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Эффективная фармакотерапия. 6/2026

Оценка эффективности и безопасности 
комбинированного применения 
биологически активной добавки Витисурин 
и препарата Суперлимф 
у женщин с неосложненным циститом: 
открытое проспективное наблюдательное 
исследование

Цель. Оценить клиническую динамику у женщин с неосложненным циститом и переносимость 
20-дневного курса комбинированного применения биологически активной добавки Витисурин 
и препарата Суперлимф.
Материал и методы. В открытое проспективное несравнительное наблюдательное исследование 
включены 30 женщин в возрасте 27–50 лет (средний возраст 38,9 ± 5,1 года) с клиническими 
и лабораторными признаками неосложненного цистита. Пациентки получали Витисурин по 
2,8 г внутрь один раз в сутки и Суперлимф по 25 ЕД ректально один раз в сутки в течение 20 дней. 
Оценка проводилась на трех визитах (V1 – исходно, V2 – 11-й день, V3 – 21-й день). Анализировались 
показатели шкалы оценки симптомов острого цистита (Acute Cystitis Symptom Score, ACSS), шкалы 
симптомов тазовой боли (ШСТБ), индекс качества жизни (Quality of Life, QoL), дневник симптомов, 
данные общего анализа мочи и бактериологического исследования. Статистическая обработка 
выполнена с применением критерия Вилкоксона; уровень значимости p < 0,05.
Результаты. Исследование завершили 29 пациенток. К 21-му дню отмечено статистически значимое 
снижение среднего балла ACSS (9,31 ± 1,64 против 0,69 ± 0,71; p < 0,001), показателя по ШСТБ (6,55 ± 2,63 
против 0,76 ± 0,94; p < 0,001) и показателя дневника симптомов (6,38 ± 1,78 против 0,55 ± 0,57; p < 0,001). 
Индекс QoL увеличился с 5,21 ± 1,92 до 8,59 ± 1,32 (p < 0,001). Частота положительных посевов снизилась 
с 93,3 до 34,5%. Зарегистрировано одно нежелательное явление легкой степени; серьезных нежелательных 
явлений не выявлено.
Заключение. В условиях открытого несравнительного исследования применение комбинации 
сопровождалось положительной динамикой симптомов и лабораторных показателей при 
хорошей переносимости. Результаты носят описательный характер и требуют подтверждения 
в рандомизированных контролируемых исследованиях.

Ключевые слова: неосложненный цистит, цитокинотерапия, фитоэкстракт, комбинированное 
лечение, Суперлимф, Витисурин
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Введение
Неосложненный острый цистит относится к наиболее 
распространенным формам инфекций мочевыводя-
щих путей (ИМП) у женщин. По эпидемиологическим 
данным, до 50–60% женщин переносят хотя бы один 
эпизод ИМП в течение жизни, а у 20–30% развивается 
рецидив в течение последующих 6–12 месяцев [1–3]. 
Основным этиологическим агентом остается Escherichia 
coli (70–90% случаев), реже выделяются представите-
ли родов Klebsiella, Proteus, Enterococcus [4]. Несмотря 
на высокую эффективность краткосрочной антибак-
териальной терапии, глобальный рост антибиотико-
резистентности уропатогенов, в том числе штаммов, 
продуцирующих β-лактамазы расширенного спектра, 
представляет серьезную клиническую проблему [1]. 
В рекомендациях Европейской ассоциации урологии 
(European Association of Urology, EAU) подчеркивает-
ся необходимость рационального применения анти-
микробных препаратов и поиск альтернативных или 
адъювантных подходов к ведению пациенток с не
осложненными ИМП [1].
С патофизиологической точки зрения острый цистит 
является результатом каскада последовательных про-
цессов: периуретральной колонизации, восходящего 
инфицирования, адгезии бактерий к уротелию по-
средством фимбрий типа 1, внутриклеточной инвазии 
и формирования бактериальных сообществ и биопле-
нок [4, 5]. Последующая активация Toll-подобных ре-
цепторов 4 типа и сигнальных путей NF-κB приводит 
к высвобождению провоспалительных цитокинов (ин-
терлейкинов) ИЛ-6, ИЛ-8, что обусловливает развитие 
воспалительного ответа и клинической симптомати-
ки – дизурии, учащенного мочеиспускания и тазовой 
боли [4, 5]. В современных представлениях о патоге-
незе ИМП также подчеркивается роль мукозального 
иммунитета и дисбаланса локальной иммунной регу-
ляции в поддержании воспаления и формировании 
рецидивирующего течения [5]. В этой связи интерес 
представляют препараты и биологически активные 
добавки, потенциально способные модифицировать 
воспалительную реакцию, поддерживать барьерную 
функцию уротелия и способствовать снижению вы-
раженности симптомов.
В последние годы все больше внимания уделяется 
поиску альтернативных методов лечения ИМП, по-
зволяющих избегать применения антибиотиков или 
сокращать время их использования.
Одним из альтернативных препаратов для лечения 
ИМП является Суперлимф – лекарственный препа-
рат, применяемый в клинической практике при хро-
ническом рецидивирующем неосложненном цистите 
для увеличения длительности ремиссий. Его можно 
применять как в монотерапии, так и в комбинации 
с антибиотиками, что приводит к усилению их дей-
ствия и, следовательно, к уменьшению длительности 
антибактериальной терапии. Суперлимф® является им-
муномодулятором, представляет собой естественный 
комплекс природных противомикробных пептидов 
и цитокинов – универсальных стимуляторов иммун-
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ной системы с активностью фактора, угнетающего 
миграцию макрофагов, интерлейкина 1 (ИЛ-1), ИЛ-6, 
фактора некроза опухоли (ФНО), трансформирующего 
фактора роста, секретируемых лейкоцитами перифе-
рической крови свиньи. Обладает противовирусным, 
противомикробным и противогрибковым действием. 
Препарат стимулирует функциональную активность 
клеток фагоцитарного ряда (моноцитов и нейтрофи-
лов): активирует фагоцитоз, выработку цитокинов 
(ИЛ-1, ФНО), индуцирует противоопухолевую цито-
токсичность макрофагов, регулирует миграцию клеток 
в очаг воспаления, увеличивает активность естест-
венных киллеров. Препарат обладает антиоксидант-
ной активностью, снижает развитие воспалительных 
реакций, стимулирует регенерацию и эпителизацию 
раневых дефектов.
Другое альтернативное направление в лечении и про-
филактике ИМП – это применение биологически ак-
тивных добавок (БАД), содержащих D-маннозу, про-
антоцианидины и витамины. Например, Витисурин 
содержит D-маннозу, витамин С, экстракты виноград-
ных косточек, клюквы и листьев толокнянки.
D-манноза, блокируя взаимодействие фимбрий бак-
териальной клетки с уротелием, препятствует адге-
зии бактерий к слизистой оболочке и их колонизации. 
Образованный комплекс D-манноза – Escherichia coli 
«смывается» током мочи, тем самым предотвращая 
абсорбцию различных бактерий (уропатогенных штам-
мов Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Shigella, 
Leischmania, Mycobacterium и других) на поверхности 
тканей, что позволяет предупреждать развитие реци-
дива инфекций мочеполовых путей [6, 7].
Активные компоненты клюквы обладают доказанно 
выраженным противовоспалительным действием, сни-
жая уровень С-реактивного белка (высокочувствитель-
ного показателя повреждения тканей при воспалении) 
и интерлейкинов. Проантоцианидины препятствуют 
адгезии кишечной палочки (E. coli) к клеткам уроте-
лия за счет блокирования P-фимбрий бактериальной 
клетки. Листья толокнянки содержат гликозид арбутин, 
органические кислоты, дубильные вещества. Арбутин 
оказывает антисептическое, противовоспалительное 
и диуретическое действие в отношении мочевыводя-
щих путей.
Комбинацию иммуномодулятора (Суперлимф) и БАД, 
содержащих D-маннозу, экстракты клюквы и виног-
радной косточки, в клинической практике можно рас-
сматривать как альтернативу антибиотикотерапии, 
особенно у пациенток с аллергией и антибиотикорези-
стентными штаммами, а также для снижения частоты 
использования антибиотикотерапии при периодиче-
ских рецидивах циститов.
Таким образом, комбинированные терапевтические 
подходы, сочетающие противовоспалительный и им-
муномодулирующий потенциал, требуют клинической 
оценки в условиях реальной практики. Проведение 
наблюдательных исследований позволяет получить 
предварительные данные о клинической динамике 
и переносимости подобных схем.
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Материал и методы
Дизайн исследования – открытое проспективное не-
сравнительное наблюдательное. Критерии включения: 
женщины старше 18 лет; клинические признаки не
осложненного цистита и аллергия или непереносимость 
антибиотиков в анамнезе; лабораторное подтверждение 
лейкоцитурии и/или бактериурии. Информированное 
согласие получено от всех участниц исследования.
Схема терапии: Витисурин 2,8 г перорально один раз 
в сутки; Суперлимф 25 ЕД ректально один раз в сутки; 
продолжительностью 20 дней. Первичные конеч-
ные точки: изменение показателей по шкале оценки 
симптомов острого цистита (Acute Cystitis Symptom 
Score, ACSS); динамика лабораторных показателей. 
Вторичные конечные точки: динамика показателей 
по шкале симптомов тазовой боли (ШСТБ), индекса 
качества жизни (Quality of Life, QoL), частота нежела-
тельных явлений.
Статистический анализ проводился с применением 
критерия Вилкоксона. Данные представлены в виде 
M ± SD. Статистическая значимость – p < 0,05.
Исследование завершили 29 пациенток (96,7%). Одна 
пациентка выбыла из наблюдения по личным причи-
нам, не связанным с безопасностью или переносимо-
стью терапии. Таким образом, анализ эффективности 
и безопасности проводился в группе из 29 участниц.
Средний возраст пациенток составил 38,9 ± 5,1 года. 
У большинства участниц отмечалась типичная клини-
ческая картина неосложненного цистита, включавшая 
дизурию, учащенное мочеиспускание, императивные 
позывы и болевые ощущения в надлобковой области. 
При лабораторном обследовании у всех пациенток 
исходно выявлена лейкоцитурия (в среднем 26,1 лейко-
цита в п/зр), а у подавляющего большинства участниц 
подтверждена бактериурия (концентрация Escherichia 
coli – 105 КОЕ/мл).

Результаты
Динамика клинических показателей
При анализе показателей шкал симптомов отмече-
на выраженная положительная динамика в течение 
периода наблюдения. Уже к промежуточному визиту 
на 11-й день терапии (V2) отмечалась достоверная по-

ложительная динамика по всем оцениваемым шкалам: 
балл ACSS снизился в среднем на 54,5% (с 9,31 ± 1,64 
до 4,24 ± 1,85; p < 0,001), ШСТБ – на 51,0% (с 6,55 ± 
2,63 до 3,21 ± 1,98; p < 0,001), балл дневника симпто-
мов – на 51,9% (с 6,38 ± 1,78 до 3,07 ± 1,62; p < 0,001). 
Одновременно достоверно улучшилось качество жизни 
(с 5,21 ± 1,92 до 7,38 ± 1,65; p < 0,001), отмечалась тен-
денция к уменьшению выраженности симптомов, 
включая снижение частоты дизурии и интенсивно-
сти тазовой боли. К завершению курса терапии (V3, 
21-й день) наблюдалось статистически значимое улуч-
шение по всем анализируемым клиническим шкалам. 
Средний суммарный балл ACSS снизился с 9,31 ± 1,64 
на исходном визите до 0,69 ± 0,71 к V3 (p < 0,001). 
Абсолютное снижение показателя составило более 
8 баллов, что соответствует выраженному клиниче-
скому улучшению и практически полному регрессу 
симптомов у большинства пациенток. Аналогичная 
динамика отмечена по ШСТБ. Средний показатель 
уменьшился с 6,55 ± 2,63 до 0,76 ± 0,94 (p < 0,001), что 
свидетельствует о значительном снижении болевого 
синдрома и уменьшении выраженности воспалитель-
ного процесса. По данным дневников симптомов, за-
полнявшихся пациентками в ходе исследования, также 
отмечалось последовательное уменьшение частоты 
и интенсивности дизурических проявлений. Средний 
показатель снизился с 6,38 ± 1,78 до 0,55 ± 0,57 (p < 
0,001). Отдельного внимания заслуживает динамика 
QoL. На исходном визите большинство пациенток от-
мечали выраженное влияние симптомов заболевания 
на повседневную активность, включая ограничение 
физической активности, нарушение сна и снижение 
работоспособности. К 21-му дню индекс QoL увели-
чился с 5,21 ± 1,92 до 8,59 ± 1,32 (p < 0,001), что отра-
жает значительное субъективное улучшение состояния 
и уменьшение влияния заболевания на повседневную 
жизнь. В совокупности полученные данные свидетель-
ствуют о выраженной клинической эффективности 
наблюдаемой терапевтической схемы (рис. 1).

Динамика лабораторных показателей
Положительная динамика была отмечена и по резуль-
татам лабораторных исследований мочи. По данным 

  V3 (21-й день)       V2 (11-й день)       V1 (исходно)

Рис. 1. Динамика клинических показателей, n = 29
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общего анализа, исходно у всех пациенток регистри-
ровалась значимая лейкоцитурия (среднее значение – 
26,1 лейкоцита в п/зр), что соответствовало активному 
воспалительному процессу в нижних мочевых путях. 
В ходе наблюдения отмечалась выраженная тенденция 
к нормализации лабораторных показателей. К заверше-
нию терапии лейкоцитурия сохранилась лишь у трех 
пациенток, то есть частота лейкоцитурии снизилась 
со 100% до 10,3%. Микробиологическое исследование 
мочи показало снижение частоты положительных бак-
териологических посевов с 80,0% (24/30) на исходном 
визите до 34,5% (10/29) к 21-му дню терапии. Основным 
возбудителем был Escherichia coli, выявленный у 23 жен-
щин (95,8% среди положительных посевов), в том числе 
у двух пациенток – в ассоциации с Enterococcus faecalis. 
У одной пациентки была обнаружена монокультура 
Klebsiella pneumoniae (рис. 2). К 21-му дню терапии бак-
териурия сохранялась у 10 (34,5%) из 29 пациенток, во 
всех случаях обусловленная E. coli; другие патогены, 
включая K. pneumoniae и E. faecalis, на фоне терапии 
не обнаруживались (рис. 3).
У 14 (58,3%) из 24 пациенток с исходно положительным 
бактериологическим посевом к 21-му дню терапии на-
блюдалась полная элиминация патогена. У остальных 10 
(41,7%) женщин сохранялась моноинфекция Escherichia 
coli, однако во всех случаях отмечалось снижение титра 
(от 105–107 до 102–105 КОЕ/мл). Ассоциативные формы 
(с Enterococcus faecalis) и Klebsiella pneumoniae к заверше-
нию курса терапии не выявлялись. Данные изменения 
лабораторных показателей согласуются с динамикой 
клинических симптомов и могут указывать на сни-
жение активности инфекционно-воспалительного 
процесса в мочевом пузыре.

Безопасность и переносимость терапии
Оценка безопасности проводилась на протяжении всего 
периода наблюдения. Нежелательное явление было 
зарегистрировано у одной (3,3%) пациентки и харак-
теризовалось легкой степенью выраженности. Данное 
событие не потребовало отмены терапии или прове-
дения дополнительных медицинских вмешательств.
Серьезных нежелательных явлений, а также случаев 
прекращения терапии по причине плохой переноси-
мости зарегистрировано не было. В целом комбинация 
исследуемых средств продемонстрировала благоприят-
ный профиль безопасности и хорошую переносимость 
у большинства участниц исследования.

Обсуждение
Полученные результаты демонстрируют статистически 
значимое снижение выраженности клинических прояв-
лений неосложненного цистита в течение 20-дневного 
курса комбинированной терапии. Выраженная поло-
жительная динамика показателей ACSS и ШСТБ свиде-
тельствует о регрессе как дизурических, так и болевых 
симптомов заболевания. Снижение суммарного балла 
ACSS более чем на 8 пунктов может рассматриваться 
как клинически значимое улучшение состояния паци-
енток. В исследованиях, посвященных клинической 

валидности шкалы ACSS, показано, что изменение 
данного показателя отражает динамику симптомов 
и может использоваться для оценки эффективности 
терапии при остром цистите [8]. В нашем исследовании 
практически полное исчезновение симптомов к 21-му 
дню наблюдения сопровождалось выраженным сни-
жением показателей дневников симптомов и шкалы 
тазовой боли.
Важным аспектом полученных результатов является 
значительное улучшение показателей качества жизни. 
Известно, что острый цистит оказывает выраженное 
влияние на повседневную активность женщин, вклю-
чая нарушения сна, снижение работоспособности 
и ограничение социальной активности. Улучшение 
индекса QoL в ходе исследования отражает умень-
шение субъективных симптомов и подтверждает 
клиническую значимость наблюдаемой динамики. 
С точки зрения патофизиологии инфекции мочевых 
путей уменьшение выраженности симптомов может 
быть связано со снижением активности локального 
воспалительного ответа уротелия. В эксперимен-
тальных и клинических исследованиях показано, что 
взаимодействие уропатогенных бактерий с клетка-
ми уротелия активирует Toll-подобные рецепторы 
и внутриклеточные сигнальные пути, приводящие 
к высвобождению провоспалительных цитокинов, 
включая ИЛ-6 и ИЛ-8 [4, 5]. Эти медиаторы играют 
ключевую роль в формировании клинических прояв-

Рис. 2. Лабораторные показатели бактериурии на первом визите 
(до лечения)
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лений заболевания. Потенциальное влияние терапии 
на воспалительные механизмы может способство-
вать более быстрому купированию симптоматики. 
Отдельного внимания заслуживает выявленная ди-
намика микробиологических показателей. Снижение 
частоты положительных бактериологических посевов 
с 93,3 до 34,5% может указывать на уменьшение бак-
териальной персистенции в мочевых путях.
По данным исследования Х.С. Ибишева и соавт. [9], 
у пациенток с установленным диагнозом «хрониче-
ский цистит» в моменте обострения, получавших 
фосфомицина трометамол 3 г однократно с после-
дующим наблюдением в течение трех недель, ча-
стота отрицательного посева мочи достигала 72,2%. 
В проведенном исследовании после комплексного 
применения препарата Суперлимф и БАД Витисурин 
к 21-му дню терапии частота отрицательного посева 
мочи приблизилась к 65,5%, что является сравнимым 
результатом с однократным воздействием фосфоми-
цина трометамола на бактериальную персистенцию 
в мочевых путях.
В  ряде клинических исследований показано, что 
у части пациенток острый цистит может иметь тен-
денцию к самостоятельному разрешению без анти-
бактериальной терапии [10, 11]. Иногда лечение без 
назначения антибиотиков следует рассматривать как 
приемлемый вариант лечения цистита, который не-
обходимо обсудить с пациентом. В последние годы 
в научной литературе активно обсуждаются возмож-
ности использования неантибактериальных подходов 
в лечении и профилактике инфекций мочевых путей. 
Это связано с глобальным ростом антибиотикорези-
стентности уропатогенов и необходимостью поиска 
альтернативных или адъювантных терапевтических 
стратегий. Согласно современным рекомендациям 
и обзорам, перспективными направлениями являются 
применение фитопрепаратов, иммуномодуляторов 
и средств, направленных на восстановление барьерной 
функции уротелия [10, 11].
Т.С. Перепанова и соавт. [12] в недавнем обзоре оценили 
высокую эффективность и безопасность препарата 
Суперлимф, его успешность в комплексном лечении 
больных хроническим циститом подтверждена в целом 
ряде работ [13–16].
К.П. Тевлин и соавт. [13] продемонстрировали дей-
ственность монотерапии препаратом Суперлимф 
хронического рецидивирующего цистита у женщин 
по сравнению со стандартным лечением, а также до-
казали снижение уровня метаплазии уротелия к концу 
20-дневного курса цитокинотерапии, что свидетельст-
вует о репаративных свойствах препарата, способст-
вующих увеличению межрецидивного периода. 
В  нашем исследовании, касающемся применения 
препарата Суперлимф в  комплексной терапии 
с БАД Витисурин (без применения антибиотиков),  
мы получили следующие данные: к концу терапии 
Витисурином в комплексе с Суперлимфом лейкоци-
турия сохранялась лишь у 10,3% пациенток, что сви-
детельствует о выраженном противовоспалительном 

