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В  последнее время у больных 
эректильной дисфункцией 
(ЭД) все большее внимание 

уделяется гормональным нарушени-
ям, которые могут быть связаны как с 
сопутствующими заболеваниями, так 
и с возрастными изменениями. 

Некоторые перекрестные [1, 2] и 
долговременные [3] исследования 
позволили установить, что уровень 
тестостерона (ТС) у мужчин с возра-
стом снижается. По данным Vermeulen А. 
и соавт., в здоровой популяции сред-
ний уровень общего ТС в плазме крови 
мужчин существенно не меняется до 
50–55 лет, а затем ежегодно снижается 
на 1 % [4]. Однако в настоящее время 
признается, что возрастное снижение 
уровня ТС может происходить значи-
тельно раньше (начиная с 30 лет), чем 
предполагалось ранее [5].

По данным Массачусетского иссле-
дования, начиная с третьей декады 
жизни ежегодное снижение уров-
ня общего ТС у мужчин составляет 
1,6 %, свободного ТС – 2,8 %, а содер-
жание глобулина, связывающего поло-
вые гормоны, увеличивается на 1,3 % 
в год [6]. Помимо индивидуальных 
особенностей и половой конституции 
на наступление возрастного гипого-
надизма значительное влияние ока-
зывают тяжелые соматические заболе-
вания, которые могут ускорять сроки 
наступления андропаузы на 5–7 лет. 

Из их числа основное значение имеют 
артериальная гипертензия, сахарный 
диабет (СД), метаболический синдром 
(МС) и ожирение [7–9]. Однако, по 
другим данным, возрастное снижение 
уровня ТС не зависит от наличия хро-
нических заболеваний [5]. 

По результатам разных исследова-
ний, распространенность гипогона-
дизма и ЭД колеблется от 1,7 [10] до 
35,0 % [11, 12]. Кроме того, от 6 до 45 % 
стареющих мужчин с ЭД могут иметь 
пограничные уровни ТС или другие 
гормональные отклонения, напри-
мер повышенный уровень эстрадио-
ла (ЭС), способствующий снижению 
соотношения ТС/ЭС [13, 14].

Андрогенами и их влиянием на поло-
вую функцию у мужчин заинтересова-
лись еще в древности. Было известно, 
что кастрация у маленьких мальчиков 
предотвращает наступление половой 
зрелости, сопровождается отсутствием 
волос на теле и подбородке, распреде-
лением жировых отложений по жен-
скому типу и высоким тембром голоса. 
При более поздних сроках кастрации 
относительно полового созревания 
она снижала сексуальное либидо евну-
ха, делала его инфертильным, но не 
обязательно лишала его эрекции [15].

И все же пионером в этой области 
знаний был французский невролог и 
физиолог Чарльз Эдуард Броун-Секар 
(1817–1894). Доказывая предположе-

ние о снижении функции яичек у ста-
риков, он в возрасте 72 лет провел себе 
процедуру омоложения путем под-
кожного введения экстрактов яичек 
собак и морской свинки, после чего 
отметил значительный прилив сил, 
улучшение умственной активности и 
аппетита [16]. Его работа послужила 
началом массового увлечения препа-
ратами из тестикул животных в конце 
XIX – начале XX веков. 

Итак, XX век ознаменовался рож-
дением науки о гормонах – эндокри-
нологии. Слово “гормон” было введе-
но в 1905 г. британским физиологом 
Эрнстом Старлингом. ТС стал первым 
гормоном, который удалось определить 
в организме и измерить количествен-
но, но долгое время его не удавалось 
синтезировать из-за сложного соста-
ва молекулы. Это удалось сделать в 
1935 г. сразу нескольким ученых: 
Эрнсту Лакеру [17], Адольфу Бутенанту 
[18] и Леопольду Руцику [19]. 
Последние двое в 1939 г. получили 
Нобелевскую премию за это открытие.

На сегодняшний день известно, что 
андрогены влияют на рост, развитие 
и функционирование мужской репро-
дуктивной системы [20]. Подавляющее 
количество андрогенов (98 %) син-
тезируется и секретируется яичками 
(в клетках Лейдига) под влиянием 
лютеинизирующего гормона, и лишь 
незначительная их часть (2 %) про-
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дуцируется надпочечниками в виде 
дегидроэпиандростерона, дегидроэпи-
андростерона сульфата и андростен-
диона.

