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ОБОСНОВАНИЕ. Мужской гипогонадизм ассоциирован с сахарным диабетом 2 типа (СД2), в связи с этим представ-
ляет интерес исследование его клинико-эпидемиологических характеристик. Эти данные опубликованы, однако 
проблемами являются их разрозненность и малые объемы выборок. Суммарная оценка объединенных первичных 
данных проведенных исследований обеспечит достаточную репрезентативность и позволит экстраполировать ре-
зультаты на российскую популяцию пациентов с СД2 в целом.
ЦЕЛЬ. Оценка клинико-эпидемиологических характеристик и отягощающих факторов синдрома гипогонадизма 
у мужчин с СД2 в России.
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Объединение первичных данных (анамнеза, антропометрических показателей, лаборатор-
ного исследования) сплошных одномоментных скрининговых исследований синдрома гипогонадизма у мужчин с СД2, 
проведенных на территории Российской Федерации в период с 2005 по 2022 гг. Сравнение групп проведено с помощью 
U-критерия Манна–Уитни и χ² с поправкой Йейтса. Статистически значимыми считались различия при p<0,05.
РЕЗУЛЬТАТЫ. Синдром гипогонадизма был выявлен у 893 (56,7%) из 1576 мужчин. Пациенты с гипогонадизмом были 
статистически значимо старше, имели худшие показатели гликемического контроля и более выраженное ожирение 
по сравнению с мужчинами без гипогонадизма. При оценке характера осложнений СД2 была выявлена статистически 
значимо большая распространенность макроангиопатий и полинейропатии у мужчин с гипогонадизмом.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Синдром гипогонадизма был выявлен у 56,7% мужчин с СД2. Его развитие обусловлено возрастом, 
ожирением, нарушением контроля углеводного обмена. Синдром гипогонадизма ассоциирован с развитием диабе-
тических макроангиопатий и полинейропатии. Выраженное нарушение контроля углеводного обмена (гликирован-
ный гемоглобин HbA1c 10% и более) усугубляет снижение выработки тестостерона и повышает распространенность 
гипогонадизма.
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BACKGROUND: Male hypogonadism is associated with type 2 diabetes mellitus (T2DM), therefore, it is of interest to study 
its clinical and epidemiological characteristics. These data are published, but their fragmentation and small sample sizes are 
a problem. A summary assessment of the combined primary data of the conducted studies will provide sufficient represent-
ativeness and will allow to extrapolate the results to the general Russian population with T2DM.
AIM: Assessment of the clinical and epidemiological characteristics and aggravating factors of male hypogonadism in T2DM  
in Russia.
MATERIALS AND METHODS: A Combining primary data (anamnesis, anthropometric indicators, laboratory tests) of 
full-design, cross-sectional, screening studies of hypogonadism in men with T2DM conducted on the territory of the Russian 
Federation in the period from 2005 to 2022. The groups were compared using the Mann-Whitney U-test for quantitative 
indicators and χ² with Yates’ correction for qualitative ones. Differences were considered statistically significant with p <0,05. 
The groups were compared using the Mann-Whitney U-test and χ² with Yates correction. Differences were considered statis-
tically significant at p<0.05.
RESULTS: Hypogonadism was detected in 893 of 1576 men (56,7%) with T2DM. Patients with hypogonadism were sta-
tistically significantly older, had higher body mass index (BMI), worse glycemic control than eugonadal men. There was 
 statistically significantly higher prevalence of macroangiopathies and polyneuropathy in hypogonadal patients.

КЛИНИКО-ЭПИДЕМИОЛОГИЧЕСКИЕ ХАРАКТЕРИСТИКИ СИНДРОМА 
ГИПОГОНАДИЗМА У МУЖЧИН С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА В РОССИЙСКОЙ 
ФЕДЕРАЦИИ: ОБЪЕДИНЕННЫЙ АНАЛИЗ ДАННЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ ЗА ПЕРИОД 
2005–2022 ГГ.
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ОБОСНОВАНИЕ