эффекте применяемого курса. В своем исследовании 
Е.В. Кульчавеня и соавт. [17] установили, что при 
монотерапии препаратом Суперлимф хронического 
цистита рецидив хронического цистита был купиро-
ван у 86,7% пациенток и только в 13,3% наблюдений 
потребовалось дополнительное назначение антибак-
териальных препаратов.
В последние годы для лечения и профилактики ИМП 
широко используются D-манноза, витамины, экстракты 
клюквы и другие фитоэкстракты. М.Н. Слесаревская 
и соавт. [18] показали, что назначение комбинирован-
ного БАД, содержащего D-маннозу, витамин D и экс-
тракт клюквы, пациентам с инфекциями нижних мо-
чевых путей при обострении цистита представляется 
патогенетически обоснованной альтернативой исполь-
зованию антибиотиков в качестве первого этапа лече-
ния до получения результатов микробиологического 
исследования мочи.
В настоящем исследовании подтверждена высокая эф-
фективность и безопасность применения комбинации 
препарата Суперлимф и БАД Витисурин у женщин 
с неосложненным циститом в качестве альтернативы 
антибиотикотерапии. 
В контексте этих данных наблюдаемое уменьшение 
симптомов и улучшение лабораторных показателей 
может свидетельствовать о потенциальной роли ком-
бинированных терапевтических подходов, направлен-
ных не только на подавление бактериального роста, 
но и на модуляцию воспалительного ответа слизистой 
оболочки мочевого пузыря. С практической точки зре-
ния полученные результаты подтверждают целесо
образность дальнейшего изучения комбинированных 
схем терапии, включающих препараты с противово-
спалительным и иммуномодулирующим потенциа-
лом. Подобные стратегии могут рассматриваться как 
альтернатива к стандартным методам лечения или как 
компонент комплексного подхода к ведению пациенток 
с неосложненными ИМП.
Следует учитывать ряд ограничений настоящего ис-
следования. Прежде всего, работа имеет открытый 
несравнительный дизайн и относительно неболь-
шой объем выборки. Кроме того, не проводились 
стратификация возбудителей и анализ их антибио-
тикочувствительности, что могло бы дополнительно 
уточнить микробиологические аспекты заболевания. 
Однако именно в ситуации, когда чувствительность 
микроорганизмов к антибиотикам неизвестна, яв-
ляется целесообразным включение в схему терапии 
иммуномодулятора Суперлимф, который, благодаря 
присутствию антимикробных пептидов в своем соста-
ве, позволяет преодолеть антибиотикорезистентность 
возбудителей.
Полученные данные демонстрируют благоприятный 
профиль переносимости исследуемой комбинации 
и выраженную положительную динамику клинических 
показателей. В дальнейшем представляется целесо
образным проведение рандомизированных контроли-
руемых исследований с более длительным периодом 
наблюдения, включающих оценку частоты рецидивов 
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Заключение
Комбинированное применение комбинации БАД 
Витисурин и препарата Суперлимф в качестве альтерна-

тивы антибиотикотерапии в рамках наблюдательного 
исследования ассоциировалось с регрессом клини-
ческой симптоматики и улучшением лабораторных 
показателей при хорошей переносимости.   
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Evaluation of the Efficacy and Safety of the Combined Use of the Vitisurin Dietary Supplement 
and Superlimf in Women with Uncomplicated Cystitis: an Open-Label Prospective Observational Study
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Aim. To evaluate the clinical outcomes and tolerability of a 20-day combined administration of the dietary 
supplement Vitisurin and the immunomodulatory drug Superlymph in women with uncomplicated cystitis.
Material and methods. An open-label prospective non-comparative observational study included 30 women 
aged 27–50 years (mean age 38.9 ± 5.1 years) with clinical and laboratory signs of uncomplicated cystitis. 
Patients received Vitisurin 2.8 g orally once daily and Superlymph 25 IU rectally once daily for 20 days. 
Assessments were performed at three visits (V1 – baseline, V2 – day 11, V3 – day 21). Outcomes included 
the Acute Cystitis Symptom Score (ACSS), pelvic pain symptom scale, quality-of-life (QoL) index, symptom 
diary data, urinalysis, and urine culture results. Statistical analysis was performed using the Wilcoxon test, 
with significance set at p < 0.05.
Results. Twenty-nine patients completed the study. By day 21, a statistically significant reduction in symptom 
severity was observed. The mean ACSS score decreased from 9.31 ± 1.64 at baseline to 0.69 ± 0.71 (p < 0.001). 
Pelvic pain scores decreased from 6.55 ± 2.63 to 0.76 ± 0.94 (p < 0.001), and symptom diary scores from 
6.38 ± 1.78 to 0.55 ± 0.57 (p < 0.001). The QoL index improved from 5.21 ± 1.92 to 8.59 ± 1.32 (p < 0.001). 
The proportion of positive urine cultures decreased from 93.3% to 34.5%. One mild adverse event was reported; 
no serious adverse events occurred.
Conclusion. In this open observational study, the combined use of Vitisurin and Superlymph was associated 
with improvement of clinical symptoms and laboratory parameters in women with uncomplicated cystitis 
and demonstrated good tolerability. The findings are preliminary and require confirmation in randomized 
controlled trials.

Keywords: uncomplicated cystitis, cytokine therapy, phytoextract, combination treatment, Superlymph, 
Vitisurin
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Факторы риска рака 
предстательной железы, связанные 
с приемом лекарственных средств

Цель. На основе данных научной литературы оценить влияние длительного приема наиболее часто 
применяемых для лечения хронических неонкологических заболеваний препаратов на риски развития и исходы 
рака предстательной железы (РПЖ) у мужчин.
Основные положения. РПЖ, несмотря на достигнутые в последние десятилетия революционные успехи 
в его ранней диагностике и лечении, является актуальной проблемой современной онкоурологии. При этом 
основным трендом управления данным заболеванием остается его активная профилактика, направленная, 
с одной стороны, на выявление и модифицирование заболеваний и патологических состояний, ассоциированных 
с высоким риском развития РПЖ, а с другой стороны, на оценку простатической онкологической безопасности 
лекарственных средств, применяемых для их медикаментозной коррекции. Данный литературный обзор, 
основанный на результатах последних систематических обзоров и метаанализов, посвящен оценке влияния 
длительного приема наиболее распространенных фармакологических классов лекарственных средств, 
применяемых для лечения различных хронических неонкологических заболеваний, на риски выявления и исходы 
РПЖ у мужчин, их принимающих. Согласно доступным данным, применение большинства фармакологических 
классов антигипертензивных препаратов (ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента, блокаторов 
рецепторов ангиотензина II, диуретиков и β-адреноблокаторов) безопасно, так как ассоциируется 
со снижением рисков развития РПЖ и/или улучшением его прогноза, при этом только при лечении 
блокаторами кальциевых каналов в большинстве исследований отмечено незначительное, но достоверное 
повышение риска развития РПЖ. Не выявлено достоверного повышения рисков развития РПЖ при приеме 
бигуанидов (метформина), ингибиторов фосфодиэстеразы 5 типа, нестероидных противовоспалительных 
средств, статинов и антидепрессантов, при этом статины дополнительно снижают показатели общей 
и раково-специфической смертности при выявленном РПЖ, а антидепрессанты – частоту биохимического 
рецидива РПЖ в среднем на 34% у депрессивных мужчин с выявленным РПЖ.
Заключение. Полученные результаты необходимо учитывать в клинической практике при назначении 
соответствующих классов лекарственных средств мужчинам с различными хроническими неонкологическими 
заболеваниями, чтобы не оказывать дополнительного лекарственно-опосредованного негативного влияния 
на риски развития РПЖ.
Ключевые слова: рак предстательной железы, риск, ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента, 
блокаторы рецепторов ангиотензина II, диуретики, β-адреноблокаторы, блокаторы кальциевых 
каналов, антидепрессанты, метформин, статины, ингибиторы фосфодиэстеразы 5 типа, нестероидные 
противовоспалительные средства
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Введение
Рак предстательной железы (РПЖ) – второе по частоте 
онкологическое заболевание, диагностируемое у муж-
чин, и пятая по значимости причина смерти во всем мире. 
По оценкам GLOBOCAN (проекта Международного 
агентства по исследованию рака), в 2018 году во всем 
мире было зарегистрировано 1 276 106 новых случаев 
РПЖ, причем более его высокая распространенность 
наблюдалась в развитых странах. Заболеваемость РПЖ 
и смертность от него тесно связаны с возрастом, при 
этом наибольшая заболеваемость наблюдается у мужчин 
старше 65 лет [1].
При этом анализ данных клинической практики пока-
зывает, что к возрасту наиболее частой манифестации 
РПЖ подавляющее большинство мужчин уже имеют 
существенную коморбидность (наличие у одного па-
циента двух и более заболеваний (вне зависимости 
от активности каждого из них), патогенетически взаи-
мосвязанных и/или совпадающих по времени). Такое со-
четание заболеваний изменяет их клиническую картину 
и характер течения, увеличивает количество и тяжесть 
осложнений. У таких пациентов также существенно сни-
жается эффективность лечения каждой из коморбид-
ных патологий, одновременно повышаются показатели 
смертности [2]. В условиях полипрагмазии существенно 
повышаются риски неблагоприятного взаимодействия 
применяемых у пациентов фармакологических классов 
лекарственных средств, а также негативного влияния 
последних на различные органы и системы организма, 
включая урогенитальный тракт [3, 4]. 
В этой связи на фоне актуальности проблемы профи-
лактики и ранней диагностики РПЖ, с одной стороны, 
и в условиях огромного многообразия современных 
фармакологических средств, с другой, большой науч-
но-практический интерес приобретает изучение про-
статической онкологической безопасности наиболее 
широко применяемых лекарственных средств с точки 
зрения дополнительных лекарственно-опосредованных 
рисков РПЖ и его исходов. 
Данный обзор литературы, основанный на результатах 
доказательных исследований, систематических обзоров 
и метаанализов, посвящен всесторонней оценке проста-
тической онкологической безопасности лекарственных 
средств, применяемых у мужчин для лечения различ-
ных хронических неонкологических заболеваний.

Антигипертензивные препараты
К моменту постановки диагноза РПЖ большинство па-
циентов независимо от стадии основного процесса, как 
правило, уже имеют различные сердечно-сосудистые 
заболевания, среди которых наиболее распространен-
ным является артериальная гипертензия (АГ), кото-
рая нередко вносит свои коррективы в планы лечения 
больных. С другой стороны, методы медикаментозного 
лечения РПЖ, включая применение агонистов и/или 
антагонистов гонадотропин-рилизинг-гормона, ан-
тиандрогенов и других таргетных химиопрепаратов, 
в свою очередь могут прямо или косвенно повышать 
риск развития АГ у больных РПЖ [5].

Обзор

Согласно действующим российским клиническим ре-
комендациям по АГ у взрослых, в фармакотерапии ис-
пользуют пять основных классов антигипертензивных 
препаратов: ингибиторы ангиотензинпревращающего 
фермента, блокаторы рецепторов ангиотензина II (БРА-II), 
блокаторы кальциевых каналов (БКК), диуретики тиазид-
ные (гидрохлоротиазид) и тиазидоподобные (хлорталидон, 
индапамид), а также β-адреноблокаторы [6].
Прием ингибиторов АПФ сопровождается снижением 
риска развития РПЖ, что объясняется, в частности, 
их экспериментально доказанной способностью в за-
висимости от дозы и длительности приема уменьшать 
клеточный уровень 8-гидроксидезоксигуанозина (мар-
кера метилирования ДНК), оказывать противовоспа-
лительное действие, а также подавлять синтез мРНК 
фактора роста эндотелия сосудов (vascular endothelial 
growth factor, VEGF) и ядерного фактора транскрипции 
(nuclear factor kappa-light-chain-enhancer of activated 
B cells, NF-κB), что приводит к ингибированию нео-
ангиогенеза [7].
БРА-II также способны ингибировать различные 
онкогенные биохимические пути, запускаемые ан-
гиотензином II, что вызывает последующую блокаду 
регуляторных белков митоген-активируемой протеин-
киназы (mitogen-activated protein kinase, MAPK), бел-
ков и активаторов транскрипции из семейства белков 
STAT (signal transducer and activator of transcription 3, 
STAT3) и эпидермального фактора роста (epidermal 
growth factor, EGF), а также подавление паракринного 
цикла секреции цитокинов стромальными клетками 
предстательной железы [8]. 
Есть данные, что БРА-II обладают более выраженной 
противоопухолевой активностью по сравнению с ин-
гибиторами АПФ по двум причинам. 
Во-первых, ингибиторы АПФ не подавляют полностью 
выработку ангиотензина II, в то время как БРА-II бло-
кируют рецепторы ангиотензина II 1 типа и предотвра-
щают их активацию под действием ангиотензина II.
Во-вторых, БРА-II оказывают антипролиферативное 
действие, повышая биодоступность ангиотензина II. 
В частности, телмисартан, ирбесартан и другие БРА-II 
были протестированы in vitro на клеточных линиях LNCaP 
и PC-3 РПЖ и показали свою антипролиферативную 
активность. Телмисартан, кроме того, является мощным 
стимулятором рецептора, активируемого пероксисомным 
пролифератором гамма (peroxisome proliferator-activated 
receptor gamma, PPAR-γ), который, как известно, вызывает 
ранний апоптоз в клетках [9].
Блокатор кальциевых каналов нифедипин в исследо-
ваниях in vivo на лабораторных животных ингибирует 
рост опухоли, поскольку нарушает репликацию ДНК, 
клеточный цикл и энергетический обмен, а также из-
меняет транспорт кальция в клетку, что позволяет 
ей накапливать внутриклеточный кальций, вклю-
чающий процессы апоптоза [10]. Кроме того, нифе-
дипин в экспериментах ингибирует неоангиогенез 
и  модулирует экспрессию  генов, опосредованную 
рецепторами андрогенов, а также индуцирует цито-
токсичность в клеточных линиях, которые экспрес-
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сируют эти рецепторы, и блокирует пролиферацию 
клеток предстательной железы за счет ингибирова-
ния таких участвующих в репликации ДНК и клеточ-
ном цикле белков, как PCNA (proliferating cell nuclear 
antigen), MCM6 (minichromosome maintenance  6), 
MCM3 (minichromosome maintenance 3) и  MCM4 
(minichromosome maintenance 4) [11]. Вместе с тем 
доказательств его противоопухолевой активности 
у людей до сих пор нет.
Исследований, посвященных связи приема тиазид-
ных и тиазидоподобных диуретиков с развитием РПЖ, 
в доступной литературе не обнаружено. Имеются 
немногочисленные данные относительно калийсбе-
регающего диуретика спиронолактона, при лечении 
которым не выявлена достоверная связь с заболевае-
мостью раком мочевыводящих путей в целом, включая 
рак мочевого пузыря (скорректированное отношение 
рисков (adjusted hazard ratio, aHR) 1,19; 95%-ный дове-
рительный интервал (ДИ) 0,72–1,96; р = 0,50), почек 
(aHR 1,75; 95% ДИ 0,99–3,07; р = 0,053) и РПЖ (aHR 0,67; 
95% ДИ 0,43–1,04; р = 0,07). При этом применение более 
высоких доз спиронолактона было достоверно связано 
со снижением риска РПЖ (aHR 0,45; 95% ДИ 0,23–0,89; 
р = 0,02), но повышением риска развития рака почки 
(aHR 2,09; 95% ДИ 1,07–4,08; р = 0,03) [12].
При исследовании 18 943 ветеранов с метастатическим 
РПЖ, получавших лечение антиандрогеном абиратеро-
ном, из которых 581 (3,1%) пациент также одновремен-
но принимал спиронолактон, установлено, что группа, 
получавшая комбинацию абиратерон + спиронолактон, 
имела достоверно более высокую общую 5-летнюю 
выживаемость (44 против 37%; p = 0,0002) и достоверно 
более низкую 5-летнюю смертность от всех причин 
по сравнению с теми, кто получал только абиратерон 
(HR 0,80; 95% ДИ 0,61–0,96; р = 0,012) [13]. Это крупное 
обсервационное исследование показывает, что одно
временное применение спиронолактона не ставит под 
угрозу контроль РПЖ или выживаемость пациентов 
с метастатическим РПЖ, получавших антиандроге-
ны [13].
Вместе с тем систематический обзор и метаанализ 
семи обсервационных исследований, выполненный 
K. Bommareddy и соавт. (2022), выявил недостоверную 
связь между применением спиронолактона и сниже-
нием риска развития РПЖ (относительный риск (ОР) 
0,79; 95% ДИ 0,68–0,90; р > 0,5). Также не было выявлено 
статистически достоверной связи между применением 
спиронолактона и риском развития рака мочевого пу-
зыря (ОР 0,89; 95% ДИ 0,71–1,07; р > 0,5) и рака почки 
(ОР 0,96; 95% ДИ 0,85–1,07; р > 0,5). Однако досто-
верность полученных данных была низкой, поэтому 
необходимы дальнейшие исследования, в том числе 
среди различных групп населения [14].
Препараты группы β-адреноблокаторов также демон-
стрируют противоопухолевые свойства, поскольку 
активация этих адренорецепторов достоверно свя-
зана с механизмами неоангиогенеза, пролиферацией 
и миграцией опухолевых клеток [15]. Так, в экспери-
менте пропранолол прерывает пролиферацию раковых 

клеток, индуцирует апоптоз и ингибирует фермент 
фосфатазу фосфатидной кислоты (РАР), который 
чрезмерно экспрессируется при нескольких типах 
рака, и при его ингибировании происходит накопле-
ние маркеров аутофагии, в частности LC3-II и p62, 
но только в присутствии 2-дезокси-D-глюкозы. Кроме 
того, возможно, что пропранолол будут использовать 
для лечения нейроэндокринного РПЖ, поскольку он 
снижает уровень нейроэндокринных маркеров, инги-
бирует ангиогенез и блокирует метаболический путь 
CREB1–EZH2–TSP1 [16].
С другой стороны, по данным ретроспективного ис-
следования A.H. Zahalka и соавт. (2020), из всех тести-
руемых β-адреноблокаторов (метопролол, атенолол 
и карведилол) только прием атенолола был достовер-
но связан со снижением вероятности развития РПЖ 
на 38% (р = 0,01), а также со снижением риска развития 
РПЖ средней и высокой степени злокачественности 
на 40 и 54% соответственно (р = 0,03 и р = 0,03 соот-
ветственно) по сравнению с мужчинами, не прини-
мавшими β-адреноблокаторы [17]. Кроме того, более 
длительный прием атенолола (3–5 лет) был достоверно 
связан со снижением риска РПЖ средней и высокой 
степени злокачественности на 54 и 72% соответственно 
(р = 0,03 и р = 0,03 соответственно) [17].
В последнее время было опубликовано несколько сис-
тематических обзоров и метаанализов, посвященных 
связи приема различных классов антигипертензивных 
препаратов с риском развития РПЖ.
Y. Mao и соавт. (2016) провели систематический обзор 
и метаанализ 9 когортных исследований (20 267 пациен-
тов) и установили, что по сравнению с лицами, не прини-
мавшими ингибиторы АПФ и БРА-II, у лиц, принимавших 
эти препараты, был снижен риск развития РПЖ (ОР 0,92; 
95% ДИ 0,87–0,98), без статистически значимой гетеро-
генности между исследованиями (р = 0,118 для гетеро-
генности, индекс гетерогенности (I2) = 37,6%) [18]. Кроме 
того, при анализе подгрупп по качеству исследования 
и количеству случаев наиболее выраженные ассоциации 
наблюдались в исследованиях высокого качества (ОР 0,93; 
95% ДИ 0,88–0,97) и большего размера выборки (ОР 0,94; 
95% ДИ 0,91–0,98) [18].
В обобщенном систематическом обзоре L. Cao и соавт. 
(2018) 12 когортных исследований и 9 исследований типа 
«случай – контроль», большинство из которых были 
оценены как высококачественные, не выявлено досто-
верной связи между применением ингибиторов АПФ 
(ОР 1,07; 95% ДИ 0,96–1,20) или БРА-II (ОР 1,09; 95% 
ДИ 0,97–1,21) и риском развития РПЖ, в то время как 
применение БКК может увеличить общий риск разви-
тия РПЖ (ОР 1,08; 95% ДИ 1–1,16), что было особенно 
характерно для исследований типа «случай – контроль» 
(ОР 1,10; 95% ДИ 1,04–1,16) [19]. В то же время не было 
выявлено достоверной связи между приемом диуретиков 
(ОР 1,09; 95% ДИ 0,95–1,25) или β-адреноблокаторов 
(ОР 1,22; 95% ДИ 0,76–1,96) и риском развития РПЖ.
Таким образом, согласно существующим наблюдатель-
ным исследованиям, нет достоверной связи между 
приемом антигипертензивных препаратов (ингиби-
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торов АПФ, БРА-II, β-адреноблокаторов и диуретиков) 
и риском развития РПЖ, однако прием БКК может 
повышать этот риск [19].
H. Yang и соавт. (2020) в метаанализе 19 когортных 
исследований и исследований типа «случай – контроль» 
с участием 1 418 407 мужчин также показали, что ОР 
развития РПЖ при приеме БКК составил 1,08 (95% 
ДИ 1,05–1,11; р < 0,00001), а по результатам анализа 
подгрупп оказалось, что у тех, кто принимал БКК дли-
тельностью до 5 лет, общий риск развития РПЖ был 
на 8% выше (ОР 1,08; 95% ДИ 1,04–1,12; р = 0,0001), 
а длительностью от 5 до 10 лет – на 13% выше по срав-
нению с мужчинами, не принимавшими БКК (ОР 1,13; 
95% ДИ 1,04–1,23; р = 0,003) [20]. В более новом ме-
таанализе 18 исследований, проведенном V. Rotshild 
и соавт. в 2023 г., можно найти аналогичные данные, 
свидетельствующие о статистически значимом увели-
чении риска развития РПЖ на 5% у лиц, принимавших 
БКК (ОР 1,05; 95% ДИ 1,01–1,10), но не подтвердившие 
достоверную связь между продолжительностью при-
ема БКК и риском развития РПЖ (ОР 1,08; 95% ДИ 
0,98–1,19 при приеме в течение < 5 лет и ОР 1,01; 95% 
ДИ 0,9–1,14 при приеме ≥ 5 лет) [21]. Связь оставалась 
статистически значимой только для подгруппы диги-
дропиридинов (ОР 1,13; 95% ДИ 1,05–1,22). По мнению 
авторов, повышенный на 5% риск частоты выявле-
ния РПЖ у мужчин, принимающих БКК, может быть 
обусловлен остаточными сопутствующими фактора-
ми и не должен влиять на рекомендации по лечению 
АГ до тех пор, пока по результатам дополнительных 
исследований не будет предоставлена расширенная 
клиническая информация [21].
Используя базу данных Disease Analyzer (компания 
IQVIA), S.H. Loosen и соавт. в 2022 г. провели новый систе-
матический анализ 349 210 пациентов, которым в период 
с 2010 по 2020 г. были назначены антигипертензивные 
препараты, но у которых не был диагностирован рак до 
или на дату первоначального назначения препарата [22]. 
Согласно полученным данным, пациенты, у которых 
был диагностирован рак, получали диуретики в 19,9% 
случаев, БКК – в 16,9% случаев и БРА-II, ингибиторы 
АПФ и β-адреноблокаторы в 13,9, 13,2 и 12,8% случаев 
соответственно. Согласно регрессионным моделям Кокса, 
использование диуретиков положительно коррелиру-
ет с заболеваемостью раком печени (HR 1,31; 95% ДИ 
1,12–2,63) и раком лимфоидной/кроветворной ткани 
(HR 1,27; 95% ДИ 1,10–1,46). Применение диуретиков 
отрицательно коррелировало с частотой развития РПЖ 
(HR 0,64; 95% ДИ 0,53–0,78) и рака кожи (HR 0,81; 95% ДИ 
0,72–0,92). Кроме того, была обнаружена положительная 
связь между приемом БРА-II и ростом заболеваемости 
РПЖ (HR 1,50; 95% ДИ 1,28–1,65) [22].
В метаанализе 2024 г. показано, что у пациентов с РПЖ, 
получавших ингибиторы АПФ и БРА-II, выживаемость 
была значительно выше, чем у не принимающих их 
пациентов [23]. Анализ взаимосвязи между приемом 
ингибиторов АПФ или БРА-II по отдельности или 
в комбинации с общей выживаемостью пациентов 
с АГ и онкологическими заболеваниями показал, что 

