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СПИСОК ОСНОВНЫХ СОКРАЩЕНИЙ 

AMS - 
опросник для оценки выраженности симптомов 

старения у мужчин 

CIRS - шкала для оценки коморбидной отягощенности 

HADS - госпитальная шкала для оценки тревоги и депрессии 

WHOQOL-BREF - краткий опросника качества жизни ВОЗ 

АнД - андрогенный дефицит 

АО - абдоминальное ожирение 

ГБ - гипертоническая болезнь 

ГЭ - гиперэстрогения 

ДГЭА-С - дегидроэпиандростерон-сульфат 

Е2 - эстрадиол 

ИМТ - индекс массы тела 

ЛПВП - холестерин липопротеидов высокой плотности 

ЛПНП - холестерин липопротеидов низкой плотности 

МС - метаболический синдром 
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НУО - нарушение углеводного обмена 

ОТ/ОБ - отношение окружности талии к окружности бедер 

СД - сахарный диабет 

ССЗ - сердечно-сосудистые заболевания 

СССГ - секс-стероид-связывающий глобулин 

ТГ - триглицериды 

Тобщ - тестостерон общий 

ТРЖ - тип распределения жира 

Тсв - тестостерон свободный 

ФР - фактор риска 
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ВВЕДЕНИЕ 

Актуальность темы исследования 

Серьезной медико-социальной и организационно-экономической 

проблемой в последние десятилетия становится широкое распространение 

сочетанной патологии, которая рассматривается в рамках понятия 

коморбидности (Harrison C. et al., 2021; Севостьянова Е.В. и др., 2022). Под 

коморбидностью понимают одновременное сосуществование двух и более 

хронических заболеваний у одного пациента, объединенных общими 

звеньями этиопатогенеза. Коморбидность снижает качество жизни и 

повышает риски возникновения временной или стойкой утраты 

трудоспособности населения (Boelhouwer I.G. et al., 2020; Nikiphorou E. et al., 

2018). Диагностика и лечение пациентов с коморбидной патологией остаются 

одной из наиболее сложных задач в клинической практике (Оганов Р.Г. и др., 

2019).  

Выявленные ассоциации частого развития хронических 

неинфекционных заболеваний с некоторыми особенностями организма 

послужили основанием для разработки концепции «факторов риска». 

Факторами риска принято называть конституциональные или поведенческие 

особенности, повышающие вероятность развития того или иного заболевания 

у конкретного индивидуума. На современном этапе развития теории 

факторов риска наиболее рациональной является модель суммарного риска, в 

которой постулируется, что ряд различных факторов могут оказывать 

влияние на развитие одного и того же или нескольких заболеваний (Ebrahim 

S. et al., 2011). Следовательно, помимо специфических (этиологических) 

факторов риска того или иного заболевания, можно выделить 

неспецифические (общие) факторы риска для нескольких заболеваний, 

которые можно назвать факторами риска коморбидности. Традиционно в 

рамках концепции факторов риска выделяют модифицируемые (влияние 
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которых можно устранить) и немодифицируемые (влияние которых нельзя 

устранить) факторы риска. 

Модифицируемые факторы риска коморбидности могут служить 

точками приложения для снижения риска высокой коморбидной 

отягощенности. К ним относят, прежде всего, артериальную гипертензию, 

курение, злоупотребление алкоголем, дислипидемию и гипергликемию, 

ожирение, нерациональное питание, низкую физическую активность, а также 

хронический психоэмоциональный стресс (Mahmood F.M., 2018; Оганов Р.Г. 

и др., 2019).  

У мужчин в качестве особого фактора риска коморбидности может быть 

выделен андрогенный дефицит. Показано, что распространенность 

андрогенного дефицита у лиц с хронической соматической патологией в разы 

превышает популяционные показатели (Калинченко С.Ю. и др., 2020; 

Тюзиков И.А., 2013). При этом клинические признаки андрогенного 

дефицита могут возникать раньше, чем сердечно-сосудистые и эндокринные 

заболевания (Cannarella R. et al., 2021; Sayadi M. et al., 2021), что позволяет 

рассматривать его как своеобразный предиктор коморбидной отягощенности. 

Среди немодифицируемых факторов риска высокой коморбидной 

отягощенности особое значение имеет генетическая предрасположенности к 

развитию патологических процессов. Считается, что нарастание уровня 

коморбидности может быть обусловлено полиморфизмами (вариабельными 

участками) генов, участвующих в общих патогенетических звеньях 

патологических процессов (Брагина Е.Ю. и др., 2015; Хрипун И.А. и др., 

2015).  

Степень разработанности темы исследования 

К наиболее важным модифицируемым факторам риска коморбидности 

относят, прежде всего, ожирение – избыточное отложение жировой ткани в 

организме человека (Yannakoulia M., Panagiotakos D., 2021). То, что 

ожирение, прежде всего конституционально-алиментарное, является 

независимым фактором риска сердечно-сосудистой коморбидности, показано 
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в отношении многих сердечно-сосудистых заболеваний (Koliaki C. et al., 

2019; Амлаев К.Р. и др., 2020). Тем не менее, патофизиологические 

механизмы, лежащие в основе выделенной коморбидности, остаются не до 

конца изученными. 

Ожирение у мужчин ассоциировано с низкими уровнями андрогенов. В 

свою очередь андрогенный дефицит связан с развитием ожирения и ряда 

других экстрагенитальных патологий, что может быть обусловлено участием 

тестостерона во многих видах обмена веществ. Так, было показано, что 

наличие андрогенного дефицита у мужчин обусловливает раннее начало и 

более высокие темпы прогрессирования старения (Nieschlag E., 2020). Низкие 

уровни тестостерона негативно влияют на процессы липогенеза и липолиза 

висцеральных адипоцитов, что приводит к нарастанию массы висцерального 

жира и изменению липидного обмена на системном уровне. В частности, для 

мужчин с андрогенным дефицитом характерны проатерогенные 

дислипидемии, выступающие в качестве фактора риска многих сердечно-

сосудистых заболеваний (Гусова З.Р. и др., 2019). Предполагается, что 

андрогены влияют и на углеводный обмен, усиливая синтез 

контринсулярного соматотропного гормона, что вызывает нарушение 

толерантности к углеводам, повышение уровней инсулина, развитие 

инсулинорезистентности и, как следствие, метаболического синдрома и 

сахарного диабета 2 типа (Ottarsdottir K. et al., 2018; Pasquali R. et al., 2020; 

Wang X. et al., 2020).  

Важно отметить не меньшую значимость андрогенов надпочечникового 

происхождения - дегидроэпиандростерона (ДГЭА) и его сульфатной формы 

(ДГЭА-С), которые способны модулировать многие нейробиологические 

процессы, связанные с рецепторами глутамата и катехоламинов, 

стимулировать нейрогенез, проявлять нейропротективные, 

антиглюкокортикоидные, противовоспалительные и антиоксидантные 

свойства (Maninger N. et al., 2009; Peixoto C. et al., 2018). Низкие уровни 

ДГЭА и ДГЭА-С в сыворотке крови ассоциированы с повышением риска 



8 
 
развития остеопороза и ряда сердечно-сосудистых заболеваний, а также с 

общим уровнем летальности (Boiko A.S. et al., 2020; Jia X. et al., 2020). 

Дефицит ДГЭА также ассоциирован с СД 2 типа, системной красной 

волчанкой и отдельными злокачественными новообразованиями (Olech E. et 

al., 2005). 

Таким образом, андрогенный дефицит может оказывать влияние на 

уровень коморбидной отягощенности у мужчин. Однако до сих пор 

окончательно не установлено, через какие системы организма оказывает 

такое влияние андрогенный дефицит и через какие механизмы 

осуществляется это влияние. 

В настоящее время считают, что средовые факторы риска, связанные с 

изменением характера питания и физической активности, могут 

реализовываться только на фоне генетической предрасположенности (Wang 

C.P. et al., 2007; McCarthy M.J., 2010). Что касается генетической 

предрасположенности к развитию андрогенного дефицита и ожирения, 

существенная роль в патогенезе этих состояний принадлежит генетическому 

полиморфизму. В отношении риска развития андрогенного дефицита 

показана значимость полиморфизмов генов рецепторов андрогенов (Хрипун 

И.А. и др., 2015) и ароматазы (Файзуллин Л.З. и др., 2013). Также выделены и 

другие кандидаты на роль факторов риска развития андрогенного дефицита, 

к которым относятся полиморфизмы гена FTO (Huong P.T. et al., 2021) и гена 

ACE (McMaster W.G. et al., 2015; Pykhtina V. et al., 2014). Однако сведения о 

возможности одних и тех же полиморфизмов генов FTO и АСЕ выступать 

факторами риска и андрогенного дефицита и ожирения, отсутствуют. 

Цель исследования 

Изучить коморбидную соматическую отягощенность и ее ассоциацию с 

особенностями ожирения и андрогенного дефицита на системном и 

генетическом уровнях у мужчин – пациентов терапевтической клиники. 
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Задачи исследования 

1. Определить антропометрические, клинические и гормонально-

биохимические характеристики, коморбидную отягощенность мужчин – 

пациентов терапевтической клиники; охарактеризовать ассоциацию 

коморбидной патологии с индексом массы тела и типами распределения 

жира у мужчин - пациентов клиники. 

2. Изучить особенности андрогенного статуса у мужчин – 

пациентов клиники в зависимости от наличия и типа ожирения; 

охарактеризовать ассоциацию андрогенного дефицита с 

антропометрическими, биохимическими и клиническими характеристиками, 

коморбидной отягощенностью у мужчин – пациентов клиники. 

3. Исследовать ассоциацию тяжести течения гипертонической 

болезни с андрогенным дефицитом у мужчин – пациентов клиники. 

4. Изучить ассоциацию носительства полиморфизмов Т/А 

(rs9939609) гена FTO и I/D (rs4646994) гена АСЕ с особенностями 

андрогенного статуса и массой тела у мужчин – пациентов клиники. 

Научная новизна исследования 

Определено, что основу коморбидности современного терапевтического 

пациента мужского пола составляют сочетание патологии сердца, сосудов, 

опорно-двигательного аппарата и эндокринной системы. При ожирении 

большее значение в развитии коморбидной отягощенности и снижении 

качества жизни имеет верхний абдоминальный тип распределения жира, 

определяемый по величине отношения окружности талии к окружности 

бедер, по сравнению с величиной избыточного накопления массы тела. 

Впервые показано, что особенностью андрогенного дефицита у мужчин 

- пациентов терапевтической клиники, являются сниженные уровни 

андрогенов не только гонадного (свободного тестостерона), но и 

надпочечникового происхождения (дегидроэпиандростерон-сульфата). 

Впервые показано, что на формирование сердечно-сосудистых 

осложнений гипертонической болезни в высокой степени влияет не столько 
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ожирение, которое способствует развитию гипертонической болезни, а 

другие факторы, в частности, снижение уровней свободного тестостерона и 

дегидроэпиандростерон-сульфата. 

Впервые выявлено, что носительство генотипа А/А полиморфизма Т/А 

(rs9939609) гена FTO ассоциировано с увеличением уровней общего и 

свободного тестостерона, а носительство аллеля D полиморфизма I/D 

(rs4646994) гена АСЕ - со сниженными уровнями общего и свободного 

тестостерона, а также с накоплением избыточной массы тела. 

Теоретическая и практическая значимость работы 

Полученные в ходе выполнения диссертационной работы новые 

фундаментальные знания о взаимоотношениях накопления избыточной 

массы тела с состоянием андрогенного статуса, а также их ассоциации с 

коморбидной отягощенностью, свидетельствуют, что ожирение и 

андрогенный дефицит оказывают однонаправленное усиливающее  влияние 

на коморбидную отягощенность у мужчин – пациентов терапевтической 

клиники, но ожирение вносит в основном вклад в риски развития сердечно-

сосудистых заболеваний, а дефицит дегидроэпиандростерон-сульфата и 

свободного тестостерона –  в утяжеление сердечно-сосудистой патологии. 

Следовательно, именно сочетанное снижение уровней андрогенов гонадного 

и надпочечникового происхождения является фактором риска высокой 

коморбидной отягощенности у мужчин. 

Выявлено, что гомозиготное носительство генотипа А/А полиморфизма 

Т/А (rs9939609) гена FTO ассоциировано с увеличением уровней общего и 

свободного тестостерона, что указывает на его условно протективный эффект 

в отношении развития андрогенного дефицита; в то же время обнаружены 

негативные эффекты носительства аллеля D полиморфизма I/D (rs4646994) 

гена АСЕ в отношении развития андрогенного дефицита, накопления 

избыточной массы тела и формирования ожирения у мужчин. 

Результаты, полученные при выполнении диссертационного 

исследования, были использованы при разработке новой медицинской 
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технологии «Индивидуализированный подбор диетотерапии пациентам с 

ожирением, ассоциированным с нарушениями углеводного обмена, на основе 

суточного мониторирования уровня глюкозы» (регистрационный номер в 

ЕГИСУ НИОКР №623033000118-3 от 30 марта 2023 года); при подготовке 

базы данных «Ассоциация носительства генетических полиморфизмов с 

антропометрическим и андрогенным статусами у мужчин» (номер 

свидетельства о регистрации в РОСПАТЕНТЕ №2022622838 от 11 ноября 

2022 года). 

Методология и методы исследования 

Работа является одноцентровым поперечным выборочным клиническим 

исследованием. Для решения поставленных задач были выполнены 

общеклиническое, антропометрическое, гормонально-биохимическое и 

молекулярно-генетическое исследования, ретроспективный анализ историй 

болезни, а также анкетирование с использованием опросников для оценки 

качества жизни, функции предстательной железы, эректильной функции, 

выраженности симптомов старения, уровня тревоги и депрессии. Субъектами 

исследования были мужчины – пациенты терапевтической клиники с 

наличием в анамнезе 2-х и более хронических неинфекционных заболеваний; 

объектами исследования – клинические, антропометрические, гормонально-

биохимические, молекулярно-генетические показатели обследованных 

мужчин; оценка уровней коморбидной отягощенности мужчин с различными 

величинами индекса массы тела и типа распределения жира; изучение 

антропометрических, биохимических и клинических характеристик у 

мужчин – пациентов клиники в зависимости от наличия андрогенного 

дефицита и тяжести гипертонической болезни; анализ антропометрических 

особенностей и состояния андрогенного статуса у мужчин в зависимости от 

носительства полиморфизмов Т/А (rs9939609) гена FTO и I/D (rs4646994) 

гена АСЕ. Достоверность полученных результатов подтверждена 

адекватными методами статистического анализа. 

 



12 
 

Личный вклад соискателя 

Автор провела критический анализ теоретического материала с 

написанием обзора литературы по выделенной проблеме исследования; 

принимала активное участие в разработке протокола и первичной 

документации диссертационного исследования; провела клинико-

инструментальное обследование мужчин – пациентов клиники, а именно: 

отбор участников исследования, анкетирование, антропометрию, забор 

биологического материала; осуществила анализ историй болезни; 

самостоятельно сформировала базу данных, выполнила их статистическую 

обработку; принимала активное участие в интерпретации полученных 

результатов, подготовке публикаций по материалам исследования и их 

представлении на отечественных и зарубежных конференциях. 

Основные положения, выносимые на защиту 

1. Основной количественный вклад в коморбидную отягощенность 

у мужчин -пациентов терапевтической клиники вносят патологии сердца, 

сосудов, опорно-двигательного аппарата и эндокринной системы, в то время 

как наибольшая тяжесть состояния обусловлена патологией сердечно-

сосудистой и эндокринной систем, панкреато-гепатобилиарной зоны. В 

определении степени коморбидной отягощенности и качества жизни большее 

значение имеет верхний абдоминальный тип распределения жира по 

сравнению с величиной индекса массы тела. 

2. У пациентов с андрогенным дефицитом отмечены сниженные 

уровни андрогенов не только гонадного, но и надпочечникового 

происхождения. Анализ частоты встречаемости сердечно-сосудистых 

осложнений у мужчин – пациентов терапевтической клиники с ожирением 

и/или андрогенным дефицитом позволяет говорить, что наличие ожирения 

способствует развитию гипертонической болезни, но на формирование ее 

сердечно-сосудистых осложнений в большей степени влияют другие 

факторы, в частности, снижение уровней свободного тестостерона и 

дегидроэпиандростерон-сульфата. 
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3. Носительство генотипа А/А полиморфизма Т/А (rs9939609) гена 

FTO ассоциировано с увеличением уровней общего и свободного 

тестостерона, что указывает на его условно протективный эффект в 

отношении развития андрогенного дефицита; носительство аллеля D 

полиморфизма I/D (rs4646994) гена АСЕ, кодирующего ангиотензин 

превращающий фермент, ассоциировано со сниженными уровнями общего и 

свободного тестостерона, а также предрасполагает к увеличению объема 

талии и жировой массы тела. 

Апробация результатов исследования 

Результаты, полученные при выполнении диссертационного 

исследования, были обсуждены на: X Межрегиональной научно-

практической сессии молодых ученых «Наука-практике» (Кемерово, Россия, 

2020); 58-ой Международной научной студенческой конференции 

(Новосибирск, Россия, 2020); 27th European and International Congress on 

Obesity (Dublin, Ireland, 2020); IX Всероссийской научно-практической 

конференции «Фундаментальные аспекты компенсаторно-

приспособительных процессов» (Новосибирск, Россия, 2020); 28th European 

Congress on Obesity (ECO Online, 2021); Всероссийской научно-практической 

онлайн-конференции по программам инноваций в области медицины труда 

«Сердечно-сосудистые, респираторные и онкологические заболевания у 

работающих — новые вызовы» (Новосибирск, Россия, 2021); XI 

Всероссийской научно-практической конференции с международным 

участием «Комплексные проблемы сердечно-сосудистых заболеваний» 

(Кемерово, Россия, 2021). 
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ГЛАВА 1. ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 

 

1.1 Коморбидность как основная характеристика соматической 

патологии на современном этапе 

Серьезной медико-социальной и организационно-экономической 

проблемой в последние десятилетия становятся широкое распространение и 

рост сочетанной патологии, которая рассматривается в рамках понятия 

коморбидности или полиморбидности. Сочетание нозологий необходимо 

учитывать для проведения целенаправленной профилактики, адекватного 

лечения и прогнозирования осложнений. Вместе с тем необходимо отметить, 

что на сегодняшний день многие исследования носят, преимущественно, 

мононозологический характер и большинство руководств разработано для 

отдельных заболеваний, что представляет собой наибольшие трудности при 

ведении больных с коморбидной патологией. Это не позволяет в полной мере 

анализировать факторы риска, прогнозы развития сочетанных заболеваний, 

эффективно решать вопросы их профилактики и лечения (Севостьянова Е.В. и 

др., 2022). 

На сегодняшний день можно выделить несколько наиболее важных 

фундаментальных и практических аспектов проблемы коморбидности, которые 

нашли отражение в ряде публикаций отечественных и зарубежных авторов: 

– неудовлетворенность специалистов результатами изучения факторов 

риска, причин, механизмов развития коморбидных заболеваний, особенностей 

их фенотипа (патоморфоза); 

– клинико-патогенетическая разнородность коморбидных заболеваний – 

от синтропий к дистропиям; 

– отсутствие результатов фундаментальных исследований в рамках 

системной биологии и медицины, затрудняющее создание классификации 

коморбидных заболеваний и разработку новых форм оказания медицинской 

помощи этой группе больных; 
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– несоответствие реалий клинической практики (мультиморбидность) 

результатам клинических испытаний лекарственных препаратов, проведенных 

на “рафинированных” группах пациентов с одним заболеванием; 

– неизбежная полипрагмазия при коморбидных заболеваниях и ее 

тяжелые последствия, отсутствие научно обоснованных, доказательных 

подходов к снижению лекарственной нагрузки без увеличения риска 

безопасности и снижения эффективности лечения (Ширинский В.С. и др., 

2014). 

1.1.1 Вопросы терминологии и классификации коморбидной 

соматической патологии 

В отечественной медицине (школы М.Я. Мудрова, Г.А. Захарьина, С.П. 

Боткина) предпосылки к системному подходу и выделению сочетанной 

патологии зародились в конце 19 века (Иванчук О.В. и др., 2018). Термин 

«коморбидность» появился значительно позже и впервые был предложен 

американским клиницистом А.Р. Фейнстейном в 1970 году. Он применялся 

для указания на любую клиническую картину, указывающую на наличие 

дополнительного заболевания во время течения основного, с которым 

обратился пациент за медицинской помощью (Feinstein A.R., 1970). 

В современной литературе прослеживается изобилие терминов-

синонимов, таких как «мультиморбидность», «полиморбидность», 

«соболезненность», «синдром перекреста» и другие (Lapteva E. et al., 2021; 

Voulgaris A. et al., 2021). Однако мнения в отношении терминологии 

разделились. Так, некоторые исследователи используют вышеуказанные 

термины в качестве синонимов, а другие утверждают, что термины 

«мультиморбидность» и «коморбидность» не взаимозаменяемы и имеют 

концептуальные различия: «мультиморбидность» описывает 

сосуществование нескольких заболеваний у одного человека, не выделяя 

среди них основное, в то время как «коморбидность»  выделяет основное 

заболевание, а также делает акцент на наличие общих патогенетических и 

генетических механизмов их развития (Harrison C. et al., 2021). 
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Еще одним неоднозначным аспектом коморбидности является вопрос ее 

классификации. Впервые попытались решить проблему классификации 

коморбидности зарубежные исследователи H.C. Kraemer (Kraemer H.C., 1995) 

и M. van den Akker (van den Akker M. et al., 1996). Они предложили различать 

причинную, осложненную, ятрогенную и неуточненную коморбидность. 

Причинная коморбидность обусловлена наличием единого 

этиологического фактора, который потенцирует развитие рассматриваемых 

нозологических форм; например, сочетание алкогольной кардиомиопатии и 

цирроза печени у пациентов, хронически злоупотребляющих алкоголем 

(Carvalho M. et al., 2019). 

Осложненная коморбидность представляет собой последовательное во 

времени причинно-следственное развитие поражений органов-мишеней, 

обусловленное патофизиологической спецификой течения основного 

заболевания; например, развитие кардиоэмболического инсульта у пациентов 

во время пароксизма фибрилляции предсердий (ФП) (Katsanos A.H. et al., 

2020). 

Ятрогенная коморбидность проявляется в условиях длительной 

медикаментозной терапии с клинически значимыми проявлениями побочных 

эффектов принимаемых лекарственных препаратов; например, развитие 

стероид-индуцированного СД у лиц, длительно принимающих 

глюкокортикостероиды (Mittal S. et al., 2020). 

Неуточненная коморбидность  имеет место при недостаточном 

количестве убедительных данных о взаимоотношении некоторых 

соматических заболеваний, но при наличии статистических данных о 

взаимосвязи  изученных нозологий; например, поражение верхних отделов 

желудочно-кишечного тракта эрозивно-язвенного характера у пациентов с 

системным атеросклерозом (Dutta A. et al., 2021). 

Отечественными учеными также были предприняты попытки 

классификации коморбидности. Так, например, было предложено выделять 
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транссистемную, транснозологическую и хронологическую коморбидность 

(Нургазизова А.К. и др., 2014). 

Транссистемная коморбидность подразумевает поражение нескольких 

систем организма, объединённых общими звеньями этиопатогенеза; 

например, ангиопатия сосудов сетчатки и гипертрофия левого желудочка как 

поражение органов-мишеней у пациентов с ГБ (Cortese F. et al., 2020). 

Транснозологическая коморбидность предполагает наличие ряда 

нозологических единиц у одного пациента; например, сочетание 

бронхиальной астмы и хронической обструктивной болезни легких, в 

современной литературе обсуждается как «Overlap-синдром» (Tu X. et al., 

2021). 

Хронологическая коморбидность характеризуется сочетанием 

различных патологических состояний у одного пациента во временном 

аспекте при отсутствии доказанной в настоящий момент патогенетической 

взаимосвязи; например, сочетание желчекаменной болезни с ИБС (Strilchuk 

L. et al., 2020). 

1.1.2 Бальная оценка наличия коморбидности 

Для определения уровня коморбидной отягощенности конкретного 

индивидуума разработаны и стандартизованы различные шкалы, каждая из 

которых имеет свои преимущества и недостатки. В историческом аспекте 

впервые в качестве инструмента, позволяющего объективно подойти к 

оценке уровня коморбидности, была использована шкала CIRS (Cumulative 

Illness Rating Scale) – разработанная B.S. Linn с соавторами в 1968 году. Она 

стала по-настоящему революционным инструментом, так как позволила 

практикующим специалистам в области здравоохранения интегрально 

оценивать коморбидный статус их пациентов с учетом количества и степени 

тяжести хронических неинфекционных заболеваний. Шкала CIRS оценивает 

наличие патологии 13 органов и систем, а также степень их тяжести от 0 до 4 

баллов (0 – отсутствие заболевания оцениваемого органа или системы, 1 – 

легкая степень тяжести заболевания / перенесенное в прошлом заболевание, 
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2 – средняя степень тяжести течения заболевания / требуется постоянный 

прием медикаментозной терапии, 3 – тяжелая степень тяжести течения 

заболевания / инвалидность по данному заболеванию, 4 – тяжелая органная 

недостаточность / требуется неотложная терапия), и принимает значения от 0 

до 56 (Linn B.S. et al., 1968). Для учета специфических особенностей 

пожилого возраста M.D. Miller с соавторами несколько модифицировали 

данную шкалу в 1991 году (CIRS-G -Cumulative Illness Rating Scale for 

Geriatrics). Расширенная шкала включает в себя также патологию 

психоэмоциональной и когнитивной сферы, выделенную отдельно в 14-ю 

группу заболеваний (Miller M. et al., 1991). 

Другим показателем коморбидной отягощенности, позволяющим учесть 

заболевания, влияющие на 5-летнюю выживаемость пациентов с СД 2 типа, 

стал индекс Kaplan-Feinstein, внедренный в 1973 году. Он учитывает 12 

параметров соматического здоровья, и отдельно выделяет ГБ, 

онкологические заболевания и алкоголизм, а также их тяжесть от 0 до 3, и 

принимает значения от 0 до 36 баллов (Kaplan M.H. et al., 1973). К 

недостаткам этой системы оценки можно отнести отсутствие орган-

специфического учета большого количества нозологических единиц и 

наличие графы «разное», что затрудняет интерпретацию полученных 

результатов. 

Для оценки отдаленных жизненных прогнозов с учетом возраста и 

коморбидной отягощенности пациента в 1987 году был разработан индекс 

Charlson. В ходе расчета индекса учитывается 21 параметр по наличию 

определенных нозологических единиц с соответствующим бальным 

эквивалентом. Сумма полученных баллов принимает значения от 0 до 40. 

Дополнительно пациенту присваивается по 1 баллу за каждые 10 лет, 

начиная с возраста 50-ти лет (Charlson M.E. et al., 1987). Недостатком 

данного метода является ограниченное количество выделенных нозологий, а 

также отсутствие учета тяжести их течения. 
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Другим широко распространенным инструментом для оценки 

соматической коморбидности у пациентов с онкопатологией, а в настоящее 

время и других категорий пациентов, является индекс ICED (Index of Co-

Existent Disease), разработанный в 1993 году. Он позволяет оценить 

предположительную продолжительность пребывания в стационаре и риск 

повторных госпитализаций. При расчете оценивается 12 параметров 

соматического и 11 параметров физического здоровья, с учетом 

выраженности нарушений (Greenfield S. et al., 1993). Данная система 

детально оценивает наличие различной патологии сердечно-сосудистой 

системы, при этом в отношении патологии эндокринной системы учтен 

только СД 2 типа, а такие нозологии как, например, гипотиреоз, ожирение и 

АнД остаются не учтенными. 

Стоит также упомянуть о разработанных за последние 20 лет индексах, 

таких как GIC (Geriatric Index of Comorbidity) – он позволяет прогнозировать 

летальность в течении 1 года у пожилых пациентов, основываясь на 

показателях психоэмоционального и когнитивного, функционального, 

нутритивного, а также соматического статусов, с учетом поло-возрастных 

характеристик пациентов (Rozzini R. et al., 2002); FCI (Functional Comorbidity 

Index) – он позволяет классифицировать пациентов с заболеваниями 

позвоночника на группы с различной функциональной активностью, 

отражающие адаптационные возможности организма в условиях 

коморбидности и влияющие на прогноз при медицинских вмешательствах 

(Groll D.L. et al., 2005); индекс TIBI (Total Illness Burden Index), позволяющий 

прогнозировать не только летальность, но и уровень качества жизни в 

ближайшие 5 лет у пациентов с раком предстательной железы в анамнезе 

(Litwin M.S. et al., 2007). Попытка охватить как можно больше факторов, 

влияющих на жизненный прогноз, привела к неудобности вычисления и, как 

следствие, к редкому использованию данных индексов. 

Каждый индекс коморбидности имеет свои преимущества и недостатки. 

Однако, по мнению ведущих специалистов (Paker N. et al., 2017; Оганов Р.Г. 
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и др., 2019), шкала CIRS наиболее полно охватывает как наличие, так и 

степень тяжести поражения конкретных органов и систем. 

1.1.3 Факторы риска коморбидности соматической патологии 

Результаты крупного эпидемиологического исследования, начатого в г. 

Фремингем (США) еще в 1948 г. и продолжающегося по настоящее время 

(Mahmood S.S. et al., 2014) выявили ассоциации некоторых изученных 

факторов с более частым развитием отдельных хронических 

неинфекционных заболеваний, что послужило основанием для разработки 

концепции «факторов риска». Факторами риска принято называть 

конституциональные или поведенческие особенности, повышающие 

вероятность развития того или иного заболевания у конкретного 

индивидуума. На современном этапе развития теории факторов риска 

наиболее рациональной является модель суммарного риска, в которой 

постулируется, что ряд различных факторов могут оказывать влияние на 

развитие одного и того же или нескольких заболеваний (Ebrahim S. et al., 

2011). Следовательно, помимо специфических (этиологических) ФР того или 

иного заболевания, можно выделить неспецифические (общие) ФР для 

нескольких заболеваний, которые можно назвать факторами риска 

коморбидности. Традиционно в рамках концепции факторов риска выделяют 

модифицируемые (влияние которых можно устранить) и немодифицируемые 

ФР (влияние которых нельзя устранить). 

Особого внимания заслуживают модифицируемые ФР коморбидности, 

так как именно они могут служить точками приложения профилактических 

мероприятий для снижения риска высокой коморбидной отягощенности. К 

ним следует отнести, прежде всего, неправильное питание, низкую 

физическую активность, курение, злоупотребление алкоголем, хронический 

психоэмоциональный стресс, артериальную гипертензию (АГ), 

дислипидемию, гипергликемию и ожирение (Mahmood F.M., 2018; Оганов 

Р.Г. и др., 2019). 



21 
 

К наиболее важным модифицируемым ФР относят ожирение – 

избыточное отложение жировой ткани в организме человека (Yannakoulia M. 

et al., 2021). Критерием ВОЗ для диагностики ожирения является индекс 

массы тела (ИМТ, кг/м2) ≥ 30,0 кг/м2. То, что ожирение, прежде всего 

конституционально-алиментарное, является независимым ФР сердечно-

сосудистой коморбидности, показано в отношении ГБ, ЦВБ, ИБС, ФП и ХСН 

(Koliaki C. et al., 2019; Амлаев К.Р. и др., 2020). Тем не менее, 

патофизиологические механизмы, лежащие в основе выделенной 

коморбидности, остаются по-прежнему не до конца изученными. 

Образ жизни современного человека характеризуется гиподинамией, 

сочетающейся с нерациональным питанием, богатым калориями, включая 

жиры животного происхождения и рафинированные углеводы; вредными 

привычками (курение, злоупотребление алкоголем); состоянием 

хронического психоэмоционального стресса (Tokgozoglu L. et al., 2020). 