Синдром гипогонадизма у мужчин нередко сопрово-
ждает сахарный диабет 2 типа (СД2), при этом данные забо-
левания оказывают взаимное отягощающее влияние [1–3]. 
Так, известно, что ключевые компоненты метаболического 
синдрома, такие как ожирение и СД2, посредством различ-
ных механизмов подавляют гонадотропную функцию гипо-
физа, приводя к дефициту тестостерона, который, в свою 
очередь, оказывает негативное воздействие на жировой 
и углеводный обмен, что в итоге формирует патологиче-
ский «порочный круг» [4–7]. По сравнению со здоровыми 
мужчинами у лиц с СД2 в среднем уровень общего тесто-
стерона на 2,5 нмоль/л ниже, а распространенность гипо-
гонадизма выше по оценкам как отечественных [8–10], так 
и зарубежных исследований [7, 11–13] и может составлять 
более 50%. По данным И.А. Хрипун и соавт. (2021 г.), ла-
бораторно подтвержденный гипогонадизм был выявлен 
у 124 (44,9%) из 276 включенных в анализ мужчин с СД2 [8]. 
А в исследовании Т.Ю.  Демидовой и соавт. (2022  г.) дан-
ный показатель составил 50,81% (63 из 124 пациентов) [9]. 
В России за период с 2005 по 2022 гг. проведен ряд одно- 
и многоцентровых исследований, посвященных изучению 
клинико-эпидемиологических характеристик и отягощаю-
щих факторов синдрома гипогонадизма у мужчин с разной 
степенью контроля и длительностью СД2 и различной вы-
раженностью избыточной массы тела [14–18]. Однако дан-
ные этих исследований никогда не анализировались инте-
гративно, что снижало как статистическую мощность, так 
и репрезентативность. Суммарная оценка первичных дан-
ных вышеуказанных исследований, выполненных на раз-
личных по характеристикам и объему выборках пациен-
тов, обеспечит достаточную репрезентативность данных 
и позволит экстраполировать результаты на российскую 
популяцию пациентов с СД2 в целом.

ЦЕЛЬ

Оценка клинико-эпидемиологических характери-
стик и отягощающих факторов синдрома гипогонадизма 
у мужчин с СД2.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Дизайн исследования
Объединенный анализ данных, полученных в резуль-

тате сплошных одномоментных скрининговых одно- 
[15, 17, 18] и многоцентровых [14, 16] неинтервенционных 
исследований, проведенных на территории Российской 
Федерации в период с 2005 по 2022 гг.

Место и время проведения исследования
Место проведения. В исследование были включены 

мужчины с СД2, обратившиеся за медицинской помо-
щью в ФГБУ «НМИЦ эндокринологии» Минздрава России 

РФ, а также в другие медицинские организации различ-
ных регионов Российской Федерации [14–18]. Организа-
ция исследований в региональных центрах и обработка 
полученных данных осуществлялись под руководством 
ФГБУ «НМИЦ эндокринологии» Минздрава России РФ.

Время исследования. Анализ материала, собранного 
в период с 2005 по 2022 гг.

Изучаемые популяции
Критерии включения: мужской пол, возраст 40–65 лет, 

установленный диагноз СД2 в соответствии с действую-
щими рекомендациями [19].

Критерии невключения: нарушения пола и развития; 
отсутствие одного из яичек, крипторхизм, травмы и/или 
хирургические вмешательства на половых органах; прием 
препаратов андрогенов, анаболических стероидов, гона-
дотропинов, антиэстрогенов или антиандрогенов в момент 
исследования или в анамнезе; алкоголизм или наркомания.

Критерии исключения: не предусмотрены.

Описание медицинского вмешательства
Проводился забор крови для исследования в утрен-

нее время натощак из локтевой вены.

Основной исход исследования
Показатель частоты встречаемости синдрома гипого-

надизма у мужчин с СД2, а также его связь с компенсацией 
углеводного обмена, наличием осложнений и получае-
мой сахароснижающей терапией.

Дополнительные исходы исследования
Оценка отягощающего влияния возраста и ожирения 

в отношении гипогонадизма.

Анализ в подгруппах
Проведено сравнение групп гипо- и эугонадных паци-

ентов по всей выборке. Кроме того, выполнен дополни-
тельный анализ групп мужчин в зависимости от возрас-
та, уровня гликированного гемоглобина (HbA1c), индекса 
массы тела (ИМТ) для оценки ассоциации между частотой 
развития гипогонадизма, степенью его тяжести и возрас-
том, гликемическим контролем, выраженностью избы-
точной массы тела.