применение только лишь ингибиторов АПФ не оказало 
существенного влияния на выживаемость этих паци-
ентов (HR 1,00; 95% ДИ 0,93–1,08; р < 0,01). Напротив, 
время выживания было увеличено у пациентов с АГ 
и раком, принимавших только БРА-II (HR 0,89; 95% 
ДИ 0,84–0,94; р < 0,01) или комбинацию ингибиторов 
АПФ и БРА-II (HR 0,84; 95% ДИ 0,78–0,91; р < 0,01). 
Таким образом, в приведенном метаанализе проде-
монстрировано потенциальное влияние ингибиторов 
АПФ и БРА-II на общую выживаемость пациентов 
с онкологическими заболеваниями [23].
В другом систематическом обзоре 2024 г. оценивалось 
влияние БКК, ингибиторов АПФ и БРА-II на риск и про-
гноз РПЖ, для чего был проведен поиск по электрон-
ным библиографическим базам данных Web of Science, 
EMBASE, PubMed, Google Scholar и Scopus [24]. Было 
проанализировано в общей сложности 1346 исследо-
ваний, и 18 из них соответствовали критериям вклю-
чения. В 13 исследованиях сообщалось о снижении 
или отсутствии сопутствующего риска, улучшении 
прогноза и выживаемости при использовании ингиби-
торов АПФ и БРА-II. В исследованиях с использованием 
БКК показано наличие признаков связанного с ними 
повышенного риска развития РПЖ [24]. 
Таким образом, применение большинства фарма-
кологических классов антигипертензивных пре-
паратов (ингибиторов АПФ, БРА-II, диуретиков 
и β-адреноблокаторов) в основном ассоциируется 
со снижением рисков развития РПЖ и/или улучшением 
его прогноза. И только при приеме БКК в подавляющем 
большинстве исследований обнаруживается незначи-
тельное, но достоверное повышение риска развития 
РПЖ, поэтому пациенты с АГ, которым назначают 
эти препараты, должны находиться под активным 
наблюдением.

Антидепрессанты
Патогенез депрессии связан с нарушением обмена 
серотонина, образующегося в организме из трипто-
фана, при этом нарушения метаболизма триптофана 
как биохимического прекурсора серотонина связаны 
с развитием рака и нейродегенеративных заболева-
ний, а метаболиты триптофана рассматриваются как 
потенциальные новые биомаркеры РПЖ [25].
В пилотном экспериментальном исследовании на кле-
точных культурах Z. Li и соавт. (2022) продемонстри-
ровали, что один из метаболитов триптофана – трип-
тамин – оказывает очевидное ингибирующее действие 
на клеточные линии РПЖ PC-3 и LNCaP, более сильное, 
чем на нормальную линию клеток предстательной же-
лезы RWPE-1. Также было показано, что триптамин 
индуцирует апоптоз и ингибирует миграцию клеток 
раковой линии PC-3. Внутриопухолевое введение 
триптамина лабораторным животным in vivo значи-
тельно уменьшает рост опухоли и ее размеры, однако 
внутрибрюшинное лечение с его помощью приводило 
к увеличению роста опухоли [26]. 
По данным шведского исследования 2024 г., мужчины, 
у которых диагностирован РПЖ, подвержены повы-
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шенному риску депрессии, при этом у 9% из них раз-
вивается тяжелая депрессия [27]. После корректировки 
с учетом социально-демографических факторов и со-
путствующих заболеваний тяжелая депрессия была 
связана со значительно более высокой смертностью 
от всех причин у мужчин с РПЖ независимо от степени 
его злокачественности, объема проводимого лечения 
или возраста на момент постановки диагноза, за исклю-
чением самых молодых мужчин (< 55 лет), у которых 
риск был незначительным. Тяжелая депрессия также 
была связана с повышенной смертностью от РПЖ 
у мужчин как с РПЖ высокого риска (HR 1,35; 95% 
ДИ 1,28–1,43), так и с РПЖ низкого или среднего риска 
(HR 1,42; 95% ДИ 1,27–1,59) и от всех причин на 50%. 
Поэтому мужчины с РПЖ нуждаются в своевремен-
ном выявлении и лечении депрессии для улучшения 
долгосрочных показателей выживаемости [27].
Трициклический антидепрессант нортриптилин проде-
монстрировал противоопухолевый эффект при РПЖ, 
обусловленный ингибированием пролиферации клеток 
и усилением апоптоза из-за увеличения концентра-
ции внутриклеточного кальция в раковых клетках, 
что индуцирует цитотоксичность за счет прерывания 
клеточного цикла путем ингибирования циклинза-
висимой киназы 1 (CDK1) и экспрессии гена RB [28]. 
Селективный ингибитор обратного захвата серотонина 
сертралин снижает пролиферацию клеток предстатель-
ной железы как in vivo, так и in vitro, поскольку увели-
чивает в них внутриклеточную концентрацию кальция 
и может останавливать клеточный цикл, инициируя 
апоптоз, митохондриальную дисфункцию, усиливая 
выработку активных форм кислорода и перекисное 
окисление липидов и снижая уровень глутатиона, что 
ингибирует онкогенез и ангиогенез и снижает метаста-
тический потенциал РПЖ. Также было обнаружено, 
что этот препарат способен модулировать аутофагию, 
вызывать фрагментацию ДНК и воздействовать на важ-
ные клеточные пути, участвующие в развитии опухолей, 
такие как путь TNF–MAP4K4–JNK, антиапоптотический 
путь PI3K/Akt/mTOR и ось AMPK/mTOR [29]. Сертралин 
также снижает уровень опухолевого многофункциональ-
ного высококонсервативного белка TCTP и экспрессию 
альдегиддегидрогеназы 1, которая связана с устойчиво-
стью к химиотерапии и образованием раковых ство-
ловых клеток, одновременно усиливая расщепление 
каспазы 3 и поли(АДФ-рибоза)-полимеразы 1. Кроме 
того, сертралин снижает жизнеспособность стволовых 
простатических клеток за счет модуляции гомеостаза 
железа. Хотя это явление до сих пор недостаточно изу
чено, известно, что дисбаланс в метаболизме железа 
вызывает гибель клеток и генерирует активные формы 
кислорода, опосредованные железом [30].
По данным доступных исследований, не обнаружено 
связи между приемом большинства классов антиде-
прессантов и развитием РПЖ. Несмотря на то, что при 
различных дозах имипрамина была отмечена положи-
тельная связь со скорректированными коэффициента-
ми вероятности в диапазоне от 1,20 до 1,35, при более 
высоких кумулятивных дозах эта связь становилась 

статистически незначимой [31]. У пациентов с про-
леченным РПЖ и депрессивными расстройствами, 
получающих антидепрессанты, частота биохимиче-
ского рецидива РПЖ составила в среднем 18%, при 
отказе от приема антидепрессантов она была выше 
на 34% (31,3 на 1000 человеко-лет) по сравнению с ча-
стотой рецидива при продолжении приема антиде-
прессантов (23,5 на 1000 человеко-лет) (HR 1,34; 95% 
ДИ 1,24–1,44), длительный прием антидепрессантов 
был связан с более низким риском биохимического 
рецидива РПЖ (p < 0,001) [32].
Таким образом, прием антидепрессантов у депрес-
сивных мужчин без РПЖ не ассоциируется с повы-
шенными рисками его развития. При этом у депрес-
сивных мужчин с пролеченным РПЖ, получающих 
антидепрессанты, их длительный прием связан с более 
низким риском биохимического рецидива РПЖ, а при 
отказе от их дальнейшего приема риск биохимического 
рецидива РПЖ достоверно повышается на 34%.

Гипогликемические препараты (бигуаниды)
Бигуаниды как самостоятельный класс сахароснижаю-
щих препаратов не используют в стандартных схемах 
фармакотерапии заболеваний мужской мочеполовой 
и репродуктивной систем, однако в настоящее время 
на приемах врачей самых разных специальностей, 
включая урологов-андрологов, постоянно увеличи-
вается число мужчин с системными нарушениями 
углеводного обмена (инсулинорезистентность (ИР)/
сахарный диабет 2 типа (СД2)), которые в соответствии 
с клиническими рекомендациями всех эндокриноло-
гических научных сообществ получают пожизненную 
терапию бигуанидами, прежде всего метформином, 
являющимся наиболее часто назначаемым препаратом 
данной фармакологической группы в мире [33].
Кроме того, давно и достоверно документирована 
связь между ИР/СД2 и онкологическими заболева-
ниями, в том числе РПЖ, а также описаны некоторые 
предполагаемые клеточные механизмы противоо-
пухолевых (онкостатических) эффектов метформи-
на (активация аденозинмонофосфат-активируемой 
протеинкиназы печеночной киназой B1, индукция 
факторов апоптоза и аутофагии р21 и р53, ингиби-
рование клеточной пролиферации, миграции и ин-
вазии, снижение активности мишени рифампицина 
млекопитающих (mTOR), снижение уровня инсулина 
в крови как важнейшего эндогенного митогена) [34]. 
Метформин также снижает экспрессию циклооксиге-
назы 2 (ЦОГ-2), простагландина Е2 (ПГE2) и сигналь-
ного белка и ко-активатора транскрипции STAT3, что 
является еще одним его преимуществом, поскольку 
ось ЦОГ-2/ПГE2/STAT3 отвечает за лекарственную 
устойчивость, метастазирование и рецидив опухо-
ли [34]. Кроме того, есть сведения, что метформин 
снижает передачу сигналов андрогенными рецепто-
рами, а также ингибирует инсулиноподобный фактор 
роста 1, который связан с ростом и пролиферацией 
клеток предстательной железы [35, 36], однако пока 
не все из перечисленных свойств убедительно дока-
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заны в общегеномных ассоциативных исследованиях 
и с помощью менделевской рандомизации [37].
Казалось бы, нормализация гликемии и уровня ин-
сулина в крови у больных ИР/СД2, в силу их извест-
ной связи с РПЖ, должна не только сопровождаться 
существенной оптимизацией углеводного обмена, 
но  и привносить по  этой причине определенный 
вклад в снижение рисков РПЖ. Однако современные 
доказательные данные по этой тематике неоднозначны 
[38]. Так, по данным метаанализа 47 обсервационных 
исследований с участием 3 094 152 мужчин с СД2, по-
лучавших гипогликемическую терапию, не выявлено 
достоверной связи между приемом любых гипогли-
кемических препаратов (метформина, тиазолидин-
дионов, производных сульфонилмочевины, инсулина 
или ингибиторов дипептидилпептидазы 4) и риском 
развития РПЖ (для всех р > 0,05), в то же время при 
отдельном анализе рандомизированных контроли-
руемых исследований (РКИ) выявлено значительное 
снижение риска развития РПЖ только при примене-
нии тиазолидиндионов (отношение шансов (OШ) 0,55; 
р = 0,04) или агонистов рецепторов глюкагоноподоб-
ного пептида 1 (ОШ 0,53; р = 0,006) [39].
Обновленный общий обзор систематических обзо-
ров и метаанализов F. Najafi и соавт. (2023), который 
включал 36 исследований с метаанализом и 620 ориги-
нальных исследований (26 РКИ и 594 обсервационных 
исследования – когортных и типа «случай – контроль»), 
охвативших 15 различных видов рака, показал, что 
в целом прием метформина предотвращал развитие 
различных видов рака, включая рак яичников (ОШ 0,76; 
95% ДИ 0,62–0,93), рак шейки матки (ОШ 0,60; 95% ДИ 
0,43–0,83), рак эндометрия (ОШ 1,05; 95% ДИ 0,82–1,35), 
рак печени (ОШ 0,59; 95% ДИ 0,47–0,74), рак поджелу-
дочной железы (ОШ 0,59; 95% ДИ 0,50–0,69), рак головы 
и шеи (ОШ 0,71; 95% ДИ 0,61–0,83), рак желудка (ОШ 
0,72; 95% ДИ 0,26–1,99), колоректальный рак (ОШ 0,73; 
95% ДИ 0,59–0,91), колоректальную аденому (ОШ 0,75; 
95% ДИ 0,65–0,86), рак толстой кишки (ОШ 0,79; 95% 
ДИ 0,69–0,91), рак пищевода (ОШ 0,90; 95% ДИ 0,83–
0,98), рак легких (ОШ 0,92; 95% ДИ 0,85–0,99), рак 
молочной железы (ОШ 0,93; 95% ДИ 0,84–1,02), РПЖ 
(ОШ 0,94; 95% ДИ 0,85–1,04) и рак мочевого пузыря 
(ОШ 0,94; 95% ДИ 0,64–1,38) [40]. 
Таким образом, лечение метформином может значи-
тельно снизить риск развития всех видов рака с наи-
большим профилактическим эффектом относитель-
но гепатоцеллюлярной карциномы и наименьшим 
профилактическим эффектом относительно рака 
легких и молочной железы [40].
Более ранний метаанализ C.B. Chen и соавт. (2018), 
в который вошли 47 исследований в западных стра-
нах (23 РКИ и 21 наблюдательное) и 3 исследования 
в азиатских (наблюдательные) с общим количеством 
1 572 307 мужчин (1 171 643 европейцев и 400 664 ази-
атов), показал отсутствие прямой связи между при-
емом метформина и риском развития РПЖ во всех 
исследованиях независимо от расово-этнической ха-
рактеристики пациентов (ОР 1,01; 95% ДИ 0,86–1,18, 

I2 = 97%) [41]. В метаанализе Z. Feng и соавт. (2019), 
включившем 18 когортных исследований и исследова-
ний типа «случай – контроль» (52 328 мужчин), приме-
нение метформина также не было достоверно связано 
с повышенным риском РПЖ (ОР 0,97; 95% ДИ 0,80–1,16; 
р = 0,711), несмотря на статистически значимую ге-
терогенность включенных исследований (р < 0,001; 
I2 = 98,1%) [42]. Еще в одном метаанализе того же года 
с участием 877 058 мужчин применение метформина 
было связано, напротив, с недостоверным уменьшением 
риска РПЖ (ОШ 0,89; 95% ДИ 0,67–1,17) [43].
Метаанализ X. Yao и соавт. (2021) показал, что пациенты 
с РПЖ, принимающие метформин, имеют значительные 
преимущества в отношении риска рецидива (HR 0,74; 
95% ДИ 0,61–0,90; р = 0,007; I2 = 56%), раково-специ-
фической выживаемости (HR 0,74; 95% ДИ 0,61–0,91; 
р = 0,002; I2 = 79%) и общей выживаемости (HR 0,76; 
95% ДИ 0,65–0,90; р < 0,001; I2 = 86%) [44]. Кроме того, 
положительное влияние метформина было более вы-
раженным у пациентов, перенесших брахитерапию 
при локальном РПЖ [44]. В этом отношении с дан-
ным результатом созвучны результаты метаанализа 
J. Yang и соавт. (2022), которые показали, что прием 
метформина был связан с достоверно лучшей общей 
выживаемостью при любом раке (HR 0,81; 95% ДИ 
0,77–0,85), выживаемостью, специфичной для РПЖ 
(HR 0,79; 95% ДИ 0,73–0,86), и выживаемостью без 
прогрессирования для всех видов рака (HR 0,76; 95% 
ДИ 0,66–0,87), в связи с чем было высказано предпо-
ложение, что метформин может улучшить прогноз 
больных с СД2 и указанными локализациями онко-
логических заболеваний [45].
Y. Liu и соавт. в 2024 г. провели в 10 электронных 
базах данных и четырех реестрах систематический 
поиск литературы, оценивающей влияние метформи-
на на риск развития РПЖ, и установили, что приме-
нение метформина ассоциировалось с более низкой 
частотой развития РПЖ (ОР 0,82; 95% ДИ 0,74–0,91) 
и его рецидивов (ОР 0,97; 95% ДИ 0,81–1,15), однако 
результаты не были статистически достоверными [46]. 
Кроме того, применение метформина не было связано 
со смертностью от РПЖ (ОР 0,94; 95% ДИ 0,81–1,09), 
а между продолжительностью приема метформина 
и его защитным эффектом в отношении РПЖ была 
обнаружена линейная корреляция. В данном мета-
анализе выявлена независимая корреляция между 
приемом метформина и снижением частоты развития 
РПЖ: прием метформина не был связан ни с частотой 
рецидивов РПЖ, ни со смертностью. Кроме того, было 
установлено, что влияние метформина на частоту РПЖ 
зависит от продолжительности лечения [46].
Таким образом, ни в одном современном систематическом 
обзоре и метаанализе не выявлено повышения рисков 
РПЖ у мужчин с ИР/СД2 на фоне приема метформина. 
Имеющиеся доказательные данные свидетельствуют либо 
об отсутствии достоверной связи между приемом мет-
формина и риском развития РПЖ, либо об отсутствии 
влияния его приема на риски РПЖ, либо о недостоверном 
снижении риска РПЖ у данной категории пациентов, что 
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в целом позволяет говорить по крайней мере о высокой 
простатической онкологической безопасности приема 
метформина. Вопрос о связи приема метформина с риска-
ми, течением и исходами РПЖ у мужчин без углеводных 
нарушений (ИР/СД2), то есть может ли метформин быть 
потенциальным самостоятельным профилактическим 
или фармакотерапевтическим средством от РПЖ у всех 
мужчин, остается открытым [47, 48].

Гиполипидемические препараты (статины)
Статины, или ингибиторы 3-гидрокси-3-метил-глута-
рил-коэнзим А-редуктазы, являются, пожалуй, самым 
назначаемым классом лекарственных препаратов для 
лечения дислипидемии во всем мире. Их фармакологи-
ческий эффект при сердечно-сосудистых заболеваниях 
атеросклеротического генеза убедительно доказан и ни 
у кого не вызывает сомнений, в связи с чем статины 
являются основным фармакологическим классом пре-
паратов для первичной и вторичной профилактики 
и терапии данной патологии и входят в российские 
и международные клинические рекомендации как 
лекарственные средства с самым высоким уровнем 
доказательности эффектов [49–51].
В большинстве современных систематических обзоров 
и метаанализов отмечено значительное снижение ча-
стоты прогрессирующего и распространенного РПЖ, 
частоты биохимического рецидива локального РПЖ 
у мужчин после его радикального лечения (после бра-
хитерапии, но не после радикальной простатэктомии), 
а также улучшение общей выживаемости пациентов, 
проходящих медикаментозное лечение по поводу РПЖ, 
и выживаемости пациентов без биохимических рециди-
вов с РПЖ высокого риска [52–57]. При этом влияние 
приема статинов на риски развития РПЖ у мужчин 
с высоким уровнем простат-специфического антигена 
(ПСА) оказалось незначительным [58].
В мeтаанализе H. Yang и соавт. (2020) показано, что 
прием статинов достоверно и существенно снижал 
риск смертности от всех причин у мужчин (HR 0,73; 
95% ДИ 0,64–0,83; р < 0,00001) и риск раково-специ-
фической смертности (HR 0,64; 95% ДИ 0,53–0,77, 
р < 0,00001) у пациентов с прогрессирующим РПЖ, 
получавших андроген-депривационную терапию (АДТ) 
[59]. Аналогичные результаты получены в метаана-
лизе Y. An и соавт. 2022 г., включившем 24 когортных 
исследования с участием 369 206 мужчин: в 18 иссле-
дованиях применение статинов значительно снизило 
риск смертности от РПЖ (pHR 0,76; 95% ДИ 0,69–0,84), 
особенно у мужчин, которые начали принимать стати-
ны после постановки у них диагноза РПЖ (pHR 0,81; 
95% ДИ 0,77–0,85), и пациентов, получавших АДТ 
по поводу РПЖ (pHR 0,69; 95% ДИ 0,59–0,81) [60]. 
Применение статинов также было связано в 17 ис-
следованиях со снижением на 24% риска смертности 
от всех причин (pHR 0,76; 95% ДИ 0,68–0,85), особенно 
у пациентов, принимавших статины после постановки 
диагноза (pHR 0,81; 95% ДИ 0,78–0,85), и у пациентов, 
получавших АДТ (pHR 0,72; 95% ДИ 0,63–0,82) или 
лучевую терапию (pHR 0,68; 95% ДИ 0,50–0,93) [60].

