алкоголя 
и курение. Обследовано 1292 па-
циента и выявлена четкая отри-
цательная связь между уровнями 
тестостерона и инсулина (11). Эти 
исследования четко доказывают 
связь между снижением уровня 
тестостерона и развитием инсули-
норезистентности с формирова-
нием СД типа 2.

Гипогонадизм    отрицательно 
влияет на сердечно-сосудистую 
систему, увеличивая риск разви-
тия ИБС. Walker T.C. уже в 1942 году 
опубликовал свою работу о поло-
жительном влиянии препаратов 
тестостерона на течение ИБС у 
мужчин. При добавлении к тера-
пии общепринятыми средствами 
препаратов тестостерона было 
отмечено снижение выраженнос-
ти симптомов заболевания, увели-
чении толерантности к нагрузкам, 
субъективное улучшение состоя-
ния пациентов. Объяснение кро-
ется во влиянии тестостерона на 
сердечную мышцу. Дефицит тес-
тостерона у мужчин приводит к 
формированию очагов ишемии 
миокарда, усугубляет риск разви-
тия ССЗ. При применении замес-
тительной терапии препаратами 
тестостерона отмечено улучше-
ние коронарного кровотока у па-
циентов с заболеваниями коро-
нарных артерий (10, 15). Многие 
CCЗ являются наследственными, 
в связи с чем было проведено ис-
следование для выяснения роли 
тестостерона у данных пациен-
тов. В исследование Cincinnati 
myocardial infarction and hormone 
family study (CIMIH) были включе-
ны мужчины до 56 лет, в семьях 
которых имелись CCЗ. Уровень 
тестостерона крови у них оказал-

ся значительно ниже, чем в конт-
рольной группе (9).

Прямые механизмы воздействия 
тестостерона на кардиомиоцит, 
на сосудистую стенку, на синтез 
липидов пока изучены не доста-
точно. Начиная с 90-х годов про-
шлого столетия опубликовано не-
сколько работ по исследованию 
влияния препаратов тестостерона 
на липидный профиль. В них отме-
чено снижение уровня общего хо-
лестерина, липопротеинов низ-
кой плотности на фоне терапии 
андрогенами (6, 13, 16). Таким об-
разом, можно сделать вывод, что 
низкий уровень тестостерона ас-
социирован с более высоким 
уровнем холестерина, липопро-
теидов низкой плотности и с низ-
ким уровнем липопротеидов вы-
сокой плотности. Роттердамское 
исследование показало, что сни-
жение уровня тестостерона кор-
релирует с увеличением риска 
развития атеросклероза. А в рабо-
те Uyanik B. S. с соавторами отме-
чен прирост липопротеидов вы-
сокой плотности в ответ на тера-
пию тестостероном у пациентов с 
изначально нормальным уровнем 
тестостерона в крови (14).

Влияние тестостерона на сосу-
дистую стенку частично объяс-
няется обнаруженными экспери-
ментально у животных рецепто-
рами в сосудистой стенке к андро-
генам и вероятным модулирова-
нием активности К+-каналов глад-
комышечных клеток. В исследова-
ние Tromps были включены 1548 
мужчин в возрасте от 25 до 84 лет 
для анализа зависимости форми-
рования и наличия артериальной 
гипертензии от уровня тестосте-
рона. Пациенты были разбиты по 

группам с учетом возраста (интер-
вал по 10 лет) и учетом ИМТ. При-
веден анализ уровня общего и 
свободного тестостерона. Резуль-
татом работы является вывод о 
наличии отрицательной корреля-
ции между уровнем тестостерона 
и наличием гипертонии.

Еще одной социально значимой 
проблемой является остеопороз. 
Впервые на состояние костной 
ткани при гипогонадизме обрати-
ли внимание еще древнегреческие 
врачи, описавшие частые перело-
мы у евнухов. В эру денситомет-
рии мы получили подтверждение 
данному наблюдению. Отмечено 
влияние уровня тестостерона на 
структуру костной ткани и работу 
остеокластов. Снижение уровня 
тестостерона приводит к нару-
шению структуры костной ткани 
и формированию остеопороза. 
Гипогонадизм является причиной 
50% переломов костной ткани у 
мужчин после 40 лет. Таким обра-
зом, гипогонадизм является одной 
из самых частых причин форми-
рования и развития вторичного 
остеопороза, что в свою очередь 
приводит к инвалидизации дан-
ной категории пациентов (5).