Методы
Анамнестические данные были получены путем 

опроса, а также анализа медицинской документации. 
При физикальном обследовании оценивалось состоя-
ние полового оволосения, грудных желез и наружных 
половых органов. Определение уровня общего тесто-
стерона выполнялось с помощью метода иммунофер-
ментного анализа (ИФА) на автоматическом анализа-
торе Vitros 3600 (Johnson and Johnson, США) методом 
усиленной хемилюминесценции в 4 из 5 включенных 
в анализ  исследований [14–17], а также с помощью вы-

CONCLUSION: The prevalence of male hypogonadism in T2DM 56,7%. Its development is due to age, obesity, worse glyce-
mic control. Hypogonadism syndrome is associated with the development of diabetic macroangiopathy and polyneurop-
athy. Severe violation of glycemic control (glycated hemoglobin (HbA1c) 10% or more) significantly reduces testosterone 
production and increases the prevalence of hypogonadism.

KEYWORDS: testosterone; men; hypogonadism syndrome; diabetes mellitus
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сокоэффективной жидкостной хроматографии с тандем-
ной масс-спектрометрией (ВЭЖХ-МС/МС) на хромато-
графе Agilint 1290 Infinity II, масс-спектрометре AB Sciex 
TripleQuad 5500 в последнем исследовании [18]. Рефе-
ренсные значения во всех случаях были одинаковы — 
лабораторным подтверждением гипогонадизма являлся 
уровень общего тестостерона сыворотки крови менее 
12,1 нмоль/л. Уровень HbA1c определялся методом ио-
нобменной высокоэффективной жидкостной хромато-
графии (ВЭЖХ) с помощью автоматического анализатора 
BIO-RAD D10.

Статистический анализ
Принципы расчета размера выборки: не рассчитывал-

ся, в анализ были включены данные всех пациентов, со-
ответствующих критериям включения [14–18].

Методы статистического анализа данных: стати-
стическая обработка полученных данных была прове-
дена с использованием пакета прикладных программ 
STATISTICA (StatSoft Inc. США, версия 8.0); количественные 
данные представлены в виде медиан и границ интерк-
вартильного отрезка, качественные — в виде процентов; 
сравнение групп осуществлялось непараметрическим ме-
тодом χ2 с поправкой Йейтса для качественных признаков 
и U-критерия Манна–Уитни — для количественных. Стати-
стически значимыми считали различия при p <0,05.

Этическая экспертиза
Включенные в объединенный анализ данных ис-

следования были одобрены на заседаниях соответ-

ствующих локальных этических комитетов [14–18]. 
Поскольку все материалы для проведения данного 
анализа были получены из результатов рутинной кли-
нической практики, подписание пациентами инфор-
мированного согласия на участие в исследовании 
не требовалось.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Участники объединенного анализа исследований
В анализ были включены 1576 мужчин с СД2. Об-

щая характеристика выборки пациентов представлена 
в табл. 1.

Основные результаты исследования
У всех мужчин, включенных в объединенный анализ, 

наблюдались те или иные неспецифические симптомы, 
потенциально являющиеся клиническими проявления-
ми синдрома гипогонадизма. При этом снижение уровня 
общего тестостерона было выявлено у 893 мужчин. Та-
ким образом, частота встречаемости синдрома гипого-
надизма составила 56,7%.

При сравнении групп гипо- и эугонадных пациен-
тов были выявлены статистически значимые различия 
в ряде показателей (табл. 2).

Пациенты с гипогонадизмом были статистически 
значимо старше, имели худшие показатели глике-
мического контроля и более выраженное ожирение 
по сравнению с мужчинами с нормальным уровнем 
тестостерона.

Таблица 1. Общая характеристика выборки пациентов

Показатель [14],
2006 (n=335)

[15],
2006 (n=82)

[16], 
2019 (n=554)

[17], 
2022 (n=100)

[18],
2022 (n=505) ∑ (n=1576)

Возраст, лет 56 [51; 65] 53 [47; 61] 55 [50; 58] 45,5 [43; 48] 58 [52; 62] 55 [50; 60]

Уровень HbA1c, % 7,8 [6,8; 9,4] 6,9 [6,3; 8,7] 7,3 [6,2; 8,9] 8,8 [6,9; 11,6] 8,6 [7,3; 10,2] 7,9 [6,6; 9,6]