Существует три основных пути 
метаболизма ТС в организме человека.  
В цитоплазме клеток и клеточных 
ядрах андрогензависимых органов 
(предстательная железа – ПЖ, прида-
ток яичка, семенные пузырьки, кожа) 
ТС под влиянием 5α-редуктазы пре-
вращается в активный метаболит – 
дигидротестостерон (ДГТС), который 
и вызывает основные андрогенные 
эффекты [20]. Под действием фермен-
та ароматазы ТС в молочных железах, 
головном мозге, мышечной и жиро-
вой ткани трансформируется в ЭС. 
Ослабление биологической активно-
сти ТС происходит под воздействием 
5β-редуктазы с превращением его в 
5β-ДГТС и этиохоланолон, а также 
образованием неактивных сульфатов и 
глюкуронидов в печени. 

ТС и ДГТС реализуют свои эффек-
ты, связываясь с внутриклеточными 
рецепторами [21]. В ядре ТС активи-
рует синтез РНК и белков. Эффект 
наступает на уровне транскрипции: ТС 
стимулирует образование матричной 
и рибосомной РНК, а также актив-
ность фермента РНК-полимеразы.  
В рамках стимуляции белкового син-
теза происходят увеличение образо-
вания структурных белков, активация 
ферментов цикла Кребса, дыхательной 
цепи, β-глюкоронидазы и аргининазы. 
ТС и ДГТС связываются с одним и тем 
же рецептором, расположенным на 
Х хромосоме (Хq 11-12), аффинность 
которого для ТС значительно меньше, 
чем для ДГТС [22].

Если влияние андрогенов на либи-
до у мужчин известно давно [23], то 
их воздействие на эректильную функ-
цию до конца не установлено. Многие 
исследователи отмечают, что андроге-
ны играют в ее физиологии незначи-
тельную или пассивную роль. Однако 
есть данные, что андрогены чрезвы-
чайно важны для эрекции у людей 
[24]. Эти противоречия могут быть 
связанными с существенными раз-
личиями клинических исследований 
по дизайну, использовавшимся мето-
дам и популяциям пациентов. Основу 
для понимания физиологии эрекции 

и роли, которую играют андрогены в 
этом процессе, дают эксперименталь-
ные исследования на животных.

В одной из таких работ установ-
лено, что при андрогенной депри-
вации в половом члене происходят 
следующие изменения: дегенерация 
и апоптоз гладкомышечных клеток с 
последующим фиброзом кавернозных 
тел; снижение экспрессии эндотели-
альной и нейрональной NO-синтазы; 
уменьшение артериального притока и 
увеличение венозного оттока от кавер-
нозных тел; повышение чувствитель-
ности к медиаторам вазоконстрикции; 
снижение NО опосредованного рас-
слабления гладкой мускулатуры при 
сексуальной стимуляции; снижение 
экспрессии фосфодиэстеразы типа 5  
(ФДЭ-5) [25]. После орхэктомии в 
гладкой мускулатуре и подоболочеч-
ном пространстве полового члена у 
животных обнаруживались клет-
ки, похожие на адипоциты. Данные 
изменения в структуре кавернозной 
ткани сопровождались сниженным 
эректильным ответом при стимуляции 
тазового нерва. Присутствие адипоци-
тов в подоболочечном пространстве 
кавернозных тел приводит к веноз-
ной утечке после орхэктомии или при 
гипогонадизме, что проявляется вено-
оклюзивной ЭД [26].

Поэтому не случайно в исследова-
нии Moreno S. и соавт. (2009), вклю-
чившем 121 пациента (возраст – 53,9 ± 
10,6 года) с болезнью Пейрони, обна-
ружена связь между уровнем ТС и сте-
пенью искривления полового члена. 
При этом дефицит общего ТС был 
выявлен у 74,4 % пациентов, а свобод-
ного – у 71,1 % [27]. Интересные дан-
ные представили Yassin А.А. и соавт., 
проводившие лечение с применением 
Небидо (ТС ундеканоат) у мужчин с 
гипогонадизмом, страдавших ЭД [28]. 
По результатам фармакодопплеро- и 
кавернозографии, у всех больных были 
выявлены признаки веноокклюзивной 
ЭД. Через 3 месяца после начала лече-
ния 5 мужчин отметили значительное 
улучшение эректильной функции. При 
проведении контрольной фармако-
кавернозографии признаки венозной 
утечки отсутствовали. Таким образом, 
лечение с применением андрогенов 
привело к структурным изменениям 

ткани кавернозных тел, что позволи-
ло восстановить нарушенный веноок-
клюзивный механизм.