V.H. Jayalath и соавт. (2022) в метаанализе 25 когортных 
исследований с включением 119 878 мужчин с распро-
страненным РПЖ, получавших АДТ, также показали, 
что одновременное с АДТ применение статинов было 
связано со снижением риска общей смертности на 27% 
(HR 0,73; 95% ДИ 0,66–0,82; I2 = 83%) и снижением 
риска смертности, специфичной для РПЖ, на 35% (HR 
0,65; 95% ДИ 0,58–0,73; I2 = 74%) при существенной 
неоднородности обеих оценок [61].
Напротив, M.Y. Xu и соавт. (2022) в метаанализе шести 
РКИ, 26 когортных исследований и девяти исследова-
ний типа «случай – контроль» вообще не обнаружили 
достоверной связи между приемом статинов в стандарт-
ных дозах и риском развития РПЖ (ОР 0,94; 95% ДИ 
0,82–1,08), однако более высокие дозы статинов и более 
длительный период их приема (свыше пяти лет) ассо-
циировались со снижением частоты РПЖ (ОР 0,47; 95% 
ДИ 0,23–0,97) [62]. Эти данные подтверждают W. Xu 
и соавт. (2024), которые также не выявили никакого 
влияния приема статинов на заболеваемость РПЖ в те-
чение 10-летнего периода наблюдения [63].
Отчасти такие противоречивые результаты исследо-
ваний могут быть следствием фармакодинамических 
особенностей статинов, различающихся гидрофильно-
стью и липофильностью. Так, Z. Cao и соавт. (2023) уста-
новили, что прием гидрофильных статинов не связан 
с частотой развития РПЖ (ОШ 0,94; 95% ДИ 0,88–1,01; 
р = 0,075), в то время как частота РПЖ оказалась до-
стоверно ниже у пациентов, получавших липофильные 
статины, по сравнению с теми, кто вообще не получал 
никаких статинов (OШ 0,94; 95% ДИ 0,90–0,98; р = 0,001) 
[64]. При этом симвастатин наиболее эффективно сни-
жал риск РПЖ по сравнению с другими статинами (ОР 
0,83; 95% ДИ 0,71–0,97; р = 0,016). В целом риск развития 
РПЖ у пациентов, получавших как гидрофильные (ОШ 
0,57; 95% ДИ 0,49–0,66; р < 0,001), так и липофильные 
статины (ОШ 0,65; 95% ДИ 0,58–0,73; р < 0,0001), ока-
зался достоверно ниже, чем в группе больных, не по-
лучавших вообще никаких статинов, причем онкопро-
филактический эффект статинов был более выражен 
у азиатских мужчин по сравнению с мужчинами из ев-
ропейской популяции [64].
Таким образом, несмотря на то, что в некоторых совре-
менных метаанализах не выявлено достоверной связи 
между приемом статинов и развитием РПЖ, в их подав-
ляющем большинстве декларируется снижение частоты 
риска РПЖ и его биохимических рецидивов, а также 
улучшение показателей общей смертности и раково-
специфической смертности пациентов с распространен-
ным РПЖ, получающих АДТ, на фоне приема статинов.

Ингибиторы фосфодиэстеразы 5 типа 
С момента внедрения в клиническую практику и до 
настоящего времени ингибиторы фосфодиэстеразы 
5 типа (ФДЭ-5) остаются «золотым стандартом» те-
рапии первой линии эректильной дисфункции (ЭД) 
у мужчин, при этом клинически подтвержденные пока-
зания к применению данной группы препаратов сегодня 
также включают легочную гипертензию и симптомы 
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нижних мочевыводящих путей на фоне доброкачест-
венной гиперплазии предстательной железы (ДГПЖ) 
у мужчин с ЭД [65]. Кроме того, в многочисленных 
доклинических исследованиях продемонстрированы 
целесообразность и эффективность назначения инги-
биторов ФДЭ-5 при некоторых сердечно-сосудистых 
заболеваниях (АГ, инфаркт миокарда, гипертрофия 
левого желудочка, сердечная недостаточность, кардио-
токсичность, связанная с раком и противоопухолевой 
химиотерапией), СД, хронической болезни почек, мы-
шечной дистрофии Дюшенна, болезни Альцгеймера 
и других заболеваниях [66]. Все эти плейотропные 
эффекты ингибиторов ФДЭ-5 напрямую связаны с их 
механизмом действия, который проявляется в дина-
мической биохимической клеточной системе «оксид 
азота (NO)  – циклический  гуанозинмонофосфат» 
и регулирует клеточные концентрации NO, который, 
как известно, является уникальной «вездесущей» сиг-
нальной молекулой и обладает полифункциональным 
спектром физиологических эффектов в различных 
клетках, органах и системах организма человека.
Свободный радикал NO, помимо позитивных эффектов, 
характерных для физиологических клеточных концентра-
ций, может проявлять негативные свойства, в частности, 
связанные с его способностью индуцировать и усугублять 
клеточный нитрозативный стресс (при избыточности 
экспрессии/активности ферментов NO-синтаз и/или по-
вышенном внутриклеточном содержании NO), который, 
как и оксидативный стресс, лежит в основе механиз-
мов хронического воспаления и канцерогенеза [67, 68]. 
Существует гипотеза о двух концентрациях NO в злока-
чественных опухолях, согласно которой низкие уровни 
NO в опухолевых клетках способствуют их прогресси-
рованию и созданию более агрессивных фенотипов, 
в то время как высокие уровни NO (перепроизводство 
NO) обладают онкопротективным эффектом [69]. При 
этом показано усиление неоангиогенеза и пролиферации 
злокачественных опухолей предстательной железы под 
влиянием NO-синтазы типа 2 (макрофагальной, или 
индуцибельной NO-синтазы, NOS2). В связи с этим NO 
может играть определенную роль в развитии андроген-
независимого РПЖ, в регуляции S-нитрозилирования 
рецепторов андрогенов, а ингибиторы NOS2 и донаторы 
NO демонстрируют определенный терапевтический по-
тенциал при РПЖ в качестве терапевтических средств 
или препаратов двойного действия, которые либо инги-
бируют эффекты NOS2, либо повышают уровни NO для 
индуцирования цитотоксических клеточных эффектов 
химиотерапии [70]. 
A.H. Chavez и соавт. (2013) с 2000 по 2006 г. наблюдали 
мужчин с ЭД в возрасте от 50 до 69 лет без установлен-
ного до 2000 г. диагноза РПЖ в анамнезе, разделенных 
на две группы: группа 1 (2 362 мужчины, получавших 
ингибиторы ФДЭ-5) и группа 2 (2 612 мужчин, не по-
лучавших эти препараты) [71]. За период наблюдения 
у 97 (4,1%) мужчин с ЭД группы 1 был диагностирован 
РПЖ по сравнению с 258 (9,9%) мужчинами с ЭД в груп-
пе 2 (р < 00001). В группе 1 было зарегистрировано меньше 
случаев повышенного уровня ПСА (10,0 против 13,1%; 

р = 0,0008) и больше случаев ДГПЖ (38,4 против 35,1%; 
р = 0,0149) по сравнению с группой 2. Таким образом, 
мужчины с ЭД, получающие ингибиторы ФДЭ-5, имели 
достоверно меньшую вероятность заболеть РПЖ (скор-
ректированное ОШ 0,4; 95% ДИ 0,3–0,5; р < 0,0001) [71].
Впоследствии G.L. Machen и  соавт. (2017) прове-
ли среди мужчин, получавших ингибиторы ФДЭ-5, 
ретроспективный парный анализ 394 случаев РПЖ 
и 788 контрольных случаев без РПЖ. Они также не вы-
явили корреляции между использованием ингиби-
торов ФДЭ-5 и риском развития РПЖ (ОШ 1,02; 95% 
ДИ 0,78–1,35; р = 0,8842) или развитием СД и РПЖ 
(ОШ 1,12; 95% ДИ 0,84–1,48; р = 0,4499), однако была 
продемонстрирована статистически значимая корре-
ляция между уровнем ПСА и риском развития РПЖ 
(ОШ 1,48; 95% ДИ 1,38–1,58; р < 0,0001) [72].
Систематический обзор и метаанализ исследований 
по оценке связи между применением ингибиторов 
ФДЭ-5 и биохимическим рецидивом РПЖ после ра-
дикальной простатэктомии включили в себя пять 
когортных исследований и одно исследование типа 
«случай – контроль» (в общей сложности 17 752 участ-
ника) [73]. Только в одном когортном исследовании 
скорректированный ОР был > 1 (для других исследо-
ваний ОР 0,7–1,47). В метаанализе показано, что у тех, 
кто принимал ингибиторы ФДЭ-5, не выявлялось по-
вышенного риска развития биохимического рецидива 
РПЖ после радикальной простатэктомии (ОР 1,04; 95% 
ДИ 0,79–1,36). Кроме того, пятилетний показатель био-
химических рецидивов РПЖ не различался существен-
но у пользователей ингибиторов ФДЭ-5 и лиц, не при-
нимавших их. Таким образом, лечение ингибиторами 
ФДЭ-5 у мужчин после радикальной простатэктомии 
было с онкологической точки зрения безопасным [73]. 
Позднее Y. Wu и соавт. (2019) проанализировали базы 
данных PubMed, Web of Science и MEDLINE и выявили 
девять РКИ, в которых изучалось влияние ингибиторов 
ФДЭ-5 на риск развития РПЖ и его биохимического 
рецидива [74]. Их обобщенный анализ показал, что 
использование ингибиторов ФДЭ-5 не было связано 
с повышенным риском развития РПЖ (ОШ 0,71; 95% 
ДИ 0,40–1,29). Более того, применение ФДЭ-5 не было 
связано с риском развития биохимического рецидива 
РПЖ у пациентов с ЭД после радикальной простатэкто-
мии или лучевой терапии (ОР 1,09; 95% ДИ 0,89–1,34). 
Данные результаты были получены на фоне умерен-
ной гетерогенности исследований [74].
Безопасность ингибиторов ФДЭ-5 в отношении риска 
развития РПЖ подтверждает и недавний метаанализ 
Y.L. You и соавт. (2023), в котором, в частности, показано, 
что применение ингибиторов ФДЭ-5 может быть связано 
с повышенным риском развития меланомы (ОР 1,11; 
95% ДИ 1,02–1,22) и базальноклеточной карциномы 
(ОР 1,16; 95% ДИ 1,13–1,20), но не РПЖ (ОШ 0,71; 95% 
ДИ 0,40–1,29) [75]. Дополнительным подтверждением 
онкологической простатической безопасности инги-
биторов ФДЭ-5 могут быть результаты недавнего ре-
троспективного когортного исследования пациентов 
с РПЖ, перенесших роботизированную радикальную 
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простатэктомию. Из 5545 больных после рандомизации 
с учетом таких факторов, как возраст, балл по шкале 
Глисона, стадия Т, оценка физического состояния до 
операции и показатели Международного индекса оцен-
ки эректильной функции, были отобраны 529 мужчин, 
принимавших ингибиторы ФДЭ-5, и 529 мужчин, их 
не принимавших. Согласно результатам исследования, 
отмечено достоверное улучшение общей выживаемости 
и снижение риска смертности (HR 0,43; 95% ДИ 0,24–0,79; 
p = 0,007) только в группе пациентов с РПЖ, получавших 
после операции ингибиторы ФДЭ-5 [76].
Таким образом, применение ингибиторов ФДЭ-5 в целом 
не ассоциируется с повышенными рисками развития 
РПЖ и его биохимических рецидивов после радикаль-
ного лечения.

Нестероидные противовоспалительные средства
Механизм действия нестероидных противовоспали-
тельных средств (НПВС) связан с ингибированием ЦОГ, 
что приводит к снижению выработки простагландинов, 
хотя эти препараты также блокируют пролиферацию 
клеток и индуцируют апоптоз и показали хорошие 
результаты при лечении РПЖ, особенно у пациентов, 
у которых развилась резистентность к стандартной 
противоопухолевой терапии [77, 78].
В группе НПВС особо выделяются селективные ингибито-
ры ЦОГ-2, поскольку этот фермент экспрессируется в клет-
ках предстательной железы и в питающей их сосудистой 
сети. Вероятно, поэтому такие препараты, как целекоксиб, 
полезны в данной ситуации, а в дополнение к этому они 
также блокируют фосфорилирование и активацию белка 
Akt и ингибируют активность ядерного фактора NF-κB, 
что усиливает клеточный апоптоз [77, 78]. Неселективный 
ингибитор ЦОГ-2 индометацин также обладает опреде-
ленным противоопухолевым потенциалом, ингибируя 
ангиогенез и рост раковых клеток посредством блокады 
ферментов ЦОГ-1, ЦОГ-2, клеточных сигнальных путей 
МАРК, Wnt/β-катенина и протеинкиназы C, связанного 
с динамином белка 1 (PKC-p38МАРК-DRP1) [77, 78].
Диклофенак – еще одно многообещающее НПВС, 
которое ингибирует ЦОГ, синтез простагландинов 
и семейство генов MYC. Последние суперэкспресси-
руются в нескольких типах опухолей и, по-видимо-
му, влияют на метаболизм глюкозы и ее поглощение 
клетками предстательной железы, поскольку суперэкс-
прессия генов MYC связана с нарушением функций 
транспортера глюкозы 1 (GLUT-1) и лактатдегидроге-
назы А, которые в итоге приводят к высокой скорости 
усвоения глюкозы и гликолиза. При ингибировании 
MYC введением диклофенака метаболизм глюкозы ре-
гулируется путем снижения экспрессии GLUT-1 и лак-
татдегидрогеназы А. Диклофенак также может быть 
полезен в сочетании с лучевой терапией, поскольку он 
обладает еще и радиосенсибилизирующими свойствами 
[78]. Ацетилсалициловая кислота как основополож-
ник класса НПВС также за счет ингибирования ЦОГ 
и простагландинов уменьшает экспрессию ядерного 
фактора NF-κB, индуцируемую фактором некроза 
опухоли α, и способствует избыточной экспрессии ге-

нов-супрессоров опухолей и снижению экспрессии 
антиапоптотических генов [79].
В одном метаанализе 2018 г. показано, что прием аце-
тилсалициловой кислоты был связан со значитель-
ным снижением риска развития рака в целом (ОР 0,89; 
95% ДИ 0,87–0,91) и РПЖ в частности (ОР 0,94; 95% 
ДИ 0,90–0,99) [80], а по данным другого метаанали-
за того же года, в который вошли результаты 43 об-
сервационных исследований, имеет место защитный 
эффект приема любых НПВС в отношении риска раз-
вития РПЖ (совокупный ОР 0,89; 95% ДИ 0,81–0,98), 
причем более длительный прием НПВС (≥ 5 лет) был 
связан с более выраженным достоверным снижением 
частоты развития РПЖ (совокупный ОР 0,882; 95% 
ДИ 0,785–0,991) [81]. Кроме того, прием только аспи-
рина также был связан со снижением риска развития 
РПЖ на 7,0% (совокупный ОР 0,93; 95% ДИ 0,89–0,96) 
и существовала дозозависимая связь между его прие-
мом и риском развития РПЖ, но не было обнаружено 
существенного влияния длительного приема аспирина 
на частоту развития РПЖ [81].
По результатам метаанализа когортных и популяцион-
ных исследований 2023 г. также отмечено снижение за-
болеваемости РПЖ (ОР 0,96; 95% ДИ 0,95–0,98) и пока-
зателей смертности от РПЖ (ОР 0,88; 95% ДИ 0,82–0,95) 
на фоне приема ацетилсалициловой кислоты. Кроме 
того, обнаружено, что ее влияние на частоту возникно-
вения РПЖ зависит как от дозы, так и от продолжитель-
ности приема. Однако в метаанализе РКИ не выявлено 
какой-либо связи между приемом ацетилсалициловой 
кислоты и развитием РПЖ [82].
Также можно отметить, что по результатам метаанализа 
L.L. Fan и соавт. (2019) 14 исследований (110 000 мужчин), 
опубликованных в базах данных PubMed и EMBASE в пе-
риод с 1980 по 2018 г., не выявлено никакой связи между 
дозой и частотой приема ацетилсалициловой кислоты 
и показателями раково-специфической смертности при 
РПЖ [83]. Более того, при анализе зависимости про-
должительности приема авторы обнаружили, что крат-
ковременное применение ацетилсалициловой кислоты 
после постановки диагноза РПЖ (менее 2,5 лет) даже 
повышает показатели раково-специфической смертно-
сти [83]. К аналогичным выводам в своем метаанализе 
пришли J. Zhou и соавт. (2019) [84].
Таким образом, большинство современных система-
тических обзоров и метаанализов посвящено ацетил-
салициловой кислоте, поэтому экстраполировать их 
результаты на весь класс НПВС следует достаточно 
осторожно. Тем не менее из доступных данных оче-
видно, что НПВС в целом обладают способностью 
снижать риск развития РПЖ, которая зависит от дозы 
и времени приема препаратов, однако достоверного 
влияния НПВС на показатели раково-специфической 
смертности при этом не выявлено.

Заключение 
В  последние десятилетия достигнуты революцион-
ные успехи в ранней диагностике и лечении РПЖ, тем 
не менее он по-прежнему остается актуальной пробле-
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мой современной онкоурологии. Поскольку наиболее 
часто РПЖ поражает мужчин в возрасте старше 65 лет, 
когда большинство из них уже имеют одно или несколько 
хронических сопутствующих неонкологических заболе-
ваний, закономерно возникает вопрос о безопасности 
принимаемых ими лекарственных препаратов с точки 
зрения влияния на риски развития РПЖ. Данный ас-
пект проблемы РПЖ представляется наиболее важным, 
поскольку хорошо известно, что чем на более ранней 
стадии выявлено онкологическое заболевание, тем более 
радикальное его лечение может быть предложено паци-
енту, позволяющее в целом ряде случаев достичь полного 
излечения. Известно, что РПЖ протекает крайне скрытно 
и медленно, поэтому, к сожалению, к моменту появления 
его клинических симптомов весьма часто о диагностике 
на ранней стадии говорить не приходится. Чтобы этих 
случаев было как можно меньше, ключевое значение при-
обретают эффективная профилактика РПЖ и активное 
влияние на те его факторы риска, которые мы можем 
уменьшить или ликвидировать в клинической практике. 
Одним из этих профилактических мероприятий при РПЖ 
должно быть, по нашему мнению, обеспечение высокой 
простатической онкологической безопасности длительной 
фармакологической терапии с использованием различных 
классов лекарственных препаратов у мужчин с хрониче-
скими неонкологическими заболеваниями.
По результатам данного литературного обзора можно 
сделать вывод, что лекарственные препараты для ле-
чения различных хронических неонкологических 
заболеваний демонстрируют различный уровень он-
кологической простатической безопасности, потенци-
ального влияния на риски выявления РПЖ и смертно-
сти от него в ходе лечения. Применение большинства 
фармакологических классов антигипертензивных 
препаратов (ингибиторов АПФ, БРА-II, диуретиков 
и β-адреноблокаторов) ассоциируется со снижением 
рисков развития РПЖ и/или улучшением его прогноза, 

и только БКК демонстрируют незначительное, но до-
стоверное повышение риска развития РПЖ, поэтому 
пациенты, которым назначают эти препараты, должны 
находиться под активным наблюдением врача. Не вы-
явлено рисков развития РПЖ у депрессивных муж-
чин без РПЖ, принимающих антидепрессанты. Более 
того, у мужчин с депрессией и пролеченным РПЖ, 
получающих антидепрессанты, их более длительный 
прием связан с более низким риском биохимическо-
го рецидива РПЖ, а отказ от их дальнейшего приема 
достоверно повышает на 34% риски биохимического 
рецидива РПЖ. Доказательные данные свидетельст-
вуют либо об отсутствии достоверной связи между 
приемом метформина и риском РПЖ, либо об отсут-
ствии влияния его приема на риски РПЖ, либо о недо-
стоверном снижении риска РПЖ у данной категории 
пациентов. Прием статинов в целом характеризуется 
достоверным снижением частоты выявления РПЖ и его 
биохимических рецидивов, а также улучшением по-
казателей общей смертности и раково-специфической 
смертности. Применение ингибиторов ФДЭ-5 в целом 
не ассоциируется с повышенными рисками развития 
РПЖ и его биохимических рецидивов после радикаль-
ного лечения. НПВС в целом обладают способностью 
снижать риск развития РПЖ, которая зависит от дозы 
и времени приема препаратов, однако их достоверного 
влияния на показатели раково-специфической смерт-
ности при этом не выявлено.
Таким образом, подавляющее большинство лекарст-
венных средств, рассмотренных в данном обзоре, за 
исключением БКК, демонстрируют сравнительно вы-
сокий уровень простатической онкологической безо
пасности с точки зрения повышения рисков развития 
РПЖ. Эти данные необходимо учитывать в рутинной 
клинической практике при назначении соответству-
ющих лекарственных препаратов мужчинам с хрони-
ческой неонкологической патологией.  
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Aim. Based on scientific literature data, to assessing the effect of long-term administration of the drugs most commonly 
used for the treatment of chronic non-oncological diseases on the risks of detection and outcomes of prostate cancer 
in men.
Key points. Prostate cancer, despite the revolutionary successes achieved in recent decades in its early diagnosis 
and treatment, is an urgent problem of modern oncourology. At the same time, the main trend in the management 
of this disease remains its active prevention, aimed, on the one hand, at identifying and modifying diseases 
and pathological conditions associated with a high risk of developing prostate cancer, and, on the other hand, 
at assessing the prostatic oncological safety of medicines used for their drug correction. The literature review, 
based on the results of recent systematic reviews and meta-analyses, is devoted to assessing the effect of long-term 
administration of the most common pharmacological classes of drugs used to treat various chronic non-oncological 
diseases on the risks of detection and outcomes of prostate cancer in men taking them. The available data shows 
that the use of most pharmacological classes of antihypertensive drugs (angiotensin converting enzyme inhibitors, 
angiotensin II receptor blockers, diuretics and beta-blockers) is safe, as it is associated with a reduction in the risk 
of developing prostate cancer and/or an improvement in its prognosis, while only calcium channel blockers in most 
studies demonstrates a slight but significant increase in the risk of developing prostate cancer. There was no significant 
increase in the risk of developing prostate cancer when taking biguanides (metformin), PDE-5 inhibitors, nonsteroidal 
anti-inflammatory drugs, statins and antidepressants, while statins additionally reduce the rates of total mortality 
and cancer-specific mortality in diagnosed prostate cancer, and antidepressants additionally reduce the frequency 
of biochemical recurrence of prostate cancer by an average of 34% in depressed men with diagnosed prostate cancer. 
Conclusion. These results obtained should be taken into account in clinical practice when prescribing appropriate 
classes of medicines to men with various chronic non-oncological pathologies in order not to have an additional 
drug-mediated negative effect on the risks of prostate cancer. 