Уровень общего 
тестостерона, нмоль/л 11,3 [8,2; 15,4] 8,5 [5,7; 11,9] 12,5 [9,1; 16,4] 12,8 [7,8; 15] 10,0 [7,4; 12,9] 11 [7,9; 14,74]

ИМТ, кг/м2 29,4 [26,0; 32,4] 29 [25; 31] 30,6 [28,0; 34,3] 27,3 [26,0; 28,7] 31,8 [28,4; 35,9] 30 [27,1; 33,9]

Частота встречаемости 
гипогонадизма, % 50,4 75,6 48,0 41,0 70,3 56,7

Примечания: количественные данные представлены в виде медиан и границ интерквартильного отрезка, качественные — в виде процентов. 
HbA1c — гликированный гемоглобин, ИМТ — индекс массы тела.

Таблица 2. Сравнение пациентов по возрасту, уровням гликированного гемоглобина и общего тестостерона, индексу массы тела в зависимости 
от наличия гипогонадизма

Показатель Гипогонадизм (n=893) Гипогонадизма нет (n=683) p

Возраст, лет 56 [50; 60] 55 [49; 59] <0,001

Уровень HbA1c, % 8,2 [6,8; 9,9] 7,6 [6,4; 9,2] <0,001

Уровень общего тестостерона, нмоль/л 8,4 [6,7; 10,1] 15,7 [13,5; 18,6] <0,001

ИМТ, кг/м2 31,0 [27,8; 35,1] 29,4 [26,5; 32,6] <0,001

Примечания: U-критерий Манна–Уитни; количественные данные представлены в виде медиан и границ интерквартильного отрезка. HbA1c — 
гликированный гемоглобин; ИМТ — индекс массы тела.
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Оценка частоты встречаемости осложнений СД2 
и анализ получаемой сахароснижающей терапии прово-
дились только в 3 из 5 рассматриваемых исследованиях 
[14, 15, 18], в связи с чем сравнение пациентов по вышеу-
казанным показателям проведено отдельно (табл. 3).

В ходе сравнения пациентов с гипогонадизмом и его 
отсутствием по имеющимся осложнениям и сахаросни-
жающей терапии была выявлена статистически значимо 
большая распространенность макроангиопатий (ише-
мическая болезнь сердца (ИБС), острое нарушение моз-
гового кровообращения (ОНМК) в анамнезе, синдром 
диабетической стопы (СДС)) и полинейропатии в группе 
больных с гипогонадизмом по сравнению с пациентами 
без такового. При этом достоверных различий в частоте 
встречаемости микроангиопатий (ретинопатия и нефро-
патия), а также острого инфаркта миокарда (ОИМ) полу-
чено не было. Значимых различий по принимаемой саха-
роснижающей терапии также выявлено не было.

Дополнительные результаты исследования
Учитывая статистически значимую разницу групп па-

циентов с гипогонадизмом и без него, в возрасте, массе 
тела и адекватности контроля углеводного обмена, а так-
же достаточный суммарный объем выборки, мы провели 
дополнительный анализ в подгруппах пациентов с целью 
более детальной оценки влияния возрастного фактора, 
массы тела и контроля СД2 на частоту встречаемости син-
дрома гипогонадизма и уровень общего тестостерона.

В возрастной группе 40–49 лет частота встречаемости 
гипогонадизма составила 49,2%, что было статистически 
значимо ниже, чем в возрастной группе 50–59 лет  — 
57,1% (p=0,014), и тем более ниже, чем в возрастной 
группе 60–65 лет — 62,0% (p<0,001), при этом частота 
встречаемости гипогонадизма в группе 60–65 лет ста-
тистически значимо не отличалась от таковой в группе 
50–59 лет (p=0,112). Таким образом, распространенность 
гипогонадизма увеличивается с возрастом, что более 
заметно в относительно молодой возрастной группе. 
Что касается уровня общего тестостерона, то он состав-

лял в возрастных группах: 40–49 лет — 11,6 [8,1; 15,1] 
нмоль/л, 50–59 лет — 11,0 [7,9; 14,7] нмоль/л, 60–65 лет — 
11,0 [7,9; 14,2] нмоль/л. Статистически значимых разли-
чий по этому показателю выявлено не было (p>0,05 для 
всех пар сравнений).