Указанный стереотип поведения является основным провоцирующим 

фактором развития и прогрессирования алиментарно-конституционального 

ожирения. В патогенезе ожирения, как правило, в качестве основного 

патогенетического механизма рассматривают нарушения энергетического 

баланса с доминированием энергопотребления над энерготратами (Han J.C. et 

al., 2021). 

Первичное ожирение алиментарно-конституциональной природы по 

своей структуре неоднородно и включает два принципиально различных 

фенотипа или варианта: андроидное (абдоминальное) ожирение с верхним 

типом распределения жира (ТРЖ) и гиноидное (подкожное) ожирение с 

нижним ТРЖ. Соотношение встречаемости андроидного и гиноидного 

ожирения зависит от пола и возраста. Так, для мужчин зрелого возраста, 

имеющих избыточную МТ и ожирение характерен именно верхний ТРЖ 

(Баланова Ю.А. и др., 2018). Меньшая выраженность гормонально-

метаболических и адипокино-цитокиновых нарушений при гиноидном 

фенотипе позволяет охарактеризовать его как «метаболически здоровое» 
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ожирение, а андроидный ТРЖ, напротив, как вариант ожирения, 

ассоциированного с развитием сердечно-сосудистой и эндокринно-обменной 

коморбидности (Carrageta D.F. et al., 2019; Goossens G.H., 2017). 

Накопление висцерального интраабдоминального жира у мужчин скорее 

всего обусловлено именно избыточным потреблением жира с пищей. Жиры, 

поступая в желудочно-кишечный тракт, абсорбируются энтероцитами в 

кровоток в форме хиломикронов (ХМ) и холестерина липопротеидов очень 

низкой плотности. В постпрандиальном периоде ХМ накапливаются в 

собственной пластинке слизистой оболочки тонкой кишки и вызывают 

кратковременный регионарный лимфостаз. Существует предположение, что 

ХМ, скопившиеся в стенке тонкой кишки, подвергаются гидролизу 

липопротеинлипазой, а высвободившиеся жирные кислоты затем 

накапливаются в близлежащих висцеральных адипоцитах, что, в конечном 

счете, приводит к увеличению интраабдоминального жирового депо 

(Weingärtner O. et al., 2010). Эти механизмы в сочетании с особенностями 

пищевого поведения (Agustina R. et al., 2021), возможно, объясняют 

предрасположенность мужчин к абдоминальному ожирению (АО). 

В патогенезе метаболических нарушений при ожирении, помимо 

гиперинсулинемии и инсулинорезистентности (ИР), важную роль играют 

системное воспаление и дисфункция висцеральной жировой ткани, 

проявляющиеся увеличением количества CD4+лимфоцитов, концентрации 

белков острой фазы в сыворотке крови, активности спонтанной продукции 

мононуклеарными лейкоцитами крови и самими адипоцитами 

провоспалительных цитокинов (лептина, ИЛ-2, ИЛ-6, ФНОα и др.) и 

активных форм кислорода. Все эти нарушения выступают как факторы, 

способствующие развитию транссистемной коморбидности (Longo M. et al., 

2019). 

Стоит также отметить значимость таких немодифицируемых ФР как 

возраст, пол и генетическая предрасположенность в развитии 

коморбидности. К наиболее широко изученным немодифицируемым ФР 
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соматической коморбидности относится возраст. Так, например, рядом 

авторов отмечено, что доля пациентов, имеющих два и более хронических 

неинфекционных заболеваний, в первом периоде зрелого возраста составляет 

11,3%, а во втором - практически в три раза больше - 30,4% (Barnett K. et al., 

2012), а у пациентов с СД 2 типа в возрасте до и после 60 лет частота 

встречаемости сердечно-сосудистой коморбидности отмечается на уровне 

89,0% и 100,0% соответственно (Мелихова С.П. и др., 2018). Другим хорошо 

изученным ФР является пол. Так, согласно актуальным клиническим 

рекомендациям, мужской пол является самостоятельным ФР для развития 

ГБ, ИБС, СД 2 типа и многих других заболеваний (Барбараш О.Л. и др., 2020; 

Кобалава Ж.Д. и др., 2020; Хасантаева М.Т. и др., 2020). 

Менее изученным, но не менее значимым немодифицируемым ФР 

является генетическая предрасположенность. Считается, что причинная 

коморбидность может быть обусловлена носительством определенных 

полиморфизмов, оказывающих влияние на связующие патогенетические 

звенья выделенных нозологических единиц. Так, в настоящее время в 

отношении сердечно-сосудистых и эндокринно-обменных нарушений 

идентифицировано 16 генов-кандидатов, которые могут оказывать влияние 

на формирование вышеуказанной коморбидности (Брагина Е.Ю. и др., 2015). 

При оценке влияния ФР на уровень коморбидной отягощенности 

необходимо принимать во внимание, что изучаемый ФР может проявлять 

некоторые свойства специфичности, а именно, повышать уровень 

коморбидности для одних заболеваний и не влиять на другие. Например, 

наличие в анамнезе неконтролируемой АГ приводит к повышению риска 

развития сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), СД 2 типа, хронической 

болезни почек и неалкогольной жировой болезни печени, но не влияет на 

развитие болезней органов дыхания и онкологических заболеваний. Для 

сравнения - наличие ожирения повышает риски развития всей 

вышеуказанной патологии (Piepoli M.F. et al., 2016). 
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Стоит отметить, что большинство выделенных ФР имеет поведенческую 

компоненту, а это означает, что высокая коморбидная отягощенность лиц 

пожилого и старческого возраста, прежде всего, является результатом образа 

жизни пациента и, в большинстве случаев, формируется еще в молодом и 

зрелом возрастах. В аспекте практической медицины это означает, что 

раннее выявление и своевременная профилактика ФР коморбидной 

отягощенности могут привести к снижению уровня коморбидности как на 

индивидуальном, так и на популяционном уровнях. 

 

1.2 Коморбидность сердечно-сосудистых и эндокринно-обменных 

заболеваний, включая ожирение 

При развитии большинства сердечно-сосудистых и эндокринных 

заболеваний ключевым механизмом патогенеза являются нейро-эндокринные 

нарушения, что обусловливает обоснованность поиска вышеуказанных 

транссистемных коморбидных взаимодействий. Наиболее широко изучена 

коморбидность сердечно-сосудистых и эндокринных заболеваний на примере 

ожирения (Дедов И.И. и др., 2021). 

Так, достаточно хорошо изучены ассоциации ожирения с развитием ГБ. 

В качестве звеньев патогенеза, обусловливающих негативное влияние 

ожирения на уровни АД, стоит отметить дисбаланс адипокиновой, симпато-

адреналовой (САС), ренин-ангиотензин-альдостероновой (РААС), натрий-

уретической систем организма, а также локальные эффекты висцеральной 

жировой ткани (Haberka M. et al., 2018). Таким образом, в повышение АД при 

ожирении, помимо классических патогенетических механизмов (активация 

САС и РААС, снижение уровней натрий-уретического пептида), вносит 

вклад избыточное накопление интраабдоминальной и паранефральной 

жировой ткани, которая ухудшает почечный кровоток и дополнительно 

стимулирует РААС, а также гиперлептинемия через стимуляцию САС 

(Chrysant S.G., 2019). 
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Ожирение также стоит рассматривать в качестве фактора, 

усугубляющего нарушения липидного обмена и ускоряющего формирование 

атеросклероза, что является фактором риска таких ССЗ, как ЦВБ, ИБС и 

ХСН (Mohammadi H. et al., 2020). В то же время нарушения липидного 

обмена неоднородны: в классификации первичных нарушений липидного 

обмена по Фредриксону, широко применяемой в клинической практике, 

выделяют 6 типов дислипидемий (ДЛП). Из них наиболее атерогенными 

являются ДЛП, сопровождающиеся повышением концентрации ЛПНП – Iia, 

Iib и III типы (Mach F. et al., 2020). 

В патогенезе атеросклероза именно высокие уровни ЛПНП играют 

ключевую роль. Так, дисбаланс цитокинов в сторону провоспалительного 

компонента, возникающий при избытке жировой МТ, непременно приводит к 

эндотелиальной дисфункции, в частности к повышенной проницаемости 

эндотелия для различного рода химических веществ. На этом фоне эндотелий 

не в состоянии эффективно препятствовать проникновению ЛПНП в 

сосудистую стенку, особенно при высоких концентрациях ЛПНП в 

сыворотке крови. Так ЛПНП проникают в интиму и, связываясь с 

протеогликанами внеклеточного матрикса, накапливаются в 

субэндотелиальном пространстве, подвергаются химической модификации и 

в таком виде захватываются тканевыми макрофагами, что и приводит к 

формированию атеросклеротической бляшки. В процессе прогрессирования 

атеросклеротическая бляшка проходит ряд последовательных стадий, 

приводящих в конечном итоге к критическому сужению просвета сосуда и 

развитию симптомов ишемии пораженного органа (Geovanini G.R. et al., 

2018). Таким образом, именно атерогенные ДЛП могут выступать в качестве 

связующего звена между эндокринными и сердечно-сосудистыми 

заболеваниями. 

В современной литературе также обсуждается роль избыточной МТ и 

ожирения как одного из ФР возникновения аритмий, в частности –

фибрилляции предсердий (ФП). Так, описаны несколько механизмов влияния 
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избыточной МТ на развитие аритмий: активация САС, повышение 

активности РААС, неконтролируемая АГ, ИР и нарушение липидного 

обмена. Несмотря на большое количество проведенных исследований в этой 

области, патогенез появления и прогрессирования ФП при ожирении до 

конца не изучен. Однако, по мнению большинства авторов, ключевая роль в 

развитии ФП у лиц с избыточной массой жировой ткани принадлежит 

хроническому системному воспалению. При этом наиболее значимая 

воспалительная активность наблюдается в эпикардиальной жировой ткани 

(Подзолков В.И. и др., 2019). 

Важно отметить, что при длительных нарушениях липидного обмена с 

повышением концентрации свободных жирных кислот в крови, 

ассоциированных, прежде всего, с алиментарными погрешностями, 

возникает эффект «липотоксичности»: происходит подавление 

глюкозостимулированной секреции инсулина в β-клетках поджелудочной 

железы и возникает состояние ИР в клетках поперечно-полосатой 

мускулатуры и печени. Данные патофизиологические механизмы в условиях 

недостаточности компенсаторных возможностей организма приводят к 

нарушению углеводного обмена (НУО). В настоящий момент к начальным 

нарушениям углеводного обмена относят гипергликемию натощак и 

постспрадиальную гипергликемию, которые при несвоевременной коррекции 

трансформируются в СД 2 типа (Хасантаева М.Т. и др., 2020). Стоит 

отметить, что в условиях длительного нарушения углеводного обмена также 

происходит снижение активности антиоксидантных систем, нередко 

обусловленное сдвигом провоспалительного каскада адипоцитокинов 

(гиперлептинемия, гипоадипонектинемия) (Meex R.C. et al., 2019). 

Согласно литературным данным, НУО часто предшествует или 

осложняет течение ССЗ. Так, например, ГБ различной степени тяжести 

сочетается с СД 2 типа в 60-80% случаев. При этом, на симптоматическую 

АГ приходится порядка 25-35%, изолированную систолическую АГ - 40-45%, 

а систоло-диастолическую АГ – 30-35% (Correia J.C. et al., 2019; Tatsumi Y. et 
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al., 2017). Развитие ГБ при СД 2 типа в большинстве случаев ассоциировано с 

диабетической нефропатией и поражением почечных артерий, что неизбежно 

приводит к активации РААС. Также показано, что при СД 2 типа весомый 

вклад в развитие ГБ вносят ИР, гиперсимпатикотония, задержка воды и 

ионов натрия в организме, эндотелиальная дисфункция, пролиферация 

гладкомышечных клеток медии со снижение просвета сосудов (Petrie J.R. et 

al., 2018; Рунова А.А. и др., 2017). В свою очередь ГБ и АГ как таковые тоже 

повышают риски развития НУО и ассоциированных с ними микро- и 

макроангиопатий. Точные механизмы влияния повышенного АД на развитие 

НУО не установлены. Предполагается, что АГ и НУО являются разными 

этапами развития матаболического синдрома (МС), в основе развития 

которого лежит феномен ИР (Лавренова Е.А. и др., 2020). Таким образом ГБ 

и СД 2 типа - взаимоотягощаюшие заболевания. При их сочетании 

отмечается более раннее поражение органов-мишеней: магистральных 

сосудов, сосудов головного мозга и сетчатки глаз, сердца и почек. 

В большинстве случаев НУО влияют на течение ССЗ опосредовано, 

через усугубление нарушений липидного обмена. К особенностям 

«диабетической дислипидемии» относят не только повышение уровней 

ЛПНП, но и сочетание повышенных уровней ЛПНП и ТГ со сниженным 

уровнем ЛПВП, что в сочетании с гипергликемией приводит к высокой 

скорости прогрессирования атеросклероза и объясняет плохой жизненный 

прогноз у таких пациентов (Katakami N., 2017). 

Учитывая тот факт, что НУО ассоциированы с более ранним развитием 

и ускоренной прогрессией атеросклероза, вполне закономерным является 

повышение рисков развития всех форм ИБС и ЦВБ у пациентов с СД 2 типа 

(Glovaci D. et al., 2019). В отношении ХСН наличие СД 2 типа также влияет 

на прогноз. Так, по данным крупных метаанализов, СД 2 типа выступает в 

качестве независимого значимого ФР декомпенсации и низкого уровня 

качества жизни у пациентов с ХСН (Багрий А.Э. и др., 2020). 
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НУО влияют и на нарушения ритма сердца. Например, показано, что у 

пациентов с СД 2 типа наиболее часто встречающейся аритмией является 

ФП, при этом нарушения углеводного гомеостаза у таких пациентов 

относятся к независимым факторам риска ФП, в особенности у молодых 

мужчин. В основе развития ФП лежат процессы ремоделирования миокарда. 

У пациентов с НУО происходит изменение не только структуры, но и 

функции сердца. Так, показано, что гипергликемия и ИР у пациентов с СД 2 

типа нарушают работу митохондрий, процессы транскрипции и трансляции в 

кардиомиоцитах. Это потенциирует развитие окислительного стресса на 

тканевом уровне, что в конечном итоге приводит к изменению структуры 

миокарда с развитием ФП. У лиц с НУО также повышаются риски грозных 

осложнений ФП, таких как кардиоэмболический инсульт. Это обусловлено 

тем, что при гипергликемии и ИР происходит гликирование мембранных 

белков на поверхности клеток кровеносного русла, что за счет увеличения 

уровня ингибитора активатора плазминогена-1, фибриногена, VII и XII 

факторов свёртывания крови и снижения уровня тканевого активатора 

плазминогена, приводит к угнетению процессов фибринолиза. Это создаёт 

так называемое протромботическое состояние, при котором риски развития 

тромботических и тромбоэмболических событий возрастает в разы (Обрезан 

А.Г. и др., 2020). 

Резюмируя вышесказанное, становится очевидным, что нарушения 

углеводного и липидного обмена, объединенные феноменом ИР - звенья 

единого патогенетического механизма. Это наблюдение привело к 

выделению понятия метаболического синдрома. МС представляет собой 

симптомокомплекс, состоящий из различных сочетаний АО, нарушений 

липидного, углеводного, пуринового обменов, а также АГ. МС по спектру 

своих проявлений по праву относится к болезням цивилизации и является 

одной из главных медико-социальных проблем развитых и развивающихся 

стран (Saklayen M.G., 2018). К основным причинам развития МС относят, 

прежде всего, социальные ФР, такие как хронический психоэмоциональный 
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стресс, низкую физическую активность и нерациональное питание. Важно 

также отметить, что в качестве мощных ФР дополнительно рассматриваются 

мужской пол, возраст и генетическая предрасположенность (Li Y. et al., 

2018). МС не выделен в отдельную нозологическую единицу в МКБ-11, 

однако он выступает в качестве ФР развития сердечно-сосудистой патологии 

и СД 2 типа. 

В основе верификации МС заложена оценка наличия его компонентов у 

отдельного индивидуума. Классическими компонентами МС считаются 

такие клинические состояния, как АО, НУО, АГ, гипертриглицеридемия и 

пониженный уровень ЛПВП (Беленков Ю.Н. и др., 2018) Также, различными 

авторами в качестве дополнительных компонентов МС выделены избыточная 

МТ, гиперхолестеринемия, гиперурикемия и АнД у мужчин (Yanai H. et al., 

2021; Лутов Ю.В. и др., 2017). 

Согласно доминирующей точке зрения, в основе развития МС 

рассматривается состояние ИР и компенсаторной гиперинсулинемии 

(Беленков Ю.Н. и др., 2018). В то же время рядом других авторов в качестве 

альтернативного патогенетического механизма рассматривается дисбаланс 

уровней прандиальных гормонов и дисфункция висцеральной жировой ткани 

со сдвигом адипокинового баланса в сторону провоспалительного 

компонента (Бабенко А.Ю. и др., 2019). 

МС безусловно вносит вклад в развитие сердечно-сосудистой 

коморбидности (Фоминых Ю.А. и др., 2019). Патогенетические механизмы, 

лежащие в основе коморбидности ГБ и МС хорошо изучены, а АГ входит в 

само понятие МС. Показано, что общим патогенетическим механизмом для 

ГБ и МС является дисфункция адипоцитов висцеральной жировой ткани с 

гиперпродукцией лептина (провоспалительного адипоцитокина, 

потенциирующего ИР) и компонентов РААС (ренина, ангиотензина I и II, 

ангиотензин-превращающего фермента, альдостерона). Кроме этого 

гипертрофия околопочечной клетчатки также усиливает стимуляцию РААС. 

Компенсаторная гиперинсулинемия, в свою очередь, стимулирует активность 
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САС и синтез альдостерона, что усиливает вазоконстрикцию, а повышенные 

уровни лептина увеличивают прандиальную активность и выраженность 

ожирения, замыкая «порочный круг» (Saeed S. et al., 2020). Стоит также 

отметить, что МС повышает риски и других ССЗ, таких как ИБС, ЦВБ и 

ХСН, что объясняется проатерогенным эффектом характерной для МС 

дислипидемии (Воробьева Е.Н. и др., 2022). 

Таким образом, патогенетическая обусловленность коморбидности 

сердечно-сосудистых и эндокринно-обменных заболеваний с точки зрения 

доказательной медицины не вызывает сомнений. Однако стоит понимать, что 

другие эндокринопатии, в частности андрогенный дефицит, также вносят 

значительный вклад в определение уровня коморбидности у мужчин. 

 

1.3 Андрогенный дефицит и коморбидная соматическая 

патология у мужчин 

В последние годы широко обсуждаются ассоциации АнД с 

экстрагенитальной патологией. Например, неоднократно показано, что 

распространенность АнД у лиц с хронической соматической патологией в 

разы превышает популяционные показатели (Калинченко С.И др., 2020; 

Тюзиков И.А., 2013). При этом клинические признаки АнД могут возникать 

раньше, чем сердечно-сосудистые и эндокринные заболевания (Cannarella R. 

et al., 2021; Sayadi M. et al., 2021), что позволяет рассматривать АнД как 

своеобразный предиктор коморбидной отягощенности. 

1.3.1 Андрогенный статус мужчин 

C ростом частоты использования лабораторных методов диагностики в 

клиническую практику эндокринологов, а затем и врачей других 

специальностей вошло понятие андрогенного статуса как определения 

уровня тестостерона в крови. В настоящий момент оценка андрогенного 

статуса не ограничивается определением только уровня тестостерона, она 

включает определение уровней гормонов, участвующих в регуляции синтеза 
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тестостерона или обладающих андрогенной активностью (Дедов И.И. и др., 

2021). 

Половые гормоны, в частности андрогены, являются неотъемлемой 

составляющей эндокринной системы и отвечают за многие жизненно важные 

процессы. К гормонам с андрогенной активностью, циркулирующим в 

периферической крови, относят тестостерон, эпитестостерон, андростерон, 

эпиандростерон, дегидроэпиандростерон (ДГЭА) и его сульфатная форма 

(ДГЭА-С). Эпитестостерон, андростерон и эпиандростерон являются 

метаболитами тестостерона и обладают очень слабой андрогенной 

активностью. Основным андрогеном у мужчин является тестостерон, 

который начинает синтезироваться еще в эмбриональном периоде и влияет 

на формирование половых желез, а в постнатальном онтогенезе - на 

оптимальное функционирование гипоталамо-гипофизарно-гонадной оси. В 

настоящее время молекулярно-биохимические звенья синтеза, секреции, 

метаболизма тестостерона и механизм его действия в клетках-мишенях в 

организме человека хорошо изучены. Так, в мужском организме тестостерон 

преимущественно синтезируется клетками Лейдига семенников, а в 

небольших количествах и корой надпочечников. Синтез, а также секреция 

тестостерона находится под контролем гипоталамо-гипофизарно-гонадной 

оси и регулируется по механизму отрицательной обратной связи с участием 

лютеинизирующего гормона (ЛГ) и фолликулостимулирующего гормона 

(ФСГ). Также стоит отметить, что тестостерон под действием фермента 

ароматазы адипоцитов частично конвертируется в эстрогены, в частности – 

эстрадиол (Е2), который наравне с тестостероном по механизму 

отрицательной обратной связи угнетает синтез и секрецию последнего. 

Тестостерон циркулирует в крови в свободной и связанной с секс-стероид-

связывающим глобулином (СССГ) и альбуминами крови форме, и, являясь 

стероидным гормоном, свободно приникает во внутриклеточную среду, где 

метаболизируется в активную форму – дигидротестостерон, и в таком виде 
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взаимодействует с цитоплазматическими рецепторами, обеспечивая широкий 

спектр различных биологических эффектов (Nassar G.N. et al., 2018). 

По современным данным, в организме взрослых мужчин тестостерон 

оказывает влияние не только на состояние репродуктивной системы, но и на 

сердечно-сосудистую, нервную системы организма, мышечную, костную и 

жировую ткань. Тестостерон участвует во многих ключевых процессах на 

различных стадиях развития мужского организма. Уже на этапе эмбриогенеза 

тестостерон несёт ответственность за дифференцировку половых органов по 

мужскому типу, а на более поздних этапах внутриутробного развития - за 

маскулинизацию головного мозга (Северин Е.С., 2014). 

Обладая анаболическим эффектом, в пубертатном периоде тестостерон 

отвечает как за набор мышечной и костной массы тела (МТ), что приводит к 

увеличению линейных размеров тела, так и за закрытие зон роста костей, чем 

завершает процессы роста линейных размеров тела. Также тестостерон 

оказывает влияние на хрящевой аппарат гортани и голосовые связки, 

приводя к изменению тембра голоса. В этом же периоде тестостерон 

повышает секрецию сальных желез в области лица, груди и верхней части 

спины, а также стимулирует рост волос в андроген-зависимых зонах (Rey 

R.A., 2021). 

Влияние тестостерона и его активного метаболита дигидротестостерона 

на половые органы продолжается в пубертатном и взрослом возрасте. Так, он 

отвечает за правильное формирование яичек и их придатков, семявыносящих 

протоков, семенных пузырьков, предстательной железы и полового члена 

(Nieschlag E. et al., 2001). 

Рецепторы к андрогенам обнаружены и в ЦНС, следовательно, 

тестостерон способен влиять на поведение, настроение, когнитивные 

функции человека. Поэтому оптимальные уровни тестостерона у взрослых 

мужчин очень важны для сохранения полового влечения и поддержания 

эректильной функции (Huang I.-S. et al., 2019). 
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Половые стероиды, в частности тестостерон, оказывают влияние на 

функцию печени. Это влияние определяет половой дермографизм в 

отношении белоксинтезирующей функции печени и выражается в разнице 

референсных значений печеночных ферментов и СССГ (Kelly D. et al., 2015). 

Тестостерон влияет и на систему гемопоэза, а именно - усиливает эритропоэз 

за счет стимуляции синтеза эритропоэтина и гемоглобина (Mancera‐Soto E. et 

al., 2021). В литературе также обсуждается роль тестостерона в реакциях 

агрегации тромбоцитов и системе фибринолиза (Chang S. et al., 2018). Таким 

образом, тестостерон по праву считается одним из самых важных гормонов, 

необходимых для нормального развития организма и поддержания 

"мужского здоровья". 

Другим, не менее важным стероидным гормоном является ДГЭА и его 

сульфатная форма ДГЭА-С, которые преимущественно синтезируются 

клетками сетчатой зоны коры надпочечников и в небольшом количестве 

(<10%) - гонадами. Кроме того, ДГЭА синтезируется и метаболизируется в 

мозге, поэтому его также принято относить к нейростероидам (Friess E. et al., 

2000). Циркуляция в крови происходит преимущественно в форме ДГЭА-С. 

В настоящее время рецепторов к ДГЭА и ДГЭА-С не обнаружено. Поэтому 

большая часть ДГЭА и ДГЭА-С конвертируется непосредственно внутри 

клеток-мишеней в андрогены и эстрогены, которые и связываются с 

соответствующими рецепторами (Schwartz A. et al., 2019). 

В оптимальных концентрациях ДГЭА оказывает нейротрофическое, 

нейромодулируещее и нейропротективное действие, однако при его избытке 

возможен нейротоксический эффект (Stárka L. et al., 2015). Показано, что 

ДГЭА и его сульфатная форма на уровне ЦНС проявляют антиоксидантные и 

противовоспалительные свойства, участвуют в регуляции 

психоэмоционального фона, влияют на когнитивные функции (Maninger N. et 

al., 2009). ДГЭА и ДГЭА-С оказывают положительное влияние на костный 

обмен (увеличивают активность остеобластов), реологические свойства 
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крови (уменьшают скорость агрегации тромбоцитов) и функцию эндотелия 

(поддерживают вазодилатацию) (Olech E. et al., 2005). 

Таким образом, определение уровней гормонов гипоталамо-

гипофизарно-гонадной оси, таких как общий (Тобщ) и свободный 

тестостерон (Тсв), Е2, СССГ, ЛГ и ФСГ, а также ДГЭА-С в сыворотке 

венозной крови, взятой утром натощак, является методом лабораторной 

диагностики состояния андрогенного статуса мужчин. Однако в клинической 

практике понятие андрогенного статуса гораздо шире и его оценка также 

включает исследование не только лабораторных показателей, но и 

клинических признаков андрогенной обеспеченности организма (Дедов И.И. 

и др., 2021). 

1.3.2 Андрогенный дефицит, гормональные критерии 

определения, возрастной андрогенный дефицит 

Согласно клиническим рекомендациям диагноз андрогенного дефицита 

устанавливается при 2-х кратном определении уровней Тобщ < 12,1 нмоль/л 

и Тсв < 0,243 нмоль/л в сочетании с клиническими признаками андрогенной 

недостаточности (Дедов И.И. и др., 2021). Клинические проявления АнД в 

большинстве случаев неспецифичны и могут маскироваться различными 

симптомами коморбидной патологии. Следовательно, помимо 

специфических признаков тестостероновой недостаточности, таких как 

снижение либидо и сексуальной активности, эректильная дисфункция (ЭД), 

гинекомастия, приливы, потливость, снижение мышечной силы, снижение 

оволосения в подмышечной и лобковых областях, уменьшение размеров 

яичек, уменьшение объема эякулята, бесплодие, в качестве симптомов АнД 

также рекомендуют рассматривать: увеличение жировой МТ, снижение 

мышечной и костной массы, мио- и артралгии, легкая анемия, дизурические 

расстройства, а также признаки астенизации организма (снижение 

работоспособности, расстройства сна и когнитивной функции) и тревожно-

депрессивных расстройств (Зайцев Д.Н. и др., 2016). В современной 

клинической практике для диагностики и определения эффективности 
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лечения наравне с общеклиническими методами исследования (сбор жалоб/ 

анамнеза, физикальное и лабораторное обследование) широко применяется 

оценка выраженности признаков АнД методом анкетирования с 

использованием таких опросников, как IPSS (International Prostate Symptom 

Score) - опросник симптомов болезней предстательной железы, QOL (Quality 

of life) – опросник качества жизни, МИЭФ-5 (Международный индекс 

эректильной функции) – опросник эректильной функции, и AMS (Aging male 

symptoms) – опросник выраженности симптомов старения. Опросники IPSS, 

QOL и МИЭФ-5 узкоспециализированы и направлены на выявление 

нарушений со стороны мочеполовой системы, именно поэтому используются 

преимущественно в андрологии, эндокринологии и урологии. Опросник AMS 

включает помимо симптомов нижних мочевых путей и расстройств 

сексуальной функции также вопросы на выявление общесоматических 

признаков АнД, ввиду чего он широко используется врачами различных 

специальностей. Так, опросник AMS позволяет оценить наличие и степень 

выраженности признаков астенизации организма, мышечных и суставных 

болей, потливости, уменьшения роста волос на теле, расстройств сна, 

эмоциональной лабильности (Дедов И.И. и др., 2021). 

Распространенность клинически выраженного и лабораторного АнД в 

некоторых регионах Российской Федерации достигает 32,8% и 40,7% 

соответственно (Тюзиков И.А., 2013). У пациентов с ИБС и СД 2 типа эти 

показатели в разы превышают популяционные данные и отмечены на уровне 

61,0% и 68,3% соответственно (Калинченко С.Ю., 2006). 

К основным этиологическим факторам АнД относят: тестикулярные 

нарушения (синдром Кляйнфельтера, крипторхизм и другие дефекты 

тестикулярного развития, орхит, тестикулярная недостаточность при 

воздействии токсинов/травме/перекруте, орхидэктомия), гипоталамо-

гипофизарную дисрегуляцию (генетически обусловленный/идиопатический 

гипогонадотропный гипогонадизм, опухоль гипофиза, краниофарингиома, 



36 
 
гемохроматоз, синдром Кушинга), системные заболевания, 

гиперпролактинемия, цирроз и ожирение (Corona G. et al., 2020). 

На основании содержания в сыворотке крови ЛГ, ФСГ, Тобщ и Тсв АнД 

классифицируют как первичный или вторичный. Так, при первичном АнД 

уровни Тобщ и Тсв снижены, а ЛГ и ФСГ – повышены, что говорит о 

сохранности функционирования гипоталамо-гипофизарно-гонадной оси. К 

наиболее частым причинам первичного АнД относят тестикулярные 

нарушения, побочные действия лекарственных препаратов (бета-блокаторы, 

калий-сберегающие диуретики), хронические заболевания печени и почек, а 

также возраст. При вторичном АнД низкие уровни Тобщ и Тсв сочетаются с 

нормальными или сниженными уровнями ЛГ и ФСГ, что указывает на 

нарушение функционирования отрицательной обратной связи в гипоталамо-

гипофизарно-гонадной оси. Причинами вторичного АнД является именно 

гипоталамо-гипофизарная дисрегуляция, а также прием некоторых 

лекарственных препаратов (агонисты гонадотропин-рилизинг гормона, 

глюкокортикоиды, эстроген/прогестины, опиаты), острые и хронические 

заболевания с интоксикацией, истощение, морбидное ожирение, возраст 

(Дедов И.И. и др., 2021). 

С ростом интереса к проблеме АнД были проведены крупные 

исследования по изучению динамики уровней андрогенов в возрастном 

аспекте. Так, в Массачусетском исследовании старения было показано, что у 

мужчин происходит снижение уровней Тсв после 30-летнего возраста на 2,0-

3,0% в год, а Тобщ после 50-летнего возраста на 0,8-1,6% в год, при этом 

также было отмечено возраст-ассоциированное повышение СССГ (Feldman 

H.A. et al., 2002). А в Балтиморском исследовании были выявлены низкие 

уровни Тобщ у мужчин старше 60 лет - у 20% обследованных, старше70 лет – 

у 30%, старше 80 лет – у 50% (Harman S.M. et al., 2001). А в относительно 

недавнем исследовании (2015–2017 гг.), посвященном оценке гормональных 

показателей андрогенного статуса у мужчин, отмечено, что в возрасте 20-29 

лет частота встречаемости АнД составила 26,9 %, в 30-59 лет - 30,6–33,9 %, а 
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в 60-69 лет достигает 44,0 %. Также было показано, что формирующийся с 

возрастом АнД у мужчин был связан со снижением андрогенной функции не 

только гонад, но и надпочечников, повышением уровня СССГ в крови, 

усилением метаболизма тестостерона в Е2 и сопровождался компенсаторным 

повышением синтеза ЛГ в гипофизе (Селятицкая В.Г. и др., 2019). 