Андрогенная недостаточность также 
связана со структурными изменения-
ми в кавернозных нервах, приводящая 
к их атрофии [29]. Исследования, про-
веденные Meusburger S.M. и Keast J.R.,  
доказали потенциальную роль андро-
генов в поддержании структуры и 
функции многих тазовых ганглионар-
ных нейронов, в частности то, что ТС 
является ключевым фактором в созре-
вании и функционировании терми-
нального аксона, экспрессии нейро-
пептидов в семявыносящих протоках 
[30]. Rogers R.S. и соавт. показали, 
что при кастрации у крыс изменяет-
ся ультраструктура дорзального нерва, 
приводящая к снижению интрака-
вернозного давления и потере эрек-
тильной функции. На фоне лечения 
ТС у этих животных восстанавлива-
лись структура миелиновой оболочки 
нервных волокон и интракавернозное  
давление [31]. 

Обращает на себя внимание частая 
взаимосвязь гипогонадизма и ЭД с 
сердечно-сосудистыми заболевания-
ми, СД, МС, дислипидемией, гипер-
холестеринемией, гипертриглицериде-
мией и ожирением. Отмечена связь 
между низким уровнем свободного ТС 
и нарушением расслабления гладко-
мышечных клеток в ответ на вазоак-
тивные стимулы [32], что может быть 
связано с развитием эндотелиальной 
дисфункции и атеросклерозом сосудов 
[33]. Есть данные о положительных 
гемодинамических эффектах ТС, свя-
занных с расширением коронарных, 
аортальных, брахиальных сосудов за 
счет активации эндотелийзависимых 
механизмов [34, 35]. Показано, что ТС 
играет защитную роль при поврежде-
нии эндотелия сосудов, стимулируя 
эндотелиальную репликацию и эндоте-
лийзависимую сосудистую релаксацию 
[36]. В ряде исследований по оценке 
эффективности терапии андрогенами 
при ИБС отмечено благоприятное дей-
ствие ТС на коронарные сосуды, сопо-
ставимое с эффектами антиангиналь-
ных препаратов [35, 37, 38]. Имеются 
данные о положительном влиянии сво-
бодного ТС на кавернозные артерии у 
пациентов с органической ЭД, которое 
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связано с его прямым вазодилатирую-
щим эффектом. Aversa А. и соавт. про-
демонстрировали прямой эффект ТС 
на NO-зависимую вазодилатацию без 
влияния на либидо [32].

Представленные выше данные не 
вполне согласуются с широко рас-
пространенным мнением, согласно 
которому андрогены оказывают атеро-
генный эффект и способствуют разви-
тию ИБС. Действительно установле-
но, что андрогены влияют на липиды 
сыворотки крови, снижая содержание 
липопротеидов высокой плотности 
и повышая уровни триглицеридов и 
липопротеидов низкой плотности [39]. 
В то же время показано, что при низ-
ком уровне андрогенов увеличивается 
риск развития ИБС и висцерального 
ожирения [40, 41], а у мужчин с ИБС 
по сравнению со здоровыми опреде-
ляется низкий уровень ТС в плазме. 
Другие исследователи не обнаружили 
прямой связи между уровнем ТС и воз-
никновением ИБС [37, 42].

Следует также отметить, что гипо-
гонадизм является одной из причин 
развития инсулинорезистентности.  
У мужчин с низким уровнем ТС часто 
развивается снижение чувствительно-
сти тканей к инсулину, а в дальней-
шем – и СД типа 2 [43, 44]. Поэтому 
андрогенная депривация при раке 
ПЖ (РПЖ) ассоциируется с повы-
шенным риском развития СД типа 2, 
ИБС, инфаркта миокарда или ухуд-
шением течения уже имеющегося диа-
бета. Mao J. и соавт. (2008) изучали 
индекс инсулинорезистентности, гор-
мональные и биохимические показа-
тели крови, уровень С-реактивного 
белка у 21 мужчины (от 15 до 30 лет) 
с гипогонадотропным гипогонадиз-
мом до и после 9-месячной замести-
тельной гормональной терапии (ЗГТ) 
препаратами ТС. Авторы пришли к 
выводу, что краткосрочная терапия 
андрогенами у молодых пациентов с 
гипогонадотропным гипогонадизмом 
значительно повышает чувствитель-
ность к инсулину и уменьшает риск 
развития сердечно-сосудистых заболе-
ваний [45]. Другие исследования также 
показали благоприятный эффект ТС 
на чувствительность тканей к инсули-
ну [46], хотя некоторые из них не под-
твердили этот факт [47].