Влияние выраженности ожирения было более за-
метным. Так, частота встречаемости гипогонадизма 
у лиц с ИМТ 29,9 кг/м2 и менее составила 49,3%, что ста-
тистически значимо ниже, чем в группе мужчин с ИМТ 
30,0–39,9 кг/м2  — 60,7% (p<0,001), и тем более в срав-
нении с пациентами с ИМТ 40,0 кг/м2 и более — 76,5% 
(p<0,001). Частота встречаемости гипогонадизма в груп-
пах мужчин с ИМТ 30,0–39,9 кг/м2 и 40,0 кг/м2 и более 
также статистически значимо различались (p=0,003). 
Уровни общего тестостерона у лиц с ИМТ 29,9 кг/м2 и ме-
нее составили 12,2 [8,7; 16,0] нмоль/л и статистически зна-
чимо различались с показателями у мужчин при ИМТ 
30,0–39,9 кг/м2  — 10,6  [7,8; 14] нмоль/л (p<0,001) и ИМТ 
40,0  кг/м2 и более — 8,4  [6,4; 11,0] нмоль/л (p<0,001). 
Уровни общего тестостерона в группах мужчин с ИМТ 
30,0–39,9  кг/м2 и 40,0 кг/м2 и более также статистически 
значимо различались (p<0,001). Таким образом, по мере 
увеличения массы тела как возрастает частота встречае-
мости гипогонадизма, так и уменьшаются уровни общего 
тестостерона.

Кроме того, получены статистически значимые раз-
личия в показателях частоты встречаемости гипогона-
дизма у мужчин с уровнем HbA1c <6,5% — 44,8% в срав-
нении с мужчинами с уровнем HbA1c 6,5–7,9% — 57,2% 
(р<0,001), с группой HbA1c 8,0–9,9% — 57,7% и груп-
пой HbA1c ≥10,0%  — 66,6% (p<0,001). При этом частота 
встречаемости гипогонадизма статистически значимо 
не различалась у пациентов в группе HbA1c 6,5–7,9% 
в сравнении с группой HbA1c 8,0–9,9% (p=1,0), но разли-
чались в сравнении с группой HbA1c ≥10,0% (p=0,011). 
Частоты встречаемости гипогонадизма в группах HbA1c 
8,0–9,9% и ≥10,0% также статистически значимо раз-
личались (p=0,016). Что касается уровня тестостерона, 
то у мужчин с уровнем HbA1c <6,5% данный показатель 

Таблица 3. Сравнение пациентов по частоте встречаемости осложнений сахарного диабета 2 типа и получаемой сахароснижающей терапии 
в зависимости от наличия гипогонадизма

Показатель Гипогонадизм (n=586) Гипогонадизма нет (n=336) p

Осложнения СД2, %

Ретинопатия 42,7 43,5 0,870

Нефропатия 30,4 30,5 0,945

Полинейропатия 70,4 58,8 <0,001

ИБС 32,7 23,8 0,005

ОИМ в анамнезе 11,0 8,7 0,318

ОНМК в анамнезе 6,1 0,9 <0,001

СДС (все формы) 25,2 14,5 <0,001

Сахароснижающая терапия, %

Диета, ПССТ, арГПП1 60,0 58,3 0,655

Инсулинотерапия (+базальный, +базис-болюс) 40,0 41,7 0,655

Примечания: χ2 с поправкой Йейтса; качественные данные представлены в виде процентов. СД2 — сахарный диабет 2 типа; ИБС — ишемическая 
болезнь сердца; ОИМ — острый инфаркт миокарда; ОНМК — острое нарушение мозгового кровообращения; СДС — синдром диабетической стопы; 
ПССТ — пероральная сахароснижающая терапия; арГПП1 — агонисты рецептора глюкагоноподобного пептида-1.
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составил 12,5  [8,3; 15,6]  нмоль/л и статистически значи-
мо не отличался от наблюдаемого у пациентов в группе 
HbA1c 6,5–7,9% — 11,0 [8,1; 15,0] нмоль/л (p=0,08), одна-
ко был статистически значимо более высоким, неже-
ли в группах с HbA1c 8,0–9,9% — 11,0 [8,0; 14,4] нмоль/л 
(p=0,013) и HbA1c ≥10,0% — 9,7 [7,2; 13,3] (p<0,001). Так-
же уровни общего тестостерона статистически значимо 
не различались в группах HbA1c 6,5–7,9% и HbA1c 8,0–9,9% 
(p=0,474), но различались в сравнении с группой HbA1c 
≥10,0% (p=0,002). Уровни тестостерона в группах HbA1c 
8,0–9,9% и ≥10,0% статистически значимо различались 
(p=0,011).