Накопленные знания о характерной возрастной динамике уровней 

андрогенов и схожесть клинических проявлений андрогенной 

недостаточности с симптомами старения у мужчин послужило поводом для 

выделения АнД, ассоциированного со старением организма, в отдельное 

понятие. Так, для обозначения АнД у мужчин пожилого возраста был 

предложен ряд терминов – мужской климактерий, андропауза, синдром 

частичного андрогенного дефицита у мужчин. Все же наиболее удачным 

вариантом, широко используемым в современной литературе, является 

возрастной андрогенный дефицит (ВАД) (Пашкова Е.Ю. и др., 2015). Однако 

считается ли дефицит андрогенов, возникающий в процессе старения 

мужского организма нормой или патологией – остается предметом широкой 

дискуссии (Nieschlag E., 2020). 

Изменения, приводящие к формированию ВАД, происходят на 

гипоталамо-гипофизарном уровне и на уровне гонад. При старении 

организма уменьшается секреция гонадотропин-рилизинг-гормона, что 

приводит к снижению амплитуды пиков ЛГ до 50%; кроме того, перестают 

обнаруживаться характерные суточные колебания секреции тестостерона – 

исчезают утренние пики, а на протяжении суток определяются низкие 

(вечерние) уровни тестостерона. Дополнительно снижение ЛГ у мужчин 

пожилого возраста происходит по причине повышения чувствительности к 

подавляющему действию тестостерона клеток, продуцирующих 

гонадотропин-рилизинг-гормон (гонадотрофов). При старении мужского 

организма атрофические процессы на уровне гонад затрагивают собственно 

клетки Лейдига и их рецепторный аппарат, что приводит к дополнительному 

снижению уровней тестостерона. Поэтому типичным для ВАД состоянием 
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андрогенного статуса является сочетание низких уровней тестостерона с 

нормальными уровнями ЛГ (Пашкова Е.Ю. и др., 2015). 

В то же время некоторыми авторами отмечается, что патогенез ВАД 

дополняется в зависимости от возраста мужчин. Так, АнД у мужчин до 50 лет 

носит вторичный характер с преобладанием нарушений в гипоталамо-

гипофизарной системе, в 50-70 лет – носит смешанный характер, а после 70 

лет - преимущественно первичный (Исмаилов С.И. и др., 2012). В связи с 

этим, подходы к коррекции АнД в различные возрастные периоды могут 

отличаться. 

Важно отметить, что многие процессы старения мужского организма, 

такие как снижение минеральной плотности кости, уровней гемоглобина и 

мышечной массы, замедление роста волос на теле, ухудшение половой 

функции, а также физической и психической активности, во многом похожи 

на симптомы АнД у молодых мужчин. Однако симптомы АнД у пожилых 

мужчин часто маскируются сопутствующей коморбидной патологией. Так, 

например, нарушения сна, мышечная слабость, разбитость, упадок 

жизненных сил часто выявляются не только при ВАД, но и у лиц с ХСН со 

сниженной фракцией выброса (Терещенко С.Н. и др., 2020). Старение 

сопровождается нарастанием ожирения и другой хронической 

неинфекционной патологии, при этом АнД может выступать в качестве 

отягощающего фактора. 

1.3.3 Андрогенный дефицит и ожирение 

По современным данным, ожирение ассоциировано с изменением 

уровня половых гормонов. В то же время половые гормоны сами по себе 

оказывают влияние на развитие фенотипа ожирения. В частности, показана 

тесная взаимосвязь между фенотипом ожирения и уровнем андрогенов у 

мужчин. Активность половых гормонов значительно зависит от 

концентрации СССГ. Уровень СССГ повышается с возрастом, ввиду чего 

уровень Тсв – снижается. Также получены доказательства в пользу того, что 

АнД у мужчин приводит к увеличению жировой МТ, а избыток жировой 
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ткани, в свою очередь, потенцирует развитие АнД (Гамидов С.И. и др., 2019). 

Ожирение у мужчин ассоциировано с низкими уровнями СССГ и Тобщ, при 

этом снижение уровня СССГ частично объясняет падение уровня Тсв (Corona 

G. et al., 2013). Несмотря на это, уровень Тсв при высоком ИМТ тоже падает. 

В одном из исследований более 40% мужчин с морбидным ожирением имели 

уровень Тсв ниже нормы (Hofstra J. et al., 2008). 

Механизмы патогенеза АнД у мужчин с ожирением сложны и до конца 

не изучены. АнД, развивающийся на фоне ожирения, разные авторы 

связывают с синдромом обструктивного апноэ сна (СОАС), СД 2 типа, АГ и 

дисфункцией жировой ткани (Corona G. et al., 2013). СОАС предрасполагает 

к развитию АнД, так как эпизоды апноэ во время ночного сна способны 

снижать амплитуду пульс-секреции ЛГ, что приводит к снижению пиковой 

секреции тестостерона в утренние часы (Мадаева И.М. и др., 2017). В 

исследовании других авторов было показано, что длительно существующий 

избыток жировой МТ приводит к повышению уровня провоспалительных 

цитокинов, таких как ФНО-α, и активности макрофагов, что снижает синтез 

тестостерона клетками Лейдига и приводит к их разрушению. 

Гиперлептинемия, возникающая на фоне ожирения, также уменьшает уровни 

экспрессии гена фермента CYP11A1, участвующего в синтезе тестостерона 

(Wagner I. et al., 2016). 

АнД у мужчин усугубляет нарушения липидного обмена и приводит 

накоплению жировой ткани, особенно в перивисцеральной области. Однако 

этот эффект может быть обратимым при назначении тестостерон-

заместительной терапии (Kapoor M.S. et al., 2015). При увеличении 

количества жировой ткани развивается синдром избытка ароматазы, что 

вызывает усиление конверсии тестостерона в Е2, который, в свою очередь, 

подавляет активность гонадотрофов. В результате этого уровень 

тестостерона опускается еще ниже, а масса висцерального жира продолжает 

расти, замыкая порочный круг ожирения и АнД (Гамидов С.И. и др., 2019). 
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Таким образом, ожирение у мужчин зачастую ассоциировано с низкими 

уровнями андрогенов. В качестве значимых факторов патогенеза АнД при 

ожирении стоит отметить ассоциированную с ожирением коморбидность 

(СОАС, СД 2 типа, АГ), дисбаланс адипокинов и медиаторов воспаления. 

При этом в большинстве случаев данные изменения обратимы при условии 

снижения жировой МТ. 

1.3.4 Механизмы влияния андрогенного дефицита на риск развития 

соматической патологии 

По современным данным, АнД ассоциирован не только с симптомами 

нижних мочевыводящих путей и расстройствами половой функции, 

возникающими на фоне доброкачественной гиперплазии предстательной 

железы (ДГПЖ), но и негативно влияет на состояния ряда других систем 

организма, что может быть обусловлено, участием тестостерона в белковом, 

минеральном, липидном и углеводном видах обмена веществ. 

Наиболее широко изучено влияние тестостерона на белковый и 

минеральный обмены, а именно его анаболический эффект в отношении 

мышечной и костной ткани. Также была изучена роль тестостерона в 

регуляции гемопоэза, гемостаза и других гомеостатических процессах 

организма. Так, было показано, что наличие АнД у мужчин обуславливает 

раннее начало и более высокие темпы прогрессирования таких процессов 

старения организма, как саркопения, остеопороз, снижение гемоглобина и 

повышение агрегации тромбоцитов (Nieschlag E., 2020), ввиду чего АнД у 

мужчин по праву можно считать одним из ФР коморбидной отягощенности 

по патологии опорно-двигательной и кроветворной систем организма. 

В литературе много данных и о негативном влиянии АнД на липидный 

обмен. Дефицит тестостерона способствует развитию абдоминального 

ожирения, проатерогенной дислипидемии, МС и, как следствие, патологию 

сердечно-сосудистой системы мужчин. Низкие уровни тестостерона 

негативно влияют на процессы липогенеза и липолиза висцеральных 

адипоцитов, что приводит к нарастанию массы висцерального жира и 
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изменению липидного обмена на системном уровне. В частности, в 

сыворотке крови у мужчин с АнД часто можно встретить более высокие 

уровни ОХ, ЛПНП, ТГ и низкие - ЛПВП (Гусова З.Р. и др., 2019). Также 

показано влияние уровней андрогенов крови на выраженность 

атеросклеротического поражения сосудистого русла. Так, в ряде 

исследований были выявлены: достоверная обратная корреляция уровней 

тестостерона со степенью атеросклеротической окклюзии коронарных 

артерий, толщиной интима-медиа сонных артерий, величиной 

систолического АД, индексом массы миокарда левого желудочка, а также 

более низкие уровни Тсв у пациентов с инструментально подтвержденным 

атеросклерозом коронарных артерий (Шарвадзе Г.Г. и др., 2010). Эти 

результаты позволяют рассматривать АнД как фактор риска ГБ, ИБС и ЦВБ, 

а также их осложнений (ХСН, инфаркт миокарда и мозговой инсульт) у 

мужчин. 

Важно отметить, что АнД не только способствует развитию, но и может 

влиять на тяжесть течения сердечно-сосудистой патологии и качество жизни 

таких пациентов. Так, в современной литературе встречается понятие 

«взаимно-потенциирующая триада», включающее сочетание ЭД, депрессии и 

ССЗ. Коморбидность данных состояний приводит к значительному 

снижению качества жизни, ухудшает прогноз и повышает риски внезапной 

смерти у мужчин. Общим патогенетическим механизмом данной триады 

является АнД, эндотелиальная дисфункция со снижением продукции оксида 

азота, нарушение функционирования гипоталамо-гипофизарно-

надпочечниковой оси и активация САС (Петрова Е. и др., 2019). 

Предполагается, что андрогены влияют и на углеводный обмен. 

Многими авторами показано, что под воздействием 5-альфаредуктазы из 

тестостерона образуется 5-альфа-дигидротестостерон и 17-бета-эстрадиол, 

последний усиливает синтез контринсулярного соматотропного гормона, что 

вызывает нарушение толерантности к углеводам, повышение уровня 

инсулина, развитие ИР и, как следствие, МС и СД 2 типа (Ottarsdottir K. et al., 
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2018; Pasquali R. et al., 2020; Wang X. et al., 2020). Также показано, что 

гиперинсулинемия, возникающая на фоне ИР у мужчин с МС, оказывает 

подавляющее влияние на синтез сывороточного тестостерона. Ввиду столь 

тесных взаимосвязей уровней тестостерона и состояния липидного и 

углеводного обменов, некоторыми авторами даже предложено выделение 

АнД в качестве дополнительного критерия МС (Berg W.T et al., 2020; Лутов 

Ю.В., 2018; Лутов Ю.В. и др., 2017). 

В отношении хронической соматической патологии других органов и 

систем также показано, что тестостерон может оказывать влияние на течение 

некоторых заболеваний (Bulkhi A.A. et al., 2020; Noto C.N. et al., 2021; Webb 

K. et al., 2018). Однако, в этой области по-прежнему остается много 

нерешенных вопросов. 

Важно отметить, что основой коррекции АнД является тестостерон-

заместительная терапия (ТЗТ). Наиболее широко установлены показания к 

применению ТЗТ в урологической практике, однако последнее время о 

необходимости диагностики и коррекции АнД задумываются все больше 

специалистов. Если ранее применение ТЗТ было направлено только на 

нормализацию эректильной функции, то сейчас проводится поиск 

потенциальных точек приложения ТЗТ в отношении патологии различных 

органов и систем. Например, показано, что применение препаратов 

тестостерона у мужчин с ИБС (Malkin C. et al., 2004), СД 2 типа (Hackett G., 

2019), а также депрессивными расстройствами (Walther Andreas et al., 2019) 

улучшают качество жизни, уменьшают выраженность клинических 

проявлений основного заболевания и количество госпитализаций в 

стационар. Отдельно стоит отметить роль коррекции АнД у мужчин с 

ожирением. Нормализация МТ у мужчин с ожирением – трудная задача, 

требующая комплексного подхода. Помимо немедикаментозных методов 

коррекции МТ в ряде случает приходится прибегать к медикаментозной 

поддержке. Так, неоднократно показано, что сочетание АнД с ожирением у 

мужчин затрудняет перестройку метаболизма организма и набор мышечной 
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массы. В данной ситуации добавление препаратов тестостерона в терапию 

ожирения увеличивает шансы достижение целевой МТ (Ng Tang Fui, M. et al., 

2016). 

Не менее значимыми андрогенами являются ДГЭА и ДГЭА-С. Недавние 

исследования выявили наличие отрицательных ассоциаций уровней ДГЭА-С 

в крови с повышенными уровнями тревоги и депрессии, а также показали, 

что прием препаратов ДГЭА обладает значительным антидепрессивным 

действием и эффективен в лечении даже больших депрессивных эпизодов. 

Выявленные закономерности могут быть объяснены способностью ДГЭА-С 

модулировать многие нейробиологические процессы, связанные с 

рецепторами глутамата и катехоламинов, стимулировать нейрогенез, 

оказывать нейропротективные, антиглюкокортикоидные, 

противовоспалительные и антиоксидантные эффекты (Maninger N. et al., 

2009; Peixoto C. et al., 2018). Антиоксидантные свойства ДГЭА, которые 

заключаются в торможении реакции перекисного окисления липидов в ЦНС, 

благоприятно влияют и на течение болезни Альцгеймера (Maninger N. et al., 

2009). 

ДГЭА и ДГЭА-С обладают иммуномодулирующими и 

противовоспалительными свойствами и за пределами ЦНС. В частности, они 

уменьшают продукцию ИЛ-6, чем тормозят прогрессирование ревматоидного 

артрита, остеопороза и атеросклероза (Young D. et al., 1999). Помимо этого, 

ДГЭА снижает активность глюкозо-6-фосфат-дегидрогеназы, что приводит к 

снижению прогрессирования некоторых видов рака и атеросклероза (Lang K. 

et al., 2015). Многие независимые оригинальные исследования выявили связь 

низких уровней ДГЭА и ДГЭА-С в сыворотке крови с повышением риска 

развития остеопороза и ряда ССЗ, а также с общим уровнем летальности 

(Boiko A.S. et al., 2020; Jia X. et al., 2020). В свою очередь дефицит ДГЭА был 

ассоциирован с СД 2 типа, системной красной волчанкой и отдельными 

злокачественными новообразованиями (Olech E. et al., 2005). 
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Также в литературе встречаются данные об антидиабетических, 

противоаллергических, противоопухолевых эффектах терапии препаратами 

ДГЭА, и показана его значимость в лечении ожирения, профилактике 

заболеваний сердечно-сосудистой системы (Sahu P. et al., 2020). Это значит, 

что снижение уровней ДГЭА и ДГЭА-С повышает риски развития целого 

ряда хронических соматический заболеваний, а достижение нормальных 

уровней ДГЭА и ДГЭА-С может обладать защитным эффектом в отношении 

данных заболеваний, повышать уровень качества жизни, а также увеличивать 

продолжительность жизни (Ginter S., 2019). 

Таким образом, коморбидность сердечно-сосудистых и эндокринных 

заболеваний имеет множество модифицируемых ФР, своевременная 

коррекция которых имеет огромное значение для сохранения здоровья 

мужчин. Однако не стоит забывать о наличии особых групп пациентов, у 

которых склонность к нейро-гуморальным нарушениям заложена еще с 

рождения. 

 

1.4 Молекулярно-генетические механизмы, участвующие в 

формировании андрогенного дефицита и ожирения 

Генотип вносит основной вклад в формирование фенотипа. В связи с 

этим становится понятным, что мужчины с АнД могут иметь 

неблагоприятную наследственность. По современным представлениям, 

существенная роль в патогенезе многофакторных, полигенных заболеваний, 

к которым относятся и АнД, принадлежит генетическому полиморфизму. 

Отличия геномных последовательностей ДНК размером в один нуклеотид – 

однонуклеотидные полиморфизмы, у представителей одного вида, включая 

человека, являются наиболее частым источником межиндивидуальной 

вариации (Desmarchelier C. et al., 2020). Следовательно, точечные мутации, 

приводящие к изменению аминокислотной последовательности в 

кодируемом белке, могут вносить вклад в предрасположенность к целому 

ряду заболеваний и патологических состояний. В настоящий момент уже 
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выявлено несколько генов, продукты которых могут прямо или косвенно 

участвовать в определении состояния андрогенного статуса у мужчин. 

Наиболее широко изучен полиморфизм GAG-повторов гена рецептора 

андрогенов (AR), принимающий непосредственное участие в реализации 

биологических эффектов тестостерона и определяющий чувствительность 

рецепторов к действию андрогенов. Ген AR состоит из восьми экзонов, для 

первого из которых характерно наличие последовательности повторов CAG 

(цитозин-аденин-гуанин). Триплет CAG кодирует аминокислоту глутамин, 

поэтому от числа тринуклеотидных повторов зависит количество глутамина 

в белке. Так, меньшему числу CAG-повторов соответствует меньшая степень 

конформационных изменений рецептора, что делает прочнее связь гормона и 

рецептора и приводит к повышению транскрипционной активности AR. 

Напротив, с увеличением числа CAG-повторов связь между андрогенами и 

рецептором становится слабее, и транскрипционная активность AR падает. 

Таким образом, большее число CAG-повторов в гене рецептора AR приводит 

к ослаблению чувствительности к андрогенам и более раннему развитию 

клинических признаков АнД (Хрипун И.А. и др., 2015). 

Другим не менее значимым геном, оказывающим непосредственное 

влияние на состояние андрогенного статуса, является CYP19A1 (Cytochrome 

P450 Family 19 Subfamily A Member 1), который кодирует ароматазу – 

фермент, катализирующий превращение андрогенов в эстрогены. Известны 

полиморфизмы гена CYP19A1, влияющие на уровень экспрессии и 

активности фермента, что в свою очередь выражается изменением 

соотношения андрогенов и эстрогенов в организме. Так, в исследовании 

Файзуллина Л.З. с соавторами показано, что гомозиготное носительство 

однонуклеотидных полиморфизмов rs749292 (A/G) и rs2414096 (A/G) гена 

CYP19A1 ассоциировано с более низкими уровнями тестостерона, ЛГ и ФСГ, 

и более высокими – Е2, что может быть объяснено увеличением 

ферментативной активности ароматазы (Файзуллин Л.З. и др., 2013). 

Повышение уровней эстрогенов у мужчин, обусловленное синдромом 
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избытка ароматазы, приводит к снижению выработки ЛГ гипофизом по 

механизму отрицательной обратной связи, что, в свою очередь, тормозит 

синтез андрогенов в яичках (Li F.P. et al., 2020). С нарастанием жировой МТ, 

увеличивается и количество ароматазы, что усугубляет вышеуказанные 

нарушения и формирует своего рода «порочный замкнутый круг» (Kelly D. et 

al., 2015). 

К настоящему времени исследования в области генетики обнаружили 

более сотни локусов, которые косвенно могут влиять на состояние 

андрогенного статуса у мужчин (Younes S. et al., 2021). Среди них стоит 

отметить некоторые полиморфизмы гена FTO (fat mass and obesity associated), 

который кодирует альфа-кето-глутарат-зависимую диоксигеназу (отвечает за 

деметилирование РНК и одноцепочечных ДНК). Белок гена FTO 

продуцируется в различных тканях организма в зависимости от этапа 

онтогенеза, и связан, прежде всего, с регулированием энергетического 

баланса, а также развитием и дифференцировкой жировой ткани (Кучер А.Н., 

2020). В отношении данного гена обнаружено уже несколько десятков 

полиморфизмов, ассоциированных с ИМТ и фенотипом ожирения, 

количественными показателями АД и липидного обмена, а также развитием 

ИБС, СД 2 типа и МС (Huong P.T. et al., 2021). Одним из перспективных 

полиморфизмов гена FTO является T/A (rs9939609). Согласно литературным 

данным, распространенность полиморфизма Т/А (rs9939609) гена FTO 

варьирует от пола и от региона проживания. Так, например частота 

встречаемости T/A, и A/A у мужчин в Московской области составляет 51,4% 

и 20,1% соответственно (Батурин А.К. и др., 2014). В ряде исследований 

установлено, что A-аллель полиморфизма rs9939609 гена FTO связана с 

повышенным риском развития ожирения, дислипидемии, нарушений 

углеводного обмена и АГ, а носители генотипа А/А в большей степени 

подвержены риску накопления жировой МТ, чем носители генотипа T/T, при 

этом носительство хотя бы одного T-аллеля существенно снижает риск 

накопления избыточной жировой МТ. Это объясняется тем, что ген, 
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содержащий в своём составе нуклеотид А, подвержен большей экспрессии, 

чем ген, в составе которого имеется нуклеотид Т (Кучер А.Н., 2020). 

Высокий уровень белкового продукта гена FTO, обусловленный большей 

экспрессией гена, активирует центр голода и стимулирует увеличение 

потребления пищи, что и приводит к росту жировой МТ (Lan N. et al., 2020). 

Таким образом, можно предположить, что у носителей полиморфизма T/A 

(rs9939609) гена FTO имеется склонность к избыточному накоплению 

жировой МТ. Также этот полиморфизм, через увеличение количества 

ароматазы в организме, может  опосредованно предопределять 

предрасположенность и к развитию АнД у мужчин. 

В качестве другого гена-кандидата, потенциально оказывающего 

влияние на состояние андрогенного статуса, стоит отметить ген ACE 

(Angiotensin converting enzyme). Ген ACE кодирует 

ангиотензинпревращающий фермент (АПФ), который стимулирует секрецию 

альдостерона, катализирует образование сильнодействующего 

сосудосуживающего агента ангиотензина II (АТ II), и принимает участие в 

регуляции метаболизма во многих тканях организма, включая жировую 

(Neves M.F. et al., 2018). АТ II стимулирует продукцию провоспалительных 

цитокинов иммунными клетками, потенцирует развитие окислительного 

стресса и повышает артериальную жесткость (McMaster W.G. et al., 2015; 

Pykhtina V. et al., 2014). В настоящий момент отмечено несколько мутаций 

гена ACE, которые могут выступать в качестве факторов риска АнД. Одним 

из перспективных является инсерционно-делеционный полиморфизм I/D 

(rs4646994) гена ACE, который заключатся в наличии (I) или отсутствии (D) 

Alu-вставки длиной 287 пар оснований в интроне 16 вышеуказанного гена. 

По современным данным частота генотипов I/I, I/D и D/D полиморфизма 

rs4646994 гена ACE в общей выборке лиц сибирской популяции составляет 

24,5%, 53,1% и 22,4% (Мулерова Т.А. и др., 2021). В ряде исследований 

показано, что носительство генотипов D/D и I/D данного полиморфизма, 

приводит к повышению риска развития ИБС у пациентов с СД 2 типа 
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(Hemeed R.N. et al., 2020) и ГБ у женщин пременопаузального возраста 

(Falbová D. et al., 2019). Учитывая влияние полиморфизма гена ACE на 

развитие окислительного стресса и артериальную жесткость, в частности 

сосудов гонад, можно было предположить значимость носительства D-аллеля 

rs4646994 в развитии АнД у мужчин. 

Большой интерес представляет идентификация генов-кандидатов 

ожирения. При обследовании детей и взрослых в различных популяциях 

выявлено более 100 генетических пролиморфизмов, связанных с этим 

заболеванием (Carlos F. et al., 2013; Marcadenti A. et al., 2013; Silva C.F. et al., 

2013). Так, показана выраженная ассоциация полиморфизма T/A (rs9939609) 

гена FTO с увеличением ИМТ, жировой массы, отсутствием чувства 

насыщения пищей и повышением (в 1,5-2 раза) риска развития ожирения 

(Mitchell J. et al., 2010; Zimmermann E. et al., 2011). Наиболее тесная связь 

установлена между ожирением и полиморфизмом этого гена в европейской, 

японской и мексиканской популяциях. Частота встречаемости мутантного 

аллеля FTO составляет 46-51% среди жителей Западной и Центральной 

Европы, Западной Африки и только 16% - в Китае (Hennig B. et al., 2009; 

Legry V. et al., 2009). 

 Важную роль в регуляции величины жировой массы играет и 

полиморфизм гена β3-адренорецепторов (ADRB3), который также может 

рассматриваться в качестве гена-кандидата ожирения. Мутация в кодоне 64 

из ADRB3 приводит к замене триптофана на аргинин (Tr64Arg)  в белке 

рецептора и ассоциируется с повышенной массой тела. Результаты 

исследований с включением 11 тыс. человек свидетельствуют о том, что 

мутация Tr64Arg гена ADRB3 широко распространена в нескольких 

этнических группах и связана с увеличением массы тела, висцеральным 

ожирением, резистентностью к инсулину и более ранним (на 22 года раньше) 

развитием СД 2-го типа (De Luis D. et al., 2007; Thomas G. et al., 2000). 

 Значительное количество исследований посвящено генам, связанным с 

энерготратами, такими как гены, кодирующие митохондриальные 
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разобщающие белки (UCPs), которые представляют собой семейство 

мембранных белков, носителей анионов, расположенных на внутренней 

стороне мембране митохондрий (Dalgaard L.T. et al., 2011). Наиболее 

изученными в этом плане являются полиморфизм rs659366 (G/A) гена 

разобщающего белка 2 (UCP2) – ключевого регулятора энергетического 

баланса. Он присутствует на внутренней мембране митохондрий, опосредует 

утечку протонов через внутреннюю мембрану путем разобщения окисления 

АТФ, таким образом уменьшая производство АТФ в митохондриальной 

дыхательной цепи. Эффектом UCP2 может быть ингибирование 

стимулированной глюкозой секреции инсулина (Chan C.B. et al., 2006). 

 Метаанализ, включающий 12 исследований полиморфизма rs659366 

(G/A) гена UCP2, с общим количеством обследованных 7390 (контрольная 

группа) и 9890 (пациенты с ожирением), показал статистическую значимую 

ассоциацию с ожирением у выходцев из Европы, в отличие от выходцев из 

Азии, где связи с ожирением не выявлено (Li Q. et al., 2013). 

Анализ результатов исследований полиморфизмов: rs9939609 гена 

жировой ткани FTO, rs4994 гена β3-адренорецептора (ADRB3), rs659366 гена 

разобщающего белка 2 (UCP2),  rs5219 гена АТФ-зависимого калиевого 

канала (KCNJ11) свидетельствовал о наличии связи этих полиморфизмов с 

риском развития ожирения у населения России (Батурин А.К. и др., 2015). 

Заключение 

Для разработки эффективных подходов к профилактике, лечению и 

реабилитации заболеваний в условиях коморбидности необходимо выявление 

общих факторов риска и механизмов формирования сочетанной патологии. В 

клинических рекомендациях по алгоритмам диагностики и лечения 

коморбидной патологии в клинической практике указаны основные факторы 

риска коморбидной соматической патологии, включая артериальную 

гипертензию, курение, злоупотребление алкоголем, нарушение обмена 

липидов, ожирение, неправильное питание, низкую физическую активность и 

повышенную гликемию. Однако в указанном перечне отсутствует АнД, 
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несмотря на довольно большое количество исследований, свидетельствующих 

о его роли в развитии соматической патологии. В диссертационном 

исследовании обсуждается вопрос, можно ли рассматривать АнД как 

непосредственный фактор риска соматической коморбидности, или он 

выступает фактором, опосредующим и/или усиливающим эффекты других 

более значимых факторов риска коморбидности, например, ожирения. В 

отношении последнего также остаются нерешенные вопросы. Так, ключевое 

значение в развитии соматической коморбидности отводится 

ассоциированной с абдоминальным ожирением дисфункции висцеральной 

жировой ткани. В то же время, сведения о влиянии абдоминального 

(верхнего) типа распределения жира на коморбидную отягощенность у лиц с 

нормальной и избыточной массой тела практически отсутствуют. Таким 

образом, диссертационное исследование посвящено актуальным и 

малоизученным вопросам патогенетической обусловленности 

коморбидности патологии сердечно-сосудистой и эндокринной систем. 
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ГЛАВА 2. МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

 

2.1 Характеристика объектов исследования 

Было проведено комплексное обследование 514 пациентов мужского 

пола в возрасте от 18 до 75 лет, планово госпитализированных в 

терапевтические отделения клиники ФГБНУ «Федеральный 

исследовательский центр фундаментальной и трансляционной медицины» 

(ФИЦ ФТМ, г. Новосибирск) с ухудшением течения хронической патологии 

сердечно-сосудистой, дыхательной, пищеварительной и опорно-

двигательной систем в период с 2018 по 2021 гг. Исследование 

соответствует этическим принципам Хельсинкской декларации, правилам 

клинической практики в Российской Федерации и одобрено Комитетом по 

биомедицинской этике ФИЦ ФТМ (заключение №7 от 4.05.2018). Все 

пациенты перед включением в исследование были ознакомлены с 

содержанием работы и дали добровольное информированное согласие на 

участие в исследовании. 

Критерии включения в исследование: мужской пол; возраст от 18 до 75 

лет. Критерии исключения из исследования: врожденный АнД; вторичное 

ожирение; морбидное ожирение (ИМТ≥45,0 кг/м2); СД 1 типа; прием 

препаратов, влияющих на МТ (антидепрессанты, нейролептики, аноретики 

и т.п.) в момент обследования; хирургическое лечение ожирения в анамнезе; 

нестандартные размеры тела (отсутствие конечности, атрофия мышц 

конечности, кахексия и пр.); тяжелая органная недостаточность (ХСН IIб-III 

стадии, дыхательная недостаточность 2-3 степени, хроническая почечная 

недостаточность 4-5 стадии, печеночная недостаточность 2-4 стадии); 

тяжелые инфекционные процессы в активной фазе (туберкулез, гепатиты В 

и С, ВИЧ-инфекция); отказ от участия в исследовании. 
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В соответствии с разработанным дизайном (табл. 1) проведено 

одноцентровое поперечное одномоментное выборочное обследование 

мужчин – пациентов терапевтической клиники. 

 

Таблица 1. Дизайн исследования. 

 1. Оценка соответствия критериям включения пациента в исследование 

 2. Ознакомление пациента с ходом исследования 

 3. Подписание добровольного информированного согласия 

 4. Общеклиническое обследование пациента (сбор жалоб и анамнеза, физикальный осмотр 

пациента) 

 5. Анкетирование 

 6. Забор венозной крови для определения гормонально-биохимических параметров 

 7. Взятие образца буккального эпителия для проведения молекулярно-генетического 

исследования 

 8. Антропометрия 

 9. Составление базы данных 

10. 10. Статистический анализ данных 

11. Представление полученных результатов 

Примечание. В таблице представлены этапы исследования в хронологическом порядке. 

 

В ходе статистического анализа данных в соответствии с поставленными 

задачами выделены следующие группы мужчин (табл. 2). 
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Таблица 2. Разделение участников исследования на группы. 

Задача 
Группы 

(критерий, n чел.) 

Всего 

(n чел.) 