Zhang X.H. и соавт. эксперименталь-
но показали, что СД у кроликов и крыс 
приводит к снижению концентрации 
ТС в плазме крови и атрофии андро-
гензависимых желез и органов [25]. 
Применение ТС у таких животных 
приводило к увеличению экспрессии 
ФДЭ-5, усилению синтеза эндотели-
альной и нейрональной NO-синтазы, 
повышению чувствительности к рас-
слабляющим стимулам и быстрому 
реагированию на силденафил in vivo.

По данным многих авторов, уровень 
ТС обратно пропорционален количе-
ству абдоминального жира и уровню 
инсулина в плазме. Гипоандрогенемия 
предопределяет развитие висцераль-
ного ожирения у мужчин, вызывает 
артериальную гипертензию, увеличи-
вает уровни глюкозы, триглицеридов, 
холестерина в крови [48].

Пока еще не вполне ясно, что пер-
вично: низкий уровень ТС вызывает 
висцеральное ожирение или, наобо-
рот, избыток жировой ткани приводит 
к снижению уровня ТС [49]? В полной 
мере это относится и к взаимосвязи 
гипогонадизма с МС [29].

Многие исследователи полагают, 
что восстановление уровня ТС до нор-
мальных значений у мужчин с висце-
ральным ожирением может привести к 
уменьшению количества жира, сниже-
нию вероятности развития сердечно-
сосудистых заболеваний и СД типа 
2 [50, 51]. Однако далеко не во всех 
исследованиях ЗГТ сопровождалась 
уменьшением массы жировой ткани 
[52, 53]. Следует отметить, что неред-
ко ожирение возникает у мужчин без 
гипогонадизма, но по мере его про-
грессирования происходит снижение 
уровня ТС. Ферменты избыточной 
жировой ткани в повышенных коли-
чествах превращают ТС в ЭС, пода-
вляющий функцию гипофиза. Это и 
приводит к снижению продукции ТС 
в яичках [20].

Таким образом, все представленные 
выше данные свидетельствуют о слож-
ной взаимосвязи между гипогонадиз-
мом, инсулинорезистентностью, эндо-
телиальной дисфункцией, ожирением 
и дислипидемией. Все эти состояния 
тесно связаны между собой, причем 
развитие одного из них способствует 
возникновению других. Также обра-

щает на себя внимание высокая рас-
пространенность гипогонадизма и 
ЭД при МС [54]. С другой стороны, 
лечение ТС благотворно влияет на все 
основные компоненты МС – инсу-
линорезистентность, артериальную 
гипертензию, ожирение [51, 55].

В последние годы активно обсуж-
дается связь между гипогонадизмом и 
симптомами нижних мочевых путей 
(СНМП). Haider A. и соавт. (2009) изу-
чали влияние ЗГТ Небидо на СНМП 
и компоненты МС. В исследование 
вошли 95 мужчин с гипогонадизмом 
и МС. По мере уменьшения проявле-
ний МС снижались показатели шкалы 
IPSS, объем остаточной мочи, уровень 
С-реактивного белка. Имелась опре-
деленная корреляция между окруж-
ностью талии и объемом остаточной 
мочи. Авторы пришли к выводу, что 
лечение ТС оказывает благопри-
ятное влияние как на МС, так и на  
СНМП [56]. 

Ослабление СНМП при терапии 
ТС наблюдалось и в исследовании 
Калинченко С. и соавт. (2008), в кото-
рое были включены 30 пациентов с 
гипогонадизмом и СНМП. В каче-
стве терапии 10 больных получали 
Андрогель (3 месяца), 20 – Небидо 
(6 месяцев). Был сделан вывод, что 
ЗГТ препаратами ТС улучшает оценку 
по шкале IPSS и уменьшает выражен-
ность СНМП [57]. Однако в другом 
исследовании (Takao T. соавт., 2009) 
3-месячная терапия ТС при возраст-
ном гипогонадизме не оказывала 
эффекта на СНМП [58].