Нежелательные явления
Не отмечались.

ОБСУЖДЕНИЕ

Резюме основного результата исследования
У 56,7% мужчин с СД2 выявлен синдром гипогонадиз-

ма. Его развитие ассоциировано с ожирением и неудов-
летворительным контролем углеводного обмена, а так-
же дополнительным влиянием возрастного фактора.

Обсуждение основного результата исследования
Зарубежные и отечественные исследования демон-

стрируют высокую частоту встречаемости синдрома ги-
погонадизма у мужчин с СД2, при этом известным фактом 
является выраженная вариабельность данного показате-
ля — от 15 до 80% по разным данным [7, 9, 11, 13, 20]. Что, 
вероятно, обусловлено рядом факторов: возрастом паци-
ентов, наличием и выраженностью ожирения, степенью 
контроля СД2 [4, 21, 22]. Так, в одном из включенных в наш 
анализ отечественном исследовании 2005 г. с выборкой 
82 стационарных пациентов средней возрастной группы 
с наличием множественных осложнений СД2 и сопут-
ствующих заболеваний частота встречаемости дефицита 
тестостерона составила 68–83% в зависимости от метода 
его выявления (68,3% при определении общего тесто-
стерона методом ИФА и 83% при расчете его свободной 
фракции соответственно) [15]. Несоответствие показа-
телей общего и свободного тестостерона связано с воз-
растным увеличением уровня глобулина, связывающего 
половые гормоны (ГСПГ), приводящим к ускоренному па-
дению концентрации свободного тестостерона на фоне 
его общего снижения [4]. В проводимом нами анализе 
оценка свободного тестостерона не осуществлялась 
в связи с малым объемом первичных данных по вышеука-
занному показателю. Полученные нами данные сопоста-
вимы с результатами недавнего одноцентрового иссле-
дования 2022 г., проведенного на выборке из 505 также 
стационарных коморбидных пациентов с определением 
общего тестостерона методом ВЭЖХ-МС/МС, в котором 
частота встречаемости синдрома гипогонадизма соста-
вила 70,3% [18]. При этом в многоцентровом отечествен-
ном исследовании, проведенном в 2019 г. среди 554 муж-
чин с СД2, распространенность гипогонадизма составила 
лишь 32,7% [16]. Стоит отметить, что выборка характе-
ризовалась хорошим контролем углеводного обмена. 
Суммарный анализ первичных данных 5 отечественных 
исследований, проведенных в течение 18 лет среди ста-
ционарных и амбулаторных пациентов в различных ме-

дицинских центрах России, показал распространенность 
синдрома гипогонадизма среди мужчин с СД2 в россий-
ской популяции 56,7%.

Распространенность гипогонадизма увеличивается 
с возрастом. Полученные нами результаты сопостави-
мы с данными большинства зарубежных исследовате-
лей [22–26]. Так, средний уровень общего тестостерона 
в плазме существенно не меняется до 50–55 лет, а затем 
снижается со скоростью примерно 1% в год [26], в то вре-
мя как свободный тестостерон начинает снижаться при-
мерно с 35 лет [27, 28]. Однако Массачусетское иссле-
дование старения у мужчин демонстрирует несколько 
иные цифры: снижение секреции общего тестостерона 
происходит на 2,8% в год (согласно более ранним дан-
ным, на 0,4% в год), а свободного — на 2,5% в год (соглас-
но более ранним данным, на 1,2% а год) [23, 24].

В основе патогенеза возрастного снижения выработ-
ки тестостерона лежит ряд процессов. Так, у пожилых 
мужчин изменяется характер секреции лютеинизиру-
ющего гормона (ЛГ): возрастает частота пиков выбро-
са гормона и снижается их амплитуда, что, по мнению 
некоторых ученых, может приводить к снижению чув-
ствительности клеток Лейдига к стимулирующему вли-
янию ЛГ [29]. Кроме того, эти же работы демонстриру-
ют нарушение пульсовой секреции тестостерона при 
сохранении базальной. При этом экзогенное введение 
гонадотропин-рилизинг-гормона (ГнРГ) приводит к вос-
становлению ритма секреции ЛГ, что наглядно демон-
стрирует первичное нарушение на уровне гипотала-
муса и роль его дисфункции в патогенезе возрастного 
андрогенного дефицита [30]. В то же время длительные 
инфузии ГнРГ у данной группы пациентов не приводят 
к полному восстановлению тестикулярной продукции 
тестостерона, что, вероятно, связано с параллельно раз-
вивающимся повреждением на уровне клеток Лейдига, 
которое прогрессирует по мере увеличения возраста па-
циентов [30–32].