Keywords: prostate cancer, risk, angiotensin converting enzyme inhibitors, angiotensin II receptor blockers, diuretics, 
beta-blockers, calcium channel blockers, metformin, statins, phosphodiesterase type 5 inhibitors, nonsteroidal 
anti-inflammatory drugs
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«Эректильная» безопасность 
фармакотерапии 
метаболического синдрома 
у мужчин  
глазами уролога-андролога

Метаболический синдром (МС) по-прежнему представляет собой актуальную медико-социальную 
проблему, хотя его дефиниции, критерии, диагностические и лечебные опции уже давно и четко 
регламентированы в клинических рекомендациях различных научных сообществ. Однако любая 
фармакотерапия должна быть не только эффективной, но и безопасной.
Цель. На основе результатов современных доказательных исследований рассмотреть проблему 
возможного влияния медикаментозного лечения различных кардиометаболических нарушений 
(компонентов), составляющих суть МС, на эректильную функцию мужчин. Представить подробную 
информацию о возможном влиянии и его механизмах основных классов лекарственных препаратов, 
традиционно применяемых для коррекции ключевых компонентов МС (антигипертензивные 
препараты (различные классы), дислипидемические препараты (статины), средства для коррекции 
инсулинорезистентности и сахарного диабета 2 типа (бигуаниды – метформин)).
Основные положения. В литературном обзоре продемонстрировано отсутствие влияния 
блокаторов кальциевых каналов (антагонистов кальция), положительное влияние ингибиторов 
ангиотензинпревращающего фермента и блокаторов рецепторов ангиотензина II, а также отсутствие 
влияния или даже положительное действие статинов на эректильную функцию у мужчин с МС.
«Старые» (неселективные) β-адреноблокаторы по-прежнему рассматриваются как класс препаратов, 
прием которых чаще всего ассоциируется с эректильной дисфункцией (ЭД), однако новый селективный 
β-адреноблокатор небиволол демонстрирует положительное влияние на эректильную функцию мужчин 
с артериальной гипертензией.
«Эректильная» безопасность диуретиков, очевидно, зависит от класса препаратов. Так, агонисты 
альдостерона (калийсберегающие диуретики) имеют убедительную доказательную базу негативного 
влияния на эректильную функцию у мужчин, в то время как тиазидные и петлевые диуретики 
демонстрируют лишь определенные тенденции ухудшения эрекции у части больных, которые 
необходимо оценить в будущих доказательных исследованиях.
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Введение
Среди множества хронических неинфекционных за-
болеваний современного человека метаболический 
синдром (МС), впервые описанный более 100 лет назад, 
по-прежнему остается в центре внимания исследова-
телей и клиницистов, поскольку его частота в мировой 
популяции неуклонно увеличивается как среди муж-
чин, так и среди женщин [1]. В современных условиях 
МС характеризуется феноменом «омоложения» и, как 
правило, прогрессирует без соответствующего лече-
ния, представляя непосредственную угрозу здоровью 
и жизни человека за счет своих выраженных поли-
органных гормонально-метаболических негативных 
последствий [2]. Существует огромное количество 
определений МС, в большинстве которых он тракту-
ется как комплекс кардиометаболических нарушений, 
характеризующийся увеличением объема висцераль-
ного жира (абдоминальным ожирением), снижением 
чувствительности периферических тканей к инсулину 
(инсулинорезистентностью, ИР), развитием нарушений 
углеводного (сахарный диабет 2 типа, СД2), липидного 
(дислипидемия) и пуринового (гиперурикемия) обме-
на, а также формированием хронического субклини-
ческого воспаления и эндотелиальной дисфункции, 
проявлением которой являются атеросклероз и ар-
териальная гипертензия (АГ) [1–3].
Главные цели лечения больных МС:
	■ снижение массы тела;
	■ достижение хорошего метаболического контроля;
	■ достижение оптимального уровня артериального 

давления (АД);
	■ предупреждение острых и отдаленных сердечно-

сосудистых осложнений [3].
Лечение МС включает в себя немедикаментозные и ме-
дикаментозные методы [1–3]. Краеугольным камнем 
в лечении МС считают немедикаментозные меропри-
ятия, направленные прежде всего на снижение массы 
тела и особенно массы висцерального жира, что спо-
собствует лучшей коррекции метаболических наруше-
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ний, повышению чувствительности тканей к инсули-
ну и снижению АД, значительно уменьшая и отдаляя 
риск осложнений МС. Кроме того, необходимо измене-
ние стереотипов питания, отказ от вредных привычек 
(курение и злоупотребление алкоголем), повышение 
регулярной физической активности умеренной ин-
тенсивности, то есть формирование так называемого 
здорового образа жизни [3].
Медикаментозное лечение МС у  мужчин должно 
строиться на основе комплексного подхода, направ-
ленного на фармакологическую коррекцию его ком-
понентов: ожирения, нарушений липидного обмена, 
АГ, ИР и других метаболических нарушений. Выбор 
препаратов зависит от конкретных проявлений МС, его 
длительности и тяжести, а также от индивидуальных 
особенностей пациента [3]. При этом важно, что все ме-
дикаментозные мероприятия должны осуществляться 
только на фоне продолжающихся немедикаментозных 
вмешательств [3].
При лечении мужчин с МС очень часто вне поля зрения 
врачей-терапевтов и/или кардиологов остается важная 
проблема фармакотерапии МС, связанная как с частым 
наличием у таких пациентов еще до начала лечения 
эректильной дисфункции (ЭД), так и с потенциальными 
негативными (эректолитическими) эффектами некото-
рых назначаемых классов лекарственных препаратов, 
что вызывает у мужчин обеспокоенность по поводу 
возможных негативных последствий терапии МС для 
эректильной функции.
Наиболее распространенным сексуальным расстрой-
ством у мужчин является ЭД, она поражает мужчин 
разных возрастных групп и оказывает негативное 
влияние на качество их жизни. Частота ЭД в среднем 
в мировой мужской популяции колеблется от 3 до 
76,5% и существенно зависит от возраста мужчины 
[4]. Так, уже в возрасте 40 лет примерно 40% мужчин 
страдают ЭД, более 50% мужчин в возрасте 40–70 лет 
в той или иной степени страдают ЭД (при этом 10% 
из них имеют тяжелую ЭД), а у мужчин в возрасте 

Результаты экспериментальных исследований бигуанидов (метформина), свидетельствующие 
о положительном влиянии данных препаратов на эректильную функцию у животных, зачастую 
не совпадают с результатами клинических исследований, которые демонстрируют совершенно 
разнонаправленные и противоречивые изменения эректильной функции у мужчин при лечении данными 
препаратами: от улучшения эрекции до способности усугублять уже имеющуюся ЭД, что связано 
с отсутствием до сих пор крупных рандомизированных клинических исследований.
Заключение. Практическая информация об «эректильной» безопасности различных классов 
лекарственных препаратов для коррекции МС играет критически важную роль для клиницистов, 
занимающихся лечением мужчин, у которых сохранение или улучшение эректильной функции в ходе 
лечения сопровождается существенным повышением приверженности к его продолжению на постоянной 
основе, улучшает конечные результаты фармакотерапии МС и ЭД, а в итоге – качество жизни.

Ключевые слова: метаболический синдром, инсулинорезистентность, сахарный диабет 2 типа, 
артериальная гипертензия, дислипидемия, эректильная дисфункция, антигипертензивные препараты, 
диуретики, статины, метформин, побочные эффекты 
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70 лет и старше этот показатель увеличивается почти 
до 70–80% [4, 5].
В современных исследованиях убедительно пока-
зано, что МС достоверно и существенно повышает 
риски развития ЭД у мужчин независимо от возраста, 
а тяжесть ЭД достоверно коррелирует с количеством 
и степенью выраженности основных компонентов 
МС [5, 6]. Более того, практически между всеми основ-
ными компонентами МС и ЭД существуют настолько 
убедительные патогенетические связи, что ЭД нередко 
рассматривают как дополнительный компонент МС 
у мужчин [6–8]. С этой точки зрения представляется, 
что ликвидация МС у мужчин должна бы приводить 
к улучшению у них эректильной функции, однако 
здесь не все так просто.
Дело в том, что лекарственные препараты, направляю-
щие свое действие на благие цели ликвидации компо-
нентов МС, сами по себе могут оказывать независимое 
негативное влияние на эректильную функцию мужчин 
в процессе лечения. В данном случае речь идет о так 
называемой «эректильной» безопасности длитель-
ной медикаментозной терапии МС, которая направ-
лена на то, чтобы не только эффективно устранить 
клинико-лабораторные проявления МС у мужчины, 
но и сохранить, а в идеале улучшить эректильную 
функцию. В противном случае можно ожидать отказ 
пациента от предлагаемого лечения, поскольку наличие 
адекватной эрекции для многих мужчин важнее, чем 
управление ожирением, ИР/СД2 и снижение кардио-
метаболических рисков, и они не всегда понимают, что 
ЭД у них как раз и является самым ранним маркером 
системных гормонально-метаболических нарушений 
и одним из звеньев единой патогенетической цепи под 
названием МС. В этом случае важная роль отводится 
лечащему врачу, который должен, помимо стандарт-
ных диагностических мероприятий в  рамках МС, 
обязательно интересоваться эректильной функцией 
мужчины, а перед началом фармакотерапии обсуждать 
его пожелания и ожидания по этому вопросу. К сожа-
лению, клиницисты достаточно редко интересуются 
вопросами «эректильной» безопасности при лечении 
МС у пациентов мужского пола. 
S.E. Bedell и соавт. (2002) с целью выяснения ожида-
ний пациентов с диагностированной ишемической 
болезнью сердца того, что кардиологи будут обсу-
ждать с ними вопросы, связанные с сексуальностью, 
и насколько предпочтения пациентов соответствуют 
реалиям клинической практики, провели анкетирова-
ние, разослав анкеты 393 респондентам (296 мужчинам 
и 97 женщинам), которые, согласно результатам пер-
воначального опроса, вели активную половую жизнь. 
Из них 52 респондента (31 мужчина, 21 женщина) от-
казались от участия, а 105 респондентов (77 мужчин, 
28 женщин) не вернули анкеты. После двух рассылок 
188 мужчин и 48 женщин вернули заполненные анкеты, 
что составило 64% от числа ответивших среди мужчин 
и 49% от числа ответивших среди женщин, то есть 
общий показатель отклика составил 60%. Результаты 
анкетирования 188 мужчин (средний возраст 75 лет) 

показали, что среди каких-либо существующих преград 
для обсуждения сексуальных проблем с кардиологом 
пациенты чаще всего упоминали об испытываемом во 
время беседы дискомфорте (16%), конфиденциальности 
представляемых врачу сведений (15%), о недостатке 
времени (7%) или недостатке опыта подобных бесед 
(4%), и только 3% мужчин отказались от обсуждения 
своих сексуальных проблем в ходе лечения ишеми-
ческой болезни сердца по причине женского пола 
врача-кардиолога. Таким образом, пациенты-муж-
чины считают, что врач-кардиолог должен и может 
обсуждать с ними проблемы сексуальной жизни, и не 
видят никаких сложностей, если бы кардиолог начал 
такое обсуждение. Однако при этом только 25% карди-
ологов интересовались состоянием половой функции 
у своих пациентов мужского пола [9]. Очевидно, что 
с тех пор мало что кардинально изменилось, и вопросы 
«эректильной» безопасности фармакотерапии МС по-
прежнему волнуют клиницистов гораздо меньше, чем, 
например, необходимость достижения целевых уровней 
АД, углеводного и липидного обменов любой ценой.
Целью данного обзора литературы стало рассмотрение 
возможных последствий для эректильной функции 
мужчин приема различных классов лекарственных 
препаратов, традиционно применяющихся для меди-
каментозного лечения МС.

Коррекция артериальной гипертензии 
и эректильная функция
АГ является неотъемлемым компонентом МС и од-
новременно рассматривается как доказанный фактор 
повышенного риска развития ЭД у мужчин, поскольку 
в основе обоих заболеваний лежит общий универсаль-
ный патогенетический механизм – системная эндоте-
лиальная дисфункция, наиболее ранним маркером ко-
торой в настоящее время считается именно ЭД [10, 11]. 
Результаты эпидемиологических исследований также 
свидетельствуют, что ЭД примерно в два раза чаще 
встречается у мужчин с АГ по сравнению с мужчи-
нами, имеющими нормальные показатели АД [12, 13], 
а в целом около 70% мужчин с АГ в той или иной сте-
пени страдают от ЭД [14, 15].
Согласно российским клиническим рекомендациям 
2024  г., основой фармакотерапии АГ в  настоящее 
время являются пять классов антигипертензивных 
препаратов: ингибиторы ангиотензинпревращающего 
фермента (иАПФ), блокаторы рецепторов ангиотен-
зина II (БРА), блокаторы кальциевых каналов (БКК), 
или антагонисты кальция, диуретики (тиазидные – ги-
дрохлоротиазид и тиазидоподобные – хлорталидон 
и индапамид) и β-адреноблокаторы [16].
При проведении пожизненной антигипертензивной 
терапии у мужчин следует учитывать два важных кли-
нических момента.
Во-первых, как нелеченая АГ, так и ее медикаментозное 
лечение ассоциированы с возможным ухудшением 
эректильной функции. При нелеченой АГ имеются 
выраженная эндотелиальная дисфункция всего со-
судистого русла (прежде всего, самых мелких в ор-
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ганизме пенильных артерий) и снижение перфузии 
кавернозных тел полового члена вследствие системной 
вазоконстрикции, в частности за счет активации ре-
нин-ангиотензин-альдостероновой системы (РААС), 
всегда имеющей место при АГ. При лечении АГ прием 
антигипертензивных препаратов может также умень-
шить АД в сосудах полового члена и затруднить раз-
витие эрекции. 
Во-вторых, некоторые классы антигипертензивных 
препаратов сами по себе уже исходно могут обладать 
механизмами действия, потенциально небезопасными 
для эректильной функции. Поэтому правильному вы-
бору соответствующих классов антигипертензивных 
препаратов при лечении мужчин с АГ следует уделять 
особое внимание с учетом их различной «эректильной» 
безопасности.

Ингибиторы ангиотензинпревращающего фермента 
и блокаторы рецепторов ангиотензина II
В раннем популяционном исследовании TOMHS (1997) 
не было выявлено каких-либо преимуществ раннего 
иАПФ эналаприла в отношении сохранения эректиль-
ной функции по сравнению с плацебо [17]. Напротив, 
исследование T.G. Speel и соавт. (2005), проведенное 
с участием 59 пациентов с атеросклеротической формой 
ЭД, показало, что прием иАПФ квинаприла был свя-
зан с улучшением кровотока в сосудах полового члена 
и течения ЭД по шкале Международного индекса эрек-
тильной функции 5 (МИЭФ-5) по сравнению с плацебо 
[18]. В нескольких более поздних исследованиях и ме-
таанализах последних лет также сообщалось об улуч-
шении эректильной функции, связанном с приемом 
БРА [19–22], которое можно объяснить позитивным 
влиянием обоих классов данных антигипертензивных 
препаратов на состояние РААС.
Ангиотензин II вырабатывается и высвобождается эн-
дотелиальными и гладкомышечными клетками артерий 
полового члена и кавернозных тел под контролем АПФ. 
На этом уровне ангиотензин II участвует в регуляции 
пенильной детумесценции посредством прямого воз-
действия на эндотелиальные клетки и опосредованно 
путем стимуляции экспрессии фермента фосфодиэсте-
разы 5 типа (ФДЭ-5) [23]. Кроме того, ангиотензин II уча-
ствует в усилении выработки активных форм кислорода 
посредством стимуляции AT1-рецепторов, а также акти-
вирует никотинамидадениндинуклеотид- и никотинами-
дадениндинуклеотидфосфатоксидазу [24]. В нескольких 
исследованиях также было показано, что представитель 
БРА валсартан улучшает эректильную и оргазмическую 
функцию, сексуальное влечение, удовлетворенность и ча-
стоту половых контактов у мужчин с АГ. Считается, что 
основным механизмом этого препарата, обусловливаю-
щим его антигипертензивную эффективность и органо-
протекторное действие, служит ингибирование местного 
АПФ, хотя могут быть задействованы и другие опосредо-
ванные механизмы. Это позволяет некоторым экспертам 
считать валсартан безопасным средством для лечения 
мужчин с АГ и ЭД, особенно страдающих ожирением 
и сахарным диабетом [25–27]. 

Недавний метаанализ, включавший четыре рандо-
мизированных контролируемых исследования (РКИ) 
с участием 2809 человек, показал, что применение БРА 
было связано с общим улучшением сексуальной актив-
ности, но эректильная функция при этом существенно 
не улучшалась [28]. Сетевой метаанализ, включавший 
пять РКИ, из которых как минимум одно показало 
негативное влияние приема иАПФ на эректильную 
функцию, и восемь РКИ, среди которых также было 
одно РКИ, показавшее негативное влияние БРА на эрек-
тильную функцию, в целом продемонстрировал при 
сравнении с плацебо отсутствие влияния приема обоих 
классов препаратов на эректильную функцию у муж-
чин с АГ [29].

Блокаторы кальциевых каналов (антагонисты кальция)
В некоторых ранних исследованиях показано, что 
прием нифедипина был связан с ухудшением эрек-
тильной функции по сравнению с плацебо у пациентов 
с АГ [30] или заболеваниями коронарных артерий [31], 
хотя результаты последнего исследования не подтвер-
дились при проведении многократных курсов медика-
ментозного лечения. При этом в раннем исследовании 
TOMHS (1997) не выявлено никакой разницы при срав-
нении ацебутолола, амлодипина, хлорталидона, докса-
зозина или эналаприла с плацебо [17]. Исследования 
in vitro показали, что нифедипин, дилтиазем и вера-
памил способны противодействовать индуцирован-
ному норадреналином сокращению клеток гладкой 
мускулатуры кавернозной ткани полового члена [32]. 
Аналогичные данные были получены при применении 
амлодипина у самцов крыс с экспериментальной мо-
делью АГ [33]. Авторы сетевого метаанализа 2022 г., 
включившего пять клинических РКИ с высоким риском 
предвзятости и несогласованности данных, выявили 
только одно клиническое РКИ, посвященное влия-
нию данного класса антигипертензивных препаратов 
на эректильную функцию и продемонстрировавшее 
отсутствие такого влияния у мужчин с АГ [29]. 