Оценка ассоциации коморбидной патологии с 

ИМТ у мужчин - пациентов клиники 

ИМТ<25,0 кг/м2, n=99 

514 25,0≤ИМТ<30,0 кг/м2, n=193 

ИМТ≥30 кг/м2, n=222 

Оценка ассоциации коморбидной патологии с 

ИМТ и ТРЖ у мужчин - пациентов клиники 

ИМТ<25,0 кг/м2 

+ ОТ/ОБ<0,95, n=82 

514 

25,0≤ИМТ<30,0 кг/м2 

+ ОТ/ОБ<0,95, n=88 

ИМТ≥30 кг/м2 

+ ОТ/ОБ<0,95, n=33 

ИМТ<25,0 кг/м2 

+ ОТ/ОБ ≥0,95, n=17 

25,0≤ИМТ<30,0 кг/м2 

+ ОТ/ОБ ≥0,95, n=105 

ИМТ≥30 кг/м2 

+ ОТ/ОБ ≥0,95, n=189 

Характеристика андрогенного статуса и оценка 

ассоциации коморбидной патологии с АнД у 

мужчин – пациентов клиники; 

Тобщ≥12,1 ммоль/л, n=318 

484 
Тобщ<12,1 ммоль/л, n=166 

Оценка ассоциации тяжести течения ГБ с АнД у 

мужчин 

ГБ без ИБС/ОНМК, n =134 
296 

ГБ с ИБС/ОНМК, n=162 

Оценка ассоциации носительства полиморфизма 

rs9939609 гена FTO с особенностями 

андрогенного статуса у мужчин 

T/T, n=38 

139 А/T, n=56 

А/А, n=45 

Оценка ассоциации носительства полиморфизма 

rs4646994 гена АСЕ с особенностями 

андрогенного статуса у мужчин 

I/I, n=17 

82 I/D, n=41 

D/D, n=24 

Примечание. ИМТ – индекс массы тела, ТРЖ – тип распределения жира, ОТ/ОБ – 

отношение окружности талии к окружности бедер, АнД – андрогенный дефицит, Тобщ – 

общий тестостерон, ГБ – гипертоническая болезнь, ИБС-ишемическая болезнь сердца, 

ОНМК – острое нарушение мозгового кровообращения. 
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2.2 Методы исследования 

Всем участникам исследования были проведены: общеклиническое 

обследование, анкетирование, антропометрия и оценка коморбидной 

отягощенности. Далее, в зависимости от задач исследования, были оценены 

биохимические и гормональные показатели крови, а также проведено 

молекулярно-генетическое тестирование. 

 

2.2.1 Клиническое обследование 

Клиническое обследование включало сбор жалоб, анамнеза, 

физикального осмотра, анализа ранее проводимых обследований, 

нацеленных на оценку морбидного фона и выявление ФР хронических 

неинфекционных заболеваний, а также учет регулярно принимаемых 

лекарственных препаратов, которые могут оказывать влияние на состояние 

андрогенного статуса (бета-адреноблокаторы и калийсберегающие 

диуретики). Все участники исследования на момент обследования 

(анкетирование, антропометрия, забор венозной крови) длительно 

находились на ранее подобранной терапии. 

 

2.2.2 Анкетирование 

Для оценки качества жизни, выраженности симптомов старения, 

наличия тревоги или депрессии было проведено анкетирование участников 

исследования. Все используемые опросники являются валидизированными и 

подходят для использования в условиях терапевтической клиники. 

2.2.2.1 Оценка качества жизни 

Для оценки качества жизни был применен краткий опросник ВОЗ - 

World Health Organization Quality of Life-BREF (WHOQOL-BREF). Опросник 

учитывает различные сферы качества жизни, такие как физическое и 

психические здоровье, социальное благополучие, окружающая среда, и 

состоит из 26 вопросов и 5 вариантов ответов на каждый из них. Возможная 

сумма баллов составляет от 26 до 130, за счет физической (7-35 баллов), 
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психической (6-30 баллов) и социальной (3-15 баллов) сфер жизни и влияния 

окружающей среды (8-40 баллов). Качество жизни в выбранной сфере жизни 

тем выше, чем больше сумма набранных баллов в соответствующем разделе 

опросника. Так, сумма баллов от 0% до 20% расценена как низкий, от 21% до 

40% - пониженный, от 41% до 60% - средний, от 61% до 80% - повышенный, 

от 81% до 100% - высокий уровень качества жизни в соответствующей сфере 

(World Health Organization, 1996). 

2.2.2.2 Оценка функции предстательной железы 

Для оценки функции предстательной железы был применен опросник 

International Prostate Symptom Score (IPSS). Опросник позволяет оценить 

наличие и степень тяжести расстройств мочеиспускания, обусловленных 

патологией предстательной железы за последний месяц, а также их влияние 

на качество жизни. Возможная сумма баллов составляет от 0 до 35. Сумма 

баллов, равная 0, оценивалась как отсутствие нарушений, от 1 до 7 – легкая, 

от 8 до 19 баллов – умеренная, от 20 и выше – тяжелая степень нарушений 

функции предстательной железы. Также в опроснике отдельно вынесен 

индекс качества жизни при расстройствах мочеиспускания (QoL) с 

возможной суммой баллов от 0 до 6, где 0 – высокий уровень качества жизни, 

а 6 – крайне низкий (Cockett A.T., 1992). 

2.2.2.3 Оценка эректильной функции  

Для оценки эректильной функции был использован Международный 

Индекс Эректильной Функции – 5 (МИЭФ-5). Опросник позволяет оценить 

выраженность нарушений эректильной функции. Возможная сумма баллов 

составляет от 0 до 25. Сумма баллов от 0 до 10 оцененивалась как 

выраженная, от 11 до 15 – умеренная, от 16 до 20 баллов – легкая 

эректильная дисфункция, от 21 и выше – вариант номы (Rosen R.C. et al., 

1999). 

2.2.2.4 Оценка выраженности старения 

Для оценки выраженности симптомов старения был использован 

опросник Aging Male Symptoms (AMS). Опросник учитывает наличие и 
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степень выраженности признаков старения и психологической истощенности 

организма, а также нарушений сексуальной функции у мужчин, и в целом 

предназначен для оценки выраженности возраст-ассоциированных 

клинических проявлений АнД. AMS состоит из 17 вопросов и 5 вариантов 

ответов на каждый из них. Возможная сумма баллов составляет от 17 до 85. 

Сумма баллов от 17 до 26 оценена как отсутствие, от 27 до 36 – 

минимальные, от 37 до 49 баллов – умеренные, от 50 и выше – выраженные 

клинические признаки старения (Daig I. et al., 2003). 

2.2.2.5 Оценка уровня тревоги и депрессии 

Состояние психоэмоционального фона оценивалось с использованием 

госпитальной шкалы тревоги и депрессии - Hospital Anxiety and Depression 

Scale (HADS). HADS состоит из двух разделов, посвященных тревоге и 

депрессии соответственно. Каждый раздел состоит из 7 вопросов и 4 

вариантов ответов. Возможная сумма баллов по каждому разделу составляет 

от 0 до 21. Сумма баллов от 0 до 7 баллов расценена как вариант нормы, от 8 

до 10 - субклинически выраженная тревога/депрессия, от 11 и выше — 

клинически выраженная тревога/депрессия (Zigmond A.S. et al., 1983). 

 

2.2.3 Антропометрия 

В утреннее время (8:00-8:30) натощак всем пациентам проводили 

определение линейных и обхватных размеров (см), а также МТ (кг). 

Оценивали следующие параметры: 

- длина тела (рост), измерение проводили в положении стоя с 

использованием ростомера с точностью до 0,5 см; 

- окружность талии (ОТ), измерение проводили в положении стоя с 

использованием сантиметровой ленты на уровне середины отрезка, 

соединяющего нижний край ребер и гребень подвздошной кости с точностью 

до 0,5 см; 
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- окружность бедер (ОБ), измерение проводили в положении стоя с 

использованием сантиметровой ленты на уровне больших вертелов 

бедренных костей с точностью до 0,5 см; 

- МТ, измерение проводили с использованием напольных медицинских 

весов с точностью до 0,1 кг; 

- относительное (жир, %) и абсолютное (жир, кг) содержание жира в 

организме определяли с использованием автоматического жироанализатора 

«OMRON» (Япония). 

На основании данных антропометрии проводили расчет показателей: 

- ИМТ=МТ (кг)/рост (м)2; 

- ОТ/ОБ=ОТ (см)/ОБ (см).  

 

2.2.4 Оценка коморбидной отягощенности 

Для оценки коморбидной отягощенности пациентов были учтены 

результаты общеклинического и антропометрического обследований, а также 

проведен ретроспективный анализ историй болезни с расчетом баллов по 

шкале CIRS (Cumulative illness rating scale). Шкала CIRS позволяет 

произвести дифференцированную оценку наличия патологии 14 органов и 

систем, а также степень их тяжести, по шкале от 0 до 4 баллов. Итого, 

возможная сумма баллов составляет от 0 до 56 (Miller M.,Towers A., 1991). 

Шкала адаптирована диссертантом под задачи данного исследования с 

учетом современных классификаций, формулировки диагнозов (МКБ-11) и 

действующих референсных значений биохимических параметров (табл. 3). 

 

Таблица 3. Адаптированная шкала коморбидности CIRS. 

Оценка поражения сердца 

0 баллов - Нет признаков поражения сердца, указанных ниже. 

1 балл 

- Инфаркт миокарда в анамнезе >5 лет назад; 

- ССН ФК I-II и/или прием антиангинальных препаратов по требованию; 

- ХСН I стадии по Стражеско-Василенко. 
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2 балла 

- Гипертрофия левого желудочка по результатам ЭКГ и/или ЭхоКГ; 

- ССН ФК III и/или ежедневный прием антиангинальных препаратов 

(нитраты; бета-блокаторы, антагонисты кальция); 

- ФП и/или радиочастотная абляция в анамнезе и/или ежедневный прием 

антиаритмических препаратов; 

- Блокада передней или задней ветви ЛНПГ; 

- ХСН IIА стадии по Стражеско-Василенко. 

3 балла 

- Инфаркт миокарда <5 лет назад и/или наличие признаков полной блокады 

ЛНПГ; 

- Положительный стресс-тест; 

- Состояние после реваскуляризации миокарда; 

- Паузы продолжительностью более 3000 мс при ХМ-ЭКГ; 

- ССН ФК VI; 

- ХСН IIБ стадии по Стражеско-Василенко. 

4 балла 

- Клинически проявляющиеся жизнеугрожающие аритмии и/или 

имплантация электрокардиостимулятора/ кардиовертера-дефибриллятора; 

- Нестабильная стенокардия; 

- ХСН III стадии по Стражеско-Василенко. 

Оценка поражения сосудов 

0 баллов - Нет признаков поражения сосудов, указанных ниже. 

1 балл 
- Гипертоническая болезнь, контролируемая без медикаментозной терапии; 

- Общий холестерин > 5,0 ммоль/л. 

2 балла 

- Ежедневный прием одного антигипертензивного препарата; 

- Один симптом атеросклероза сосудов (стенокардия, преходящая слепота, 

синдром перемежающейся хромоты, отсутствие пульса на артериях стоп, 

сосудистые шумы); 

- Аневризма аорты < 4,0 см. 

3 балла 
- Ежедневный приём ≥2 антигипертензивных препаратов; 

- ≥2 симптома атеросклероза сосудов. 

4 балла 
- Хирургическое лечение атеросклеротически измененных сосудов; 

- Аневризма аорты > 4 см. 

Оценка поражения кроветворной системы 

0 баллов - Нет признаков поражения кроветворной системы, указанных ниже. 

1 балл - Хроническая анемия легкой степени (гемоглобин > 90 г/л). 
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2 балла 
- Хроническая анемия средней степени тяжести (гемоглобин = 70-90 г/л); 

- Лейкопения (общее количество лейкоцитов 2-4*109 клеток/л). 

3 балла 
- Анемия тяжелой степени тяжести (Hb<70 г/л); 

- Лейкопения (общее количество лейкоцитов <2*109 клеток/л). 

4 балла - Онкогематологическая патология. 

Оценка поражений дыхательной системы 

0 баллов - Нет признаков поражения дыхательной системы, указанных ниже. 

1 балл 

- Стаж курения 10-20 пачка/лет; 

- Эпизоды острого бронхита ≥ 2 раз в год; 

- Терапия бронхиальной астмы ингаляционными препаратами по 

требованию. 

2 балла 

- Стаж курения 20-40 пачка/лет; 

- Эпизоды пневмонии ≥2 за последние 5 лет; 

- Ежедневный использование ингаляторов или теофиллина по поводу 

хронической обструктивной болезни легких / бронхиальной астмы. 

3 балла 

- Стаж курения >40 пачка/лет; 

- ДН II-III степени; 

- Амбулаторное лечение пневмонии в настоящий момент. 

4 балла 

- Показания для оксигенотерапии; 

- Эпизод ДН в анамнезе, требующий инвазивной вентиляции легких; 

- Госпитализация по поводу пневмонии в настоящий момент; 

- ЗНО легких. 

Оценка поражения глаз, ушей, носа, горла и гортани 

0 баллов 
- Нет признаков поражения глаз, ушей, носа, горла и гортани, указанных 

ниже. 

1 балл 

- Миопия или гиперметропия лёгкой степени (до 3,0 дптр); 

- Хронический синусит; 

- Снижение слуха I степени. 

2 балла 

- Миопия или гиперметропия средней степени (от 3,25 до 6,0 дптр); 

- Снижение слуха II степени; 

- Хроническая патология ЛОР-органов, требующая ежедневной 

медикаментозной терапии; 

- Медикаментозная терапия головокружения. 

3 балла - Миопия или гиперметропия тяжёлой степени (более 6,0 дптр); 
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- Снижение слуха III степени; 

4 балла 

- Практическая слепота (больной не способен сосчитать пальцы на 

расстоянии 3 м); 

- Снижение слуха IV степени; 

- Ларингэктомия в анамнезе; 

- Показания к хирургическому лечению головокружения; 

- ЗНО ЛОР-органов, глаз. 

Оценка поражения верхних отделов ЖКТ 

0 баллов - Нет признаков поражения верхнего отдела ЖКТ, указанных ниже. 

1 балл 
- Изжога, прием антацидов/альгинатов по требованию; 

- Грыжа пищеводного отверстия диафрагмы. 

2 балла 

- Ежедневный прием ингибиторов протонной помпы и/или 

антацидов/альгинатов;  

- Подтвержденная язва желудка и/или двенадцатиперстной кишки за 

последние 5 лет. 

3 балла 

- Любое расстройство глотания; 

- Положительная проба на скрытую кровь в кале; 

- Острая язва желудка и/или двенадцатиперстной кишки. 

4 балла 

- Перфорация язвы в анамнезе; 

- Мелена в настоящий момент; 

- ЗНО верхних отделов ЖКТ. 

Оценка поражения нижних отделов ЖКТ 

0 баллов - Нет признаков поражения нижнего отдела ЖКТ, указанных ниже. 

1 балл 

- Запоры, прием слабительных по требованию; 

- Геморрой в стадии обострения; 

- Герниопластика в анамнезе. 

2 балла 

- Ежедневный прием осмотических слабительных; 

- Дивертикулёз и/или дивертикулит в анамнезе; 

- Неоперированная грыжа. 

3 балла 
- Эпизод копростаза за последний год; 

- Ежедневный прием стимулирующих слабительных или клизм. 

4 балла 

- Копростаз в настоящий момент или состояние после эпизода кишечной 

непроходимости; 

- Дивертикулит в настоящий момент; 
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- Кровотечение из нижних отделов ЖКТ в настоящий момент; 

- ЗНО нижних отделов ЖКТ. 

Оценка поражения панкреато-гепатобилиарной зоны 

0 баллов 
- Нет признаков поражения панкреато-гепатобилиарной зоны, указанных 

ниже. 

1 балл 
- Гепатит в анамнезе >5 лет назад; 

- Холецистэктомия в анамнезе. 

2 балла 

- Умеренное повышенное печеночных показателей (до 1,5 норм); 

- Гепатит в анамнезе <5 лет назад; 

- Желчекаменная болезнь; 

- Ежедневное употребление алкоголя и/или употребление более 210 мл для 

мужчин / 135 мл для женщин чистого этанола в неделю в течение последних 

5 лет. 

3 балла 

- Повышение общего билирубина >2 норм; 

- Повышение АСТ / АЛТ >1,5 норм; 

- Хронический панкреатит и/или ежедневный прием ферментов 

поджелудочной железы. 

4 балла 

- Острый холецистит; 

- Острый панкреатит; 

- Активный гепатит; 

- Билиарная обструкция; 

- ЗНО панкреато-гепатобилиарной зоны. 

Оценка поражения почек 

0 баллов - Нет признаков поражения почек, указанных ниже. 

1 балл 

- Эпизод отхождения камня за последние 10 лет или бессимптомная 

мочекаменная болезнь; 

- Эпизод острого пиелонефрита за последние 5 лет. 

2 балла 

- Хронический пиелонефрит или гломерулонефрит; 

- Повышение креатинина сыворотки до 1,5-3,0 норм без приема мочегонных 

или антигипертензивных препаратов. 

3 балла 

- Острый пиелонефрит или гломерулонефрит; 

- Повышение креатинина сыворотки до 1,5-3,0 норм в сочетании с приемом 

диуретика, антигипертензивного препарата или бикарбонатов; 

- Повышение креатинина сыворотки >3,0 норм. 
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4 балла 
- Показания для заместительной почечной терапии; 

- Карцинома почки. 

Оценка поражения мочеполовой системы 

0 баллов - Нет признаков поражения мочеполовой системы, указанных ниже. 

1 балл 
- ДГПЖ без нарушения мочеиспускания; 

- Стрессовое недержание мочи; 

2 балла 

- ДГПЖ с нарушением мочеиспускания; 

- Состояние после трансуретральной резекции предстательной железы; 

- Постановка цистостомы, нефростомы или наличие везикулоэктомии; 

- Текущая инфекция мочевыводящих путей. 

3 балла 

- Рак предстательной железы in situ; 

- 3 и более эпизода рецидивирующих инфекций мочевыводящих путей за 

последний год у мужчин; 

- Эпизод уросепсиса за последний год; 

- Гематурия. 

4 балла 

- Рак предстательной железы, обструкция мочевого пузыря; 

- Текущий уросепсис; 

- Любое ЗНО мочевыводящих путей. 

Оценка поражения опорно-двигательного аппарата и кожи 

0 баллов 
- Нет признаков поражения опорно-двигательного аппарата и кожи, 

указанных ниже. 

1 балл 

- Легкое ограничение повседневной активности вследствие патологии 

суставов и/или эпизодический прием препаратов по поводу артрита; 

- Инфекции кожи, требующие антибиотикотерапии за последний год; 

- Наличие немеланомных опухолей кожи. 

2 балла 

- Умеренное ограничение повседневной активности и/или использование 

вспомогательных устройств и/или ежедневный прием препаратов по поводу 

артрита; 

- Ежедневный прием препаратов по поводу хронических заболеваний кожи; 

- Меланома без метастазов. 

3 балла 
- Существенное нарушение повседневной активности вследствие артрита; 

- Компрессионные переломы позвоночника при остеопорозе. 

4 балла 
- Тяжелая деформация сустава и/или привязанность к инвалидному креслу 

из-за патологии опорно-двигательного аппарата; 
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- Остеомиелит; 

- ЗНО опорно-двигательного аппарата; 

- Меланома с метастазами. 

Оценка патологии нервной системы 

0 баллов - Нет признаков поражения нервной системы, указанных ниже. 

1 балл 
- Эпизодические головные боли, требующие приема препаратов; 

- Транзиторная ишемическая атака в анамнезе. 

2 балла 

- Хронические головные боли, требующие ежедневного приема препаратов; 

- Состояние после цереброваскулярных событий без неврологического 

дефицита; 

- Нейродегенеративные заболевания (болезнь Паркинсона, рассеянный 

склероз, боковой амиотрофический склероз и т.д.), купированные на фоне 

терапии. 

3 балла 

- Состояние после цереброваскулярных событий с неврологическим 

дефицитом, не ограничивающим самообслуживание; 

- Любая нейрохирургическая операция на органах ЦНС; 

- Нейродегенеративные заболевания с сохраняющимися симптомами, 

несмотря на терапию. 

4 балла 

- Состояние после цереброваскулярных событий с неврологическим 

дефицитом, ограничивающим самообслуживание; 

- Нейродегенеративные заболевания, приводящие к утрате способности к 

самообслуживанию. 

Оценка патологии эндокринной системы 

0 баллов - Нет признаков поражения эндокринной системы, указанных ниже. 

1 балл 

- ИМТ>30 кг/м2; 

- НУО, целевые значения гликемии достигнуты при соблюдении диеты; 

- Гормонзаместительная терапия патологии щитовидной железы. 

2 балла 
- НУО, целевые значения гликемии достигнуты на фоне сахароснижающей 

терапии. 

3 балла 

- НУО, целевые значения гликемии не достигнуты на фоне 

сахароснижающей терапии и нет госпитализаций по поводу острых 

осложнений СД за последний год; 

- ИМТ>45 кг/м2; 

- Любое электролитное нарушение, требующее стационарного лечения. 
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4 балла 

- НУО, целевые значения гликемии не достигнуты на фоне 

сахароснижающей терапии и есть госпитализаций по поводу острых 

осложнений СД за последний год; 

- Заместительной гормональная терапия патологии надпочечников; 

- Карцинома надпочечников/щитовидной железы. 

Оценка психиатрических заболеваний 

0 баллов Нет психиатрических нарушений или соответствующего анамнеза. 

1 балл 

- Незначительные психические нарушения на данный момент или в анамнезе 

(амбулаторное лечение по поводу психического заболевания во время 

обострения, амбулаторное лечение депрессии >10 лет назад); 

- Эпизодическое использование «малых» транквилизаторов по поводу 

приступов тревоги; 

- Умеренные когнитивные нарушения (краткая шкала оценки ментального 

статуса 25-27 баллов). 

2 балла 

- Большое депрессивное расстройство согласно критериям DSM-IV за 

последние 10 лет (с лечением или без терапии в анамнезе); 

- Любая госпитализация в психиатрический стационар и/или психотический 

эпизод в анамнезе; 

- Наркомания и/или токсикомания >10 лет назад; 

- Легкая деменция (краткая шкала оценки ментального статуса 20-24 балла). 

3 балла 

- Большое депрессивное расстройство согласно критериям DSM-IV в 

настоящее время или ≥2 эпизодов больших депрессивных расстройств за 

последние 10 лет; 

- Ежедневное использование транквилизаторов; 

- Наркомания или другие зависимости в настоящее время в соответствии с 

критериями DSM-IV; 

- Показания для ежедневного приема антипсихотических препаратов; 

- Потенциальная возможность суицида в настоящий момент или попытки 

суицида в анамнезе; 

- Умеренная деменция (краткая шкала ментального статуса 10-19 баллов). 

4 балла 

- Психическое заболевание в настоящее время, требующее госпитализации в 

психиатрический стационар или привязанность к стационару или 

необходимость в интенсивном амбулаторном наблюдении психиатром 

(тяжелая депрессия, суицидальные попытки, острый психоз, тяжелая 
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ажитации из-за деменции, тяжелая наркомания и т.д.); 

- Тяжелая деменция (краткая шкала ментального статуса <10 баллов); 

- Делирий на фоне гипонатриемии, требующий госпитализации. 

Примечание. ССН - сердечно-сосудистая недостаточность, ФК – функциональный класс, 

ХСН – хроническая сердечная недостаточность, ЭКГ – электрокардиография, ЭхоКГ – 

эхокардиография, ЛНПГ – левая ножка пучка Гиса, ХМ-ЭКГ – Холтеровское 

мониторирование элктрокардиограммы, ДН – дыхательная недостаточность, ЗНО – 

злокачественное новообразование, ЖКТ – желудочно-кишечный тракт, АСТ – 

аспартатаминотрансфераза, АЛТ – аланинаминотрансфераза, ДГПЖ – доброкачественная 

гиперплазия предстательной железы, ЦНС – центральная нервная система, ИМТ – индекс 

массы тела, НУО – нарушение углеводного обмена. 

 

2.2.5 Биохимическое исследование сыворотки крови 

В утреннее время (7:30-8:00) натощак производился забор 10 мл 

венозной крови из локтевой вены в вакуумную пробирку с клот-активатором 

и олефиновым гелем (желтая крышка). Кровь центрифугировали 15 минут 

при 3000 об/мин. Сыворотку хранили при температуре +4℃. Измерения 

биохимических показателей крови были проведены на базе клинико-

диагностической лаборатории клиники ФИЦ ФТМ с использованием 

коммерческих реактивов. 

Ферментативным методом на автоматическом биохимическом 

анализаторе «Konelab 30i» (ThermoElectronCorp, Финляндия) определяли 

уровни: 

- аланинаминотрансферазы (референсный интервал 0-50,0 Ед/л); 

- аспартатаминотрансферазы (референсный интервал 0-50,0 Ед/л); 

- общего холестерина (референсный интервал 0-5,0 ммоль/л); 

- холестерина липопротеидов высокой плотности (референсный 

интервал 0,9-1,55 ммоль/л); 

- холестерина липопротеидов низкой плотности (референсный интервал 

0-3,0 ммоль/л); 

- триглицеридов (референсный интервал 0,5-1,7 ммоль/л); 



66 
 

- мочевой кислоты (референсный интервал 208,0-428,0 мкмоль/л); 

- общего белка (референсный интервал 65,0-85,0 г/л); 

- креатинина (референсный интервал 44,0-115,0 мкмоль/л); 

- мочевины (референсный интервал 2,8-7,2 ммоль/л); 

- С-реактивного белка (референсный интервал 0-5,0 мг/л). 

Фотометрическим методом на анализаторе «Photomer 5010» 

(BoehringerMannheim, Германия) определяли уровни глюкозы (референсный 

интервал 3,5-6,4 ммоль/л). 

 

2.3.6 Гормональное исследование сыворотки крови 

В утреннее время (7:30-8:00) натощак производился забор 10 мл 

венозной крови из локтевой вены в вакуумную пробирку с клот-активатором 

и олефиновым гелем (желтая крышка). Кровь центрифугировали 15 минут 

при 3000 об/мин. Сыворотку хранили при температуре -18℃. Измерения 

содержания гормонов в сыворотке были произведены на базе лаборатории 

эндокринологии ФИЦ ФТМ при участии с.н.с., к.м.н. Кузьминовой О.И. 

Иммуноферментным методом на микропланшетном анализаторе 

«Immunochem-2100» (HTI, США) с использованием отечественных реактивов 

определяли уровни: 

- общего тестостерона (Алкор Био, Россия; референсный интервал 12,1 – 

38,3 нмоль/л нмоль/л); 

- секс-стероид-связывающего глобулина (Алкор Био, Россия, референсный 

интервал 12,4-78,4 нмоль/л); 

- дегидроэпиандростерон-сульфата (Алкор Био, Россия; референсный 

интервал 1,0-4,2 мкг/мл); 

- эстрадиола (ДРГ Техсистемс, Россия; референсный интервал 30,1-68,4 

пг/мл);  

- лютеинизирующего гормона (Алкор Био, Россия, референсный интервал 

0,8-8,4 мМЕ/мл). 



67 
 

Определение свободного тестостерона (референсный интервал ≥0,243 

нмоль/л) производили расчетным методом с использованием калькулятора на 

сайте ISSAM (www.issam.ch). 

АнД устанавливался при Тобщ<12,1 нмоль/л, Тсв<0,243 нмоль/л, ДГЭА-

С<2,71 мкмоль/л, ГЭ - при Е2>68,4 пг/мл. 

 

2.2.7 Молекулярно-генетическое исследование 

Для проведения молекулярно-генетического тестирования в утреннее 

время (8:00-8:30) натощак после полоскания рта питьевой водой был 

произведен забор образца буккального эпителия с использованием ватной 

палочки. После забора материал был помещен в эппендорф с транспортным 

раствором (Вектор-Бест, Россия). Буккальный эпителий хранили при 

температуре -18℃. Молекулярно-генетическое тестирование было проведено 

на базе ЦКП «Протеомный анализ» ФИЦ ФТМ при участии аспиранта 

Мосалева К.И. 

ДНК выделяли из клеток буккального эпителия с использованием 

коммерческого набора «РеалБест ДНК-экспресс» (Россия) не позднее 14 дней 

с момента забора материала. Выявление носительства полиморфизма Т/А 

(rs9939609) гена FTO производили при помощи аллель-специфичной ПЦР в 

режиме реального времени (Real-time PCR) с использованием 

интеркалирующего красителя SYBR Green. Структура олигонуклеоидов, 

использованных для проведения ПЦР:  

F ‘5-CAA AAC TGG CTC TTG AAT GAA ATA GG-3’;  

R1 ‘5-GAGACTATCCAAGTGCATCACTAT-3’; 

R1 ‘5-GAGACTATCCAAGTGCATCACAAT-3’. 

На основании носительства полиморфизма T/A (rs9939609) гена FTO 

были выделены следующие группы (Г) пациентов: Г1 – гомозиготы по 

дикому типу (T/T), Г2 – гетерозиготы (T/А), Г3 - гомозиготы по мутантному 

аллелю (А/А).  
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Выявление носительства полиморфизма I/D (rs4646994) гена ACE 

проведено при помощи аллель-специфичной ПЦР в режиме реального 

времени (Real-time PCR) с использованием интеркалирующего красителя 

SYBR Green c последующим электрофорезом продуктов ПЦР в 

полиакриламидном геле.  

Структура олигонуклеотидов, использованных для проведения ПЦР:  

F - 5′-CTGGAGACCACTCCCATCCTTTCT-3′ 

R - 5′-ATGTGGCCATCACATTCGTCAGAT-3′. 

Наличие D- и I- аллелей распознавали по выявлению на 

электрофореграмме ДНК продуктов ПЦР размером 190 и 490 пар оснований 

соответственно. 

На основании носительства полиморфизма I/D (rs4646994) гена ACE 

были выделены следующие группы (Г) пациентов: Г1 – гомозиготы по 

дикому типу (I/I), Г2 – гетерозиготы (I/D), Г3 - гомозиготы по мутантному 

аллелю (D/D).  

Ранее было показано, что частота встречаемости генотипов T/A и A/A 

полиморфизма Т/А (rs9939609) гена FTO у мужчин в Московской области 

составляет 51,4% и 20,1% соответственно (Батурин А.К. и др., 2014). Частота 

встречаемости генотипов I/I, I/D и D/D полиморфизма I/D (rs4646994 гена) 

гена ACE в сибирской популяции составляет 24,5%, 53,1% и 22,4% 

(Мулерова Т.А. и др., 2021), что обосновывает выбор указанных 

полиморфизмов для анализа в диссертационном исследовании. 

 

2.3 Статистический анализ данных 

Статистический анализ данных проведен с использованием пакета 

программ Excel 2013 (Microsoft, USA) и Statistica v.10 (StatSoft, USA). Размер 

выборки предварительно не рассчитывался. Нормальность распределения 

проверена с использованием критерия Колмагорова-Смирнова с поправкой 

Лиллиефорса. Большинство изученных параметров имели распределение, 

отличное от нормального, в связи с чем данные представлены в виде 
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медианы, 25 и 75 перцентелей – Me [Ql; Qh], в также - абсолютного (n) и 

относительного числа случаев (%). Сравнительный анализ количественных 

показателей между независимыми группами выполнен с использованием U-

критерия Манна–Уитни; качественных – с использованием χ2-критерия 

Пирсона или F-критерия Фишера в зависимости от ожидаемых частот 

распределения признака. Наличие корреляционных связей изученных 

параметров определяли с использованием r-коэффициента ранговой 

корреляции Спирмена. Уровень статистической значимости ошибки первого 

рода принят равным 0,05 (p<0,05), при сравнении 3 и более групп введена 

поправка Бонферрони. 
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ГЛАВА 3. РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

3.1. Общая характеристика обследованных пациентов клиники 

В настоящем разделе отражены результаты одномоментного 

поперечного выборочного исследования состояния здоровья мужчин – 

пациентов клиники. Выборку составили 514 мужчин – пациентов 

терапевтической клиники ФИЦ ФТМ г. Новосибирска в возрасте от 18 до 75 

лет. Частота встречаемости избыточной МТ и ожирения в общей выборке 

пациентов составила 37,5% и 43,2% соответственно. У обследованных 

мужчин чаще встречался верхний, чем нижний ТРЖ (60,5% против 39,5% 

соответственно). Основные возрастные и антропометрические 

характеристики обследованных пациентов представлены в таблице 4. 

 

Таблица 4. Возрастная и антропометрическая характеристики обследованных мужчин - 

пациентов клиники. 