Некоторые авторы оценивали влия-
ние терапии ТС на отношения с поло-
вым партнером. Conaglen J. и соавт. 
(2009) в своей работе продемонстри-
ровали, что терапия препаратами ТС 
у больных гипогонадизмом оказывает 
положительный эффект на сексуаль-
ную функцию обоих половых партне-
ров [59].

Основной целью ЗГТ ТС являются 
достижение концентрации ТС в плаз-
ме, максимально приближенной к 
физиологическим значениям, а также 
коррекция клинических проявлений 
андрогенодефицита [60]. Назначение 
препаратов ТС показано только боль-
ным с клиническими и лабораторны-
ми признаками гипогонадизма. Если 



ФАРМАТЕКА № 16 — 2009      26

АКТУАЛЬНЫЕ ОБЗОРЫ

у пациента нет соответствующей сим-
птоматики, значит, у него нет гипо-
гонадизма. Кроме того, ЗГТ будет 
эффективной только при действитель-
но сниженном уровне ТС.

Противопоказаниями к ЗГТ препа-
ратами ТС являются: РПЖ или подо-
зрение на его наличие, повышение 
уровня простатспецифического анти-
гена (ПСА) > 3 нг/мл, эритроцитоз 
(гематокрит > 50 %), гиперкоагуляция, 
криминальное сексуальное поведение, 
очень выраженные СНМП (IPSS > 19 
баллов), сердечная недостаточность III 
и IV функциональных классов, нелече-
ное обструктивное апноэ сна [61, 62]. 

На сегодняшний день для клини-
ческого применения доступны раз-
личные формы препаратов ТС, вклю-
чая пероральные, внутримышечные, 
трансдермальные, а также содержащие 
ТС-имплантируемые гранулы.

Пероральные препараты ТС имеют 
крайне ограниченное применение. 
Это связано как со значительной вари-
абельностью их фармакокинетических 
показателей, обусловленной выражен-
ным печеночным метаболизмом, так и 
с высокой частотой развития побочных 
эффектов, включая изменения липид-
ного профиля, развитие холестатиче-
ской желтухи и аденом печени.

Среди препаратов ТС для наружно-
го применения выделяют пластыри и 
гели. Первые из них были предложены 
в начале 1990-х гг. и предназначались 
для аппликаций на кожу мошонки. 
Помимо неудобств, связанных с фик-
сацией, применение подобных пла-
стырей сопровождается повышенным 
уровнем ДГТС в крови, что объясня-
ется восстановлением вводимого ТС 
5α-редуктазой, содержащейся в коже 
мошонки. Этого недостатка лишены 
пластыри для применения на дру-
гих участках кожи, однако они часто  
(≈ 32 % случаев) вызывают местное 
раздражение, а у 12 % пациентов раз-
вивается аллергический дерматит. 
ТС-содержащие гели реже вызыва-
ют раздражение кожи и позволяют 
добиться адекватных уровней гормона 
в крови. Предложена также форма для 
аппликации на слизистую оболочку 
щеки.

Первое исследование инноваци-
онной назальной формы ТС провели 

Mattern C. и соавт. (2008). Мужчины 
с уровнем общего ТС 130,8 ±  
87,4 нг/дл получали однократную дозу 
назального ТС (7,6; 15,2 или 22,8 мг), 
мужчины с тяжелой формой гипо-
гонадизма (общий ТС < 50 нг/дл)  
получали назальный ТС (7,6 мг) 
дважды или трижды в день в течение  
2 недель. Нормальная концентрация 
ТС была достигнута во всех группах, 
но только при трехкратном примене-
нии в день изменения были досто-
верными (р < 0,05). Уровень ДГТС не 
превышал норму, побочные эффекты 
были незначительными. Таким обра-
зом, назальный ТС может безопасно 
назначаться мужчинам и приводить к 
повышению концентрации гормона до 
физиологического уровня [63].

В настоящее время продолжается 
разработка препаратов ТС, имплан-
тируемых подкожно в форме гранул 
и микрокапсул. Характеризуясь зна-
чительной длительностью действия  
(до 6 месяцев), они имеют существен-
ные недостатки, основным из которых 
является необходимость проведения 
хирургического вмешательства при их 
установке и удалении.