Диуретики
Данные исследований о влиянии различных классов 
диуретиков на эректильную функцию мужчин, несмо-
тря на недостаточно высокий уровень их доказатель-
ности и определенную противоречивость, тем не менее 
в подавляющем большинстве либо свидетельствуют 
о негативном воздействии на эректильную функцию 
(антагонисты альдостерона, или нетиазидные калий-
сберегающие диуретики), либо демонстрируют тенден-
ции к ухудшению эректильной функции (тиазидные 
и петлевые диуретики), которые предстоит еще оценить 
в дальнейших крупных РКИ.
C.A. Derby и соавт. (2001) в рамках Массачусетского 
исследования старения мужчин (Massachusetts Male 
Aging Study, MMAS) выделили отдельные  группы 
из 1476 мужчин на начальном этапе исследования 
(1987–1989 гг.) и 922 мужчин на заключительном этапе 
(1995–1997 гг.), в которых изучили истории болезни, 
принимаемые на момент исследования препараты 
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и состояние эректильной функции (методом опроса 
на дому). В некорректированном анализе они выяви-
ли, что прием тиазидных и нетиазидных диуретиков, 
β-адреноблокаторов, БКК, иАПФ, бензодиазепинов, 
препаратов наперстянки, нитратов, ингибиторов 
3-гидрокси-3-метилглутарил-кофермент А-редуктазы 
и антагонистов гистаминовых H2-рецепторов был 
достоверно связан с более высокой частотой распро-
страненности ЭД у больных [34]. Однако с учетом со-
путствующих заболеваний и образа жизни эти связи 
несколько ослабевали и статистически значимыми 
оставались только связи ЭД с приемом нетиазидных 
диуретиков (петлевых и антагонистов альдостерона) 
и бензодиазепинов [34].
Позднее R. Shiri и соавт. (2007) с целью изучения вли-
яния приема различных профильных лекарственных 
препаратов на частоту возникновения ЭД у мужчин 
с сердечно-сосудистыми заболеваниями выполнили 
проспективное пятилетнее клиническое исследова-
ние, в рамках которого провели два этапа анкетиро-
вания мужчин: первое анкетирование в 1999 году 2837 
мужчин в возрасте 55–75 лет с сердечно-сосудистой 
патологией, получавших лечение, а повторное анкети-
рование – у 2510 мужчин спустя 5 лет [35]. В итоговую 
выборку было включено 1665 мужчин (66% от числа 
имеющих право на участие), у которых исходно не было 
ЭД средней или тяжелой степени, ответивших как 
на исходную, так и на повторную анкеты. Эректильная 
функция оценивалась с помощью двух вопросов, каса-
ющихся способности испытуемых достигать эрекции, 
достаточной для полового акта, или поддерживать ее. 
Выявлено, что риск развития ЭД был выше у мужчин, 
принимавших ингибиторы кальциевых каналов (скор-
ректированный относительный риск (ОР) 1,6; 95% 
доверительный интервал (ДИ) 1,0–2,4), антагонисты 
ангиотензина II (ОР 2,2; 95% ДИ 1,0–4,7), неселектив-
ные β-адреноблокаторы (ОР 1,7; 95% ДИ 0,9–3,2) или 
любые диуретики (в целом, без указания класса) (ОР 
1,3; ДИ 0,7–2,4), по сравнению с теми, кто их не прини-
мал. ЭД не была связана с применением органических 
нитратов, иАПФ, селективных β-адреноблокаторов 
и гиполипидемических средств [35]. 
M. Baumhäkel и соавт. (2011) в систематическом об-
зоре указывают, что существует немало исследований 
с длительным применением тиазидных диуретиков 
как наиболее часто используемого класса диуретиков 
в составе комбинированной терапии АГ, но их изоли-
рованное влияние на эректильную функцию крайне 
сложно анализировать из-за потенциальных взаимо-
действий в рамках комбинированной терапии этого 
класса препаратов с другими антигипертензивными 
средствами, поскольку, как известно, тиазидные диу-
ретики практически никогда не являются средствами 
монотерапии АГ [36].
B. Czyzewski и соавт. (2025) полагают, что описанные 
в литературе потенциально эректолитические эффекты 
тиазидных диуретиков можно объяснить возможной 
стимуляцией центральных α-адренорецепторов вслед-
ствие истощения клеточных запасов натрия на фоне 

длительного приема данных препаратов, при этом 
влияние тиазидов на половые гормоны, участвующие 
в механизмах эрекции, маловероятно, поскольку уров-
ни тестостерона, эстрадиола или пролактина не изме-
няются при их приеме [37]. По мнению тех же авторов, 
хотя тиазиды могут оказывать негативное влияние 
на эректильную функцию у некоторых мужчин с АГ, 
имеющиеся данные не подтверждают наличие у них 
значительного риска индукции ЭД [37]. 
К настоящему времени более однородные и убеди-
тельные доказательные данные с точки зрения нега-
тивного влияния на эректильную функцию у мужчин 
получены в отношении антагонистов альдостерона 
(калийсберегающих диуретиков) (спиронолактона); эти 
данные однозначно свидетельствуют о высоком риске 
развития ЭД на фоне длительного приема указанных 
препаратов даже после корректировки на сопутству-
ющие факторы из-за их антиандрогенных эффектов 
и возможной негативной роли в механизмах централь-
ной регуляции синтеза и секреции гонадотропинов, 
обеспечивающих синтез тестикулярного тестостерона 
как необходимого патофизиологического компонента 
механизмов эрекции [36, 37]. 
Предполагается также, что спиронолактон снижает 
эректильную функцию и сексуальное влечение из-за 
конкуренции с тестостероном и его наиболее активным 
метаболитом – 5α-дигидротестостероном – за пери-
ферические андрогеновые рецепторы, поэтому спиро-
нолактон рассматривается как слабый антиандроген, 
снижающий надпочечниковый стероидогенез [36, 37].
В новейшем российском исследовании А.А. Камалова 
и соавт. (2025) выявлено, что пациенты с умеренной/
выраженной ЭД по сравнению с пациентами с отсут-
ствием/легкой ЭД почти в пять раз чаще принимали 
спиронолактон (18,9 и 4,8% соответственно, р = 0,036) 
и в 2,5 раза чаще – другие диуретические препараты 
(24,3 и 9,5% соответственно, р = 0,087) [38]. Общее ко-
личество кардиологических препаратов, принимаемых 
пациентами с умеренной/выраженной ЭД, по резуль-
татам мониторинга ночных пенильных тумесценций, 
оказалось в два раза выше, чем у пациентов с отсут-
ствием/легкой ЭД [38]. Частота приема β-блокаторов, 
статинов, метформина и ингибиторов РААС в изучае-
мых группах была сопоставима. При приеме спироно-
лактона и диуретиков шанс умеренной/выраженной 
ЭД повышается в 4,7 (отношение шансов (ОШ) 4,667; 
95% ДИ 1,126–19,340; р = 0,034) и 3,1 раза (ОШ 3,054; 
95% ДИ 0,989–9,431; р = 0,052) соответственно. Помимо 
этого, количество принимаемых сердечно-сосудистых 
препаратов повышает шанс умеренной/выраженной 
ЭД по результатам мониторинга ночных пенильных 
тумесценций. Каждый следующий принимаемый пре-
парат увеличивал шанс умеренной/выраженной ЭД 
в 1,3 раза (ОШ 1,304; 95% ДИ 1,003–1,694; р = 0,047) пре-
имущественно за счет снижения длительности ночных 
пенильных тумесценций. В этой связи спиронолактон, 
обладающий известным антиандрогенным действием, 
увеличивал шанс умеренной/тяжелой ЭД по резуль-
татам мониторинга ночных пенильных тумесценций 
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в 4,7 раза. При лечении другими диуретиками была 
обнаружена только тенденция к более выраженной ЭД, 
а остальные группы кардиометаболических препара-
тов не влияли на качество эректильной функции [38].
Что касается петлевых диуретиков, то в доступной 
литературе мы не нашли данных о частоте и возмож-
ных механизмах их влияния на эректильную функцию 
у мужчин. По мнению некоторых исследователей, пред-
положение о снижении содержания клеточного на-
трия и стимуляции центральных α-адренорецепторов, 
которое объясняет потенциально эректолитические 
эффекты тиазидных диуретиков, очевидно, применимо 
и к петлевым диуретикам [36, 37]. Впрочем, в комплекс-
ной терапии АГ они не применяются.

Бета-адреноблокаторы
Эти препараты широко используются для лечения 
не только АГ, но и ишемической болезни сердца, 
аритмии, сердечной недостаточности, а также после 
операций аортокоронарного шунтирования для 
снижения смертности у пациентов с сердечно-со-
судистыми заболеваниями [3, 39]. При этом важно 
отметить, что β-адреноблокаторы имеют недостатки 
по сравнению с другими классами антигипертен-
зивных препаратов, такие как более низкая эффек-
тивность в предотвращении инсульта и возможное 
негативное воздействие на метаболизм глюкозы при 
их сочетании с диуретиками. β-адреноблокаторы 
первого поколения (пропранолол) неселективны в от-
ношении β-рецепторов, β-адреноблокаторы второго 
поколения (метопролол, атенолол) более селектив-
ны в отношении β1-адренорецепторов, что снижает 
частоту побочных эффектов, а β-адреноблокаторы 
третьего поколения (карведилол, лабеталол, не-
биволол) обладают активностью, блокирующей 
β-адренорецепторы, и дополнительными сосудо-
расширяющими свойствами [40].
Согласно результатам большинства исследований, 
АГ и ее лечение β-адреноблокаторами в целом могут 
ухудшать эректильную функцию у мужчин вплоть до 
развития клинической ЭД [41, 42]. Несмотря на некото-
рые споры относительно взаимосвязи между приемом 
β-адреноблокаторов и ЭД у мужчин с АГ, современные 
данные указывают на то, что более старые (неселек-
тивные) β-адреноблокаторы (пропранолол) с большей 
вероятностью вызывают ЭД [25], в то время как более 
новые (селективные) β-адреноблокаторы (карведилол, 
целипролол) оказывают меньшее негативное воздей-
ствие на эректильную функцию [43].
Самый новый селективный β-адреноблокатор небиво-
лол, напротив, демонстрирует значительное улучшение 
эректильной функции у мужчин благодаря увеличению 
выработки оксида азота (NO) в эндотелии сосудов, 
что приводит к расслаблению гладкой мускулатуры 
кавернозных тел полового члена и улучшению эрек-
ции, а также снижает окислительный стресс и содер-
жание коллагена в половом члене [44]. По сравнению 
с другими β-адреноблокаторами небиволол облада-
ет преимуществом в лечении пациентов с АГ и ЭД 

благодаря такому уникальному механизму действия 
[41]. Кроме того, небиволол как наиболее кардиосе-
лективный β-адреноблокатор обладает синергиче-
ским эффектом при использовании с ингибиторами 
ФДЭ-5, которые рекомендуются всем мужчинам с ЭД 
как терапия первой линии (в том числе при АГ), что 
позволяет поддерживать достаточную эректильную 
функцию на протяжении всего длительного периода 
приема препарата и положительно сказывается на при-
верженности мужчин к такому лечению [45].
С момента своего появления более двадцати лет назад 
ингибиторы ФДЭ-5 произвели революцию в лечении 
сексуальной дисфункции. Эти препараты блокируют 
активность изофермента ФДЭ-5, в результате чего по-
вышается уровень циклического гуанозинмонофосфата 
(цГМФ) в кавернозных телах, обладающего сосудорас-
ширяющими свойствами и способствующего эрекции 
полового члена. Силденафил был первым препаратом 
этой группы, получившим широкое признание, и стал 
«материнской молекулой» для создания новых более 
селективных ингибиторов ФДЭ-5, доступных сегодня 
в рутинной клинической практике (варденафил, та-
далафил, уденафил, аванафил). Недавно силденафил 
и тадалафил были рекомендованы в качестве препа-
ратов первой линии для лечения пациентов с легоч-
ной гипертензией. Хотя ингибиторы ФДЭ-5 эффек-
тивны и безопасны при лечении пациентов с АГ и ЭД, 
их следует назначать с осторожностью из-за риска 
развития гипотензии, особенно при одновременном 
назначении с нитратами [43]. 
Таким образом, данные современной литературы сви-
детельствуют о различной «эректильной» безопасности 
антигипертензивных препаратов, применяемых при 
лечении мужчин, что необходимо учитывать в реальной 
клинической практике [46] (таблица).
По мнению ряда экспертов, при лечении АГ у мужчин 
с МС и ЭД следует отдавать предпочтение наиболее 
безопасным с точки зрения возможного негативного 
влияния на эректильную функцию антигипертензив-
ным препаратам, а именно: БРА, иАПФ и/или БКК 
(антагонистам кальция). Другие группы препаратов, 
включая β-адреноблокаторы и тиазидные диуретики, 
требуют дальнейшего и более тщательного изучения их 
влияния на эректильную функцию у мужчин с АГ [47].
В 2022 г. с целью уточнения влияния основных клас-
сов антигипертензивных препаратов на эректиль-
ную функцию у  мужчин с  сердечно-сосудистыми 
заболеваниями или с высоким риском их развития 
I.T. Farmakis и соавт. провели новый систематический 
обзор РКИ, в которых оценивалось влияние иАПФ, 
БРА, β-адреноблокаторов, БКК (антагонистов каль-
ция) и тиазидных диуретиков на эректильную функ-
цию у мужчин в сравнении друг с другом и с плацебо, 
а также сетевой метаанализ, чтобы изучить влияние 
различных подгрупп β-адреноблокаторов (небиволол, 
другие сосудорасширяющие и несосудорасширяющие 
β-адреноблокаторы) на эректильную функцию [29]. 
Данные были получены с помощью поиска в PubMed, 
Кокрановской библиотеке, а также в базе данных Scopus 
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и источниках неофициальной литературы до сентября 
2020 г. В результате было выявлено 25 РКИ (7784 паци-
ента) для качественного и 16 РКИ для количественного 
анализа. Большинство исследований характеризова-
лось высоким риском предвзятости, а также выражен-
ной гетерогенностью. Тем не менее указанные классы 
антигипертензивных препаратов ни в сравнении между 
собой, ни в сравнении с плацебо не продемонстриро-
вали какого-либо достоверного негативного влияния 
на показатели эректильной функции у мужчин. При 
этом β-адреноблокатор небиволол показывал даже 
некоторое положительное влияние на эректильную 
функцию, но только лишь при сравнении с другими 
β-адреноблокаторами, не обладающими сосудорас-
ширяющим действием (ОШ 2,92; 95% ДИ 1,3–6,5), а не 
с плацебо (ОШ 2,87; 95% ДИ 0,75–11,04) или другими 
β-адреноблокаторами, обладающими сосудорасширя-
ющим действием (ОШ 2,15; 95% ДИ 0,6–7,77). Таким 
образом, по мнению авторов, все классы антигипер-
тензивных препаратов, по-видимому, не влияют или 
оказывают незначительное влияние на эректильную 
функцию у мужчин с АГ, однако необходимы даль-
нейшие высококачественные исследования в данном 
направлении [29].
Совсем недавно опубликован большой обзор G. Corona 
и соавт. (2024), в котором ученые постулируют отсут-
ствие влияния БКК (антагонистов кальция) и положи-
тельное влияние иАПФ и БРА на эректильную функцию 

у мужчин с АГ [46]. Кроме того, по их мнению, несмотря 
на некоторые имеющиеся ранние сообщения, более 
поздние данные все-таки не подтверждают негативное 
воздействие тиазидных диуретиков на эректильную 
функцию у мужчин с АГ. Однако эксперты считают, 
что β-адреноблокаторы по-прежнему следует рассма-
тривать как класс препаратов, которые чаще всего ас-
социируются с ЭД, хотя при применении небиволола 
можно добиться лучших результатов [46]. 
Таким образом, всегда следует оценивать сексуальную 
функцию у мужчин с АГ при постановке диагноза, 
планировании лечения и выборе безопасных клас-
сов антигипертензивных лекарственных препаратов. 
Тесное взаимодействие пациента и врача и обсужде-
ние возникающих проблем могут помочь преодолеть 
негативные последствия терапии и успешно справ-
ляться с побочными эффектами со стороны половой 
функции [46].

Коррекция дислипидемии и эректильная функция
Нарушения липидного спектра (дислипидемия) явля-
ются одним из ключевых компонентов МС и незави-
симым предиктором не только сердечно-сосудистых 
заболеваний, но и многих заболеваний современного 
человека, ассоциированных с возрастом. В литературе 
последних лет дислипидемия связывается с индукцией 
и прогрессированием не только ЭД у мужчин, но и це-
лого ряда других андрологических заболеваний [48–50].

Статины
Одним из наиболее часто назначаемых классов препа-
ратов во всем мире для лечения гиперхолестеринемии 
и дислипидемии являются статины (или ингибито-
ры 3-гидрокси-3-метил-глютарил-коэнзим А (ГМГ-
КоА)-редуктазы), поскольку их фармакологический 
эффект при сердечно-сосудистых заболеваниях ате-
росклеротического генеза убедительно доказан и уже 
неоспорим. В связи с этим статины рассматриваются 
как один из краеугольных камней первичной и вто-
ричной профилактики данной патологии и прочно 
вошли в российские и международные рекомендации 
с высоким классом доказательности [51]. В настоящее 
время Управлением контроля пищевых продуктов и ме-
дикаментов США (U.S. Food and Drug Administration, 
FDA) одобрено семь препаратов класса статинов (ато-
рвастатин, флувастатин, ловастатин, питавастатин, 
правастатин, розувастатин и симвастатин), доступных 
для терапевтического применения [52]. В зависимо-
сти от физико-химических свойств статины подра-
зделяются на липофильную и гидрофильную группы. 
Липофильные статины включают симвастатин, флу-
вастатин, питавастатин, ловастатин и аторвастатин, 
в то время как к гидрофильным статинам относятся 
правастатин и розувастатин. Органом-мишенью для 
всех статинов является печень [53]. При планировании 
и проведении терапии статинами важен индивидуаль-
ный подход к пациенту и учет фармакокинетических 
свойств соответствующих статинов и характера име-
ющейся патологии (включая эректильную функцию), 
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Влияние различных классов антигипертензивных препаратов 
на эректильную функцию у мужчин [46]

Класс антигипертензивных 
препаратов

Влияние 
на эректильную 
функцию

Уровень 
доказательности

Диуретики
	■ Тиазидные –/ ++
	■ Петлевые –? +
	■ Калийсберегающие ++

Блокаторы кальциевых каналов 
(антагонисты кальция)
	■ Амлодипин – ++
	■ Нифедипин – +
	■ Верапамил – +

α-адреноблокаторы – +
Ингибиторы 
ангиотензинпревращающего 
фермента

–/ +++

Блокаторы рецепторов ангиотензина 
II

–/ +++

β-адреноблокаторы
	■ Неселективные ++
	■ Селективные –/ ++
	■ Небиволол –/ +++
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поскольку эффекты каждого препарата зависят от кон-
кретного клинического случая [54]. 
По данным одного из наиболее ранних метаанализов 
2014 г., при приеме статинов показатель МИЭФ-5 у муж-
чин достоверно увеличился в среднем на 3,4 балла 
(95% ДИ 1,7–5,0; р = 0,0001) по сравнению с контроль
ной группой. Частота улучшения эректильной функции 
при приеме статинов составила примерно 30–50% от ча-
стоты улучшения эректильной функции при приеме 
ингибиторов ФДЭ-5 и превысила эффект изменения 
образа жизни. Средний возраст участников и степень 
снижения уровня холестерина липопротеидов низкой 
плотности (ЛПНП) не повлияли на показатели МИЭФ-
5. Авторы заключают, что прием статинов вызывает 
клинически значимое улучшение эректильной функ-
ции, оцененной по шкале МИЭФ-5 [55].
Для оценки влияния статинов на течение ЭД X. Cai 
и соавт. (2014) выполнили систематический обзор лите-
ратуры в Кокрановской библиотеке, Embase и PubMed 
с момента создания каждой базы данных по июнь 
2013 г., в результате которого было отобрано семь 
РКИ (n = 586), пять из которых вошли в метаанализ, 
показавший, что прием статинов был связан с увели-
чением показателя МИЭФ-5 в среднем на 3,27 балла 
(95% ДИ 1,51–5,02; р < 0,01) и общим улучшением ли-
пидного профиля, включая снижение уровня общего 
холестерина (медиана -1,08; 95% ДИ -1,68–0,48; р < 0,01), 
ЛПНП (медиана -1,43; 95% ДИ -2,07–0,79; р < 0,01) 
и триглицеридов (медиана -0,55; 95% ДИ -0,61–0,48; 
р < 0,01), а также с увеличением уровня холестери-
на липопротеидов высокой плотности (медиана 0,24; 
95% ДИ 0,13–0,35; р < 0,01) [56]. Авторы указывают, 
что положительное влияние статинов на эректильную 
функцию было выражено даже у пациентов, не реа-
гирующих на ингибиторы ФДЭ-5, однако при этом 
сообщают, что терапия статинами может снижать 
уровень тестостерона у мужчин, что делает влияние 
статинов на мужскую половую функцию весьма не-
однозначным [56].
J.B. Kostis и J.M. Dobrzynski (2019) провели метаанализ 
рандомизированных исследований влияния статинов 
на эректильную функцию [54]. В ходе систематиче-
ского поиска в базе данных MEDLINE, Web of Science, 
Cochrane и ClinicalTrials.gov они выбрали 11 РКИ, ко-
торые были включены в метаанализ. По их данным, 
прием статинов был связан с улучшением эректиль-
ной функции по МИЭФ-5 на 3,4 единицы (95% ДИ 
1,7–5,0; p = 0,0001) по сравнению с контрольной груп-
пой. Ограничениями этого метаанализа, по мнению 
самих авторов, были небольшое количество участников 
(713 пациентов), короткая продолжительность наблю-
дения (медиана лечения 3 месяца (среднее значение 
4,2 ± 3 месяца)), а также возможная предвзятость пу-
бликаций и неполная корректировка с учетом факто-
ров, приводящих к путанице [54]. 
В 2022 г. H. Su и соавт. опубликовали метаанализ РКИ 
и метаанализ одиночных исследований из баз меди-
цинских данных EMBASE, PubMed, Web of Science 
и Cochrane до 30 октября 2021 г., посвященных изу

чению эффективности аторвастатина и плацебо при 
лечении ЭД [57]. В метаанализе РКИ средневзвешенная 
разница в улучшении МИЭФ-5 в группе, получавшей 
аторвастатин, составила 4,53 балла (95% ДИ 3,28–5,79) 
по сравнению с контрольной группой плацебо, а в ме-
таанализе одиночных исследований средневзвешенная 
разница в улучшении МИЭФ-5 в группе, получавшей 
аторвастатин, составила 3,22 балла (95% ДИ 1,32–5,12) 
по сравнению с контрольной группой плацебо. По за-
ключению авторов, аторвастатин является безопас-
ным гиполипидемическим препаратом для мужчин 
с МС, имеющих ЭД, однако следует ожидать проведения 
дополнительных многоцентровых клинических иссле-
дований, которые бы подтвердили или опровергли это 
утверждение [57].
Подводя итоги, можно сказать, что данные доступных 
в настоящее время метаанализов в целом указыва-
ют на отсутствие влияния или даже положительный 
эффект приема статинов на эректильную функцию 
у мужчин, субъективно оцениваемую ими по опрос-
нику МИЭФ-5. Однако в проблеме ЭД существует мно-
жество подводных камней: в частности, некоторые 
литературные источники указывают на определен-
но двойственное действие статинов на эректильную 
функцию. С одной стороны, статины могут действи-
тельно улучшать эректильную функцию, поскольку 
нормализация липидного спектра связана с улучше-
нием функции эндотелия сосудов, а хорошая функ-
ция эндотелия критически важна и для обеспечения 
физиологических механизмов эрекции. Кроме того, 
статины могут улучшать функцию эндотелия благо-
даря плейотропным эффектам, включая повышение 
доступности NO, основного вазомодулятора, в том 
числе в пенильных сосудах, снижение окислительного 
стресса и антиоксидантное действие [58, 59]. Но с дру-
гой стороны, имеются публикации, показывающие, что 
статины могут ухудшать эректильную функцию, по-
скольку они блокируют ГМГ-КоА-редуктазу на ранней 
стадии биосинтеза холестерина и тем самым способны 
приводить к снижению синтеза тестостерона, который 
является одним из критических гормонов – регуляторов 
половой функции (в частности, при дефиците тестосте-
рона может снижаться либидо, а также уменьшается 
образование NO в эндотелии сосудов, необходимого 
для обеспечения адекватного пенильного кровотока 
и индукции эрекции) [60, 61]. В этой связи, безусловно, 
нужны дальнейшие крупномасштабные популяцион-
ные исследования по данной тематике, в которых бы 
одновременно оценивались как эректильная функция 
(причем не субъективно по опроснику МИЭФ-5, а с ис-
пользованием объективного допплерографического 
контроля и мониторинга изменений пенильной ге-
модинамики), так и показатели андрогенного статуса 
мужчин, возможно, в совокупности с другими ассо-
циированными с ним гормональными параметрами.