Кроме того, не стоит забывать и об упомянутом выше 
возрастном увеличении синтеза ГСПГ печенью и ингиби-
рующем влиянии непосредственно тестостерона на вы-
работку ГСПГ.

Таким образом, в основе возрастного снижения уров-
ня тестостерона можно выделить два ключевых пато-
генетических механизма: непосредственное снижение 
секреции тестостерона в яичках (снижение стимулирую-
щего влияния ЛГ и дисфункция клеток Лейдига) и повы-
шение концентрации ГСПГ.

Значимое влияние на сроки наступления возрастного 
мужского гипогонадизма оказывают тяжелые соматиче-
ские заболевания, сдвигающие физиологические сроки 
наступления снижения секреции андрогенов в среднем 
на 5–7 лет. Среди хронических заболеваний, ускоряющих 
развитие возрастного андрогенного дефицита, основное 
значение имеют ожирение и СД2 [4].

Выявленная в нашей работе зависимость частоты 
встречаемости гипогонадизма и уменьшения уровней 
общего тестостерона от выраженности ожирения была 
продемонстрирована в различных исследованиях и об-
условлена функциональным нарушением отрицатель-
ной обратной связи в системе гипоталамус-гипофиз- 
яички [6, 7, 33–35]. В основе данного состояния лежит 
ряд механизмов. Так, известно, что фермент ароматаза 
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избыточной жировой ткани в повышенных количествах 
превращает андрогены (тестостерон и андростендион) 
в эстрогены [36, 37], которые подавляют (по амплитуде 
и частоте) секрецию как ГнРГ, так и ЛГ, что в итоге про-
является снижением уровня тестостерона в крови, т.е. 
вторичным, в подавляющем большинстве нормогона-
дотропным и потенциально обратимым при устранении 
ожирения, гипогонадизмом [34]. Кроме того, ранее была 
установлена неадекватно низкая секреция гонадотро-
пинов при экзогенном введении ГнРГ мужчинам с СД2 
и ожирением [38], а также показано, что гипогонадизм 
может развиться в связи с резистентностью центральных 
гипоталамо-гипофизарных структур к лептину при ожи-
рении и нарушением секреции ГнРГ и гонадотропинов 
на этом фоне [39]. Функциональное подавление регуля-
торных гормонов под действием вышеописанных факто-
ров приводит к снижению их стимулирующего влияния 
на стероидогенез в клетках Лейдига.

Проведенный анализ исследований российской по-
пуляции показал, что сам по себе неудовлетворительный 
контроль углеводного обмена ассоциируется со сниже-
нием уровня тестостерона, что согласуется с рядом зару-
бежных публикаций [35, 40]. В основе патогенеза взаим-
ного влияния гипергликемии и выработки тестостерона 
клетками Лейдига лежит, вероятно, ряд механизмов. Так, 
в недавних исследованиях было показано, что опосредо-
ванная гипергликемией активация Toll-like рецептора  4 
(TLR4) в клетках яичек, особенно в клетках Лейдига, мо-
жет вызывать окислительный стресс и воспаление, что, 
в свою очередь, приводит к дисфункции яичек [41, 42]. 
Более ранние исследования, в том числе на животных 
моделях, также демонстрируют повышение концентра-
ции прооксидантных и снижение концентрации антиок-
сидантных веществ при СД [43, 44].