Широкое применение в современ-
ной клинической практике получили 
препараты ТС для внутримышечно-
го введения. В большинстве случаев 
они обеспечивают максимальную кон-
центрацию в плазме крови в течение 
72 часов после введения. В течение 
последующих 1,5–3,0 недель уровень 
ТС прогрессивно снижается. Наиболее 
часто применяют масляные растворы 
ТС энантата или ципионата, которые 
вводят в дозах от 200 до 400 мг каж-
дые 3–4 недели. Главным недостатком 
подобных препаратов являются значи-
тельные колебания уровня ТС в крови 
при их применении. Причем в первые 
дни после введения уровень ТС часто 
значительно превышает физиологиче-
ские значения. 

С целью преодоления этих недостат-
ков, а также для обеспечения более 
удобного режима применения был раз-
работан ТС ундеканоат для внутри-
мышечного введения (Небидо, Bayer 
Schering Pharma). Препарат имеет уни-
кальные фармакокинетические харак-
теристики. При его применении ста-
бильный уровень ТС в пределах физи-

ологических значений достигается в 
течение трех дней после введения и 
сохраняется около 12 недель. Поэтому 
интервал между внутримышечными 
инъекциями Небидо (10–14 недель или 
4 раза в год) в 5 раз превышает тако-
вой для ТС энантата или ципионата  
(2–3 недели или 17–26 инъекций в год).

В последние годы опубликованы 
исследования по оценке эффектив-
ности пролонгированного ТС унде-
каноата. На основании результатов 
лечения 130 мужчин с гипогонадизмом 
Morgentaler A. и соавт. (2008) пришли 
к выводу, что внутримышечная инъ-
екция ТС ундеканоата в стандартной 
дозировке обеспечивает нормальный 
уровень андрогенов в крови на про-
тяжении 10 недель [64].

Контроль над проведением ЗГТ пре-
паратами ТС подразумевает оценку 
клинического ответа и достижение 
целевого уровня ТС в плазме крови. 
Необходимо провести исследование 
ПСА, пальцевое ректальное исследо-
вание и определить уровень гемато-
крита перед началом лечения, через 3 и 
6 месяцев, а затем – каждые 6 месяцев. 
Если уровень ПСА растет более чем 
на 0,75 нг/мл в год, рассматривает-
ся необходимость проведения биоп-
сии. Ежегодно необходимо определять 
липидный спектр крови [65].

Влияние терапии ТС на предста-
тельную железу, по мнению Basaria S. 
и соавт., состоит в возрастании риска 
развития доброкачественной гипер-
плазии ПЖ, увеличении объема ПЖ, 
кратковременном увеличении уровня 
ПСА, стабилизирующемся при про-
должительном лечении, стимуляции 
роста не диагностированных ранее 
опухолей [66]. Однако в других работах 
четкой связи между риском развития 
РПЖ и уровнем андрогенов не обна-
ружено. Marks L.S. и соавт. провели 
рандомизированное двойное слепое 
плацебо-контролируемое исследова-
ние влияния терапии ТС на ПЖ у  
44 мужчин с гипогонадизмом (уро-
вень ТС менее 10,4 нмоль/л) в воз-
расте от 44 до 78 лет. В течение  
6 месяцев больные 1-й группы получа-
ли ТС энантат по 150 мг 1 раз в 2 неде-
ли, а 2-й – плацебо. Всем пациентам 
до и после лечения выполняли биоп-
сию ПЖ и изучали изменение уровня 
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ТС и ДГТС в ее ткани, гистологию, 
биомаркеры, экспрессию генов эпи-
телиальных клеток. Отмечено досто-
верное повышение уровня ТС в плаз-
ме крови до нормальных значений в 
основной группе. Уровни ТС и ДГТС в 
ткани ПЖ достоверно не изменились. 
Динамика объема ПЖ, уровня ПСА, 
показателей урофлоуметрии была  
минимальной [67].