Параметр 
Вся выборка 

n=514 

Возраст, лет 57,0 [47,0; 62,0] 

Рост, см 175,0 [170,5; 179,5] 

Масса тела, кг 88,6 [78,6; 102,1] 

Окружность груди, см 109,0 [102,5; 115,0] 

Окружность талии, см 102,0 [94,0; 110,0] 

Окружность бедер, см 106,0 [100,5; 111,0] 

ИМТ, кг/м2 29,1 [25,9; 32,7] 

ОТ/ОБ, у.е. 0,96 [0,91; 1,01] 

Жир, % 28,5 [24,0; 32,1] 

Жир, кг 24,9 [18,7; 32,6] 

Примечание. ИМТ - индекс массы тела, ОТ/ОБ – отношение окружности талии к 

окружности бедер. 

 

Таким образом, в выборке преобладают мужчины зрелого возраста с 

повышенным ИМТ по классификации ВОЗ и избыточным количеством 

жировой ткани, локализующейся преимущественно в абдоминальной 
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области, т.е. с АО (табл. 4). Так, частота АО по критерию ОТ/ОБ≥0,95 

(Pinkhasov B.B. et al., 2012) составила 60,5%, по критерию ОТ≥102 см и 

ОТ≥94 см (Alberti K.G.M.M. et al., 2009) 51,6% и 75,3% соответственно.  

Результаты оценки качества жизни и психоэмоционального статуса 

обследованных пациентов с использованием анкет представлены в таблице 5 

и на рисунке 1. В большинстве случаев полученные результаты указывают на 

средние уровни качества жизни (табл. 5, рис. 1) и уровни тревоги и депрессии 

в пределах нормы – до 7 баллов (табл. 5). 

 

Таблица 5. Основные характеристики качества жизни и психоэмоционального статуса 

обследованных пациентов клиники. 

Параметр 
Вся выборка 

n=514 

WHOQOL-BREF-1 (физическое здоровье), баллы 23,0 [21,0; 24,0] 

WHOQOL-BREF-2 (психическое здоровье), баллы 20,0 [18,0; 22,0] 

WHOQOL-BREF-3 (социальная сфера), баллы 11,0 [10,0; 12,0] 

WHOQOL-BREF-4 (окружающая среда), баллы 28,0 [25,0; 31,0] 

WHOQOL-BREF (сумма), баллы 81,0 [76,0; 88,0] 

HADS-т (тревога), баллы 5,0 [2,0; 7,0] 

HADS-д (депрессия), баллы 5,0 [3,0; 7,0] 

Примечание. WHOQOL-BREF — опросник качества жизни ВОЗ; HADS — госпитальная 

шкала тревоги и депрессии. 

 

При оценке коморбидной отягощенности было установлено, что частота 

встречаемости ГБ составила 77,8%, при этом поражение органов-мишеней – 

гипертрофия левого желудочка (ГЛЖ), дислипидемия (ДЛП), гиперурикемия 

и хроническая болезнь почек (ХБП) были отмечены в 56,2%, 74,5%, 11,7% и 

41,6% случаев соответственно. Процент ассоциированных клинических 

состояний – ИБС, ФП, ЦВБ, составил 35,2%, 9,5%, 7,8% соответственно. 

Симптомы ХСН 1 стадии диагностированы у 35,4%, а 2а стадии – у 26,5% 
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обследованных пациентов. Признаки НУО выявлены у 24,5%, из них СД 2 

типа – у 15,0%. 

 
Рисунок 1. Структура качества жизни у обследованных мужчин - пациентов клиники. 

Примечание. WHOQOL-BREF — опросник качества жизни ВОЗ. Возможная сумма 

баллов опросника WHOQOL-BREF составляет от 26 до 130, за счет физической (7-35 

баллов), психической (6-30 баллов) и социальной (3-15 баллов) сфер жизни и влияния 

окружающей среды (8-40 баллов). Качество жизни в выбранной сфере жизни тем выше, 

чем больше сумма набранных баллов в соответствующем разделе опросника. Так, сумма 

баллов от 0% до 20% расценена как низкий, от 21% до 40% - пониженный, от 41% до 60% 

- средний, от 61% до 80% - повышенный, от 81% до 100% - высокий уровень качества 

жизни в соответствующей сфере. 

 

Также следует отметить, что дисметаболические изменения внутренних 

органов, такие как мочекаменная болезнь и желчнокаменная болезнь (в 

настоящий момент и анамнестически) встречались в 20,8% и 6,6% случаев, а 

стеатогепатоз был диагностирован у 36,2% участников исследования. Среди 

других хронических неинфекционных заболеваний следует выделить 

дорсопатию, гастроэзофагеальную рефлюксную болезнь (ГЭРБ) и ДГПЖ, 

которые были зафиксированы у 60,9%, 29,8% и 17,5% обследованных 

мужчин соответственно. 

В среднем уровень коморбидной отягощенности по шкале CIRS в общей 

выборке пациентов составил 9,0 [7,0; 11,0] баллов. Структура коморбидной 

соматической патологии представлена в таблице 6 и на рисунке 2.  
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Таблица 6. Характеристика коморбидной соматической патологии у обследованных мужчин - пациентов клиники. 

Параметр 
0 баллов 1 балл 2 балла 3 балла 4 балла 

N % N % N % N % N % 

Болезни сердца 142 27,6 55 10,7 179 34,8 132 25,7 6 1,2 

Болезни сосудов 56 10,9 60 11,7 105 20,4 281 54,7 12 2,3 

Болезни крови 476 92,6 35 6,8 2 0,4 1 0,2 0 0,0 

Болезни органов дыхания 309 60,1 72 14,0 104 20,2 27 5,3 2 0,4 

Болезни органов чувств 372 72,4 98 19,1 29 5,6 13 2,5 2 0,4 

Патология верхнего отдела ЖКТ 353 68,7 148 28,8 6 1,2 7 1,4 0 0,0 

Патология нижнего отдела ЖКТ 460 89,5 40 7,8 10 1,9 2 0,4 2 0,4 

Патология панкреато-гепатобилиарной зоны 375 73,0 21 4,1 73 14,2 45 8,8 0 0,0 

Болезни почек 375 73,0 134 26,1 5 1,0 0 0,0 0 0,0 

Болезни мочеполовых органов 363 70,6 51 9,9 99 19,3 0 0,0 1 0,2 

Болезни опорно-двигательного аппарата 197 38,3 311 60,5 5 1,0 1 0,2 0 0,0 

Болезни нервной системы 453 88,1 20 3,9 8 1,6 29 5,6 4 0,8 

Болезни эндокринной системы 233 45,3 163 31,7 64 12,5 54 10,5 0 0,0 

Психические нарушения 456 88,7 57 11,1 0 0,0 0 0,0 1 0,2 

Примечание. ЖКТ – желудочно-кишечный тракт. 
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Рисунок 2. Характеристика коморбидной соматической патологии у обследованных 

мужчин – пациентов клиники. Примечание. По оси абсцисс — частота встречаемости 

(%); по оси ординат — коморбидность органов и систем, наименование. Цветом отмечена 

тяжесть течения патологии соответствующих органов и систем: 0 баллов (отсутствует 

патология) — зеленый; 1 балл (легкое течение) — желтый; 2 балла (средняя тяжесть 

течения) — оранжевый; 3 балла (тяжелое течение) — красный; 4 балла (крайне тяжелое 

течение) — черный. ЖКТ — желудочно-кишечный тракт. 

 

Результаты показали, что основной вклад в коморбидную 

отягощенность (патология органов или системы органов выявлена более чем 

у 50% обследованных пациентов) вносят патологии сердца, сосудов, опорно-

двигательного аппарата и эндокринной системы; а наибольшая тяжесть 

состояния (3-4 балла по шкале CIRS) обусловлена патологией сердечно-

сосудистой и эндокринной систем, а также патологией панкреато-

гепатобилиарной зоны. 

Таким образом, высокая частота встречаемости АО, а также 

коморбидной отягощенности, в выборке обследованных пациентов указывает 

на необходимость проведения оценки ассоциации коморбидной патологии с 

ИМТ и ТРЖ. 
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3.2. Ассоциация коморбидной патологии с индексом массы тела и 

типами распределения жира у мужчин – пациентов клиники 

Для оценки ассоциации коморбидной патологии с ИМТ и ТРЖ у 

мужчин по данным антропометрического исследования пациенты были 

распределены на группы по величине ИМТ (табл. 7) и на подгруппы по 

величине ОТ/ОБ (табл. 8). Так, при ИМТ < 25,0 кг/м2 мужчин относили к 

группе 1 (с нормальной МТ, n=99), при 25,0 ≤ ИМТ < 30,0 кг/м2 – к группе 2 

(с избыточной МТ, n=193), а при ИМТ ≥ 30 кг/м2 – к группе 3 (с ожирением, 

n=222). Далее, пациентов из выделенных групп на основании величины 

ОТ/ОБ разделили на подгруппы с нижним (Н, ОТ/ОБ<0,95) и верхним (В, 

ОТ/ОБ≥0,95) ТРЖ: 1Н (n=82) и 1В (n=17); 2Н (n=88) и 2В (n=105); 3Н (n=33) 

и 3В (n=189) соответственно. 

Согласно результатам, отраженным в таблице 7, видно, что нарастание 

ИМТ от 1 к 3 группе связано с увеличением ОТ/ОБ с одной стороны и с 

нарастанием коморбидной отягощенности по патологии сердечно-сосудистой 

и эндокринной системы, а также общей коморбидной отягощенности – с 

другой. Так, при сравнении параметров 1, 2 и 3 групп пациентов установлены 

достоверные различия в отягощенности по эндокринной патологии и общей 

коморбидной отягощенности между всеми сравниваемыми группами 

(1<2<3); в то время как коморбидная отягощенность по патологии сердечно-

сосудистой системы была выше в группе 2 и 3 по сравнению с группой 1, но 

не различалась между собой. Кроме того, выявлены статистически значимые 

различия в коморбидной отягощенности по патологии панкреато-

гепатобилиарной зоны (1<3) и мочеполовой системы (2>3) у пациентов с 

ожирением (табл. 8). 
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Таблица 7. Антропометрическая и клиническая характеристика пациентов 1-3 групп. 

Параметр Нормальная МТ 
(n = 99) 

Избыточная МТ 

(n=193) 
Ожирение 

(n = 222) 
р 

Группа 1 2 3 1-2 1-3 2-3 

Возраст, лет 53,0 [38,0; 61,0] 58,0 [51,0; 64,0] 55,0 [47,0; 62,0] 0,001 0,066 0,020 

ИМТ, кг/м2 23,2 [21,5; 24,1] 27,6 [26,3; 28,7] 33,3 [31,4; 36,1] 0,000 0,000 0,000 

ОТ/ОБ, у.е. 0,89 [0,85; 0,93] 0,95 [0,92; 0,99] 1,00 [0,96; 1,03] 0,000 0,000 0,000 

Болезни сердца, % (n) 47,5 (47) 74,1 (143) 82,0 (182) 0,000 0,000 0,052 

Болезни сосудов, % (n) 66,7 (66) 91,7 (177) 96,8 (215) 0,000 0,000 0,023 

Болезни крови, % (n) 12,1 (12) 7,8 (15) 5,0 (11) 0,225 0,021 0,238 

Болезни органов дыхания, % (n) 37,4 (37) 41,5 (80) 39,6 (88) 0,501 0,701 0,708 

Болезни органов чувств, % (n) 24,2 (24) 30,6 (59) 26,6 (59) 0,256 0,659 0,368 

Патология верхнего отдела ЖКТ, % (n) 38,4 (38) 29,5 (57) 29,7 (66) 0,126 0,126 0,965 

Патология нижнего отдела ЖКТ, % (n) 15,2 (15) 12,4 (24) 6,8 (15) 0,518 0,017 0,048 

Патология панкреато-гепатобилиарной зоны, % (n) 18,2 (18) 23,8 (46) 33,8 (75) 0,269 0,004 0,026 

Болезни почек, % (n) 18,2 (18) 28,5 (55) 29,7 (66) 0,054 0,030 0,783 

Болезни мочеполовых органов, % (n) 24,2 (24) 36,8 (71) 25,2 (56) 0,030 0,851 0,011 

Болезни опорно-двигательного аппарата, % (n) 59,6 (59) 62,2 (120) 62,2 (138) 0,668 0,663 0,998 

Болезни нервной системы, % (n) 13,1 (13) 10,4 (20) 12,6 (28) 0,479 0,898 0,475 

Болезни эндокринной системы, % (n) 14,1 (14) 30,1 (58) 100,0 (222) 0,003 0,000 0,000 

Психические нарушения, % (n) 16,2 (16) 10,4 (20) 9,9 (22) 0,154 0,109 0,879 

Сумма баллов по шкале CIRS 6,0 [4,0; 9,0] 9,0 [7,0; 11,0] 10,0 [8,0; 12,0] 0,000 0,000 0,001 
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Примечание. ИМТ - индекс массы тела, ОТ/ОБ – отношение окружности талии к окружности бедер, ЖКТ – желудочно-кишечный тракт, 

CIRS – индекс коморбидности. Статистически значимые различия выделены полужирным шрифтом. Критический уровень значимости с 

учетом поправки на множественное сравнение р<0,016(6). 

 

Таблица 8. Антропометрическая и клиническая характеристика пациентов 1-6 подгрупп. 

Параметр 

Нормальная МТ 

(n = 99) 

Избыточная МТ 

(n = 193) 

Ожирение 

(n = 222) 

НТРЖ 

(n=82) 

ВТРЖ 

(n=17) 
p 

НТРЖ 

(n=88) 

ВТРЖ 

(n=105) 
p 

НТРЖ 

(n=33) 

ВТРЖ 

(n=189) 
p 

Подгруппа 1Н 1В  2Н 2В  3Н 3В  

Возраст, лет 
51,5 

[37,0; 60,0] 
59,0 

[49,0; 71,0] 0,010 
56,0 

[46,0; 60,0] 
60,0 

[55,0; 65,0] 0,000 
44,0 

[39,0; 61,0] 
57,0 

[48,0; 62,0] 0,002 

ИМТ, кг/м2 
23,1 

[21,3; 24,1] 
23,9 

[23,2; 24,6] 0,021 
27,3 

[26,0; 28,5] 
27,8 

[26,7; 29,0] 0,016 
320,4 

[31,1; 34,1] 
33,5 

[31,6; 36,2] 
0,056 

ОТ/ОБ, у.е. 
0,87 

[0,84; 0,90] 
0,97 

[0,96; 1,00] 0,000 
0,91 

[0,90; 0,93] 
0,98 

[0,96; 1,01] 0,000 
0,93 

[0,91; 0,93] 
1,01 

[0,98; 1,04] 0,000 

Болезни сердца, % (n) 41,5 (34) 76,5 (13) 0,015 67,0 (59) 80,0 (84) 0,041 63,6 (21) 85,2 (161) 0,000 

Болезни сосудов, % (n) 62,2 (51) 88,2 (15) 0,048 89,8 (79) 93,3 (98) 0,728 90,9 (30) 97,9 (185) 0,109 

Болезни крови, % (n) 9,8 (8) 23,5 (4) 0,212 6,8 (6) 8,6 (9) 0,725 3,0 (1) 5,3 (10) 1,000 

Болезни органов дыхания, % (n) 37,8 (31) 35,3 (6) 1,000 40,9 (36) 41,9 (44) 0,889 30,3 (10) 41,3 (78) 0,235 

Болезни органов чувств, % (n) 24,4 (20) 23,5 (4) 1,000 30,7 (27) 30,5 (32) 0,975 24,2 (8) 27,0 (51) 1,000 

Патология верхнего отдела ЖКТ, % (n) 37,8 (31) 41,2 (7) 0,791 23,9 (21) 34,3 (36) 0,114 36,4 (12) 28,6 (54) 0,366 

Патология нижнего отдела ЖКТ, % (n) 15,9 (13) 11,8 (2) 1,000 9,1 (8) 15,2 (16) 0,197 15,2 (5) 5,3 (10) 0,101 
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Патология панкреато-гепатобилиарной 

зоны, % (n) 
17,1 (14) 23,5 (4) 0,505 26,1 (23) 21,9 (23) 0,492 30,3 (10) 34,4 (65) 0,647 

Болезни почек, % (n) 15,9 (13) 29,4 (5) 0,297 29,5 (26) 27,6 (29) 0,768 15,2 (5) 32,3 (61) 0,047 

Болезни мочеполовых органов, % (n) 24,4 (20) 23,5 (4) 1,000 38,6 (34) 35,2 (37) 0,626 27,3 (9) 24,9 (47) 0,766 

Болезни опорно-двигательного 

аппарата, % (n) 
61,0 (50) 52,9 (9) 0,593 61,4 (54) 62,9 (66) 0,831 78,8 (26) 59,3 (112) 0,033 

Болезни нервной системы, % (n) 13,4 (11) 11,8 (2) 1,000 9,1 (8) 11,4 (12) 0,752 12,1 (4) 12,7 (24) 1,000 

Болезни эндокринной системы, % (n) 12,2 (10) 23,5 (4) 0,253 22,7 (20) 36,2 (38) 0,042 100,0 (33) 100,0 (189) 1,000 

Психические нарушения, % (n) 17,1 (14) 11,8 (2) 0,732 8,0 (7) 12,4 (13) 0,541 12,1 (4) 9,5 (18) 0,673 

Сумма баллов по шкале CIRS 5,5 
[4,0; 9,0] 

8,0 
[6,0; 10,0] 0,045 

8,0 
[6,0; 11,0] 

9,0 
[7,0; 12,0] 0,020 

8,0 
[7,0; 10,0] 

10,0 
[8,0; 12,0] 0,003 

Примечание. ИМТ - индекс массы тела, ОТ/ОБ – отношение окружности талии к окружности бедер, ЖКТ – желудочно-кишечный тракт, 

CIRS – индекс коморбидности. Статистически значимые различия выделены полужирным шрифтом. Критический уровень значимости с 

учетом поправки на множественное сравнение р<0,05. 

 

Таблица 9. Величины коэффициента корреляции Спирмена изученных показателей. 

 

Параметр 

Возраст ИМТ ОТ/ОБ 

r p r p r p 

WHOQOL-BREF-1 (физическое здоровье), баллы -0,045 0,408 -0,033 0,536 -0,098 0,068 

WHOQOL-BREF-2 (психическое здоровье), баллы -0,184 0,001 -0,069 0,207 -0,177 0,001 

WHOQOL-BREF-3 (социальная сфера), баллы -0,297 0,000 -0,012 0,829 -0,105 0,050 

WHOQOL-BREF-4 (окружающая среда), баллы -0,074 0,169 0,026 0,637 -0,008 0,876 

WHOQOL-BREF (сумма), баллы -0,162 0,003 -0,040 0,459 -0,126 0,020 
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Болезни сердца, баллы 0,417 0,000 0,191 0,000 0,288 0,000 

Болезни сосудов, баллы 0,365 0,000 0,315 0,000 0,402 0,000 

Болезни крови, баллы 0,024 0,586 -0,092 0,037 -0,020 0,651 

Болезни органов дыхания, баллы 0,002 0,970 0,000 0,997 0,089 0,045 

Болезни органов чувств, баллы 0,228 0,000 0,026 0,560 0,063 0,154 

Патология верхнего отдела ЖКТ, баллы -0,067 0,132 -0,052 0,238 -0,046 0,297 

Патология нижнего отдела ЖКТ, баллы 0,044 0,315 -0,118 0,007 -0,074 0,092 

Патология панкреато-гепатобилиарной зоны, баллы -0,131 0,003 0,146 0,001 0,084 0,058 

Болезни почек, баллы 0,109 0,014 0,067 0,132 0,129 0,003 

Болезни мочеполовых органов, баллы 0,256 0,000 -0,040 0,367 -0,039 0,374 

Болезни опорно-двигательного аппарата, баллы -0,070 0,113 0,024 0,594 0,000 0,994 

Болезни нервной системы, баллы 0,011 0,809 -0,006 0,894 0,006 0,892 

Болезни эндокринной системы, баллы 0,079 0,074 0,599 0,000 0,481 0,000 

Психические нарушения, баллы -0,159 0,000 -0,076 0,086 -0,081 0,067 

CIRS (сумма), баллы 0,373 0,000 0,310 0,000 0,417 0,000 

Примечание. ИМТ - индекс массы тела, ОТ/ОБ – отношение окружности талии к окружности бедер, r – коэффициент корреляции 

Спирмена, WHOQOL-BREF — опросник качества жизни ВОЗ, ЖКТ – желудочно-кишечный тракт, CIRS – индекс коморбидности. 

Статистически значимые различия выделены полужирным шрифтом. Критический уровень значимости р<0,05. 
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Сравнение параметров 1-6 подгрупп пациентов представлено в таблице 

8. После распределения пациентов на подгруппы выявлено, что в подгруппах 

с нормальной МТ преобладают пациенты с нижним ТРЖ, в то время как в 

подгруппах с избыточной МТ и ожирением с верхним ТРЖ (табл. 8). В 

подгруппах с нормальной МТ отмечены статистически значимые различия в 

частоте встречаемости патологии сердца и сосудов, а также уровнях общей 

коморбидной отягощенности (1Н<1В, табл. 8). В подгруппах с избыточной 

МТ выявлены достоверные различия в частоте встречаемости патологии 

сердца и эндокринной системы, а также уровнях общей коморбидной 

отягощенности (2Н<2В, табл. 8). В подгруппах с ожирением выявлены 

достоверные различия в частоте встречаемости патологии сердца, почек, 

опорно-двигательного аппарата и уровнях общей коморбидной 

отягощенности (3Н<3В, табл. 8). Также обращает на себя внимание 

возрастная неоднородность сравниваемых подгрупп – все подгруппы 

пациентов с верхним ТРЖ старше пациентов с нижним ТРЖ (табл. 8). 

Для оценки ассоциации возраста, величин ИМТ и ОТ/ОБ с коморбидной 

соматической патологией и качеством жизни был проведен корреляционный 

анализ, результаты которого представлены в таблице 9 и на рисунке 3. Стоит 

отметить наиболее сильные корреляционные связи: сердечно-сосудистая 

коморбидность и общая коморбидная отягощенность демонстрируют 

статистически значимые корреляционные связи умеренной силы со всеми 

изученными показателями (возраст, ИМТ, ОТ/ОБ), а патология эндокринной 

системы – только с антропометрическими особенностями пациентов (ИМТ, 

ОТ/ОБ). Также выявлены и другие корреляционные взаимодействия, однако 

они имеют слабую силу (табл. 9). Полученные результаты показали, что на 

основании анализа разницы модулей коэффициентов корреляции Спирмена 

бо́льшую значимость в определении качества жизни и общей коморбидной 

отягощенности имеют значения ОТ/ОБ по сравнению с ИМТ - 10 против 6 

параметров (рис. 3). 
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Рисунок 3. Разница модулей коэффициентов корреляции Спирмена для ИМТ и ОТ/ОБ.  

Примечание. По оси абсцисс — разница модулей коэффициентов корреляции Спирмена 

для ИМТ и ОТ/ОБ (у.е.); по оси ординат — качество жизни и коморбидность органов и 

систем, наименование. Столбиками отмечена разница модулей коэффициентов 

корреляции Спирмена для ИМТ и ОТ/ОБ (у.е.). ИМТ — индекс массы тела; ОТ/ОБ — 

отношение окружности талии к окружности бедер; WHOQOL-BREF — опросник качества 

жизни ВОЗ, ЖКТ — желудочно-кишечный тракт; ЖВП — желчевыводящие пути; CIRS 

— шкала коморбидности. Положительные значения разности модулей коэффициентов 

корреляции Спирмена ИМТ и ОТ/ОБ указывают на большую значимость ИМТ, 

отрицательные — ОТ/ОБ. 
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3.3. Характеристика гормонального статуса пациентов клиники в 

зависимости от наличия и типа ожирения, наличия андрогенного 

дефицита 

У мужчин - участников исследования, в сыворотке крови были 

определены уровни гормонов, отражающих состояние андрогенного статуса, 

и дополнительно проанализированы величины этих показателей в 

зависимости от ИМТ, ТРЖ и наличия АнД, выявляемого по уровню Тобщ в 

сыворотке крови. Также были проанализированы результаты анкетирования 

мужчин в выделенных группах, проведенного с целью оценки клинической 

характеристики их андрогенного статуса. 

В выборку вошли 484 пациента мужского пола в возрасте от 18 до 75 

лет, проходивших плановое лечение в клинике г. Новосибирска. Средний 

возраст обследованных мужчин составил 57,0 [47,0; 62,0] лет. Частота 

встречаемости избыточной МТ и ожирения составила 37,0% и 44,6% 

соответственно, а верхнего и нижнего ТРЖ – 60,7% и 39,3% соответственно. 

АнД по критерию Тобщ выявлен в 34,3% случаев, по критерию Тсв – 33,4%, 

по критерию ДГЭА-С – в 26,2% случаев; ГЭ – в 25,6% случаев. 

Гормональная характеристика пациентов представлена в таблице 10.  

 

Таблица 10. Гормональная характеристика андрогенного статуса обследованных мужчин 

- пациентов клиники. 

Параметр Вся выборка 
n=484 

Тобщ, нмоль/л 14,3[10,9; 19,8] 

СССГ, нмоль/л 32,5 [23,8; 46,7] 

Тсв, нмоль/л 0,295 [0,223; 0,380] 

Е2, пг/мл 51,6 [37,7; 69,3] 

ДГЭА-С, мкг/мл 1,50 [0,99; 2,31] 

ЛГ, мМЕ/мл 5,8 [4,1; 7,4] 

Примечание. АнД – андрогенный дефицит, Тобщ – тестостерон общий, СССГ - секс-

стероид-связывающий глобулин, Тсв – тестостерон свободный, Е2 – эстрадиол, ДГЭА-С – 

дегидроэпиандростерон-сульфат, ЛГ - лютеинизирующий гормон. 
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Видно, что средние показатели изученных параметров всей выборки, за 

исключением ДГЭА-С, находятся в пределах референсных значений. 

Для оценки ассоциации особенностей андрогенного статуса с ИМТ и 

ТРЖ у мужчин по данным антропометрического исследования пациенты 

были распределены на группы по значению ИМТ (табл. 11) и на подгруппы 

по значению ОТ/ОБ (табл. 12). Так, при ИМТ < 25,0 кг/м2 мужчин относили к 

группе 1 (с нормальной МТ, n=89), при 25,0 ≤ ИМТ < 30,0 кг/м2 – к группе 2 

(с избыточной МТ, n=179), а при ИМТ ≥ 30 кг/м2 - к группе 3 (с ожирением, 

n=216). Далее пациентов из выделенных групп на основании величины 

ОТ/ОБ разделили на подгруппы с нижним (ОТ/ОБ<0,95) и верхним 

(ОТ/ОБ≥0,95) ТРЖ: 1Н (n=75) и 1В (n=14); 2Н (n=83) и 2В (n=96); 3Н (n=32) 

и 3В (n=184) соответственно. 

При сравнительном анализе гормональных показателей в выделенных 

группах (табл. 11) видно, что по всем показателям, кроме эстрадиола, 

снижается их величина от 1 к 3 группе. Наиболее выражено такое снижение 

для Тобщ (1 – 0,77 – 0,60) и Тсв (1 – 0,81 – 0,70). Для ДГЭА-С снижение для 

групп 2 и 3 было одинаковым (1 – 0,69 – 0,77). 

При сравнении подгрупп с нижним и верхним ТРЖ (табл. 12) у 

пациентов с нормальной МТ выявлены статистически значимые отличия в 

уровнях ДГЭА-С (2,14 – 1,40), у пациентов с избыточной МТ – в уровнях 

Тобщ (16,5 – 14,4) и Тсв (0,325 – 0,284), у пациентов с ожирением отмечена 

тенденция к различию уровней ДГЭА-С (1,72 – 1,48). 
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Таблица 11. Сравнительный анализ гормональных показателей мужчин - пациентов клиники в зависимости от ИМТ 

 

Параметр 

Нормальная МТ 

(группа 1, n = 89) 

Избыточная МТ 

(группа 2, n = 179) 

Ожирение 

(группа 3, n = 216) 
p 

1 2 3 1-2 1-3 2-3 
Тобщ, нмоль/л 20,0 [15,5; 25,9] 15,5 [11,9; 20,2] 12,0 [9,6; 16,7] 0,000 0,000 0,000 

СССГ, нмоль/л 38,8 [27,6; 53,2] 32,3 [24,6; 47,5] 29,6 [20,8; 42,4] 0,017 0,000 0,051 

Тсв, нмоль/л 0,372 [0,303; 0,478] 0,300 [0,232; 0,386] 0,259 [0,203; 0,341] 0,000 0,000 0,001 

Е2, пг/мл 50,1 [31,4; 63,5] 51,6 [37,3; 69,3] 53,7 [38,5; 71,8] 0,297 0,070 0,442 

ДГЭА-С, мкг/мл 1,98 [1,10; 2,84] 1,36 [0,99; 2,03] 1,52 [0,92; 2,26] 0,007 0,013 0,612 

ЛГ, мМЕ/мл 6,0 [4,3; 7,7] 5,9 [4,3; 7,7] 5,3 [4,0; 7,2] 0,722 0,418 0,103 

 

Примечание. АнД – андрогенный дефицит, Тобщ – тестостерон общий, СССГ - секс-стероид-связывающий глобулин, Тсв – тестостерон 

свободный, Е2 – эстрадиол, ДГЭА-С – дегидроэпиандростерон-сульфат, ЛГ - лютеинизирующий гормон. Статистически значимые 

различия выделены полужирным шрифтом. Критический уровень значимости р<0,016(6). 
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Таблица 12. Сравнительный анализ гормональных показателей мужчин - пациентов клиники в зависимости от ИМТ и ОТ/ОБ 

Параметр 

Нормальная МТ 

(группа 1, n = 89) 

Избыточная МТ 

(группа 2, n = 179) 

Ожирение 

(группа 3, n = 216) 

НТРЖ 

(подгруппа 

1Н, n=75) 

ВТРЖ 

(подгруппа 

1В, n=14) 

p 

НТРЖ 

(подгруппа 

2Н, n=83) 

ВТРЖ 

(подгруппа 

2В, n=96) 

p 

НТРЖ 

(подгруппа 

3Н, n=32) 

ВТРЖ 

(подгруппа 

3В, n=184) 

p 

Тобщ, нмоль/л 20,1 
[16,1; 27,0] 

16,5 
[14,0; 24,7] 

0,164 
16,5 

 [12,6; 22,0] 
14,4 

[11,0; 18,8] 
0,010 

11,6 
[8,7; 14,8] 

12,0 
[9,9; 17,3] 

0,370 

СССГ, нмоль/л 40,1 
[27,3; 53,4] 

33,0 
[28,8; 46,7] 

0,506 
35,0 

[25,2; 49,8] 
30,2 

[21,7; 43,8] 
0,143 

31,9 
[25,1; 49,4] 

29,3 
[20,6; 41,4] 

0,077 

Тсв, нмоль/л 0,376 [0,307; 
0,488] 

0,335 
[0,240; 
0,420] 

0,257 
0,325 [0,247; 

0,445] 

0,284 
[0,222; 
0,361] 

0,026 
0,243 [0,161; 

0,343] 

0,261 [0,210; 
0,340] 0,207 

Е2, пг/мл 50,7 
[32,9; 64,4] 

48,3 
[25,9; 63,5] 

0,935 
49,5 

[37,3; 71,4] 
54,2 

[36,6; 66,0] 
0,684 

57,3 
[36,0; 78,8] 

51,7 
 [38,7; 69,9] 

0,596 

ДГЭА-С, мкг/мл 2,14 
[1,12; 2,94] 

1,40 
[0,96; 1,91] 0,025 

1,34 
[1,02; 1,98] 

1,38 
[0,88; 2,10] 

0,747 
1,72 

[1,32; 2,90] 
1,48 

[0,89; 2,22] 
0,061 

ЛГ, мМЕ/мл 6,0 
[4,1; 7,2] 

7,7 
 [5,7; 8,0] 

0,135 
5,6 

[4,1; 7,7] 
6,0 

[4,4; 7,6] 
0,537 

5,3 
[4,2; 7,1] 

5,4 
[3,8; 7,2] 

0,595 

 

Примечание. АнД – андрогенный дефицит, Тобщ – тестостерон общий, СССГ - секс-стероид-связывающий глобулин, Тсв – тестостерон 

свободный, Е2 – эстрадиол, ДГЭА-С – дегидроэпиандростерон-сульфат, ЛГ - лютеинизирующий гормон. Статистически значимые 

различия выделены полужирным шрифтом. Критический уровень значимости р<0,05. 