Что касается тестостерона, то он, вероятно, оказывает 
двойной эффект на углеводный обмен:
1. повышает чувствительность тканей к инсулину за счет 

прямого воздействия на экспрессию генов инсулино-
вого рецептора B-подтипа (IR-β), субстрата инсули-
нового рецептора 1 (IRS-1) протеинкиназы В (Akt-2), 
транспортера глюкозы 4 типа (GLUT4) [5, 45];

2. повышает стимулированную глюкозой секрецию инсу-
лина за счет прямого воздействия на андрогенный ре-
цептор в β-клетках, потенцирующий инсулинотропное 
действие глюкагоноподобного пептида-1 [46].
При этом в литературе не представлены исследова-

ния, демонстрирующие значение HbA1c, при котором сна-
чала стоит приступить к коррекции углеводного обмена 
и только при достижении целевого уровня этого показа-
теля оценивать и при необходимости корректировать ан-
дрогенный статус мужчины. В связи с этим вызывает инте-
рес выявление этого уровня. По данным нашего анализа 
и недавнего исследования [17], однозначное негативное 
влияние на частоту встречаемости синдрома гипогона-
дизма и его тяжесть оказывает уровень HbA1c более 9,9%, 
что требует первичной коррекции углеводного обмена 
с оценкой половых гормонов в динамике. В отношении 
уровней общего тестостерона существенное влияние 
на них оказывает также лишь выраженная декомпенсация 
углеводного обмена, характеризующаяся повышением 
уровня HbA1c до 10,0% и более. Что касается пациентов 
с HbA1c в интервале 6,5–9,9%, то точных доказательств 

наличия ассоциаций между уровнем HbA1c и выработкой 
тестостерона не выявлено. Согласно полученным нами 
данным, основное влияние на выработку тестостерона 
во всех группах исследования оказывает выраженность 
ожирения, вне зависимости от степени декомпенсации 
углеводного обмена, и лишь при уровне HbA1c от 10% 
влияние декомпенсации углеводного обмена становится 
значимым.

По данным нашего анализа исследований россий-
ской популяции оказалось, что развитие гипогонадиз-
ма у мужчин с СД2 ассоциировано с макрососудистыми 
осложнениями (ИБС, СДС, ОНМК в анамнезе), что под-
тверждает значимость дефицита андрогенов в патогене-
зе атеросклеротических изменений сосудистой стенки, 
нарушений липидного обмена [18, 47–49]. В целом совре-
менные эпидемиологические исследования однозначно 
указывают на ассоциацию низкого уровень тестостерона 
крови с дислипидемией [50–52]. Мужчины с гипогона-
дизмом имеют проатерогенный профиль липопротеи-
нов с низким уровнем липопротеинов высокой плотно-
сти и высоким уровнем триглицеридов и липопротеинов 
низкой плотности. В нашем исследовании мы не оцени-
вали липидный профиль пациентов в связи с недостаточ-
ным объемом первичных данных по этим показателям. 
Что касается полученных данных по ОИМ, то отсутствие 
значимых различий в частоте перенесенных ОИМ, веро-
ятно, может быть связано с высокой частотой безболе-
вых форм ишемии миокарда и недостаточной выявляе-
мостью ОИМ в связи с этим [21].

Кроме того, получены данные об ассоциации гипогона-
дизма с развитием диабетической нейропатии. Это согла-
суется с имеющимися немногочисленными данными о том, 
что метаболиты тестостерона, а также фармакологические 
средства, повышающие его уровень, являются нейротроп-
ными и рассматриваются рядом авторов как протективные 
средства против диабетической периферической нейропа-
тии и диабетической энцефалопатии [53, 54].

Проведенный нами анализ не продемонстрировал 
различий в частоте встречаемости микроангиопатий 
(ретинопатия и нефропатия), что, вероятно, указыва-
ет на отсутствие выраженного влияния гипогонадизма 
на патогенез данных диабетических осложнений.

Значимых различий в характере принимаемой саха-
роснижающей терапии также выявлено не было.

Ограничения исследования
Учитывая ассоциацию неудовлетворительного кон-

троля углеводного обмена и ожирения с дефицитом те-
стостерона, можно сделать вывод, что тяжесть данных 
состояний может влиять на частоту встречаемости гипо-
гонадизма в других выборках.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Синдром гипогонадизма был выявлен у 56,7% мужчин 
с СД2. Его развитие обусловлено возрастом, ожирением, 
нарушением контроля углеводного обмена. Синдром ги-
погонадизма ассоциирован с развитием диабетических 
макроангиопатий и полинейропатии. Выраженное нару-
шение контроля углеводного обмена (HbA1c 10% и более) 
снижает выработку тестостерона и повышает распро-
страненность гипогонадизма.
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