Основные опасения при назначении 
препаратов ТС связаны с возможной 
стимуляцией роста очагов РПЖ. Эта 
точка зрения основана на том, что 
РПЖ – гормональнозависимая опу-
холь, основным методом лечения кото-
рой при невозможности радикального 
удаления является оперативная или 
медикаментозная кастрация. Однако 
эти опасения не нашли подтверждения 
в проведенных исследованиях, кото-
рые не выявили повышения уровня 
ПСА выше нормальных значений и 
увеличения частоты РПЖ у мужчин, 
получавших ЗГТ препаратами ТС. Так, 
в исследование Coward R.M. и соавт. 
(2009) вошел 81 мужчина с гипого-
надизмом, наблюдавшийся в течение 
6–144 месяцев (в среднем – 33,8 меся-
ца) после начала ЗГТ препаратами ТС. 
Все больные имели нормальный уро-
вень ПСА до лечения. У 4 (4,9 %) муж-
чин в среднем через 32,5 (22–41) меся-
ца после начала терапии тестостероном 
развился РПЖ. Рост ПСА составил к 
18 месяцам 1,8 нг/мл, к 36 – 3,2 нг/мл.  
У мужчин без РПЖ (95,1 %) ПСА в 
течение 5 лет значительно не увеличи-
вался [68]. Эти данные подтверждены 
исследованием Raynaud J.P. и соавт., 
включившем 200 пациентов с первич-
ным и вторичным гипогонадизмом, 
которым проводили ЗГТ препаратами 
ТС. Из них 50 больных продолжали 
лечение в течение 5 лет. Ни у одного 
исследуемого пациента РПЖ выявлен 
не был. По данным тех же авторов, 
вероятность развития РПЖ у больных, 
получающих препараты тестостерона 
по поводу гипогонадизма, ниже, чем у 
эугонадных мужчин, которые не полу-
чали препараты ТС [69]. 

Ранее считалось, что наличие РПЖ, 
а также инфравезикальной обструк-
ции, связанной с доброкачественной 
гиперплазией ПЖ, является абсолют-
ным противопоказанием к проведе-

нию ЗГТ препаратами ТС. Однако в 
4 крупномасштабных исследованиях 
ЗГТ биохимический рецидив после 
лечения РПЖ наблюдался лишь у 
одного больного. Обобщенные данные 
показывают, что терапия ТС не увели-
чивает риска развития РПЖ [70].

Khera M. и соавт. провели раннюю 
ЗГТ препаратами ТС для профилакти-
ки ЭД после радикальной простатэкто-
мии (РПЭ). В это пилотное исследова-
ние они включили 6 пациентов с гипо-
гонадизмом, неопределяемым ПСА 
и негативным хирургическим краем 
резекции после РПЭ. Эти больные 
получали препараты ТС через месяц 
после РПЭ на протяжении 5,3 месяца с 
последующим наблюдением в течение 
3,5 месяцев. Значимого повышения 
ПСА выявлено не было. Уровень ТС 
повысился с 233 до 459 нг/дл (с 8 до 
16 нмоль/л; p < 0,05). Спустя 6 меся-
цев после РПЭ 66 % больных имели 
эрекцию, достаточную для проведения 
полового акта, в сравнении с 12 % в 
контрольной группе, не получавшей 
ЗГТ. Авторами был сделан вывод, что 
после РПЭ терапия ТС предупреждает 
ЭД, но данная проблема требует даль-
нейшего изучения [71]. В другой рабо-
те Khera M. и соавт. (2009) исследовали 
57 больных после РПЭ по поводу РПЖ 
с неопределяемым ПСА и негатив-
ным хирургическим краем резекции 
(возраст – 53–83 года, в среднем –  
64 года), получавших терапию пре-
паратами ТС 13 месяцев и наблю-
давшихся на протяжении 36 меся-
цев. Уровень общего ТС у них воз-
рос с 255 до 459 нг/дл (p < 0,001).  
На фоне проводимой терапии ни у 
одного из пациентов не наблюдался 
биохимический рецидив РПЖ. Был 
сделан вывод, что терапия препарата-
ми ТС эффективно повышает его уро-
вень у больных гипогонадизмом после 
РПЭ, не влияя на уровень ПСА [72].

Morales A. и соавт. исследовали  
5 мужчин с гипогонадизмом после 
наружной лучевой терапии по поводу 
РПЖ и назначения им ЗГТ препара-
тами ТС в течение 6–27 (в среднем –  
14,5 месяцев. У всех пациентов наблю-
далось уменьшение выраженности 
симптомов гипогонадизма, двое муж-
чин отметили улучшение качества 
эрекции. Только у одного больного 

имело место транзиторное повыше-
ние уровня ПСА, но не выше 1,5 нг/
мл [73].