 



86 
 

На основании гормонального обследования пациенты были разделены 

на 2 группы: АнД нет – при Тобщ≥12,1 нмоль/л, АнД есть – при Тобщ<12,1 

нмоль/л. Сравнительная характеристика гормональных показателей 

андрогенного статуса мужчин – пациентов клиники в выделенных группах 

представлена в таблице 13. При сравнении выделенных групп, помимо 

низких уровней общего и свободного тестостерона, у мужчин с АнД 

относительно мужчин без АнД выявлены сниженные уровни СССГ (1 – 0,67) 

и ДГЭА-С (1 – 0,81) (табл. 13).  

 

Таблица 13. Сравнительный анализ величин гормональных показателей у мужчин – 

пациентов клиники в зависимости от наличия АнД. 

Параметр 
АнД нет 

n=318 

АнД есть 

n=166 
p 

Тобщ, нмоль/л 18,0 [14,5; 22,6] 9,8 [8,4; 11,0] 0,000 

СССГ, нмоль/л 37,6 [26,7; 50,4] 25,3 [18,8; 34,7] 0,000 

Тсв, нмоль/л 0,347 [0,283; 0,448] 0,214 [0,172; 0,247] 0,000 

Е2, пг/мл 52,7 [39,9; 68,3] 50,1 [32,8; 72,1] 0,656 

ДГЭА-С, мкг/мл 1,6 [1,0; 2,5] 1,3 [0,9; 1,9] 0,006 

ЛГ, мМЕ/мл 5,8 [4,4; 7,5] 5,7 [3,8; 7,3] 0,246 

Примечание. АнД – андрогенный дефицит, Тобщ – тестостерон общий, СССГ - секс-

стероид-связывающий глобулин, Тсв – тестостерон свободный, Е2 – эстрадиол, ДГЭА-С – 

дегидроэпиандростерон-сульфат, ЛГ - лютеинизирующий гормон. Статистически 

значимые различия выделены полужирным шрифтом. Критический уровень значимости 

р<0,05. 

 

В комплексную оценку состояния андрогенного статуса обследованных 

мужчин также входило анкетирование, результаты которого представлены в 

таблице 14. Мужчины с лабораторно подтвержденным АнД демонстрируют 

наличие более выраженных симптомов старения по сравнению с мужчинами 

без АнД (табл. 14), что проявилось увеличением числа баллов при 

анкетировании по опроснику AMS. 
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Таблица 14. Сравнительный анализ анкетных данных мужчин – пациентов клиники в 

зависимости от наличия АнД. 

Параметр Вся выборка 
n=484 

АнД нет 

n=318 

АнД есть 

n=166 
p 

IPSS, балл  4 [2; 10] 4 [2; 10] 5 [1; 11] 0,925 

QOL, балл 5 [2; 10] 5 [2; 10] 5 [1; 13] 0,873 

МИЭФ-5, балл 23 [19; 25] 23 [20; 25] 22 [18; 25] 0,787 

AMS, балл 34 [28; 42] 34 [26; 41] 37 [29; 45] 0,016 

Примечание. IPSS - опросник симптомов болезней предстательной железы, QOL – 

опросник качества жизни, МИЭФ-5 – опросник эректильной функции, AMS – опросник 

выраженности симптомов старения. Статистически значимые различия выделены 

полужирным шрифтом. Критический уровень значимости р<0,05. 

 

3.4. Ассоциация антропометрических, биохимических и 

клинических характеристик с андрогенным дефицитом у мужчин 

На основании результатов гормонального обследования пациенты были 

разделены на 2 группы: АнД нет – при Тобщ≥12,1 нмоль/л, АнД есть – при 

Тобщ<12,1 нмоль/л. Сравнительная характеристика антропометрических 

особенностей мужчин – пациентов клиники в выделенных группах 

представлена в таблице 15. 

Полученные результаты указывают на наличие статистически значимых 

различий между группами у большинства изученных показателей, особенно 

выделяются более высокие величины таких параметров как общая и жировая 

масса тела, окружность талии, а также расчетных показателей – ИМТ и 

ОТ/ОБ, у пациентов с АнД (табл. 15). При этом частота встречаемости 

избыточной МТ у пациентов с/без АнД составила 27,7% и 41,8% (p=0,002) 

соответственно, ожирения – 66,3% и 33,3% (p=0,000) соответственно, 

верхнего ТРЖ – 75,9% и 52,8% (p=0,000) соответственно. 
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Таблица 15. Сравнительная характеристика антропометрических особенностей в группах 

пациентов с/без АнД. 

Параметр 
Вся выборка 

n=484 

АнД нет 

n=318 

АнД есть 

n=166 
р 

Возраст, лет 57,0 [47,0; 62,0] 57,0 [47,0; 62,0] 56,0 [47,0; 62,0] 0,870 

Рост, см 175,0 [170,5; 179,5] 174,8 [170,0; 179,0] 175,5 [171,0; 180,0] 0,269 

Масса тела, кг 89,3 [78,8; 102,5] 85,0 [75,3; 95,0] 97,4 [86,8; 110,0] 0,000 

Окружность груди, см 109,0 [103,0; 116,0] 106,5 [101,0; 113,0] 114,0 [108,0; 120,5] 0,000 

Окружность талии, см 102,5 [94,0; 110,5] 99,0 [91,0; 106,0] 108,8 [102,0; 117,0] 0,000 

Окружность бедер, см 106,0 [100,8; 111,5] 104,0 [98,5; 109,0] 109,8 [105,0; 116,0] 0,000 

ИМТ, кг/м2 29,2 [26,0; 32,8] 28,0 [25,0; 30,9] 32,0 [28,7; 35,7] 0,000 

ОТ/ОБ, у.е. 0,97 [0,92; 1,01] 0,95 [0,90; 0,99] 0,99 [0,95; 1,04] 0,000 

Жир, % 28,6 [24,5; 32,2] 27,1 [22,4; 30,7] 31,0 [28,6; 33,8] 0,000 

Жир, кг 25,0 [18,9; 32,7] 22,9 [16,7; 28,1] 29,8 [24,7; 36,4] 0,000 

Примечание. ИМТ - индекс массы тела, ОТ/ОБ – отношение окружности талии к 

окружности бедер. Статистически значимые различия выделены полужирным шрифтом. 

Критический уровень значимости р<0,05. 

 

Сравнительная характеристика биохимических особенностей мужчин – 

пациентов клиники в выделенных группах представлена в таблице 16. Стоит 

заметить, что для пациентов с АнД характерны более высокие уровни ТГ, 

глюкозы, мочевой кислоты и СРБ (табл. 16). 

Сравнительная характеристика коморбидной отягощенности в 

выделенных группах пациентов представлена в таблице 17. Следует отметить 

наличие достоверных различий в отягощенности по патологии сосудистой и 

эндокринной систем и суммарной коморбидной отягощенности между 

сравниваемыми группами. Так, отягощенность по сосудистой и эндокринной 

патологии и общая коморбидность выше у пациентов с АнД (табл. 17). 
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Таблица 16. Сравнительная характеристика биохимических особенностей в группах 

пациентов с/без АнД.  

Параметр 
Вся выборка 

n=484 

АнД нет 

n=318 

АнД есть 

n=166 
р 

АЛТ, Ед/л 28,6 [19,9; 43,9] 28,2 [19,7; 40,4] 31,8 [20,3; 50,7] 0,076 

АСТ, Ед/л 22,8 [17,1; 31,1] 22,7 [17,0; 30,9] 23,1 [17,1; 32,8] 0,656 

Общий холестерин, ммоль/л 5,0 [4,1; 6,1] 4,9 [4,1; 6,0] 5,1 [4,2; 6,3] 0,180 

ЛПВП, ммоль/л 1,2 [1,0; 1,4] 1,2 [1,0; 1,4] 1,2 [1,0; 1,4] 0,680 

ЛПНП, ммоль/л 3,0 [2,3; 3,8] 3,0 [2,3; 3,7] 2,9 [2,1; 3,9] 0,651 

ТГ, ммоль/л 1,5 [1,0; 2,4] 1,3 [1,0; 2,0] 2,0 [1,3; 3,1] 0,000 

Глюкоза, ммоль/л 5,7 [5,2; 6,6] 5,6 [5,2; 6,4] 5,8 [5,3; 7,0] 0,002 

Мочевая кислота, мкмоль/л 329,7 
[276,8; 390,1] 

311,3 
[269,7; 368,9] 

362,6 
[297,4; 425,6] 

0,000 

Белок общий, г/л 72,0 [67,7; 75,3] 71,7 [68,2; 75,4] 72,3 [67,7; 75,1] 0,976 

Креатинин, мкмоль/л 92,0 [84,4; 100,8] 91,9 [84,9; 101,3] 92,2 [83,5; 99,8] 0,563 

Мочевина, ммоль/л 5,3 [4,4; 6,4] 5,4[4,5; 6,5] 5,3 [4,3; 6,1] 0,392 

СРБ, мг/л 2,5 [1,1; 5,5] 2,2 [0,9; 3,8] 3,8 [1,7; 8,1] 0,000 

Примечание. АЛТ – аланинаминотрансфераза, АСТ – аспартатаминотрансфераза, 

ЛПВП – холестерин липопротеидов высокой плотности, ЛПНП – холестерин 

липопротеидов низкой плотности, ТГ – триглицериды, СРБ – С-реактивный белок. 

Статистически значимые различия выделены полужирным шрифтом. Критический 

уровень значимости р<0,05. 
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Таблица 17. Сравнительная характеристика коморбидной отягощенности в группах 

пациентов с/без АнД. 

Параметр 
Вся выборка 

n=484 

АнД нет 

n=318 

АнД есть 

n=166 
р 

Болезни сердца, % (n, чел.) 73,1 (354) 71,1 (226) 77,1 (128) 0,155 

Болезни сосудов, % (n, чел.) 89,3 (432) 85,5 (272) 96,4 (160) 0,000 

Болезни крови, % (n, чел.) 6,6 (32) 6,0 (19) 7,8 (13) 0,435 

Болезни органов дыхания, % (n, чел.) 39,9 (193) 36,8 (117) 45,8 (76) 0,055 

Болезни органов чувств, % (n, чел.) 27,7 (134) 27,7 (88) 27,7 (46) 0,993 

Патология верхнего отдела ЖКТ, % (n, чел.) 31,6 (153) 31,4 (100) 31,9 (53) 0,914 

Патология нижнего отдела ЖКТ, % (n, чел.) 10,3 (50) 10,1 (32) 10,8 (18) 0,789 

Патология панкреато-гепатобилиарной зоны, 

% (n, чел.) 
27,9 (135) 24,8 (79) 33,7 (56) 0,038 

Болезни почек, % (n, чел.) 27,5 (133) 26,7 (85) 28,9 (48) 0,609 

Болезни мочеполовых органов, % (n, чел.) 29,1 (141) 29,6 (94) 28,3 (47) 0,774 

Болезни опорно-двигательного аппарата, % (n, 

чел.) 
62,0 (300) 61,9 (197) 62,0 (103) 0,983 

Болезни нервной системы, % (n, чел.) 11,6 (56) 11,3 (36) 12,0 (20) 0,812 

Болезни эндокринной системы, % (n, чел.) 58,3 (282) 48,4 (154) 77,1 (128) 0,000 

Психические нарушения, % (n, чел.) 11,0 (53) 10,4 (33) 12,0 (20) 0,576 

CIRS (сумма), баллы 9,0 
[7,0; 11,0] 

9,0 
[6,0; 11,0] 

10,0 
[8,0; 12,0] 

0,001 

Примечание. АнД – андрогенный дефицит, ЖКТ – желудочно-кишечный тракт, CIRS – 

индекс коморбидности. Статистически значимые различия выделены полужирным 

шрифтом. Критический уровень значимости р<0,05. 

 

3.5 Ассоциация тяжести течения гипертонической болезни с 

андрогенным дефицитом у мужчин 

Для изучения ассоциации АнД с тяжестью течения сердечно-сосудистой 

патологии была проанализирована выборка пациентов с ГБ. По результатам 

клинического исследования в группу 1 (ГБ без ИБС/ОНМК, Г1) были 

внесены 134 пациента, в группу 2 (ГБ с ИБС/ОНМК, Г2) – 162 человека. 

Процент встречаемости избыточной МТ и ожирения в выборке пациентов с 
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ГБ составил 38,9% и 49,7% соответственно. У обследованных пациентов 

частота встречаемости ассоциированных с ГБ состояний составила: ИБС – 

49,0%; ФП – 11,5%; ГЛЖ – 75,7%; ХСН 1 и 2а стадии – 44,3% и 35,5% 

соответственно; ДЛП – 82,4%; ХБП – 54,4%; ОНМК – 9,1%; а НУО – 31,1%, 

причем из них 22,0% приходилось на СД 2 типа. 

 

Таблица 18. Частота встречаемости сопутствующей патологии у пациентов с различной 

тяжестью течения гипертонической болезни. 

Параметр 
ГБ без ИБС/ОНМК (Г1) 

n=134 

ГБ с ИБС/ОНМК (Г2) 

n=162 
р 

ГЛЖ, % 66,4 83,3 0,001 

ФП, % 4,5 17,3 0,001 

ДЛП, % 83,6 81,5 0,636 

ХСН 1 стадии, % 51,5 38,3 0,023 

ХСН 2а стадии, % 12,7 54,3 0,000 

ХБП, % 54,5 54,3 0,979 

НУО, % 34,3 28,4 0,272 

Примечание. ГЛЖ - гипертрофия левого желудочка; ФП - фибрилляция предсердий; 

ДЛП – дислипидемия; ХСН - хроническая сердечная недостаточность; ХБП - хроническая 

болезнь почек; НУО - нарушения углеводного обмена. Статистически значимые различия 

выделены полужирным шрифтом. Критический уровень значимости р<0,05. 

 

При анализе коморбидной отягощенности выявлено повышение частоты 

встречаемости ГЛЖ, ФП и ХСН 2а стадии и снижение частоты ХСН 1 стадии 

у пациентов в Г2 относительно Г1 (табл. 18). Ввиду наличия в  современной 

литературе данных о том, что тяжесть ХСН и НУО, а также необходимость 

приема некоторых лекарственных препаратов могут обуславливать 

андрогенную недостаточность у мужчин был проведен более детальный 

анализ, который показал, что в обследованной выборке пациентов частоты 

встречаемости ХСН с низкой фракцией выброса в Г2 были статистически 

значимо выше чем в Г1 (3,7% против 0%, p=0,040), а частоты декомпенсации 

СД 2 типа не отличались между выделенными группами (84,8% против 
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81,3%, p=0,751). Частота приема бета-адреноблокаторов и калийсберегающих 

диуретиков была достоверно выше в Г2 по сравнению с Г1 (75,9% против 

50,0%, p=0,000 и 11,1% против 3,0, p=0,008 соответственно). 

По возрастным и антропометрическим характеристикам пациенты из Г1 

и Г2 не различались между собой (табл. 19). В то же время, при анализе 

гормонально-метаболических показателей у обследованных мужчин 

отмечено, что от Г1 к Г2 происходит увеличение уровней СССГ и 

уменьшение - Тсв и ДГЭА-С, а также ОХ, ЛПВП и ЛПНП (табл. 19). 

Частота встречаемости АнД по критерию Тобщ выборке пациентов с ГБ 

составил 36,1%, в группах Г1 и Г2 - 41,8% и 31,5% (p=0,066); по критерию 

Тсв выборке пациентов с ГБ 28,7%, в группах Г1 и Г2 – 25,4% и 31,5% 

(р=0,248); частота ГЭ выборке пациентов с ГБ – 21,0%, в группах Г1 и Г2 – 

19,4% и 22,1% (p=0,615) соответственно. 

Результаты корреляционного анализа показателей андрогенного статуса с 

величинами других изученных характеристик у мужчин в общей выборке 

представлены в таблице 20 и демонстрируют ряд статистически значимых 

корреляционных связей слабой силы. Так, уровни Тобщ и Тсв имеют 

обратные статистически значимые корреляционные связи с измеренными 

антропометрическими параметрами (МТ, ОТ, ОБ) и их производными (ИМТ 

и ОТ/ОБ), Тобщ также имеет обратные статистически значимые 

корреляционные связи с метаболическими параметрами (ТГ) и коморбидной 

отягощенностью по ХБП, а Тсв - с отягощенностью по ИБС, ХСН и НУО. В 

свою очередь уровни ДГЭА-С демонстрирует статистически значимые 

обратные корреляционные связи с коморбидностью по ИБС и ХСН и прямые 

– с метаболическими показателями (ОХ).  

Уровни Е2 имеют статистически значимые обратные корреляционные 

связи с показателями липидного обмена (ОХ, ЛПНП) и прямые – с ОНМК. В 

отношении ЛГ выявлены обратные статистически значимые корреляционные 

связи только с антропометрическими показателями (рост, МТ, ОБ). 
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Таблица 19. Антропометрические и гормонально-биохимические показатели у пациентов 

с различной тяжестью течения гипертонической болезни. 

Параметр 
ГБ без ИБС/ОНМК (Г1) 

n=134 

ГБ с ИБС/ОНМК (Г2) 

n=162 
р 

Возраст, лет 59,0 [54,0; 64,0] 60,0 [56,0; 67,0] 0,058 

Рост, см 175,0 [169,0; 178,5] 174,0 [170,0; 178,5] 0,688 

МТ, кг 91,2 [81,6; 108,0] 89,9 [80,2; 102,1] 0,243 

ИМТ, кг/м2 30,6 [26,8; 34,0] 29,3 [26,9; 32,5] 0,195 

ОТ, см 106,0 [96,5; 115,0] 104,0 [98,0; 111,0] 0,376 

ОБ, см 106,5 [101,5; 113,0] 107,0 [101,5; 111,5] 0,655 

ОТ/ОБ 0,98 [0,95; 1,02] 0,98 [0,94; 1,01] 0,423 

Тобщ, нмоль/л 13,0 [10,8; 19,0] 14,7 [11,1; 20,0] 0,157 

СССГ, нмоль/л 29,1 [20,9; 43,4] 37,4 [26,7; 49,5] 0,003 

Тсв, нмоль/л 0,310 [0,231; 0,436] 0,285 [0,226; 0,372] 0,043 

ДГЭА-С, мкмоль/л 1,54 [1,00; 2,34] 1,32 [0,84; 1,93] 0,022 

Е2, пг/мл 48,4 [32,8; 62,9] 51,2 [41,3; 65,0] 0,250 

ЛГ, мМЕ/мл 5,6 [3,8; 7,3] 5,3 [4,0; 7,3] 0,922 

ОХ, ммоль/л 5,3 [4,5; 6,2] 4,3 [3,6; 5,4] 0,000 

ЛПВП, ммоль/л 1,3 [1,1; 1,5] 1,1 [1,0; 1,3] 0,003 

ЛПНП, ммоль/л 3,2 [2,7; 3,9] 2,4 [1,9; 3,4] 0,000 

ТГ, ммоль/л 1,5 [1,0; 2,4] 1,4 [1,1; 2,2] 0,766 

Глюкоза, ммоль/л 5,9 [5,4; 7,4] 6,0 [5,3; 6,7] 0,407 

Примечание. ГБ – гипертоническая болезнь, ИБС – ишемическая болезнь сердца, ОНМК 

– острое нарушение мозгового кровообращения, ИМТ – индекс массы тела; ОТ/ОБ – 

отношение окружности талии к окружности бедер; Тобщ – общий тестостерон; СССГ – 

секс-стероид-связывающий глобулин; Тсв – свободный тестостерон; ДГЭА-С - 

дегидроэпиандростерон-сульфат; Е2 – эстрадиол; ЛГ – лютеинизирующий гормон; ОХ – 

общий холестерин; ЛПВП – холестерин липопротеидов высокой плотности; ЛПНП - 

холестерин липопротеидов низкой плотности; ТГ – триглицериды. Статистически 

значимые различия выделены полужирным шрифтом. Критический уровень значимости 

р<0,05. 
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Таблица 20. Корреляционный анализ гормональных показателей андрогенного статуса с 

антропометрическими, метаболическими и коморбидными характеристиками пациентов с 

гипертонической болезнью. 

Параметр 
Тобщ, 

нмоль/л 
Тсв, 

нмоль/л 
ДГЭА-С, 
мкмоль/л 

Е2, пг/мл ЛГ, мМЕ/мл 

Рост, см -0,129 -0,051 0,141 0,006 -0,178 

МТ, кг -0,395 -0,186 0,093 0,023 -0,156 

ИМТ, кг/м2 -0,403 -0,196 0,025 0,027 -0,063 

ОТ, см -0,454 -0,268 0,011 0,036 -0,074 

ОБ, см -0,362 -0,234 0,045 0,033 -0,153 

ОТ/ОБ, у.е. -0,353 -0,177 -0,066 -0,001 0,050 

ОХ, ммоль/л -0,025 0,042 0,143 -0,159 0,074 

ЛПВП, ммоль/л 0,115 0,165 0,057 -0,098 0,002 

ЛПНП, ммоль/л 0,018 0,056 0,099 -0,199 0,082 

ТГ, ммоль/л -0,286 -0,040 0,076 -0,004 -0,050 

Глюкоза, ммоль/л -0,104 -0,057 -0,024 0,082 0,067 

ГЛЖ -0,041 -0,069 -0,076 -0,041 0,024 

ФП 0,006 -0,071 -0,056 -0,010 -0,024 

ДЛП -0,060 -0,082 0,011 0,084 -0,054 

ИБС 0,039 -0,139 -0,179 0,001 0,025 

ХСН -0,053 -0,234 -0,123 0,007 -0,019 

ХБП -0,132 -0,101 0,014 -0,091 -0,029 

ОНМК 0,058 0,006 0,012 0,137 -0,002 

НУО -0,108 -0,119 -0,066 0,047 0,030 

Примечание. Тобщ – общий тестостерон; СССГ – секс-стероид-связывающий глобулин; 

Тсв – свободный тестостерон; ДГЭА-С - дегидроэпиандростерон-сульфат; Е2 – эстрадиол; 

ЛГ – лютеинизирующий гормон; ИМТ – индекс массы тела; ОТ/ОБ – отношение 

окружности талии к окружности бедер; ОХ – общий холестерин; ЛПВП – холестерин 

липопротеидов высокой плотности; ЛПНП - холестерин липопротеидов низкой 

плотности; ТГ – триглицериды; ГЛЖ - гипертрофия левого желудочка; ФП - фибрилляция 

предсердий; ДЛП – дислипидемия; ИБС – ишемическая болезнь сердца; ХСН - 

хроническая сердечная недостаточность; ХБП - хроническая болезнь почек; ОНМК - 

острое нарушение мозгового кровообращения; НУО - нарушения углеводного обмена. 

Статистически значимые различия выделены полужирным шрифтом. Критический 

уровень значимости р<0,05. 
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Таким образом, проведенное обследование пациентов с ГБ, показало, 

что для мужчин с отягощенным сердечно-сосудистым анамнезом 

(ИБС/ОНМК) характерны более низкие уровни андрогенов не только 

гонадного (Тобщ), но и надпочечникового (ДГЭА-С) происхождения. АнД, 

выявляемый по уровню Тобщ, тесно ассоциирован с наличием 

абдоминального ожирения, которое, по современным данным, оказывает 

множество негативных эффектов на течение ССЗ на системном уровне. В то 

же время, андрогенный дефицит, обусловленный снижением уровней Тсв и 

ДГЭА-С, оказывает негативное воздействие на тяжесть течения ССЗ и 

ассоциирован с увеличением вероятности развития сердечно-сосудистых 

катастроф, в основе чего лежат уже локальные внутриклеточные механизмы, 

оказывающие влияние преимущественно на тяжесть течения сердечно-

сосудистой патологии. 

Анализ литературных данных показал, что на развитие АнД, помимо 

факторов окружающей среды, особенностей регуляторных и метаболических 

процессов в организме, также может оказывать влияние и генетическая 

предрасположенность пациентов. В этой связи следующей задачей 

диссертационного исследования было изучение ассоциации носительства 

полиморфных вариантов T/A (rs9939609) гена FTO и I/D (rs4646994) гена 

АСЕ с особенностями андрогенного статуса у мужчин. 
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3.6. Оценка роли генетической предрасположенности к развитию 

андрогенного дефицита у мужчин 

3.6.1 Ассоциация носительства полиморфизма T/A (rs9939609) гена 

FTO с особенностями андрогенного статуса и массы тела у мужчин 

По результатам генетического исследования в группу 1 (T/T, Г1) были 

внесены 38 пациентов, в группу 2 (T/A, Г2) – 56 человек, в группу 3 (A/A, Г3) 

– 45 человек. У обследованных пациентов частота встречаемости гомозигот 

A/A (rs9939609) гена FTO составила 32,4% от общего числа мужчин, 

гетерозигот – 40,3%, гомозигот Т/Т – 27,3%. 

Клинико-антропометрическая и гормональная характеристики 

обследованных пациентов мужского пола в выделенных группах 

представлены в таблице 21. Стоит отметить, что при анализе возрастных и 

антропометрических особенностей пациентов в выделенных группах 

статистически значимых различий не обнаружено. Вместе с этим были 

проанализированы частоты встречаемости избыточной МТ и ожирения в 

выделенных группах. Частоты встречаемости избыточной МТ в Г1, Г2 и Г3 

составили 44,7%, 50,0% и 48,9% соответственно, а ожирения 42,1%, 41,1% и 

40,0% соответственно и не имели статистически значимых различий 

(χ2=0,541; p=0,970). В то же время, при анализе гормональных характеристик 

андрогенного статуса у обследованных мужчин выявлено, что пациенты из 

Г1 имеют статистически достоверно более низкие уровни как общего (по 

сравнению с Г3), так и свободного (по сравнению с Г2 и Г3) тестостерона 

(табл. 21). 
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Таблица 21. Клинико-антропометрическая и гормональная характеристика обследованных пациентов мужского пола в выделенных 

группах 

Параметр 

Группа 1 

(T/T) 

N=38 

Группа 2 

(T/A) 

N=56 

Группа 3 

(A/A) 

N=45 

р 

1-2 1-3 2-3 

Возраст, лет 53,5 [45,0; 61,0] 52,0 [40,5; 59,0] 56,0 [44,0; 60,0] 0,262 0,826 0,468 

Рост, см 176,3 [173,5; 181,0] 175,0 [172,3; 181,8] 175,0 [170,5; 184,5] 0,683 0,891 0,995 

МТ, кг 94,4 [81,2; 100,5] 91,2 [80,4; 102,3] 90,0 [81,7; 102,7] 0,945 0,920 0,913 

ОГ, см 111,0 [102,0; 115,0] 109,8 [102,5; 115,0] 109,5 [104,8; 118,3] 0,532 0,745 0,314 

ОТ, см 102,0 [93,0; 110,0] 102,3 [95,0; 107,8] 102,5 [96,0; 111,3] 0,726 0,379 0,430 

ОБ, см 106,0 [102,5; 112,5] 106,5 [101,0; 113,3] 107,0 [103,3; 113,0] 0,848 0,704 0,862 

ИМТ, кг/м2 29,4 [26,8; 31,8] 29,4 [26,2; 32,4] 29,0 [26,2; 32,4] 0,948 0,816 0,851 

Тобщ, нмоль/л 11,6 [7,0; 14,9] 12,3 [10,8; 18,8] 14,5 [11,7; 18,6] 0,060 0,010 0,380 

СССГ, нмоль/л 28,8 [21,5; 40,8] 30,7 [22,4; 41,0] 32,5 [23,3; 48,4] 0,511 0,327 0,635 

Тсв, нмоль/л 0,233 [0,181; 0,302] 0,287 [0,227; 0,363] 0,321 [0,253; 0,378] 0,012 0,002 0,423 

ДГЭА-С, мкмоль/л 3,39 [2,59; 6,30] 3,92 [2,99; 5,69] 4,87 [2,59; 6,49] 0,463 0,328 0,599 

Е2, пг/мл 53,2 [43,1; 58,1] 54,6 [43,1; 68,2] 55,6 [42,5; 78,0] 0,686 0,336 0,504 

ЛГ, мМЕ/мл 5,3 [4,1; 6,6] 5,0 [4,1; 7,2] 6,1 [4,7; 7,8] 0,773 0,151 0,196 

Примечание. МТ – масса тела, ОГ – окружность груди, ОТ – окружность талии, ОБ – окружность бедер, ИМТ – индекс массы тела, 

Тобщ – общий тестостерон, СССГ – секс-стероид-связывающий глобулин, Тсв – свободный тестостерон, ДГЭА-С - 

дегидроэпиандростерон-сульфат, Е2 – эстрадиол, ЛГ – лютеинизирующий гормон. Статистически значимые различия выделены 

полужирным шрифтом. Критический уровень значимости р<0,016(6). 
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Частоты отклонений гормональных параметров андрогенного статуса 

от референсных значений статистически значимо не различаются между 

выделенными группами (p>0,017), однако обнаружены выраженные 

тенденции к снижению частоты встречаемости АнД по критериям Тобщ и 

Тсв, а также нарастанию ГЭ от Г1 к Г3 (рис. 4). При этом изменений в 

частоте отклонений от референсных значений между группами для ДГЭА-С 

не прослеживается. 

 
Рисунок 4. Гормональные особенности андрогенного статуса обследованных пациентов 

мужского пола в выделенных группах. Примечание. АнД - андрогенный дефицит, Тобщ – 

общий тестостерон; Тсв – свободный тестостерон, ДГЭА-С - дегидроэпиандростерон-

сульфат, ГЭ – гиперэстрогения. 

 

При оценке ассоциации носительства мутантного аллеля А (rs9939609) 

гена FTO с антропометрическими и гормональными особенностями 

андрогенного статуса обследованных мужчин выявлены статистически 

значимые корреляционные связи с уровнями общего и свободного 

тестостерона, и отрицательные – с частотой встречаемости АнД по 

критериям Тсв. Достоверных корреляционных связей с другими изученными 

параметрами не обнаружено (табл. 22). 
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Таблица 22. Величины коэффициентов корреляции Спирмена между носительством А аллеля полиморфизма Т/А (rs9939609) гена FTO и 

изученными параметрами андрогенного статуса у мужчин 

Параметр Рост, 

см 

МТ, 

кг 

ОГ, 

см 

ОТ, 

см 

ОБ, 

см 

ИМТ, 

кг/м2 

Тобщ, 

нмоль/л 

СССГ, 

нмоль/л 

Тсв, 

нмоль/л 

ДГЭА-С, 

мкмоль/л 

Е2, 

пг/мл 

ЛГ, 

мМЕ/мл 

АнД 

(Тобщ) 

АнД  

(Тсв) 

АнД 

(ДГЭА-С) 

ГЭ 

rs993

9609 

r -0,020 0,003 0,036 0,085 0,032 -0,021 0,247 0,100 0,296 0,105 0,102 0,155 -0,177 -0,240 0,105 0,021 

p 0,819 0,967 0,676 0,329 0,715 0,808 0,013 0,321 0,003 0,298 0,316 0,122 0,077 0,016 0,298 0,836 

 

Примечание. rs9939609 - носительство А аллеля полиморфизмаТ/А (rs9939609) гена FTO, МТ – масса тела, ОГ – окружность груди, 

ОТ – окружность талии, ОБ – окружность бедер, ИМТ – индекс массы тела, Тобщ – общий тестостерон, СССГ – секс-стероид-

связывающий глобулин, Тсв – свободный тестостерон, ДГЭА-С - дегидроэпиандростерон-сульфат, Е2 – эстрадиол, ЛГ – 

лютеинизирующий гормон, АнД (Тобщ) – андрогенный дефицит по критерию Тобщ, АнД (Тсв) - андрогенный дефицит по критерию Тсв, 

АнД (ДГЭА-С) - андрогенный дефицит по критерию ДГЭА-С. Полужирным шрифтом выделены статистически значимые (р<0,05) 

корреляционные связи. 
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3.6.2 Ассоциация носительства полиморфизма I/D (rs4646994) гена 

АСЕ с особенностями андрогенного статуса и массы тела у мужчин 

По результатам генетического исследования в группу 1 (I/I, Г1) были 

внесены 17 пациентов, в группу 2 (I/D, Г2) – 41 человек, в группу 3 (D/D, Г3) 

– 24 человека. У обследованных пациентов частота встречаемости генотипа 

I/I полиморфизма I/D (rs4646994) гена АСЕ составила 20,7% от общего числа 

мужчин, I/D – 50,0%, а D/D – 29,3%. 