Коррекция ИР/СД2 и эректильная функция
Известно, что риск развития ЭД у мужчин с ИР/СД2 
примерно в 3,5 раза выше, чем в здоровой мужской 
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популяции, не зависит от возраста [62] и объясняется 
тем фактом, что ЭД является самым ранним доклини-
ческим маркером любой эндотелиальной дисфункции, 
а ИР/СД2 как самостоятельные заболевания и ключе-
вые компоненты МС достоверно связаны с ЭД, поэтому 
негативная роль системных углеводных нарушений 
в патогенезе нарушений эрекции у мужчин является 
очевидной и уже давно доказанной парадигмой [63–65]. 
В настоящее время для коррекции нарушений углевод-
ного обмена доступны лекарственные препараты самых 
разных фармакологических классов, отличающиеся 
между собой механизмами действия, среди которых 
наиболее часто назначаемыми в мире  противодиабе-
тическими препаратами являются бигуаниды.

Бигуаниды (метформин)
Метформин с 2005 г. является препаратом первой линии 
фармакологического лечения СД2, согласно рекомен-
дациям Международной диабетической федерации 
(International Diabetes Federation, IDF), с 2006 г. – пре-
паратом первой линии в комплексе с нефармакологи-
ческими методами лечения, согласно рекомендациям 
Американской диабетической ассоциации (American 
Diabetes Association, ADA) и Европейской ассоциа-
ции по изучению диабета (European Association for the 
Study of Diabetes, EASD) [66]. В этой связи метформин 
является наиболее часто назначаемым сахароснижа-
ющим препаратом, который постоянно принимают 
более 150 млн пациентов во всем мире.
В настоящее время список показаний к применению 
метформина расширен и включает, кроме СД2, на-
рушения толерантности к глюкозе, в том числе ИР 
у обоих полов, и синдром поликистозных яичников 
у женщин [67, 68]. 
Литературные данные по  влиянию метформина 
на эректильную функцию у мужчин до сих пор оста-
ются достаточно гетерогенными [69].
Экспериментальные данные свидетельствуют о пози-
тивном влиянии терапии метформином на показатели 
эректильной функции у самцов экспериментальных 
животных [70–73]. Так, в экспериментах на самцах крыс 
метформин улучшал течение ЭД, индуцированной 
ангиотензином II, восстанавливая экспрессию NO-
синтазы и нормализуя контрактильность кавернозных 
тел [70]. Метформин также улучшал ЭД у самцов крыс 
с ожирением и ИР, а комбинированное применение 
метформина и икарисида II (активного компонента 
с ингибирующей ФДЭ-5 активностью, полученного 
из китайского лекарственного растения Epimedium 
brevicornum (горянка)) улучшало ЭД у крыс в моделях 
СД2 [71–73].
В клиническом рандомизированном двойном слепом 
плацебо-контролируемом исследовании, проведенном 
в Аргентине с участием 30 мужчин с ЭД и ИР без СД2, ко-
торые плохо реагировали на прием силденафила в суточ-
ной дозе 100 мг, дополнительное назначение метформина 
в суточной дозе 1700 мг у 17 (56,7%) из них улучшило 
эректильную функцию одновременно со снижением 
индекса массы тела и улучшением чувствительности 

к инсулину [74]. В то же время перекрестное клиниче-
ское исследование с участием 64 пациентов с СД2 и ЭД 
(34 пациента, получавших метформин, и 30 пациентов, 
получавших глибенкламид) по сравнению с 27 здоровы-
ми мужчинами, не страдающими СД2, в качестве груп-
пы контроля показало практически противоположные 
результаты: группа, принимавшая метформин, имела 
более низкий уровень тестостерона крови, более низкий 
уровень полового влечения и более тяжелую ЭД по срав-
нению с более высоким уровнем тестостерона крови, 
полового влечения и лучшей эректильной функцией 
у пациентов, получавших глибенкламид [75]. Авторы 
делают оговорку, что из-за дизайна перекрестного ис-
следования, значительных различий в исходных харак-
теристиках между различными подгруппами, отсутствия 
учета многомерной корректировки при анализе данных 
и небольших размеров выборки интерпретация резуль-
татов должна быть осторожной. Кроме того, остается 
неясным, могут ли эффекты при приеме метформина 
различаться у мужчин с ИР/СД2 и здоровых мужчин 
без углеводных нарушений [75].
J.P. Patel и соавт. (2017) в большом обзоре, несмо-
тря на противоречивость результатов, полученных 
в экспериментальных и клинических исследованиях, 
обосновывают потенциальную пользу назначения 
метформина при артериогенной ЭД у мужчин в силу 
ее специфических патофизиологических механизмов, 
которые авторы свели к следующим: нарушение эн-
дотелий-зависимой вазодилатации; повышение ак-
тивности симпатических пенильных нервов; атеро-
склеротическое сужение просвета пенильных сосудов. 
Эти механизмы были связаны с ИР, а она, в свою оче-
редь, – с ожирением, дислипидемией, АГ и высокими 
рисками развития СД2 [76]. По мнению авторов обзора, 
метформин потенциально может влиять на первые два 
из трех вышеописанных механизмов, участвующих 
в патогенезе артериогенной ЭД, но при этом препарат 
не оказывает существенного воздействия на третий 
механизм патогенеза [76].
Потенциальное влияние метформина на третий меха-
низм артериогенной ЭД, по крайней мере частично, 
подтверждается тайваньским обсервационным ис-
следованием, которое показало значительное сниже-
ние риска АГ (отношение рисков (HR) 0,724; 95% ДИ 
0,681–0,769) у пациентов с СД2, получавших лечение 
метформином, по сравнению с пациентами, которые 
никогда не получали метформин. Авторы исследования 
сделали вывод, что поскольку АГ является хорошо до-
кументированным и общепризнанным фактором риска 
атеросклеротических заболеваний и ЭД, то, вероятно, 
улучшение течения артериогенной ЭД в результате сни-
жения риска АГ и атеросклеротических заболеваний, 
связанных с применением метформина, может иметь 
определенное клиническое значение [77].
Метаанализ 44 РКИ (3853 мужчины в возрасте 55 ± 
8 лет) 2021 г., сравнивающий результаты комбиниро-
ванной терапии ЭД ингибиторами ФДЭ-5 в сочета-
нии с другим препаратом и монотерапии ингибито-
рами ФДЭ-5 (на основании результатов субъективной 

Обзор



37
Урология и нефрология

оценки МИЭФ-5), показал, что комбинированная 
терапия ЭД по сравнению с монотерапией была свя-
зана со средним улучшением показателей по шкале 
МИЭФ-5 на 1,76 балла (95% ДИ 1,27–2,24; индекс гете-
рогенности (I2) = 77%; 95% интервал прогнозирования 
(Prediction Interval, PI) от -0,56 до 4,08) [78]. Добавление 
к ежедневному приему тадалафила ударно-волновой 
терапии низкой интенсивности, вакуумного эректиль-
ного устройства, фолиевой кислоты, гидрохлорида мет-
формина или иАПФ было связано со значительным 
улучшением показателей МИЭФ-5, но эффективность 
каждого из этих назначений была основана только 
на одном исследовании. В частности, средневзвешенная 
разница в баллах МИЭФ-5 составила 4,90 балла (95% 
ДИ 2,82–6,98) при добавлении метформина гидрохло-
рида и 2,07 балла (95% ДИ 1,37–2,77) при добавлении 
иАПФ. По сравнению с монотерапией комбинирован-
ная терапия была связана с улучшением показателя 
МИЭФ-5 у пациентов с гипогонадизмом (+1,61 балла; 
95% ДИ 0,99–2,23; I2 = 0%), резистентной к монотерапии 
ЭД (+4,38 балла; 95% ДИ 2,37–6,40; I2 = 52%) или ЭД 
после радикальной простатэктомии (+5,47 балла; 95% 
ДИ 3,11–7,83; I2 = 53%). Побочные эффекты, связан-
ные с лечением, не различались при комбинированной 
терапии и монотерапии (ОШ 1,10; 95% ДИ 0,66–1,85; 
I2 = 78%) [78].
Для изучения причинно-следственной связи между 
приемом противодиабетических препаратов (в том 
числе метформина, инсулина и гликлазида) и ЭД L. Feng 
и соавт. (2024) применили Менделевскую рандомиза-
цию с двумя выборками и установили достоверную 
причинно-следственную связь между применением 
метформина и ЭД (ОШ 1,396E+02; 95% ДИ 9,13–2135; 
p = 0,0004). Это позволило им предположить, что мет-
формин повышает риск развития ЭД [79]. Кроме того, 
применение гликлазида также увеличивало риск разви-
тия ЭД (ОШ 0,0125; 95% ДИ 12,44–1,21E+09; p = 0,0125). 
Не было выявлено значимой причинно-следственной 
связи между применением инсулина и развитием ЭД 
(ОШ 21,6071; 95% ДИ 0,24–1942,38; p = 0,1806) [79].
Согласно данным метаанализа 2025 г., наиболее эф-
фективными средствами для лечения ЭД у мужчин 
с ИР/СД2, помимо ингибиторов ФДЭ-5, являются 
метформин, агонисты глюкагоноподобного пепти-
да-1 и ингибитор натрий-глюкозного котранспортера 
2 типа [80]. При этом метформин может улучшать ЭД, 
усиливая эндотелий-зависимую вазодилатацию и сни-
жая чрезмерную активность симпатической нервной 
системы, что в конечном итоге восстанавливает эрек-
тильную функцию у животных с углеводными нару-
шениями путем активации важнейшего сигнального 
пути «оксид азота – циклический гуанозинмонофос-
фат (NO – цГМФ)» [80]. При этом следует отметить, 
что каких-либо четких и конкретных рекомендаций 
по применению метформина у мужчин с ЭД, осно-
ванных на результатах клинических исследований, 
в данном метаанализе нет, что, по нашему мнению, 
свидетельствует о выраженной гетерогенности резуль-
татов подобных исследований. 

Очевидно, различия в результатах оценки влияния мет-
формина на эректильную функцию в эксперименталь-
ных и клинических исследованиях обусловлены целым 
комплексом факторов: методологическими различиями, 
физиологическими и биохимическими механизмами, 
разнообразием популяций, условиями проведения ис-
следований и их ограничениями. Экспериментальные 
исследования обычно проводятся на животных моделях 
или в условиях клеточных культур. В такой ситуации 
можно строго контролировать дозировку препара-
та, длительность воздействия, генетические и внеш-
ние факторы. Например, в исследованиях на крысах 
и мышах метформин иногда оказывал благоприятное 
влияние на сперматогенез и подвижность сперматозо-
идов. Однако такие модели не могут точно воспроиз-
водить реакции человеческого организма на лекарст-
во. Клинические исследования проводятся на людях, 
и в этом случае сложно полностью контролировать 
все переменные. У пациентов могут присутствовать 
сопутствующие заболевания, индивидуальные различия 
в метаболизме, образе жизни, уровне стресса и другие 
факторы, которые влияют на результаты. Кроме того, 
в клинических исследованиях часто используется стан-
дартная дозировка метформина, которая может отли-
чаться от доз, применяемых в экспериментах на живот-
ных. И если в экспериментальных условиях метформин 
показывает положительное влияние на эрекцию, то 
в клинических исследованиях этот эффект наблюда-
ется далеко не у всех больных или даже имеет проти-
воположную направленность. Также в клинических 
исследованиях важно учитывать длительность приема 
препарата. В некоторых случаях эффект метформина 
на эрекцию может проявляться не сразу, а через опреде-
ленное время, что невозможно учесть в краткосрочных 
наблюдениях. Многие экспериментальные исследования 
имеют ограниченную применимость к человеку из-за 
видовых различий. Клинические исследования, в свою 
очередь, часто страдают от небольшого размера выбор-
ки, отсутствия контрольных групп или недостаточного 
учета сопутствующих факторов. Некоторые исследова-
ния на людях носят описательный характер (например, 
отчеты о случаях), что не позволяет делать однозначных 
выводов о причинно-следственных связях. Поэтому для 
более точных выводов о клинических аспектах влия-
ния метформина на эректильную функцию у мужчин 
необходимы дальнейшие доказательные клинические 
РКИ, учитывающие эти аспекты, включая долгосроч-
ные клинические испытания с большими выборками 
и контролем сопутствующих факторов.

Заключение 
Имея давнюю историю своего научного рассмотрения, 
МС по-прежнему представляет собой актуальную ме-
дико-социальную проблему, а к его лечению сегодня 
привлечены врачи самых разных специальностей. 
Казалось бы, все лечебно-диагностические меро-
приятия, необходимые пациентам с данной комби-
нированной и весьма непростой патологией, хорошо 
известны и четко регламентированы в соответствую-
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щих клинических рекомендациях научных сообществ. 
Однако любая фармакотерапия должна быть не только 
эффективной, но и максимально безопасной с раз-
личных точек зрения мужского здоровья, включая 
безопасность для эректильной функции у мужчин, 
поскольку они с учетом многокомпонентности МС 
обычно получают комбинированную терапию разны-
ми классами лекарственных средств, различающихся 
по своей «эректильной» безопасности.
Обзор тематических метаанализов продемонстриро-
вал отсутствие влияния БКК (антагонистов кальция) 
и положительное влияние иАПФ и БРА на эректильную 
функцию у мужчин с АГ. Антигипертензивные препа-
раты группы β-адреноблокаторов представляются не-
однородными по своему возможному влиянию на эрек-
тильную функцию у мужчин: прием ранних («старых») 
неселективных β-адреноблокаторов достоверно ас-
социируется с повышенными рисками развития ЭД, 
в то время как новый селективный β-адреноблокатор 
небиволол лишен этих побочных эффектов и даже 
демонстрирует некоторое положительное влияние 
на эректильную функцию мужчин с АГ.
Применение нетиазидных диуретиков – антагонистов 
альдостерона (калийсберегающих диуретиков) досто-
верно ассоциируется с повышенными рисками разви-
тия ЭД у всех мужчин, а влияние тиазидных и петлевых 
диуретиков на эректильную функцию еще предстоит 
изучить в дальнейших крупных РКИ.

Данные метаанализов в целом указывают на отсут-
ствие влияния или даже положительный эффект 
приема статинов на эректильную функцию у мужчин 
с МС, субъективно оцененную ими самими по опрос-
нику МИЭФ-5, однако некоторые литературные 
источники отмечают определенно двойственное вли-
яние статинов на эректильную функцию, что требует 
проведения дальнейших исследований. Результаты 
экспериментальных исследований бигуанидов (мет-
формина), показывающих положительное влияние 
данных препаратов на эректильную функцию у жи-
вотных, зачастую не совпадают с результатами кли-
нических исследований, которые демонстрируют 
совершенно разнонаправленные и противоречивые 
изменения эректильной функции у мужчин при ле-
чении данными препаратами: от улучшения эрекции 
до способности усугублять уже имеющуюся ЭД. Все 
эти неопределенные и противоречивые моменты, 
связанные с «эректильной» безопасностью фар-
макотерапии МС у мужчин, однозначно требуют 
проведения дальнейших крупномасштабных кли-
нических исследований, поскольку если лечение МС 
у мужчин не изменяет эректильную функцию или 
даже усиливает ее, то это существенно повышает 
приверженность пациентов к продолжению такой 
терапии на постоянной основе и в конечном итоге 
улучшает результаты фармакотерапии МС и ЭД, 
а также качество жизни мужчин.   
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‘Erectile’ Safety of Pharmacotherapy of Metabolic Syndrome in Men Through the Eyes 
of a Urologist-Andrologist

E.A. Grekov1, I.A. Tyuzikov, PhD2, A.V. Smirnov3
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Metabolic syndrome (MS) is still an urgent medical and social problem, although its definitions, criteria, 
diagnostic and therapeutic options have long been clearly regulated in the clinical recommendations of various 
scientific communities. However, any pharmacotherapy should be not only effective, but also safe. 
Aim. The literature review, based on the results of modern evidence-based studies, examines the problem of the possible 
effect of drug treatment of various cardio-metabolic disorders (components) that make up the essence of MS 
on the erectile function of men. Detailed information is provided on the possible effect and its mechanisms of the main 
classes of drugs traditionally used to correct key components of MS (antihypertensive drugs (various classes), dyslipidemic 
drugs (statins), drugs for the correction of insulin resistance and type 2 diabetes mellitus (biguanides – metformin)).
Key points. A literature review has demonstrated the neutral effect of calcium channel blockers (calcium 
antagonists), the positive effect of angiotensin-converting enzyme (ACE) inhibitors and angiotensin II receptor 
blockers, as well as the neutral or even positive effect of statins on erectile function in men with MS. 
The ‘old’ (non-selective) beta-blockers are still considered as the class of drugs that are most often associated 
with ED, however, the new selective beta-blocker nebivolol demonstrates a positive effect on the erectile function 
of men with hypertension. The ‘erectile’ safety of diuretics obviously depends on the class of drugs. Thus, 
aldosterone agonists (potassium-sparing diuretics) have a convincing evidence base for their negative effect 
on erectile function in men, while thiazide and loop diuretics show only certain erectile deterioration trends 
in some patients, which need to be evaluated in future evidence-based studies. For biguanides (metformin), 
the results of experimental studies showing the positive effect of these drugs on erectile function in animals 
often do not coincide with the results of clinical studies, which demonstrate completely multidirectional 
and contradictory changes in erectile function in men treated with these drugs: from improving erection 
to the ability to exacerbate existing ED, which is due to the lack of a portion of large RCTs. 
Conclusion. Practical information on the ‘erectile’ safety of various classes of drugs for the treatment of MS 
components plays a critically important role for clinicians involved in the treatment of MS in men, in whom 
the maintenance or improvement of erectile function during treatment is accompanied by a significant increase 
in commitment to its continuation on an ongoing basis, improves the final results of pharmacotherapy of MS 
and ED, and eventually – men’s quality of life.