Клинические проявления гипо-
гонадизма многогранны. Необхо-
димо упомянуть еще о двух важ-
ных его проявлениях. Во-первых, 
это формирование депрессии 
на фоне дефицита тестостерона. 
Каждый десятый человек с гипо-
гонадизмом страдает депрессией, 
каждый десятый из них пытается 
покончить жизнь самоубийством. 
Показано, что на фоне лечения ги-
погонадизма психотерапия дает 
лучшую эффективность. При на-
значении тестостерона настрое-
ние постепенно улучшается, выра-
женность депрессии ослабевает. 
Во-вторых, это состояние эрек-
тильной функции и сексуального 
поведения. Уровень тестостеро-
на не является определяющим 
фактором для эрекции, однако 
андрогены улучшают каверноз-
ную вазодилятацию, влияют на 
синтез и секрецию оксида азота. 
С возрастом в кавернозной ткани 
уменьшается число рецепторов к 

АндроГель – это патогенетический подход в лечении всех 
проявлений гипогонадизма вне зависимости от причи-
ны его возникновения и возраста пациента. Основным 
критерием назначения препарата является, безусловно, 
низкий уровень тестостерона в крови. Однако следует за-
метить, что критическая нижняя граница до настоящего 
момента времени четко не определена.
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тестостерону и, как было сказано 
выше, уменьшается концентрация 
свободного тестостерона. Все эти 
факторы способствуют развитию 
эректильной дисфункции, кото-
рая наступит тем раньше, чем 
ниже был уровень тестостерона у 
мужчины в возрасте 25-30 лет. На-
рушением эректильной функции 
страдают более 50% мужчин США 
старше 40 лет, и у 35% из них вы-
является гипогонадизм (2, 3).

«Беззвучной эпидемией» наше-
го столетия можно назвать муж-
ское бесплодие. Долгое время 
считалось, что основной причи-
ной бесплодного брака являются 
факторы женского бесплодия, но 
в последнее время все больше 
мужчин обследуются по данному 
поводу. Выяснено, что 5-10 % муж-
чин в общей популяции страдают 
бесплодием на фоне «скрытого» 
гипогонадизма (8).

Клинические проявления сни-
жения уровня тестостерона мно-
гогранны и крайне разнообразны. 
Изменение уровня тестостерона 
оказывает влияние на аденогипо-
физарную регуляцию в целом, вы-
зывает не только снижение твор-
ческого потенциала, изменение 
эмоциональности, сексуальной 
активности, но и негативно влия-
ет на минеральный, липидный и 
углеводный обмен, поэтому дефи-
цит андрогенов – это проблема, 
объединяющая врачей многих 
специальностей.

Заместительная гормональная 
терапия препаратами тестостеро-
на известна уже достаточно дав-
но, но не находила широкого при-
менения. Связано это не только с 
недостатком знаний по проблеме 
гипогонадизма, но и с неудачным 
опытом применения препаратов 
тестостерона. Например, препа-
раты тестостерона для перораль-
ного приема имеют низкую био-
доступность, при инъекционных 
введениях концентрация тестос-
терона в крови крайне непосто-
янна, и часто выходит за рамки 
физиологических значений, что 
не совпадает с реальными физио-
логическими концентрациями ес-
тественного тестостерона.

Идеальным вариантом ЗГТ тес -
тостероном является трасдер-
мальное введение препарата. 
Таким препаратом является Анд-
роГель, который лишен перечис-
ленных недостатков и обладает 
всеми необходимыми качества-
ми – от удобства применения до 
эффективности лечения. Соглас-
но рекомендациям ISA, ISSAM, 
EAU при заместительной терапии 
возрастного андрогенодефицита 
препаратами выбора являются 
неинвазивные формы коротко-
го действия, например транс-
дермальные гели. В России это 
препарат АндроГель, 1% гель для 
наружного применения по 50 мг 
тестостерона в 5 г геля. Индивиду-
альная суточная доза корректиру-
ется врачом, но не должна превы-
шать 10 г в день. Гель необходимо 
наносить на чистую, сухую, непов-
режденную кожу плеч, надплечий 
и/или живота, не следует наносить 
гель на область гениталий, так как 
высокое содержание этилового 
спирта в препарате может вызвать 
местное раздражение. АндроГель 
достаточно быстро высыхает и не 
требует втирания в кожу. Тестос-
терон в виде геля всасывается с 
поверхности кожи и поступает 
в кровоток, создавая постоян-
ную безпиковую концентрацию 
в плазме в течение 24 ч. На фоне 
применения препарата не отме-
чается супрафизиологических 
пиковых концентраций тестосте-
рона в течение всего периода ле-
чения. АндроГель – это патогене-
тический подход в лечении всех 
проявлений гипогонадизма вне 
зависимости от причины его воз-
никновения и возраста пациента. 
Основным критерием назначения 
препарата является, безусловно, 
низкий уровень тестостерона в 
крови. Однако следует заметить, 
что критическая нижняя граница 
до настоящего момента време-
ни четко не определена. Так, по 
международным рекомендациям, 
когда содержание тестостерона 
в сыворотке крови становится 
менее 8 нмоль/л, требуется неза-
медлительное медикаментозное 
лечение. По нашим данным, про-

явления гипогонадизма наблю-
даются у пациентов, страдающих 
сахарным диабетом типа 2, когда 
уровень свободного тестосте-
рона находится уже на уровне 
12 нмоль/л.

Рассмотрим основные признаки 
для выявления гипогонадизма.