В исследовании Sarosdy M.F. и соавт. 
31 мужчина с гипогонадизмом через 2 го- 
да после брахиотерапии по поводу 
РПЖ получал препараты ТС от 0,5 до 
8,5 лет (в среднем 4,5 года). Уровень 
общего ТС увеличился с 188 до 498 нг/
дл. Все пациенты отметили уменьше-
ние выраженности симптомов гипо-
гонадизма. Только у одного больного 
отмечено транзиторное повышение 
уровня ПСА. После лечения 74,2 % 
больных имели средние показатели 
ПСА < 0,1 нг/мл, 96,7 % < 0,5 нг/мл 
и 100 % < 1 нг/мл. По мнению авто-
ров, у больных гипогонадизмом после 
брахиотерапии использование ЗГТ 
препаратами ТС возможно, но при 
этом требуется определенная осторож- 
ность [74].

Интересные данные недавно были 
представлены Morgentaler A. и соавт. 
(2009). Из 13 больных РПЖ (средний 
возраст – 63 года) 6 человек получа-
ли препараты ТС до биопсии в тече-
ние 8–240 месяцев (в среднем – 28,5 
месяцев) и затем продолжили ЗГТ, 
а 7 пациентов начали терапию пре-
паратами ТС после постановки диа-
гноза РПЖ и получали ТС в среднем 
12,7 месяца (3–34 месяца). Первичная 
биопсия выявила индекс Gleason 6 у 
всех больных. Уровень общего ТС воз-
рос с 342 до 777 нг/дл, свободного –  
с 8 до 25 пг/мл, а уровень ПСА снизил-
ся с 4,9 (0,6–15) до 3,9 (0,9–9,2) нг/мл  
(р = 0,09). Повторная биопсия, выпол-
ненная у 6 больных, не выявила РПЖ в 
четырех случаях (включая простатиче-
скую интраэпителиальную неоплазию 
высокой степени), Gleason 6 – у 1-го 
и Gleason 7 (3 + 4) – у 1-го пациента. 
Таким образом, ЗГТ препаратами ТС 
на протяжении 12 месяцев при неле-
ченом РПЖ не привела к увеличению 
уровня ПСА или прогрессированию 
при повторной биопсии простаты [75].

Следует отметить, что терапия пре-
паратами ТС хорошо переносится. 
Наиболее частыми побочными эффек-
тами этих препаратов являются неу-
стойчивость настроения или либидо, 
полицитемия (особенно у пожилых 
мужчин), воздействие на печень и уро-
вень холестерина, реакция на месте 



ФАРМАТЕКА № 16 — 2009      28

АКТУАЛЬНЫЕ ОБЗОРЫ

нанесения и потенциальный риск 
передачи ТС партнеру (при примене-
нии гелей) [65, 76, 77].

В будущем возможности терапии 
гипогонадизма могут быть расшире-
ны. Изучается возможность примене-
ния с этой целью ДГТС, человече-
ского хорионического гонадотропина, 
ингибиторов ароматазы и кломифена. 
Несколько новых препаратов (селек-
тивные модуляторы рецепторов андро-
генов и 7α-метил-19-нортестостерон) 
используются для изучения рецепторов 

андрогенов в специфических тканях. 
Все это может привести к разработке 
новых методов лечения гипогонадиз-
ма, увеличению эффективности и безо- 
пасности уже существующих средств 
терапии [78].

Таким образом, андрогены явля-
ются естественными стимулятора-
ми сексуальной функции у мужчин, 
способствующими ее поддержанию. 
Достаточный уровень ТС необходим 
для возникновения сексуального вле-
чения, эякуляции, сексуального кон-

такта и наличия эрекций во время сна, 
которые имеют трофическое значение 
для полового члена. Недостаточное 
улучшение эректильной функции  
у мужчин с гипогонадизмом при вос-
становлении физиологического уров-
ня ТС в крови может быть связано  
с сопутствующими сосудистыми забо-
леваниями. Поэтому у больных ЭД и 
гипогонадизмом более обоснованным 
можно считать проведение комби-
нированной терапии с применением 
андрогенов и ингибиторов ФДЭ-5.
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