Клинико-антропометрическая и гормональная характеристики 

обследованных пациентов мужского пола в выделенных группах 

представлены в таблице 23. При анализе возрастных особенностей в 

выделенных группах статистически значимые различия не выявлены, а при 

оценке антропометрического статуса обнаружены отличия средних значений 

МТ, ОГ, ОТ, ОБ (Г2, Г3 > Г1, таблица 23). Соответственно, наблюдаются и 

статистически значимые различия в значениях ИМТ между Г1 и Г3, Г1 и Г2. 

При этом доля пациентов с ожирением и избыточной МТ нарастала от 64,7% 

в Г1 до 90,3% и 100% в Г2 и Г3 соответственно. 

При анализе гормональных характеристик андрогенного статуса у 

обследованных мужчин отмечено, что пациенты из Г3 по сравнению с Г1 

имеют статистически значимо более низкие уровни как общего, так и 

свободного тестостерона (табл. 23), а доля пациентов с АнД как по критерию 

Тобщ, так и по критерию Тсв увеличивается от Г1 к Г3 (рис. 5). Частота ГЭ в 

Г1 и Г2 отмечается примерно на одном уровне и нарастает в Г3 (рис. 5). 

Сведения о влиянии носительства аллеля D полиморфизма I/D 

(rs4646994) гена АСЕ на уровень СССГ противоречивы: с одной стороны, 

обнаружены статистически значимо более высокие уровни СССГ в Г1 по 

сравнению с Г2, с другой стороны - различия между Г1 и Г3 статистически 

незначимы (табл. 23). При этом выявлена достоверная обратная 

корреляционная связь между носительством аллеля D полиморфизма I/D 

(rs4646994) гена АСЕ и уровнем СССГ (табл. 24).  
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Таблица 23. Клинико-антропометрическая и гормональная характеристика обследованных пациентов мужского пола в выделенных 

группах 

Параметр 
Группа 1 

(I/I) 
n=17 

Группа 2 
(I/D) 
n=41 

Группа 3 
(D/D) 
n=24 

р 

1-2 1-3 2-3 

Возраст, лет 57,0 [38,0; 61,0] 54,0 [45,0; 59,0] 53,0 [43,5; 60,0] 0,573 0,989 0,520 

Рост, см 175,0 [170,5; 180,0] 175,0 [172,0; 182,0] 176,0 [173,0; 182,3] 0,516 0,475 0,961 

МТ, кг 79,3 [70,2; 94,3] 91,6 [84,2; 103,6] 96,2 [85,5; 117,6] 0,006 0,003 0,367 

ОГ, см 101,0 [99,0; 111,0] 112,0 [105,0; 117,0] 112,5 [108,0; 118,8] 0,003 0,001 0,310 

ОТ, см 94,0 [85,5; 105,0] 105,0 [97,0; 109,5] 105,3 [98,3; 118,5] 0,018 0,003 0,269 

ОБ, см 101,0 [97,5; 106,5] 106,5 [104,5; 113,0] 109,5 [103,3; 120,0] 0,015 0,006 0,484 

ИМТ, кг/м2 26,4 [24,5; 29,7] 30,7 [27,1; 33,1] 31,3 [27,1; 38,7] 0,009 0,004 0,327 

Тобщ, нмоль/л 17,6 [15,1; 23,3] 12,3 [8,4; 20,7] 9,6 [8,0; 12,6] 0,016 0,003 0,208 

СССГ, нмоль/л 48,7 [34,2; 55,9] 29,2 [22,4; 34,4] 37,2 [22,1; 41,7] 0,008 0,142 0,145 

Тсв, нмоль/л 0,306 [0,246; 0,344] 0,273 [0,203; 0,35] 0,200 [0,186; 0,238] 0,421 0,005 0,038 

ДГЭА-С, мкмоль/л 1,92 [0,83; 2,12] 1,19 [0,79; 2,04] 1,19 [0,76; 1,4] 0,753 0,183 0,296 

Е2, пг/мл 52,5 [47,4; 66,7] 53,7 [38,5; 64,5] 70,9 [54,6; 80] 0,875 0,207 0,145 

ЛГ, мМЕ/мл 6,5 [4,9; 7,4] 5,7 [3,8; 6,9] 6,8 [4,4; 7,8] 0,316 1,000 0,372 

Примечание. Обозначения те же, что и в таблице 22. Статистически значимые различия выделены полужирным шрифтом. 

Критический уровень значимости р<0,016(6). 
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Рисунок 5. Гормональные особенности андрогенного статуса обследованных пациентов 

мужского пола в выделенных группах. Примечание. АнД - андрогенный дефицит, Тобщ – 

общий тестостерон; Тсв – свободный тестостерон, ДГЭА-С - дегидроэпиандростерон-

сульфат, ГЭ – гиперэстрогения. 

 

Поэтому, утверждать об однозначном влиянии носительства аллеля D на 

уровень СССГ сыворотки затруднительно. 

При оценке ассоциации носительства аллеля D полиморфизма I/D 

(rs4646994) гена АСЕ с антропометрическими и гормональными 

особенностями андрогенного статуса обследованных мужчин выявлены 

статистически значимые положительные корреляционные связи практически 

со всеми изученными антропометрическими показателями (МТ, ОГ, ОТ, ОБ, 

ИМТ) и отрицательные с уровнями Тобщ и СССГ. Достоверных 

корреляционных связей с другими изученными параметрами не обнаружено 

(табл. 24). 
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Таблица 24. Величины коэффициентов корреляции Спирмена между носительством D аллеля полиморфизма I/D (rs4646994) гена ACE и 

изученными параметрами андрогенного статуса у мужчин 

Параметр Рост, 

см 

МТ, 

кг 

ОГ, 

см 

ОТ, 

см 

ОБ, 

см 

ИМТ, 

кг/м2 

Тобщ, 

нмоль/л 

СССГ, 

нмоль/л 

Тсв, 

нмоль/л 

ДГЭА-С, 

мкмоль/л 

Е2, 

пг/мл 

ЛГ, 

мМЕ/мл 

АнД 

(Тобщ) 

АнД  

(Тсв) 

АнД 

(ДГЭА-С) 

ГЭ 

rs464

6994 

r 0,084 0,351 0,382 0,320 0,315 0,335 -0,408 -0,353 -0,246 -0,111 0,054 -0,098 0,245 0,212 0,105 0,037 

p 0,453 0,001 0,000 0,003 0,004 0,002 0,003 0,013 0,088 0,447 0,714 0,497 0,086 0,144 0,471 0,803 

 

Примечание. rs4646994 - носительство D аллеля полиморфизма I/D (rs4646994) гена ACE, МТ – масса тела, ОГ – окружность груди, 

ОТ – окружность талии, ОБ – окружность бедер, ИМТ – индекс массы тела, Тобщ – общий, тестостерон, СССГ – секс-стероид-

связывающий глобулин, Тсв – свободный тестостерон, ДГЭА-С - дегидроэпиандростерон-сульфат, Е2 – эстрадиол, ЛГ – 

лютеинизирующий гормон, АнД (Тобщ) – андрогенный дефицит по критерию Тобщ, АнД (Тсв) - андрогенный дефицит по критерию Тсв, 

АнД (ДГЭА-С) - андрогенный дефицит по критерию ДГЭА-С. Полужирным шрифтом выделены статистически значимые (р<0,05) 

корреляционные связи. 
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ГЛАВА 4. ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ ИССЛЕДОВАНИЯ 

На основании анализа литературы к главным особенностям портрета 

современного пациента стоит отнести наличие хронических 

неинфекционных заболеваний с мультифакториальным генезом (ГБ, ХСН, 

МС и др.) и системностью поражения (атеросклероз, СД 2 типа и др.), а 

также высокую коморбидную отягощенность (Коков А.Н. и др., 2022; Хазова 

Е.В. и др., 2022; Барбараш О.Л. и др., 2020). 

Современные исследования, посвященные проблеме коморбидности, в 

последние годы отмечают нарастание коморбидной отягощенности 

населения развитых стран (Низов А.А. и др., 2019; Арутюнов Г.П. и др., 

2021). При этом стоит понимать, что рост количества хронических 

неинфекционных заболеваний, приходящихся на душу населения, может 

иметь множество различных оснований, среди которых стоит выделить 2 

принципиально разных кластера причин. Одни причины будут приводить к 

истинному росту патогенетически обусловленной коморбидности, другие - к 

нарастанию полиморбидности (количества заболеваний, приходящихся на 

одного человека и, на данный момент, не имеющих установленных общих 

звеньев патогенеза). К причинам нарастания истинной коморбидности стоит 

отнести общеизвестные ФР наиболее распространенных хронических 

неинфекционных заболеваний, такие как возраст, пол, генетическая 

предрасположенность, а также нерациональное питание, низкую физическую 

активность, курение, злоупотребление алкоголем, хронический 

психоэмоциональный стресс, АГ, дислипидемию, гипергликемию, ожирение 

и другие (Mahmood F.M., 2018; Оганов Р.Г. и др., 2019). В то же время к 

увеличению полиморбидности могут приводить такие причины как бóльшая 

доступность, точность и многообразие диагностических методик, 

позволяющие выявлять различные заболевания даже на самых ранних 

стадиях их развития в широких слоях населения (Шейман И.М. и др., 2021). 
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Многими авторами отмечается нарастание коморбидности именно в 

возрастном аспекте. Так, в ряде исследований показано, что на пациента в 

возрасте 18-44 лет приходится примерно 3 заболевания на человека, а после 

65 лет этот показатель удваивается (Драпкина О.М. и др., 2019). В первую 

очередь, это может быть связано с увеличением средней продолжительности 

жизни населения: процессы старения организма зачастую сопровождаются 

нарастанием коморбидной отягощенности. По мере старения популяции 

кластер заболеваний, связанных с возрастом, становится все более 

разнообразным и  включает, помимо патологий с атеросклерозом, 

эндокринные заболевания, хронические болезни органов дыхания, болезнь 

Альцгеймера, остеоартрит, остеопороз и другие (Невзорова В.А, и др., 2022). 

В ходе диссертационного исследования была проведена комплексная 

оценка состояния здоровья мужчин - пациентов терапевтической клиники. В 

рамках оценки коморбидности были учтены наличие и степень тяжести 

течения хронической неинфекционной патологии сердечно-сосудистой, 

кроветворной и дыхательной систем организма, органов чувств, верхнего и 

нижнего отделов ЖКТ, органов панкреато-гепатобилиарной зоны, почек, 

мочеполовых органов, опорно-двигательного аппарата, нервной и 

эндокринной систем, а также психических нарушений с использованием 

шкалы коморбидности CIRS. Суммарный уровень коморбидности отмечен на 

уровне 9,0 [7,0; 11,0] баллов. Также при детальном изучении структуры 

коморбидной отягощенности было установлено, что более чем у половины 

обследованных пациентов выявлены патологии сердца, сосудов, опорно-

двигательного аппарата и эндокринной системы (табл. 6). Наиболее часто 

встречалось поражение 6 органов или систем организма (сердце, сосуды, 

панкреато-гепатобилиарная зона, эндокринная, опорно-двигательная и 

дыхательная системы организма), что достаточно высоко. При этом 

наибольшая тяжесть состояния была обусловлена патологией сердечно-

сосудистой и эндокринной систем, а также патологией панкреато-

гепатобилиарной зоны. Полученные результаты хорошо соотносятся с 
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данными других исследователей (Зыков М.В. и др., 2022; Ахмадуллина Г.И. 

и др., 2022). В качестве этиопатогенетических факторов выявленной 

коморбидности скорее всего могли выступать нарушения питания, ритма 

жизни, психоэмоциональные стрессы и т.д. (Carbone S. et al., 2019), позволяя 

характеризовать ее как сочетание болезней цивилизации (Kopp W., 2019). 

Учитывая рост частоты встречаемости не только заболеваний, но и их 

ФР в последние годы, наличие общих звеньев патогенеза многих сердечно-

сосудистой и эндокринно-обменных заболеваний можно говорить о 

нарастании истинной коморбидности на уровне популяции. 

На основании многочисленных исследований последних лет основными 

ФР высокого уровня коморбидности были особо отмечены избыточная МТ и 

ожирение (Оганов Р.Г. и др., 2019). Это обусловлено, прежде всего, 

прогрессирующим ростом частоты встречаемости данных состояний (Савина 

А.А., 2021). Ввиду чего в настоящее время среди населения развитых и 

развивающихся стран мы можем наблюдать своего рода пандемию 

ожирения. Так, согласно последним данным ВОЗ, частота встречаемости 

ожирения в некоторых развитых странах может достигать отметки в 30% 

(World Health Organization, 2016; Piché M.-E. et al., 2018). Такой 

стремительный рост доли лиц с ожирением может быть вызван, прежде 

всего, особенностями питания (несбалансированное питание с 

преобладанием в рационе рафинированных жиров и быстрых углеводов, 

расстройства пищевого поведения) и образа жизни современных мужчин 

(низкая физическая активность, недостаточный сон, психоэмоциональный 

стресс), приводящих к преобладанию энергопотребления над энерготратами 

(Han J.C. et al., 2021). В свою очередь ожирение, по данным многих авторов, 

относят к независимым ФР высокой коморбидной отягощенности, прежде 

всего по патологии сердечно-сосудистой и эндокринной систем организма 

(Koliaki C. et al., 2019; Амлаев К.Р. и др., 2020; Yannakoulia M. et al., 2021). 

Однако, патофизиологические механизмы, лежащие в основе выделенной 

коморбидности, остаются по-прежнему не до конца изученными. 
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В настоящий момент достаточно хорошо изучены ассоциации ожирения 

с развитием ГБ, где в качестве звеньев патогенеза, обусловливающих 

негативное влияние ожирения на уровни АД, стоит отметить дисбаланс 

адипокиновой, симпато-адреналовой (САС), ренин-ангиотензин-

альдостероновой (РААС), натрий-уретической систем организма, а также 

локальные эффекты висцеральной жировой ткани (Haberka M. et al., 2018). 

Таким образом, в повышение АД при ожирении, помимо классических 

патогенетических механизмов (активация САС и РААС, снижение уровней 

натрий-уретического пептида), вносит вклад избыточное накопление 

интраабдоминальной и паранефральной жировой ткани, которая ухудшает 

почечный кровоток и дополнительно стимулирует РААС и САС (Chrysant 

S.G., 2019). 

Ожирение, прежде всего, стоит рассматривать в качестве фактора, 

усугубляющего нарушения липидного обмена, что приводит к развитию 

эндотелиальной дисфункции и ускоряет формирование атеросклероза, 

который, как известно, является ФР многих ССЗ (ГБ, ЦВБ, ИБС и ХСН) 

(Mohammadi H. et al., 2020). Также стоит отметить, что при длительных 

нарушениях липидного обмена с повышением свободных жирных кислот в 

крови возникает эффект «липотоксичности» в отношении β-клеток 

поджелудочной железы и возникает состояние ИР в клетках поперечно-

полосатой мускулатуры и печени, что приводит уже к нарушениям 

углеводного обмена (гипергликемия натощак и постспрадиальная 

гипергликемия, СД 2 типа) (Хасантаева М.Т. и др., 2020). 

Предполагается, что в патогенезе метаболических нарушений при 

ожирении, помимо гиперинсулинемии и ИР, важную роль играют системное 

воспаление и дисфункция висцеральной жировой ткани, проявляющиеся 

увеличением количества CD4+лимфоцитов, концентрации в сыворотке крови 

белков острой фазы, активности спонтанной продукции мононуклеарными 

лейкоцитами крови и самими адипоцитами провоспалительных цитокинов 

(лептина, ИЛ-2, ИЛ-6, ФНОα и др.) и активных форм кислорода. Все эти 
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нарушения выступают как факторы, способствующие развитию 

транссистемной коморбидности (Longo M. et al., 2019). 

В ходе анализа полученных результатов по коморбидной отягощенности 

пациентов в зависимости от ИМТ выявлен больший индекс коморбидности в 

отношении сердечно-сосудистой и эндокринной патологии, а также 

суммарной коморбидности у мужчин с ожирением относительно таковых с 

нормальной и избыточной МТ (табл. 7), что согласуется с ранее 

полученными сведениями (Kachur S. et al., 2017; Lee D.H. et al., 2018). Можно 

предположить, что в отношении сердечно-сосудистой патологии в качестве 

основного фактора коморбидности выступает хроническое системное 

воспаление за счет гиперпродукции провоспалительных цитокинов 

висцеральной жировой тканью, со временем приводящее к эндотелиальной 

дисфункции (Moreno-Viedma V. et al., 2016). 

У пациентов с ожирением относительно пациентов с нормальной МТ 

также были отмечены более высокие уровни коморбидности по патологией 

панкреато-гепатобилиарной зоны (табл. 7), что хорошо соотносится с 

литературными данными и может быть обусловлено, в частности, феноменом 

гипертриглицеридтоксичности (Комшилова К.А. и др., 2021). 

Можно предположить, что в качестве ФР коморбидной отягощенности 

по сердечно-сосудистой патологии пациентов выступает не столько ИМТ, 

сколько избыточное накопление жировой ткани в различных жировых депо. 

В этой связи, после разбиения групп на подгруппы на основании ТРЖ, 

проведено сравнение подгрупп (1Н-1В, 2Н-2В и 3Н-3В). Обращает на себя 

внимание численная и возрастная неоднородность сравниваемых подгрупп: 

средний возраст в подгруппах с верхним ТРЖ был выше, чем в подгруппах с 

нижним ТРЖ у лиц с избыточной МТ и ожирением, а количество пациентов 

возрастало с увеличением ИМТ в подгруппах с верхним ТРЖ (табл. 8). 

Вероятнее всего данная неоднородность обусловлена характерной 

динамикой накопления жировой ткани у мужчин – с возрастом жировая МТ 

увеличивается, причем преимущественно за счет висцерального жирового 
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депо (Пинхасов Б.Б. и др., 2016). Так, несбалансированное питание и 

малоподвижный образ жизни у мужчин с возрастом приводят к накоплению 

жировой массы тела, преимущественно за счет гипертрофии висцеральной 

жировой ткани, что ассоциировано с развитием гипертриглицеридемии и ИР 

(Берсенёва О.А. и др., 2019). Однако в условиях достаточной физической 

активности возможен иной сценарий развития - гипертрофия 

преимущественно подкожных адипоцитов, в том числе в глютео-

феморальной области, что является нейтральным в отношении углеводного и 

жирового обмена (Титов В.Н., 2015). 

При этом ТРЖ оказывал влияние на частоту встречаемости кардиальной 

патологии и уровни общей коморбидной отягощенности вне зависимости от 

ИМТ (1Н<1В, 2Н<2В, 3Н<3В, табл. 8). Также было отмечено, что у лиц с 

верхним ТРЖ при нормальной МТ чаще встречалась патология сосудистого 

русла, при избыточной МТ – патология эндокринной системы, а при 

ожирении – патология почек (табл. 8). Полученные данные подкрепляют 

гипотезу о существовании различных метаболических фенотипов ожирения и 

согласуются с ранее проведенными исследованиями (Mongraw-Chaffin M. et 

al., 2018; Stefan N. et al., 2013). Таким образом, полученные результаты 

подтверждают, что НТРЖ соответствует метаболически здоровому, а 

верхний ТРЖ - метаболически нездоровому ожирению. Вероятнее всего в 

роли протекторного фактора при нижний ТРЖ выступает длительное 

кумулирование алиментарного избытка триглицеридов подкожными 

адипоцитами глютео-феморальной области, позволяющее избежать эффектов 

липотоксичности (Manolopoulos K. et al., 2010). 

В ходе корреляционного анализа установлено, что величины ИМТ и 

ОТ/ОБ имели вполне ожидаемые прямые корреляционные связи с 

заболеваниями сердца, сосудов, эндокринной системы, а также с общим 

уровнем коморбидности. При этом ИМТ имел наиболее сильные 

положительные корреляционные связи с патологией эндокринной системы, а 

ОТ/ОБ - с заболеваниями сосудов и общей коморбидной отягощенностью 
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(табл. 9), что подтверждает большую значимость именно абдоминального 

(метаболически нездорового) ожирения в развитии сосудистой патологии у 

мужчин (Дружилов М.А. и др., 2019). Также было учтено влияние возраста 

коморбидную отягощенность пациентов. Так, возраст имел более тесную 

связь с патологией сердца по сравнению с ИМТ и ОТ/ОБ (табл. 9). Вероятнее 

всего, более тесная связь кардиальной патологии (ГЛЖ, ИБС, ХСН) с 

возрастом обусловлена необходимостью длительного существования 

фонового заболевания (ГБ, дислипидемия, СД 2 типа) (Аметов А.С. и др., 

2011; Чубыкина У.В. и др., 2020). 

Отдельно стоит отметить наличие слабых отрицательных 

корреляционных связей ИМТ с болезнями крови и патологией нижнего 

отдела ЖКТ, а также положительных с патологией панкреато-

гепатобилиарной зоны (табл. 9). Все пациенты с заболеваниями крови в 

обследованной выборке имели хроническую анемию разной степени 

выраженности. Данных о влиянии избыточной МТ на развитие хронической 

анемии в современной литературе нет, однако вполне вероятной является 

ассоциация МТ с анемией на фоне алиментарного дефицита. Сведения о 

взаимоотношениях ИМТ и заболеваний нижнего отдела ЖКТ в современной 

литературе неоднозначны. Многими авторами отмечено, что ожирение по 

критерию ИМТ приводит к увеличению коморбидной отягощенности по 

патологии кишечника (Погодина А.А. и др., 2021). В то же время существуют 

работы о значимости не только избытка, но и дефицита массы тела в 

развитии патологии нижних отделов ЖКТ (Немченко У.М. и др., 2017). 

Ввиду чего, данная проблема требует дальнейшего изучения. Таким образом 

обратные корреляционные связи ИМТ с болезнями крови и патологией 

нижнего отдела ЖКТ могут быть обусловлены как протективными 

эффектами избытка, так и негативными – дефицита МТ у мужчин. 

Выявленная связь ИМТ и патологией панкреато-гепатобилиарной зоны 

весьма ожидаема и наиболее изучена на примере НАЖБП, в механизмах 

развития которой можно отметить такие ассоциированные с ожирением и ИР 
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звенья патогенеза как сдвиг баланса адипокинов в сторону 

провоспалительного компонента, оксидативный стресс, эндотелиальная 

дисфункция и хроническое системное воспаление (Комшилова К.А. и др., 

2021). 

В отношении ОТ/ОБ также выявлены слабые положительные 

корреляционные связи с болезнями органов дыхания и патологией почек 

(табл. 9). В литературе встречается много аналогичных результатов, 

свидетельствующих о негативном влиянии именно абдоминального 

ожирения на развитие хронической патологии органов дыхания (БА, ХОБЛ) 

и почек (ХБП). В обоих случаях висцеральный жир, накапливаясь в 

абдоминальной области, с одной стороны вызывает повышение 

внутрибрюшного давления и комплекс провоспалительных сдвигов – с 

другой, что усугубляет течение вышеуказанной патологии (Мельник А.А., 

2017; Щепихин Е.И. и др., 2022). 

При сравнении силы корреляционных связей коморбидной 

отягощенности с величинами ИМТ и ОТ/ОБ отмечена бо́льшая сила 

ассоциаций ОТ/ОБ по сравнению с ИМТ (рис. 3). Полученные результаты 

позволяют говорить о более выраженных корреляциях именно 

абдоминального ожирения с коморбидной отягощенностью терапевтических 

пациентов, что согласуется с данными литературы (Blüher M., 2019). 

При сравнительном анализе гормональных особенностей андрогенного 

статуса у мужчин с различным ИМТ и ОТ/ОБ были выявлены более высокие 

уровни Тобщ, Тсв и низкие СССГ у лиц с избыточной МТ и ожирением, что 

соответствует данным других авторов (Гамидов С.И. и др., 2019; Павлова 

З.Ш. и др., 2021). Также отмечено, что уровни ДГЭА-С были достоверно 

выше у пациентов с нормальной МТ, относительно пациентов с избыточной 

МТ и ожирением (табл. 11). Ранее ряд эпидемиологических исследований 

уже показал корреляционную зависимость между циркулирующим ДГЭA-С 

и ожирением, чувствительностью тканей к инсулину и сердечнососудистыми 

заболеваниями (Мазурина Н.В. и др., 2019). При сравнении подгрупп с 
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верхним и нижним ТРЖ у пациентов с нормальной, избыточной МТ и 

ожирением достоверных различий не установлено (табл. 12). Возможно, 

данный результат обусловлен малым составом некоторых подгрупп, поэтому 

данная проблема требует дальнейшего изучения. 

Таким образом, ежегодный рост частоты встречаемости ожирения и 

выявление все новых коморбидных ассоциации ожирения с различной 

соматической патологией, а также патогенетических механизмов данных 

ассоциации, позволяет отнести ожирение к ФР роста истинной коморбидной 

отягощенности населения. 

Согласно литературным данным, более ранние исследования 

демонстрируют более высокие средние уровни тестостерона. что 

соответствует тенденции долговременного независимого от возраста 

снижения уровня тестостерона в крови у мужчин за последние десятилетия 

(Селятицкая В.Г. и др., 2019). 

По современным представлениям АнД у мужчин ассоциирован не 

только с патологией мочеполовых органов, но и негативно влияет на 

состояния ряда других систем организма, что может быть обусловлено, 

прежде всего, участием тестостерона в белковом, минеральном, липидном и 

углеводном видах обмена веществ. 

Наиболее широко изучено влияние тестостерона на белковый и 

минеральный обмены, а также его участие в регуляции гемопоэза, гемостаза 

и других гомеостатических процессах организма. Так, было показано, что 

наличие АнД у мужчин обусловливает развитие саркопении, остеопороза, 

снижения гемоглобина и повышения агрегации тромбоцитов (Nieschlag E., 

2020), ввиду чего АнД у мужчин по праву можно считать одним из ФР 

коморбидной отягощенности по патологии опорно-двигательной и 

кроветворной систем организма. 

В литературе много данных о негативном влиянии АнД и на липидный 

обмен. Так дефицит тестостерона способствует развитию АО, 

проатерогенной дислипидемии, МС и, как следствие, может оказывать 
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лияние на течение патологии сердечно-сосудистой системы мужчин. Низкие 

уровни тестостерона негативно влияют на процессы липогенеза и липолиза 

висцеральных адипоцитов, что приводит к нарастанию массы висцерального 

жира и изменению липидного обмена на системном уровне (Гусова З.Р. и др., 

2019). Также показано влияние уровней андрогенов крови на выраженность 

атеросклеротического поражения сосудистого русла (Шарвадзе Г.Г. и др., 

2010). Эти результаты позволяют рассматривать АнД как фактор риска ГБ, 

ИБС и ЦВБ, а также их осложнений (ХСН, инфаркт миокарда и мозговой 

инсульт) у мужчин. 

Предполагается, что андрогены влияют и на углеводный обмен. 

Многими авторами показано, что под воздействием 5-альфаредуктазы из 

тестостерона образуется 5-альфа-дигидротестостерон и 17-бета-эстрадиол, 

последний усиливает синтез контринсулярного соматотропного гормона, что 

вызывает нарушение толерантности к углеводам, повышение уровней 

инсулина, развитие ИР и, как следствие, МС и СД 2 типа (Ottarsdottir K. et al., 

2018; Pasquali R. et al., 2020; Wang X. et al., 2020). 

В отношении хронической соматической патологии других органов и 

систем также показано, что тестостерон может оказывать влияние на течение 

некоторых заболеваний (Bulkhi A.A. et al., 2020; Noto C.N. et al., 2021; Webb 

K. et al., 2018). Однако, в этой области по-прежнему остается много 

нерешенных вопросов. 

Не менее значимыми андрогенами являются ДГЭА и ДГЭА-С, которые 

способны модулировать многие нейробиологические процессы, связанные с 

рецепторами глутамата и катехоламинов, стимулировать нейрогенез, 

оказывать нейропротективные, антиглюкокортикоидные, 

противовоспалительные и антиоксидантные эффекты (Maninger N. et al., 

2009; Peixoto C. et al., 2018). Антиоксидантные свойства ДГЭА-С, которые 

заключаются в торможении реакции перекисного окисления липидов в ЦНС, 

благоприятно влияют и на течение болезни Альцгеймера (Maninger N. et al., 
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2009). Следовательно дефицит ДГЭА-С может быть рассмотрен в качестве 

ФР коморбидной отягощенности по патологии нервной системы. 

ДГЭА и ДГЭА-С обладают иммуномодуляторным и 

противовоспалительными свойствами и за пределами ЦНС. В частности, они 

уменьшают продукцию ИЛ-6, чем тормозят прогрессирование ревматоидного 

артрита, остеопороза и атеросклероза (Young D. et al., 1999). Помимо этого 

ДГЭА снижает активность глюкозо-6-фосфат-дегидрогеназы, что приводит к 

снижению прогрессирования некоторых видов рака и атеросклероза (Lang K. 

et al., 2015). Многие независимые оригинальные исследования выявили связь 

низких уровней ДГЭА и ДГЭА-С в сыворотке крови с повышением риска 

развития остеопороза и ряда ССЗ, а также с общим уровнем летальности 

(Boiko A.S. et al., 2020; Jia X. et al., 2020). В свою очередь дефицит ДГЭА был 

ассоциирован с СД 2 типа, системной красной волчанкой и отдельными 

злокачественными новообразованиями (Olech E. et al., 2005). 

Также в литературе встречаются данные об антидиабетических, 

противоаллергических, противоопухолевых эффектах терапии препаратами 

ДГЭА и показана его значимость в лечении ожирения, профилактике 

заболеваний сердечно-сосудистой системы (Sahu P. et al., 2020). А это значит, 

что снижение ДГЭА и ДГЭА-С повышает риски развития целого ряда 

хронических соматический заболеваний, а достижение нормальных для 

уровней ДГЭА и ДГЭА-С может обладать протективным эффектом в 

отношении данных заболеваний, повышать уровень качества жизни и также 

увеличивать продолжительность жизни (Ginter S., 2019). 