1. Клинические проявления:
– прирост массы тела, особен-

но с признаками гиноидного пе-
рераспределения жира;

– появление признаков арте-
риальной гипертензии, особенно 
в молодом возрасте и/или у лиц 
с наследственной предрасполо-
женностью;

– проявление признаков ише-
мии миокарда в молодом воз-
расте;

– развитие остеопороза у моло-
дых лиц мужского пола;

– бесплодие;
– нарушение эрекции;
– нарушение мочеиспускания;
– изменение со стороны кро-

ветворной системы;
– возникновение частых де-

прессивных состояний;
– наличие гинекомастии у па-

циента;
2. Лабораторные проявления:
– изменения липидного про-

филя;
– изменение маркеров костно-

го метаболизма;
– изменения уровня гемоглоби-

на и эритроцитов;
– изменение содержания поло-

вых стероидов в плазме крови.
Перед назначением препаратов 

тестостерона необходимо провес-
ти обследование пациента для ис-
ключения диагноза рака предста-
тельной железы, так как ее клетки 
являются андроген-зависимыми, 
дигидротестостерон является сти-
мулятором их роста. В последнее 
время появляются новые данные 
о взаимосвязи уровня тестостеро-
на и состояния простаты: выявле-
на прямая связь между уровнем 
тестостерона и степенью диффе-
ренцировки клеток рака предста-
тельной железы. В частности, было 
выявлено, что чем ниже уровень 
тестостерона у пациента с раком 
предстательной железы, тем ме-
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нее дифференцированным и более 
злокачественным будет процесс. 
Спорным остается вопрос – могут 
ли андрогены ускорить прогрес-
сирование субклинического рака 
предстательной железы и добро-
качественной гиперплазии пред-
стательной железы.

В период лечения, по междуна-
родным рекомендациям ISA, EAU, 
ISSAM необходимо осуществлять 
регулярное (ежеквартальное в 
первый год и ежегодное в после-
дующий период) наблюдение за 
состоянием предстательной желе-
зы: пальцевое ректальное иссле-
дование, определение простат-
специфического антигена в сыво-
ротке. На фоне лечения тестосте-
роном частота рака достоверно не 
увеличивается и составляет при-
мерно 1,1%, как в общей популя-
ции. Сегодня считается доказан-
ным отсутствие развития рака про-
статы при приеме тестостерона в 
рекомендуемых дозировках. Но 
учитывая возможное стимулирую-
щее действие тестостерона на рост 
имеющейся опухоли, лечение не-
обходимо проводить под контро-
лем уровня ПСА. При правильном 
применении препарата АндроГель 
уровень ПСА незначительно повы-
шается, но не превышает допусти-
мых значений. 

Применение препарата Андро-
Гель возможно у пациентов с из-
мененными ферментами печени. 

При проведении исследований не 
отмечено влияния препарата на 
метаболизм в печени (7). Андро-
Гель – уникальный препарат, со-
держащий тестостерон. Он обла-
дает практически всеми необходи-
мыми качествами универсально-
го препарата заместительной гор-
мональной терапии. АндроГель 
уменьшает отложения жира, сни-
жает активность липопротеинли-
пазы, стимулирует липолиз, повы-
шает чувствительность к инсули-
ну мышечной ткани, положитель-
но влияет на сосуды, являясь си-
стемным вазодилятатором. Андро-
Гель – это патогенетический под-
ход в лечении метаболического 
синдрома и его последствий. Дан-
ный препарат сочетает в себе два 
важных свойства: удобство приме-
нения и физиологичность нараста-
ния концентрации тестостерона в 
крови. Необходимо отметить еще 
одно важное свойство – это воз-
можность сочетать данный препа-
рат при лечении метаболического 
синдрома, сахарного диабета, ар-
териальной гипертензии с други-
ми препаратами.

Резюмируя основные положе-
ния настоящей статьи, следует сде-
лать следующее заключение. Муж-
ской гипогонадизм – достаточно 
часто встречающееся патологиче-
ское состояние, которое может ма-
скироваться или само маскировать 
ряд других соматических, кардио-

логических, психологических, эн-
докринных нарушений и заболева-
ний. Длительно существующий не-
компенсированный гипогонадизм 
приводит к нарушению нормально-
го функционирования большинст-
ва органов и систем. Многие из этих 
клинических проявлений сущест-
венно ухудшают качество жизни, а 
некоторые могут быть даже леталь-
ны, например остеопоротические 
переломы, инфаркт миокарда на 
фоне метаболического синдрома и 
ИБС. В связи с наличием множества 
клинических «масок» гипогонадиз-
ма проведение исследования уров-
ня общего тестостерона у мужчин 
следует проводить при наличии 
одного или нескольких симптомов, 
указывающих на наличие гипогона-
дизма. С целью лечения и, главное, 
профилактики развития различных 
осложнений гипогонадизма целе-
сообразно использовать препара-
ты тестостерона. При этом необхо-
димость длительного применения 
препаратов, а также особенности 
мужской психологии, существен-
но ограничивающие возможность 
длительного периода самолече-
ния пациентом без регулярного 
надзора врача, предъявляют высо-
кие требования к простоте, удоб-
ству, безопасности использования 
препаратов тестостерона. В насто-
ящее время одним из лучших пре-
паратов тестостерона является Ан-
дроГель.
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