Keywords: metabolic syndrome, insulin resistance, type 2 diabetes mellitus, arterial hypertension, 
dyslipidemia, erectile dysfunction, antihypertensive drugs, diuretics, statins, metformin, side effects
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Использование препарата 
экстракта простаты  
в комбинации с тамсулозином 
у коморбидных пациентов с целью 
дифференциальной диагностики 
при симптомах  
нижних мочевых путей

Цель. Описать клинический случай, демонстрирующий роль коморбидности в развитии симптомов 
нижних мочевых путей (СНМП) и персонализированный подход к диагностике и лечению СНМП, 
связанных с доброкачественной гиперплазией предстательной железы (ДГПЖ).
Основные положения. Прогрессирующее старение населения приводит к повышению 
обращаемости мужчин к урологу с СНМП, наиболее частой причиной которых выступает ДГПЖ 
в сочетании с хроническим простатитом. В современных исследованиях доказано, что к появлению 
не только ирритативной, но и обструктивной симптоматики могут приводить коморбидные 
состояния, такие как метаболический синдром, сахарный диабет, инсулинорезистентность, 
дислипидемия и гормональные нарушения. Консервативная терапия альфа-1-адреноблокаторами 
занимает ведущее место в лечении расстройств мочеиспускания у мужчин, однако в значительной 
доле случаев пациентов не устраивают результаты лечения и уролог рекомендует оперативное 
вмешательство с целью устранения инфравезикальной обструкции, не предлагая разобраться 
в причинах отсутствия положительной динамики в клинической симптоматике. Именно 
поэтому даже после успешно выполненного оперативного вмешательства без учета других 
коморбидных состояний у мужчин часто сохраняются СНМП. Недостаточная эффективность 
консервативной терапии часто связана с назначением дженериков, воздействие которых не всегда 
соответствует воздействию патентованных препаратов, а также с коморбидными состояниями, 
которые приводят к нарушениям фармакокинетики и фармакодинамики пероральных форм 
альфа-1-адреноблокаторов.
Благодаря разработке новых терапевтических подходов значительно улучшилось качество 
жизни пациентов и снизилось количество неоправданных оперативных вмешательств 
и послеоперационных осложнений. Примером такого подхода может служить новая тактика 
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Введение
Симптомы нижних мочевых путей (СНМП) – наибо-
лее частая причина обращения к урологу пациентов 
мужского пола [1, 2]. Развитие СНМП в подавляющем 
большинстве случаев связано с доброкачественной ги-
перплазией предстательной железы (ДГПЖ) в сочета-
нии с хроническим простатитом, при этом требуется 
индивидуальный алгоритмический подход к диагности-
ке и лечению с использованием клинических данных, 
методов визуализации, а также новых возможностей, 
в том числе применением искусственного интеллекта 
[3, 4]. Прогрессирующее старение населения приво-
дит к повышению обращаемости мужчин с сопутст-
вующей СНМП коморбидной патологией, такой как 
простатит и рак простаты, к специалистам [5]. Однако 
проявления как ирритативной, так и обструктивной 
симптоматики могут быть связаны и с другими при-
чинами: инсулинорезистентностью, метаболическим 
синдромом, гормональными нарушениями, заболева-
ниями, ассоциированными с нарушением микробиома 
[6–10]. Доказано, что СНМП значительно ухудшают 
не только физическое, но и психическое состояние 
мужчин, поэтому улучшение качества жизни паци-
ента является основным критерием эффективности 
проводимой терапии [11].
Современные клинические рекомендации недостаточно 
четко отражают алгоритмы ведения пациентов с на-
личием ДГПЖ и коморбидными состояниями, о чем 
свидетельствует огромный выбор оперативных по-
собий, в том числе малоинвазивных, поэтому уролог 
испытывает трудности в выборе тактики лечения [1, 
12]. И именно поэтому даже после успешно выполнен-
ного оперативного вмешательства, если до операции 
недостаточно учитывались коморбидные состояния, 
в большой доле случаев сохраняются СНМП [13]. 
По различным данным, только одному из ста пациентов 
с СНМП требуется хирургическое вмешательство [14, 
15]. Пациенты в послеоперационном периоде вынужде-
ны длительно принимать различные препараты, что 
приводит к росту неудовлетворенности результатами 
операции, а в ряде случаев к неоднократным повтор-
ным оперативным вмешательствам. Кроме того, любое 
хирургическое лечение, особенно у возрастных паци-
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ентов, несет определенные риски: послеоперационную 
летальность, развитие сердечно-сосудистых событий, 
тромбоэмболических, геморрагических, инфекционно-
воспалительных осложнений, а также необходимость 
повторных операций [16].
Необходимы доказательные исследования, в ходе 
которых сравнивались бы результаты длительной 
медикаментозной терапии и раннего хирургическо-
го вмешательства, по результатам которых можно 
было бы определить, какой подход более эффекти-
вен в долгосрочной перспективе с учетом старения 
населения. В настоящее время оба подхода имеют 
свои преимущества и  недостатки. Также должно 
учитываться мнение пациента в принятии решения 
о методе лечения [17]. 
Первой линией консервативной терапии является на-
значение препаратов из группы альфа-1-адреноблока-
торов, из которых самым безопасным и эффективным 
показал себя тамсулозин [18]. В ряде случаев отмеча-
ется недостаточная эффективность консервативной 
терапии, что связано с назначением генерических 
форм альфа-1-адреноблокаторов, которые не всегда 
обладают теми же свойствами, что и патентованные 
оригинальные препараты (Омник или Омник Окас) [19, 
20]. Эффективность препаратов может быть снижена 
у пациентов, имеющих метаболический синдром, из-
быточную массу тела, анемию или дислипидемию, что 
приводит к нарушениям работы желудочно-кишечного 
тракта и влияет на фармакокинетику и фармакоди-
намику пероральных форм тамсулозина [21–23]. Как 
правило, большинство урологов ограничиваются назна-
чением только альфа-1-адреноблокаторов, не учитывая 
такие коморбидные состояния, как дислипидемия, гор-
мональные нарушения, инсулинорезистентность и ме-
таболический синдром. Поиск эффективных и безопас-
ных методов лечения СНМП, особенно у пациентов 
с выраженной коморбидностью, является одной из ве-
дущих задач современной урологии. В последние годы 
благодаря лучшему пониманию этиологии и патогенеза 
простатита, разработке новых терапевтических подхо-
дов значительно улучшено качество жизни пациентов 
и снижено количество неоправданных биопсий про-
статы и оперативных вмешательств [1]. 

использования отечественного комбинированного препарата, содержащего экстракт простаты 
и тамсулозин, в ректальных суппозиториях. В статье приведен клинический случай, который 
демонстрирует эффективность использования данного препарата в коррекции СНМП, 
обусловленных ДГПЖ, при наличии коморбидных состояний.
Заключение. Комплексный подход к диагностике и лечению коморбидных пациентов 
с наличием СНМП, обусловленных ДГПЖ, позволяет подобрать персонализированную терапию, 
обеспечивающую высокую эффективность лечения, и помогает избежать излишних биопсий 
предстательной железы и оперативных вмешательств.

Ключевые слова: симптомы нижних мочевых путей, доброкачественная гиперплазия 
предстательной железы, метаболический синдром, инсулинорезистентность, гиперпролактинемия, 
альфа-1-адреноблокатор, тамсулозин, экстракт простаты
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В настоящее время на российском рынке появился 
отечественный комбинированный препарат в суппози-
ториях, содержащий экстракт простаты и тамсулозин. 
Он доказал свою эффективность у пациентов, пере-
несших трансуретральную резекцию предстательной 
железы по поводу ДГПЖ [24–26], а также при профи-
лактике инфекционно-воспалительных осложнений 

после биопсии предстательной железы [27], и широ-
ко используется в лечении хронического простатита 
и ДГПЖ [28, 29].
Цель статьи – описание клинического примера эф-
фективности использования данного препарата в кон-
сервативной терапии СНМП, обусловленных ДГПЖ, 
у коморбидного пациента.

Клиническое наблюдение
Пациент К., 66 лет, в феврале 2025 г. обращался к уро-
логу по месту жительства с жалобами на ирритативную 
и обструктивную симптоматику в виде учащенного 
днем до 12 раз безболезненного мочеиспускания, сла-
бую струю мочи, ноктурию до трех раз, чувство непол-
ного опорожнения мочевого пузыря. Дополнительно 
отмечал снижение либидо и быструю эякуляцию. 
В течение года имело место прогрессирование выше-
описанных симптомов. При обследовании выявлен 
повышенный до 4,8 нг/мл уровень простатспецифи-
ческого антигена (ПСА), в областном клиническом 
онкологическом диспансере г. Владимира выполнена 
биопсия предстательной железы. Заключение: признаки 
железисто-стромальной гиперплазии и хронического 
простатита, данных о неопластическом процессе нет. 
Урологом предложено оперативное лечение в объе-
ме трансуретральной резекции простаты и назначен 
тамсулозин в дозе 0,4 мг по одной капсуле один раз 
в сутки длительно. На фоне применения препарата 
пациент отмечал выраженное снижение артериального 
давления, головокружение, ухудшение эрекции и ре-
троградную эякуляцию, с этими жалобами обратился 
к урологу-андрологу в «Центр современной медици-
ны» (г. Владимир).
В анамнезе инфекции, передаваемые половым путем, 
отрицает. Отмечал моногамные отношения, половые 
контакты два – три раза в месяц, продолжительностью 
до одной минуты, оргазма и эякуляции достигал во 
всех случаях, спонтанные утренние эрекции два – три 
раза в неделю, мастурбаций и поллюций не отмечал.
При осмотре: общее состояние пациента удовлет-
ворительное, сознание ясное, положение активное. 
Телосложение по гиперстеническому типу, пропор-
циональное. Рост – 174 см, вес – 87 кг, окружность 
талии – 106 см, индекс массы тела – 29. Температура 
тела – 36,6 °С, артериальное давление – 130/80 мм 
рт. ст., пульс – 80 уд/мин, частота дыхательных дви-
жений – 18 в минуту. Кожа и видимые слизистые 
оболочки чистые, обычной окраски. Дыхание ве-
зикулярное, хрипов нет. Тоны сердца звучные, рит-
мичные, патологических шумов нет. Живот мягкий, 
безболезненный. Почки интактные. Мочевой пузырь 
перкуторно и пальпаторно не определяется. Симптом 
поколачивания отрицательный с обеих сторон. Диурез 
около 1,5 литра в сутки, мочеиспускание учащенное 
и затрудненное, безболезненное. Стул регулярный, 
без примеси крови.
Status localis: оволосение по мужскому фенотипу, мо-
лочные железы не увеличены; кожа мошонки без гипер-
емии, обычного цвета, складчатость сохранена; яички 

Таблица 1. Биохимическое и гормональное исследование 
крови

Показатель Результаты
Общий холестерин 5,2 ммоль/л
Триглицериды 1,29 ммоль/л
Глюкоза 5,8 ммоль/л
Инсулин 15,6 мкЕд/мл
HOMA-IR 4,0
АСТ 31 Ед/л
АЛТ 34 Ед/л
ГГТП 22 Ед/л
ТТГ 1,13 мкМЕ/мл
Тестостерон общий 4,86 нг/мл
ЛГ 5,51 мМЕ/мл
Пролактин 35,7 нг/мл
Эстрадиол 32,2 пг/мл
Прогестерон 0,05 нг/мл
ГСПГ 38 нмоль/л

Примечание. HOMA-IR (Homeostasis Model Assessment 
of Insulin Resistance) – индекс инсулинорезистентности; АСТ –
аспартатаминотрансфераза; АЛТ – аланинаминотрансфераза; 
ГГТП – гамма-глутамилтранспептидаза; ТТГ – тиреотропный 
гормон; ЛГ – лютеинизирующий гормон; ГСПГ – глобулин, 
связывающий половые гормоны.

Рис. 1. Данные урофлоуметрии на фоне лечения пероральным тамсулозином
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в мошонке, нормальных размеров, безболезненные, 
вены гроздьевидного сплетения пальпаторно не рас-
ширены, проба Вальсальвы отрицательная; выделений 
из уретры нет; губки наружного отверстия уретры 
без гиперемии.
Per rectum: простата безболезненная, увеличена, конту-
ры четкие, ровные, плотноэластической консистенции, 
доли симметричные, междолевая борозда сглажена, гра-
ницы четкие, слизистая прямой кишки над железой 
подвижная.
По шкале международной оценки симптомов простаты 
(International Prostate Symptom Score, IPSS) тяжесть 
ДГПЖ – 19 баллов, качество жизни (Quality of Life, 
QoL) – 5 баллов, международный индекс эректильной 
функции (МИЭФ-5) – 11 баллов. 
Данные биохимического и гормонального обследова-
ния отражены в табл. 1.
Результаты лабораторных и инструментальных иссле-
дований следующие.
	■ Общий анализ крови: уровень эритроцитов  – 

4,42 × 1012/л, гемоглобина – 135 г/л, тромбоцитов – 
289 × 109/л, лейкоцитов – 8,1 × 109/л, гематокрит – 42%; 
нейтрофилы (в процентном соотношении) – 35,7%, 
лимфоциты – 53,1%, моноциты – 6,8%, эозинофи-
лы  – 4,3%, базофилы  – 0,1%; скорость оседания 
эритроцитов – 4 мм/ч.

	■ Общий анализ мочи: светло-желтого цвета, про-
зрачная, pH – 5,9; удельный вес – 1025, лейкоциты – 
2–3 в поле зрения; эпителий плоский – 1–2 в поле 
зрения; эритроциты, белок,  глюкоза и  бактерии 
не обнаружены.

	■ Бактериологический анализ мочи: роста микроор-
ганизмов нет.

	■ Микроскопический анализ секрета предстательной 
железы: без патологии, лейкоциты до пяти в поле 
зрения.

	■ Бактериологический анализ секрета предстательной 
железы: роста микроорганизмов нет.

	■ Анализ эякулята методом полимеразной цепной 
реакции в режиме реального времени с примене-
нием теста «Андрофлор»: общая бактериальная 
масса – 103,5 геном-эквивалента (ГЭ)/образец; ДНК 
патогенных микроорганизмов не выявлена; Candida 
spp. ниже порогового значения; структура бактери-
ального микробиома соответствует норме.

	■ Урофлоуметрия: максимальная скорость потока 
мочи (Qmax) – 7,7 мл/с при объеме мочеиспускания 
237,4 мл (рис. 1).

	■ Трансректальное ультразвуковое исследование 
(SonoScape S40Pro) предстательной железы до ле-
чения: объем (V) предстательной железы – 75,8 см3; 
контуры ровные, четкие, транзиторная зона вдается 
в просвет мочевого пузыря на 0,9 см; эхогенность 
обычная, эхоструктура диффузно неоднородная 
за счет узлов гиперплазии до 2,8 см, кист до 0,7 см 
и кальцинатов до 0,3 см; периферическая зона од-
нородная, семенные пузырьки и мочевой пузырь 
без эхопатологии; V остаточной мочи – 75 мл.

Заключение: ДГПЖ, эхопризнаки хронического про-
статита, наличие остаточной мочи.
Пациент консультирован эндокринологом, уста-
новлен диагноз: инсулинорезистентность; гипер-
пролактинемия функционального характера. Были 
назначены метформин и каберголин, по результатам 
магнитно-резонансной томографии гипоталамо-ги-
пофизарной зоны с контрастированием органической 
патологии не выявлено. По результатам первичного 
приема урологом-андрологом выставлен диагноз: 
доброкачественная гиперплазия предстательной же-
лезы (IPSS – 19 баллов, QoL – 5 баллов, МИЭФ-5 – 11 

Таблица 2. Результаты урофлоуметрии (урофлоуметр «УФМ-01 ЯРОВИТ») на фоне перорального приема 
тамсулозина и препарата экстракта простаты в комбинации с тамсулозином (суппозитории ректальные)

Показатель Пероральный 
тамсулозин

Препарат экстракта простаты 
в комбинации с тамсулозином

Максимальный поток, мл/с 7,7 22,7
Время до максимального потока, с 4,7 8,3
Средний поток, мл/с 4,2 12,5
Время опорожнения, с 52,7 24,7
Объем, мл 237,4 323,1
Урофлоуметрический индекс 0,018 0,039

Рис. 2. Данные урофлоуметрии на фоне лечения препаратом экстракта 
простаты в комбинации с тамсулозином (суппозитории ректальные)
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баллов); хронический простатит, ремиссия; гипер-
пролактинемия функционального характера; инсули-
норезистентность; избыточная масса тела; эректиль-
ная дисфункция. Пациенту был назначен препарат 
экстракта простаты в комбинации с тамсулозином 
ректально, по одной свече на ночь курсом три месяца.
При повторном приеме через три месяца на фоне ле-
чения (препарат экстракта простаты в комбинации 
с тамсулозином, каберголин и метформин) пациент 
отметил улучшение общего самочувствия и мочеиспу-
скания, отсутствие ночных мочеиспусканий, улучшение 
либидо и эректильной функции: IPSS – восемь баллов, 
QoL – один балл, МИЭФ-5 – 18 баллов. Побочных эф-
фектов в виде гипотензии и ретроградной эякуляции 
не было. Объективно наблюдалось улучшение значений 
урофлоуметрии: Qmax – 22,7 мл/с (табл. 2, рис. 2), по дан-
ным статистического анализа отмечены достоверные 
изменения основных показателей (p < 0,05).
По данным трансректального ультразвукового иссле-
дования отмечено уменьшение объема предстатель-
ной железы и остаточной мочи (V простаты – 67,2 см3, 
V остаточной мочи – 5 мл), снижение уровня общего 
ПСА до 2,3 нг/мл.

Обсуждение
Данный клинический пример иллюстрирует важность 
комплексного подхода к дифференциальной диагно-
стике и лечению пациентов с СНМП. Применение 
комплексного диагностического подхода к пациенту 
с ДГПЖ, хроническим простатитом и эректильной 
дисфункцией, с учетом других коморбидных состояний, 
и последующая комбинированная терапия препаратом 
экстракта простаты с тамсулозином ректально позво-
лили избежать необоснованного оперативного лечения 
и добиться значительного уменьшения клинических 
проявлений, что подтверждено данными лабораторных 
и инструментальных исследований. Мы предлагаем 
использовать комбинированную терапию в течение 
от одного до трех месяцев и по окончании курса лече-
ния повторно проводить анализ уровня общего ПСА 
и урофлоуметрию, как наиболее объективные методы 
дифференциальной диагностики ДГПЖ, рака предста-
тельной железы и хронического простатита. 
Комбинированный препарат, включающий экстракт 
простаты и тамсулозин, обладает доказанным проти-
вовоспалительным эффектом [30], за счет чего можно 
добиться снижения уровня ПСА, уменьшения отека 
простаты, снижения объема остаточной мочи, улучше-
ния скорости мочеиспускания. Это позволяет миними-

зировать необходимость таких инвазивных процедур, 
как биопсия предстательной железы, и выполнения 
необоснованного оперативного лечения ДГПЖ. 
У данного пациента также была выявлена эректильная 
дисфункция, связанная с функциональным повышени-
ем уровня пролактина и нарушением углеводного обме-
на в виде инсулинорезистентности. Функциональный 
характер гиперпролактинемии у пациента, вероятно, 
связан с ноктурией, которая ведет к нарушению сна 
и повышению уровня пролактина. Гиперпролактинемия 
стимулирует пролиферацию эпителиальных клеток 
предстательной железы и оказывает влияние на ак-
тивность ферментов 5-альфа-редуктазы, что вызы-
вает снижение уровня общего тестостерона в крови 
и увеличение уровня 5-альфа-дигидротестостерона 
в предстательной железе, тем самым способствуя про-
грессированию ДГПЖ [31, 32]. В свою очередь, инсули-
норезистентность способствует увеличению клеточной 
пролиферации и снижению апоптоза в предстательной 
железе, что увеличивает риск развития ДГПЖ и при-
водит к появлению и прогрессированию СНМП [6, 
7]. По мнению многих исследователей, оценку гор-
монального профиля у пациентов с СНМП и ДГПЖ 
необходимо проводить с учетом не только уровня ин-
сулина и индекса инсулинорезистентности, но и по-
ловых гормонов, так как изменение гормонального 
фона существенно влияет на развитие и прогрессиро-
вание СНМП, сексуальное здоровье и качество жизни 
мужчины [7, 33–35]. Также важна терапия синдрома 
хронической тазовой боли, который развивается вслед-
ствие дисбаланса регуляции острой фазы иммунного 
ответа врожденной системы защиты, что приводит 
к повреждению окружающих нервных структур на мо-
лекулярном, клеточном и функциональном уровнях. 
Такая длительная воспалительная активность ассо-
циирована с развитием клинической картины СНМП 
и способствует прогрессии ДГПЖ [36]. 

Заключение
В результате применения комплексного диагности-
ческого подхода к пациенту с ДГПЖ, хроническим 
простатитом и эректильной дисфункцией с учетом 
других имеющихся коморбидных состояний исполь-
зование комбинированной терапии препаратом экс-
тракта простаты с тамсулозином ректально позволи-
ло избежать необоснованного оперативного лечения 
и привело к значительному уменьшению клинических 
проявлений, что подтверждено данными лабораторных 
и инструментальных методов исследования.  
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Prostate Extract in Combination with Tamsulosin in Comorbid Patients for the Purpose of Differential 
Diagnosis of Lower Urinary Tract Symptoms
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Aim. To present a clinical case that illustrates the impact of comorbidities on the development of lower 
urinary tract symptoms (LUTS) and to demonstrate a personalized approach to diagnosing and treating 
LUTS related to benign prostatic hyperplasia (BPH).
Key points. The aging population is leading to more men seeking help from urologists for LUTS, 
with the most frequent cause being BPH combined with chronic prostatitis. Recent studies have shown 
that comorbid conditions such as metabolic syndrome, diabetes mellitus, insulin resistance, dyslipidemia, 
and hormonal disorders can lead to the appearance of not only irritative, but also obstructive symptoms. 
Conservative therapy with alpha-1 blockers occupies a leading place in the treatment of urinary 
disorders in men, however, in a significant proportion of cases, patients are not satisfied with the results 
of treatment and the urologist recommends surgery to eliminate the infravesical obstruction, without 
offering to understand the reasons for the lack of positive dynamics in clinical symptoms. Even 
after successful surgery, without taking into account other comorbid conditions, men often retain LUTs. 
Insufficient effectiveness of conservative therapy is often associated with the appointment of generics, 
the effects of which do not always correspond to the effects of proprietary drugs, as well as with comorbid 
conditions that lead to impaired pharmacokinetics and pharmacodynamics of oral forms of alpha-1 
blockers.
Thanks to the development of new therapeutic approaches, the quality of life of patients has significantly 
improved and the number of unjustified surgical interventions and postoperative complications 
has decreased. An example of this approach is the new tactics of using a russian combination drug 
containing prostate extract and tamsulosin in rectal suppositories. The article presents a clinical case 
that demonstrates the effectiveness of using this drug in correcting LUTs caused by BPH in comorbid 
conditions.
Conclusion. An integrated approach to the diagnosis and treatment of comorbid patients 
with BPH-related LUTs makes it possible to select personalized therapy that ensures high treatment 
effectiveness and helps to avoid unnecessary prostate biopsies and surgical interventions.

Keywords: lower urinary tract symptoms, benign prostatic hyperplasia, metabolic syndrome, insulin 
resistance, hyperprolactinemia, alpha-1 blocker, tamsulosin, prostate extract
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