В обследованной выборке пациентов АнД, в зависимости от выбранного 

критерия, был отмечен на уровне 25–35%, а ГЭ – 25%, что хорошо 

соотносится с результатами предыдущих исследований и данными других 

авторов (Salama N. et al., 2020; Selyatitskaya V.G. et al., 2020; Van Hemelrijck 

M. et al., 2019). Также было показано, что АнД по критерию Тобщ 

сопровождался снижением СССГ, Тсв и ДГЭА-С (табл. 13). Полученные 

результаты указывают на частичную сохранность компенсаторных 



115 
 
механизмов (снижение СССГ) у обследованных мужчин. В тоже время АнД 

сопровождался снижением уровней андрогенов не только гонадного (Тобщ и 

Тсв), но и надпочечникового происхождения (ДГЭА-С). Такого рода 

особенности андрогенного статуса обследованных мужчин могут быть 

объяснены феноменом интракринного периферического синтеза половых 

стероидных гормонов. В организме мужчин и женщин кроме традиционной 

выработки половых стероидных гормонов в половых железах (яичках и 

яичниках соответственно) есть и другой важный механизм обеспечения 

клеток периферических тканей необходимыми половыми гормонами – их 

самостоятельное производство «по требованию» из ДГЭА непосредственно 

внутри клеток некоторых органов и тканей, без участия системного 

кровотока и независимо от функциональной способности половых желез 

(яичек или яичников). Указанный механизм был открыт в 1988 г. канадским 

профессором Ф. Лабри и получил название интракринного периферического 

синтеза половых стероидных гормонов. При этом типе гормональной 

клеточной регуляции половые стероидные гормоны образуются сразу внутри 

клеток и тут же оказывают соответствующее физиологическое действие. По 

мере старения гонад роль ДГЭА в обеспечении гормонозависимых клеток 

половыми стероидными гормонами за счет внутриклеточного интракринного 

синтеза возрастает. Так, именно из ДГЭА потенциально образуется до 35% 

тестостерона в периферических тканях у стареющих мужчин и до 80–100% 

тестостерона в гормонозависимых клетках у женщин в постменопаузе 

(Тюзиков И.А., 2020). 

Для детального анализа у пациентов клиники в зависимости от наличия 

АнД был проанализирован не только андрогенный статус, но и 

антропометрические, биохимические и клинические особенности. Так было 

показано, что для антропометрических особенностей мужчин с АнД 

характерны более высокие показатели общей и жировой МТ, обхватных (ОГ, 

ОТ, ОБ) размеров тела, а также их производных (ИМТ, ОТ/ОБ) (табл. 15). 

При этом разница этих показателей, с учетом поло-возрастных особенностей 
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обследованной выборки пациентов, вероятнее всего обусловлена 

избыточным накоплением жировой МТ именно в абдоминальной области 

(Демидова Т.Ю. и др., 2021). Также было показано, что для мужчин с АнД 

характерны худшие показатели липидного (ТГ), углеводного и пуринового 

обмена, а также более высокие уровни такого маркера воспаления как СРБ 

(табл. 16), что хорошо согласуется с литературными данными (Гусова З.Р. и 

др., 2019; Хрипун И.А. и др., 2021). В клиническом профиле пациентов с 

АнД отмечена большая частота встречаемости коморбидной отягощенности 

по патологии сосудов, панкреато-гепатобилиарной зоны, эндокринной 

системы, а также общей коморбидности, оцененные по шкале CIRS (табл. 

17). В современной литературе много данных о роле АнД в развитии 

патологии сердечно-сосудистой системы у мужчин. Так, например, 

неоднократно показано, что АнД увеличивает частоту встречаемости ГБ 

(Park M.H. et al., 2020). Предполагается, что в качестве объединяющего звена 

между АнД и развитием ССЗ выступают дисметаболические нарушения. В 

литературе достаточно много сведений о негативном влиянии АнД у мужчин 

на углеводный и липидный обмены, что способствует развитию АО (Ghadimi 

R. et al., 2020; Лебедева Н.Б. и др., 2021). 

Таким образом, снижение уровня тестостерона в различных популяциях 

мужчин в последние десятилетия и выявление все новых коморбидных 

ассоциации АнД с различной соматической патологией, а также 

патогенетических механизмов данных ассоциации, позволяет отнести АнД к 

ФР роста истинной коморбидной отягощенности населения. 

По современным данным, ожирение ассоциировано с изменением 

уровня половых гормонов. В то же время половые гормоны сами по себе 

оказывают влияние на развитие фенотипа ожирения. В частности показана 

тесная взаимосвязь между фенотипом ожирения и уровнем андрогенов у 

мужчин (Гамидов С.И. и др., 2019). Ожирение у мужчин ассоциировано с 

низкими уровнями СССГ и Тобщ, при этом снижение уровней СССГ 

частично объясняет падение уровней Тсв (Corona G. et al., 2013). Несмотря на 
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это, уровень Тсв при высоком ИМТ тоже падает. К примеру, в одном из 

исследований более 40% мужчин с морбидным ожирением имели уровень 

Тсв ниже нормы (Hofstra J. et al., 2008). 

Механизмы патогенеза АнД у мужчин с ожирением сложны и до конца 

не изучены. АнД развивающийся на фоне ожирения разные авторы 

связывают с синдромом обструктивного апноэ сна (СОАС), СД 2 типа, АГ и 

дисфункцией жировой ткани (Corona G. et al., 2013). СОАС предрасполагает 

к развитию АнД, так как эпизоды апноэ во время ночного сна способны 

снижать амплитуду пульс-секреции ЛГ, что приводит к снижению пиков 

секреции тестостерона в утренние часы. В исследовании других авторов 

было показано, что длительно существующий избыток жировой МТ 

приводит к повышению уровня провоспалительных цитокинов, таких как 

ФНО-α, и активности макрофагов, что снижает синтез тестостерона клетками 

Лейдига и приводит к их разрушению. Гиперлептинемия, возникающая на 

фоне ожирения, также уменьшает уровни экспрессии гена фермента 

CYP11A1, участвующего в синтезе тестостерона (Wagner I. et al., 2016).  

АнД у мужчин усугубляет нарушения липидного обмена и приводит 

накоплению жировой ткани, особенно в перивисцеральной области. Однако 

этот эффект может быть обратимым при назначении тестостерон-

заместительной терапии (Kapoor M.S. et al., 2015). При увеличении 

количества жировой ткани развивается синдром избытка ароматазы, что 

вызывает усиление конверсии тестостерона в Е2, а Е2, в свою очередь, 

подавляет активность гонадотрофов. В результате чего, уровень тестостерона 

опускаются еще ниже, а масса висцерального жира продолжает расти, 

замыкая порочный круг ожирения и АнД (Гамидов С.И. и др., 2019). 

Важно обратить особое внимание на то, что при ожирении снижаются 

уровни андрогенов не только гонадного, но и надпочечникового 

происхождения. Это может быть обусловлено, с одной стороны, снижением 

синтеза ДГЭА и его сульфатной формы сетчатой зоной коры надпочечников, 

а с другой - его повышенным потреблением различными тканями организма 
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(Мадянов И.В. и др., 2011). Ряд исследований показал корреляционную 

зависимость между циркулирующим ДГЭA и ожирением. Так, ДГЭА 

улучшает чувствительность адипоцитов к инсулину и изменяет 

адипокиновый профиль в благоприятную сторону. В то же время назначение 

ДГЭА лицам с ожирением в большинстве исследований не сопровождалось 

изменением МТ или процентного содержания жира (Мазурина Н.В. и др., 

2019). Таким образом, ожирение у мужчин зачастую ассоциировано с 

низкими уровнями андрогенов. В качестве значимых факторов патогенеза 

АнД при ожирении стоит отметить ассоциированную с ожирением 

коморбидность (СОАС, СД 2 типа, АГ), дисбаланс адипокинов и медиаторов 

воспаления. При этом в большинстве случаев данные изменения обратимы 

при условии снижения жировой МТ. 

Как было показано выше, быстрый рост распространенности ожирения 

приводит к увеличению частоты встречаемости АнД и коморбидной 

отягощенности и может быть обусловлен внешними факторами (низкая 

физическая активность, несбалансированное питание и т.д.). В то же время 

имеются сведения, что средовые ФР, связанные с изменением характера 

питания и физической активности, могут реализоваться только на фоне 

генетических факторов. В связи с этим большой интерес представляет 

идентификация генов-кандидатов отвечающих за предрасположенность к 

развитию ожирения и АнД и как следствие к высокому уровню коморбидной 

отягощенности. 

К настоящему времени исследования в области генетики обнаружили 

более сотни локусов, которые косвенно могут влиять на жировую МТ и 

состояние андрогенного статуса (Younes S. et al., 2021; Киреева В.В. и др., 

2020). Среди них стоит отметить некоторые полиморфные варианты гена 

FTO, оказывающих влияние на регуляцию энергетического баланса, а также 

развитие и дифференцировку жировой ткани (Кучер А.Н., 2020). В 

отношении данного гена обнаружено уже несколько десятков 

полиморфизмов, ассоциированных с ИМТ и фенотипом ожирения, 
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количественными показателями АД и липидного обмена, а также развитием 

ИБС, СД 2 типа и МС (Huong P.T. et al., 2021). Одним из перспективных 

полиморфизмов гена FTO является rs9939609 (T/A). Установлено, что A-

аллель данного полиморфизма связана с повышенным риском развития 

ожирения, дислипидемии, нарушений углеводного обмена и АГ (Кучер А.Н., 

2020). Высокий уровень белкового продукта гена FTO, обусловленный 

большей экспрессией гена, активирует центр голода и стимулирует 

увеличение потребления пищи, что и приводит к росту жировой МТ (Lan N. 

et al., 2020). Таким образом, можно предположить, что у носителей 

полиморфизма T/A (rs9939609) гена FTO склонность к избыточному 

накоплению жировой МТ, опосредованно через увеличение количества 

ароматазы в организме может также предопределять предрасположенность и 

к развитию АнД у мужчин. 

В качестве другого гена-кандидата, потенциально оказывающего 

влияние на жировую МТ и состояние андрогенного статуса, стоит отметить 

ген ACE, продукт которого принимает участие в регуляции метаболизма во 

многих тканях организма, включая жировую (Neves M.F. et al., 2018). АТ II 

стимулирует продукцию провоспалительных цитокинов иммунными 

клетками, потенцирует развитие окислительного стресса и повышает 

артериальную жесткость (McMaster W.G. et al., 2015; Pykhtina V. et al., 2014). 

В настоящий момент отмечено несколько точечных мутаций, которые 

выступают в качестве ФР ожирения (Старкова К.Г. и др., 2022). Также 

предполагается, что некоторые полиморфизмы гена ACE могут выступать в 

качестве факторов риска и АнД. Одним из перспективных является I/D 

rs4646994 полиморфизм гена ACE. Так показано, что носительство D/D и I/D 

данного полиморфизма, приводит к повышению риска развития ИБС у 

пациентов с СД 2 типа (Hemeed R.N. et al., 2020) и ГБ у женщин 

пременопаузального возраста (Falbová D. et al., 2019). Учитывая влияние 

полиморфизмов гена ACE на развитие окислительного стресса и 

артериальную жесткость, в частности сосудов гонад, можно предположить 
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также значимость носительства D-аллеля rs4646994 в развитии АнД у 

мужчин. 

 По современным представлениям, именно АО рассматривается в 

качестве ФР развития ГБ, а также одного из основных предикторов тяжелого 

течения ГБ, затрудняет достижение целевых значений АД (Bavishi A. Et al., 

2020). В отношении половых стероидов у мужчин с АО многими авторами 

отмечено снижение уровня Тобщ с одновременным повышением уровня Е2, 

что объясняется синдромом повышенной активности ароматазы в жировой 

ткани (Xu X. et al., 2018). Ввиду этого произведена оценка гормональных 

показателей андрогенного статуса и их связь с антропометрическими и 

метаболическими характеристиками мужчин – пациентов терапевтической 

клиники, в зависимости от тяжести течения ГБ. 

Анализ полученных результатов позволяет акцентировать внимание на 

некоторых особенностях выборки обследованных пациентов с ГБ. Так, 

частота встречаемости ожирения более чем в два раза превышала 

эпидемиологические показатели по г. Новосибирску в соответствующей 

половозрастной группе (Мустафина С.В. и др., 2015), при этом около 70% 

пациентов имели верхний ТРЖ. Эти сведения согласуются с современным 

представлением о важной роли именно АО в патогенезе ГБ (Mendoza M.F. et 

al., 2020). 

Наиболее часто у пациентов с ГБ встречались ДЛП, ХСН и ГЛЖ, реже 

ХБП, ИБС и НУО, редко ФП и ОНМК. Указанные закономерности хорошо 

соотносятся с литературными данными. Высокая частота встречаемости ДЛП 

характерна для пациентов с ГБ, неоднократно показана значимость 

нарушений липидного обмена, характерных для лиц с ожирением, в 

формировании эндотелиальной дисфункции, потенцирующей развитие АГ, и 

атеросклероза, со временем приводящего к развитию ХБП, ИБС и ОНМК (Ke 

C. et al., 2018; Lee J.S. et al., 2017). В свою очередь, ГЛЖ и ХСН, как и ФП, 

являются следствием ремоделирования миокарда на фоне длительного 
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течения неконтролируемой АГ (Dzeshka M.S. et al., 2017; Slivnick J. et al., 

2019; Yildiz M. et al., 2020). 

АнД был выявлен примерно у трети обследованных пациентов, что 

хорошо соотносится с результатами других исследований (Селятицкая В.Г. и 

др., 2019; Павлова З.Ш. и др., 2021). Можно предположить, что этот феномен 

обусловлен высокой частотой в выборке обследованных мужчин ожирения, о 

чем уже было сказано выше, при котором повышенное количество жировой 

ткани ассоциировано с большей конверсией тестостерона в эстрадиол 

ароматазой адипоцитов (Bellastella G. et al., 2019). 

Все обследованные пациенты были разделены на две группы на 

основании наличия в анамнезе ассоциированных клинических состояний 

(АКС), таких как ИБС и/или ОНМК. В группе мужчин с АКС, как и 

ожидалось, было отмечено увеличение частоты поражений сердца - ГЛЖ, 

ФП и ХСН 2а (табл. 18). Многочисленные исследования последних лет 

относят декомпенсированную АГ к ФР кардиальной патологии (Dzeshka M.S. 

et al., 2017; Slivnick J. et al., 2019; Yildiz M. et al., 2020). При этом в 

выделенных группах отсутствовали различия в медианах ИМТ, ОТ/ОБ и 

других антропометрических характеристик. Следовательно, можно 

предполагать, что наличие ожирения способствует развитию ГБ, но на 

формирование ее сердечно-сосудистых осложнений в большей степени 

влияют другие факторы. С этой точки зрения интересно отметить, что 

увеличение тяжести течения ГБ сопровождалось улучшением некоторых 

биохимических показателей, а именно, снижением уровней ОХ и ЛПНП 

(табл. 19). Улучшение показателей липидного спектра у мужчин с тяжелой 

ГБ, с одной стороны, кажется парадоксальным, однако при детальном 

анализе оказалось, что пациенты с наличием ИБС и/или ОНМК в анамнезе 

принимали липидснижающую терапию в 87,7% случаев, в то время как 

пациенты с изолированной ГБ только в 72,4% случаев (p = 0,001). 

Анализ особенностей гормональных параметров андрогенного статуса у 

обследованных мужчин в зависимости от тяжести течения ГБ показал, что у 
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мужчин с АКС в анамнезе показатели Тсв была статистически значимо ниже, 

а уровня СССГ - выше. Увеличение уровня СССГ, который синтезируется в 

гепатоцитах, может быть связано с изменением белоксинтезирующей 

функции печени при более выраженной лекарственной нагрузке у пациентов 

из с АКС. Полученные результаты в общем позволяют говорить, что у 

пациентов в выделенных группах выраженность АнД, выявляемого по 

уровню Тсв, изменяется слабо. Однако при этом результаты 

корреляционного анализа показали, что даже такое снижение уровня Тсв 

ассоциировано с повышением частоты ИБС, ХСН и НУО (табл. 20). 

Андрогенный статус мужчин определяется не только уровнями Тобщ и 

Тсв, но также и ДГЭА-С, медиана содержания которого в сыворотке крови 

обследованных пациентов с тяжелым течением ГБ оказалась ниже на 14,3%. 

Известно, что ДГЭА-С обладает вазодилатирующим, 

противовоспалительным, антитромботическим эффектами (Mannella P. et al., 

2018); обсуждается его протекторная роль в отношении развития 

атеросклероза (Yoshida S. et al., 2010). Последние годы активно проводятся 

исследования эффективности терапии препаратами ДГЭА-С с целью 

улучшения состава тела, а также течения и прогноза сердечно-сосудистой 

патологии, однако получаемые результаты неоднозначны (Sahu P. et al., 2020; 

Wang F. et al., 2020). Интересно, что при развитии возрастного АнД снижение 

уровня ДГЭА-С в сыворотке крови выражено сильнее, чем уровней Тобщ и 

Тсв, в то время как повышения уровня ЛГ не было обнаружено. Возможным 

объяснением является феномен интракринного периферического синтеза 

половых стероидных гормонов, обсуждаемый ранее (Тюзиков И.А., 2019). 

Эти факты еще раз поднимают вопрос о роли дефицита ДГЭА и ДГЭА-С в 

развитии возрастной патологии: сердечно-сосудистых заболеваний, рака, 

диабета, остеопороза, атеросклероза, депрессии, болезни Альцгеймера, 

снижении активности иммунной системы и др. 

Одним из наиболее изученных молекулярно-генетических маркеров, 

ассоциированных с ожирением, является полиморфизм Т/А (rs9939609) гена 
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FTO. В ходе изучения полиморфизма T/A (rs9939609) гена FTO в качестве 

ФР высокой коморбидной отягощенности было установлено, что частота 

встречаемости генотипов T/T, T/A, и A/A, составила 27,3%, 40,3% и 32,4% 

соответственно. Согласно литературным данным распространенность 

данного полиморфизма очень сильно варьирует не только от пола, но и от 

региона проживания. Так, например частота встречаемости T/A, и A/A у 

мужчин в Московской области составила 51,4% и 20,1% соответственно, а в 

Свердловской области – 45,0% и 16,8% соответственно (Батурин А.К. и др., 

2014). В диссертационном исследовании при оценке различий средних 

значений клинико-антропометрических и гормональных параметров в 

выделенных группах выявлены различия только в уровнях Тобщ и Тсв, при 

этом средние значения данных параметров нарастали от гомозиготы дикого 

типа к мутантной гомозиготе полиморфизма rs9939609 гена FTO (T/T< T/A< 

A/A, табл. 21). Анализ частоты встречаемости АнД по соответствующим 

критериям показал соответствующие результаты – снижение частоты АнД по 

критериям Тобщ и Тсв от гомозиготы дикого типа к мутантной гомозиготе 

полиморфизма N/F (rs9939609) гена FTO (рис. 4), а корреляционный анализ 

подтвердил наличие выявленных ассоциаций (табл. 22). Полученные 

результаты позволяют предполагать потенциальную значимость 

носительства A/A генотипа (rs9939609) гена FTO в определении 

гормональных особенностей андрогенного статуса мужчин вне зависимости 

от ИМТ. Следует отметить, что не было обнаружено ассоциаций изучаемого 

полиморфизма гена FTO с величинами антропометрических параметров, 

характеризующих особенности ожирения у обследованных нами мужчин. 

К настоящему времени конкретного механизма влияния продукта гена 

FTO на углеводный обмен и тем более на андрогенный статус не 

установлено. Известно, что ген FTO, содержащий в своём составе нуклеотид 

А полиморфизма rs9939609, подвержен большей экспрессии, чем ген, в 

составе которого имеется нуклеотид Т. Соответственно, у носителей 

полиморфного аллеля А количество белка FTO выше, чем у носителей аллеля 
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Т (Todendi P.F. et al., 2020). Косвенным подтверждением возможности 

влияния продукта гена FTO на андрогенный статус у мужчин могут служить 

данные Salgado-Montilla J.L. с соавт. о более тяжелом течении рака простаты 

у пациентов - носителей генотипа А/А, и Шатылко Т.В. с соавт. - об 

ассоциации рака простаты с повышенным уровнем андрогенов в сыворотке 

крови (Formaggio N. et al., 2021; Salgado-Montilla J.L. et al., 2017). 

В ходе изучения другого кандидата на роль ФР высокой коморбидной 

отягощенности - полиморфизма I/D (rs4646994) гена АСЕ,  было установлено, 

что частота встречаемости носительства I/I, I/D и D/D составила 20,8%, 

50,0% и 29,2% соответственно. Данные других авторов демонстрируют 

аналогичные результаты. Так, в работе Ребровой Т.Ю. с соавт. показано, что 

у здоровых лиц частота генотипов I/I, I/D и D/D составляла 15,9%, 54,3% и 

29,8% соответственно, при этом распределение вариантов I/D гена ACE у 

пациентов с острой сердечной недостаточностью (ОСН) по сравнению с 

отсутствием ОСН показало одинаковую частоту указанных вариантов, и 

только у пациентов с ОСН, но со сниженной фракцией выброса, чаще 

выявлялся генотип D/D (rs4646994) гена АСЕ (Реброва Т.Ю. и др., 2014). 

Другими авторами установлено, что в общей выборке лиц сибирской 

популяции частота генотипов I/I, I/D и D/D составила 24,5%, 53,1% и 22,4% 

(Мулерова Т.А. и др., 2021). 

При сравнительном анализе были отмечены статистически значимые 

различия в антропометрическом и гормональном статусах между носителями 

генотипа I/I (rs4646994) гена АСЕ с одной стороны, и I/D и D/D с другой 

(табл. 23), нарастание доли лиц с АнД по критериям Тобщ и Тсв (рис. 5) и 

характерные корреляционные связи (табл. 24), что свидетельствует об 

однонаправленной ассоциации D аллеля (rs4646994) гена АСЕ с повышенным 

риском АнД и избыточной МТ. Однако при этом отличий гормональных и 

антропометрических показателей между носителями I/D и D/D не было 

обнаружено, следовательно, предполагать большую выраженность АнД и 

избыточной МТ у носителей генотипа D/D по сравнению с носителями 
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генотипа I/D не представляется возможным (табл. 23). В литературе есть 

данные о влиянии носительства D-аллеля (rs4646994) гена ACE на тяжесть 

течения атеросклероза сосудов у пациентов СД 2 типа, разнице частот 

встречаемости дислипидемии (Raza S.T. et al., 2017). Можно предположить, 

что для неблагоприятных фенотипических проявлений в виде АнД, ССЗ, 

ожирения, важно присутствие хотя бы одного аллеля D (rs4646994) гена АСЕ, 

а увеличение их числа не имеет «накопительного» эффекта. На ассоциацию 

носительства аллеля D с ожирением и МС указывается в отечественных и 

зарубежных работах. Так, показано, что среди здоровых лиц генотип D/D 

ассоциирован с более высоким АД и большей величиной относительной 

массы жира, а I/I (rs4646994) гена АСЕ - с более низким 

кардиометаболическим риском (Montes-de-Oca-García A. et al., 2021). В 

работе Мулеровой Т.А. с соавт. носительство аллеля D (rs4646994) гена АСЕ 

ассоциировано с повышенным риском развития АГ в рамках МС у 

малочисленной популяции горных шорцев (Мулерова Т.А. и др., 2021). В 

современной литературе нет упоминания о влиянии полиморфизма rs4646994 

на андрогенный статус у мужчин. Однако данную гипотезу косвенно 

подтверждает то, что носительство генотипа D/D (rs4646994) гена АСЕ 

связано с повышением АПФ сыворотки и сведения о взаимосвязи АнД и 

гиперактивации РААС (Martínez-Rodríguez N. et al., 2013; Mishra J.S. et al., 

2016; Ponce‐González J.G. et al., 2016).  

Для носителей D/D (rs4646994) гена АСЕ характерна гиперпродукция 

АПФ, приводящая к увеличению уровня ангиотензина II и усугублению 

течения ГБ. В свою очередь, увеличение МТ за счет жирового компонента 

для его адекватного кровоснабжения требует увеличения объема 

циркулирующей крови и повышенного АД. На этом фоне повышение 

периферического сосудистого сопротивления сопровождается гипоксией 

тканей, которая инициирует процессы фибро- и адипогенеза, хронического 

воспаления, ассоциированного с выработкой провоспалительных цитокинов, 

замыкая порочный круг (Галлямов М.Г. et al., 2013). Приведенное выше 
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описание может частично объяснить предрасположенность к накоплению 

избыточной массы тела у носителей D/D (rs4646994) гена АСЕ. 

Таким образом, анализ полученных результатов в совокупности с 

литературными данными по поставленной проблематике позволили 

представить схему участия ожирения и АнД в развитии коморбидной 

соматической патологии у современного терапевтического пациента 

мужского пола (рис. 6). 

 

 
Рисунок 6. Схема участия ожирения и АнД в развитии коморбидной соматической 

патологии у современного терапевтического пациента мужского пола. 

Примечание. ФР – фактор риска, Тсв – свободный тестостерон, ДГЭА-С – 

дегидроэпиандростерон сульфат. 

 

Такие модифицируемые ФР хронической неинфекционной патологии, 

как нерациональное питание, малоподвижный образ жизни, 

психоэмоциональный стресс, неблагоприятная экологическая обстановка и 

др., при длительном воздействии на мужской организм приводят к развитию 

ожирения и андрогенного дефицита, особенно у лиц с генетической 

предрасположенностью - носителей D аллеля полиморфизма I/D (rs4646994) 

гена АСЕ. 
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Ожирение и андрогенный дефицит у мужчин образуют своего рода 

порочный замкнутый круг. В механизмах патогенеза андрогенного дефицита 

у мужчин с ожирением важная роль принадлежит повышению активности 

ароматазы адипоцитов, способствующей превращению тестостерона в 

эстрадиол; синдрому обструктивного апноэ сна, снижающему амплитуду 

пульс-секреции ЛГ, инсулино- и лептинорезистентности и дисфункции 

висцеральной жировой ткани (Corona G. et al., 2013). В свою очередь, 

дефицит тестостерона негативно сказывается на состоянии липидного 

обмена, в частности, повышает уровни ТГ, что приводит к гипертрофии 

адипоцитов и способствует дальнейшему прогрессированию ожирения 

(Гамидов С.И. и др., 2019).  

При ожирении снижаются уровни андрогенов не только гонадного, но и 

надпочечникового происхождения. Это может быть обусловлено, с одной 

стороны, снижением синтеза ДГЭА и его сульфатной формы сетчатой зоной 

коры надпочечников, а с другой - его повышенным потреблением 

различными тканями организма (Мадянов И.В. и др., 2011), в частности, 

усилением интракринного периферического синтеза половых стероидных 

гормонов из ДГЭА и ДГЭА-С (Тюзиков И.А., 2020). По мере старения гонад 

роль ДГЭА в обеспечении гормонозависимых клеток половыми стероидными 

гормонами за счет внутриклеточного интракринного синтеза возрастает. Так, 

именно из ДГЭА потенциально образуется до 35% тестостерона в 

периферических тканях у стареющих мужчин (Тюзиков И.А., 2020). 

Ожирение и андрогенный дефицит оказывают выраженное влияние на 

коморбидную сердечно-сосудистую отягощенность у мужчин. При ожирении 

в повышение АД, помимо классических патогенетических механизмов 

(активация САС и РААС, снижение уровней натрий-уретического пептида), 

вносит вклад избыточное накопление интраабдоминальной и 

паранефральной жировой ткани, которая ухудшает почечный кровоток и 

дополнительно стимулирует РААС, а также гиперлептинемию через 

стимуляцию САС (Chrysant S.G., 2019). Снижение уровня тестостерона 
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негативно влияет на процессы липогенеза и липолиза висцеральных 

адипоцитов, что приводит к нарастанию массы висцерального жира и 

изменению липидного обмена на системном уровне. В частности, в 

сыворотке крови у мужчин с андрогенным дефицитом выявлены более 

высокие уровни общего холестерина, липопротеидов низкой плотности, ТГ и 

низкие – липопротеидов высокой плотности (Гусова З.Р. и др., 2019). 

Снижение уровней ДГЭА и ДГЭА-С также может увеличивать темпы 

прогрессирования атеросклероза за счет снижения продукции интерлейкина-

6 (ИЛ-6) (Young D. et al., 1999) и повышения активности глюкозо-6-фосфат-

дегидрогеназы (Lang K. et al., 2015), что позволяет рассматривать 

андрогенный дефицит как фактор риска ассоциированных клинических 

состояний при ГБ, таких как ИБС и ОНМК у мужчин. Таким образом, 

сочетанное снижение уровней андрогенов гонадного и надпочечникового 

происхождения, опосредованное развитием ожирения, может выступать в 

качестве ФР высокой коморбидной отягощенности у мужчин. 
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ВЫВОДЫ 

1. Основной вклад в коморбидную отягощенность у мужчин – 

пациентов терапевтической клиники вносят патологии сердца, сосудов, 

опорно-двигательного аппарата и эндокринной системы; наибольшая тяжесть 

состояния обусловлена патологией сердечно-сосудистой и эндокринной 

систем, панкреато-гепатобилиарной зоны. 

2. Среди пациентов терапевтической клиники преобладают 

мужчины зрелого возраста с повышенным индексом массы тела и 

избыточным количеством жировой ткани, локализующейся 

преимущественно в абдоминальной области: частоты встречаемости 

избыточной массы тела и ожирения составляют 37,5% и 43,2%; более чем у 

60% мужчин отмечен верхний тип распределения жира. 

3. Верхний абдоминальный тип распределения жира по результатам 

корреляционного анализа и сравнения разницы модулей коэффициентов 

корреляции Спирмена имеет более высокую значимость в определении 

качества жизни и коморбидной отягощенности у мужчин – пациентов 

терапевтической клиники, по сравнению с величиной избыточного 

накопления массы тела.  

4. Мужчинам - пациентам терапевтической клиники, присуща 

высокая частота встречаемости сниженных уровней андрогенов не только 

гонадного, но и надпочечникового происхождения; частота встречаемости 

андрогенного дефицита по критерию сниженного уровня общего 

тестостерона выявляется в 34,3%, по критерию свободного тестостерона – в 

33,4%, по критерию дегидроэпиандростерон-сульфата – в 26,2% случаев. 

5. Для мужчин с андрогенным дефицитом характерно избыточное 

накопление жировой массы тела в абдоминальной области, более высокие 

уровни триглицеридов, мочевой кислоты и С-реактивного белка, высокая 

частота встречаемости коморбидной отягощенности по патологии сосудов, 

панкреато-гепатобилиарной зоны, эндокринной системы, а также более 
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высокие уровни общей коморбидной отягощенности, оцененной по шкале 

CIRS, по сравнению с мужчинами без недостатка тестостерона. 

6. Анализ частоты встречаемости сердечно-сосудистых осложнений 

у мужчин – пациентов терапевтической клиники с ожирением и/или 

андрогенным дефицитом позволяет говорить, что наличие ожирения 

способствует развитию гипертонической болезни, но на формирование ее 

сердечно-сосудистых осложнений в большей степени влияют другие 

факторы, в частности, снижение уровней свободного тестостерона и 

дегидроэпиандростерон-сульфата. 

7. Носительство генотипа А/А полиморфизма Т/А (rs9939609) гена 

FTO ассоциировано с увеличением уровней общего и свободного 

тестостерона, что указывает на его условно протективный эффект в 

отношении развития андрогенного дефицита. 

8. Носительство аллеля D полиморфизма I/D (rs4646994) гена АСЕ, 

кодирующего ангиотензин превращающий фермент, ассоциировано со 

сниженными уровнями общего и свободного тестостерона, а также 

предрасполагает к увеличению обхвата талии и жировой массы тела.  
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ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

1. Для профилактики развития сердечно-сосудистых осложнений у 

мужчин с гипертонической болезнью рекомендовано определение уровней 

Тсв и ДГЭА-С для оценки выраженности андрогенного дефицита и 

определения показаний к приему заместительной гормональной терапии 

препаратами тестостерона. 

2. У мужчин с высокой коморбидной отягощенностью в семейном 

анамнезе с целью раннего выявления лиц с предрасположенностью к 

развитию ожирения и андрогенного дефицита рекомендовано проведение 

молекулярно-генетического исследования с определением полиморфизма I/D 

(rs4646994) гена АСЕ. 

3. При выявлении верхнего типа распределения жира, особенно у 

мужчин с избыточной массой тела и ожирением, рекомендована коррекция 

массы тела и модификация образа жизни с целью предупреждения раннего 

развития высокой коморбидной отягощенности. 
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