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Хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) это широко распространенное заболевание, значительно ухуд-
шаю щее качество жизни пациентов и повсеместно занимающее четвертое место среди причин смерти после сер-
дечно-сосудистых заболеваний, сахарного диабета и травм.
Степень тяжести андрогенного дефицита находится в достоверной связи с длительностью ХОБЛ, большей выра-
женностью коморбидной патологии и видом фармакотерапии ХОБЛ. Андрогенный дефицит у мужчин следует рас-
сматривать как новый системный патогенетический механизм ХОБЛ, ухудшающий клиническое течение и прогноз 
заболевания и сопутствующей коморбидной патологии, поэтому очень важно при планировании современной фармакоте-
рапии ХОБЛ у мужчин обязательно учитывать результаты оценки андрогенного статуса.
К л ю ч е в ы е  с л о в а: хроническая обструктивная болезнь легких; андрогенный статус; андрогенный дефицит.

OPTIMIZATION OF THE TREATMENT OF CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY 
DISEASE IN MEN WITH ANDROGEN DEFICIENCY
Vertkin A.L.1, Shakhmanaev A.A.2 
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Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) is a widespread condition markedly deteriorating quality of life; it is the fourth 
most frequent cause of death after cardiovascular diseases, diabetes mellitus and injuries. There is signifi cant association 
between the severity of androgen defi ciency, occurrence, duration and pharmacotherapy of COPD. Androgen defi ciency in 
men should be regarded as a new systemic pathogenetic mechanism of COPD complicating its clinical course, prognosis of 
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В то же время имеются также патогенетические 
взаимоотношения ХОБЛ и андрогенного дефицита у 
мужчин, связанные с частым и бесконтрольным при-
менением глюкокортикостероидов (ГКС), которые при-
ходится назначать большинству пациентов с тяжелым 
течением ХОБЛ или при его обострении. Терапия сис-
темными или ингаляционными ГКС в дозе более 1 г/
сут усугубляет все проявления андрогенного дефицита 
у пациентов с ХОБЛ [12—15]. Более того, у всех паци-
ентов, постоянно получающих системные ГКС, проис-
ходит значимое снижение уровня тестостерона, тогда 
как у пациентов с ХОБЛ, не получающих такой тера-
пии, это происходит только в половине случаев [16].

Формирование медикаментозно индуцированного 
гипогонадизма у мужчин способствует более быстро-
му и выраженному прогрессированию как ХОБЛ, так и 
практически всей сопутствующей коморбидной пато-
логии [17—21].

Таким образом, у мужчин с ХОБЛ в настоящее 
время андрогенный дефицит становится важнейшим 
фактором патогенеза заболевания и его соматических 
и метаболических последствий, что требует оптимиза-
ции существующих подходов к диагностике и лечению 
этой социально значимой патологии [8, 9, 22].

В ряде исследований последних лет установлено, 
что заместительная гормональная терапия (ЗГТ) ан-
дрогенами у пациентов с ХОБЛ оказывает направлен-
ное анаболическое локальное и системное действие: 
восстанавливает массу и силу мышц, способность к 
выполнению физической нагрузки, а также улучшает 
функцию внешнего дыхания (ФВД) и стабилизиру-
ет течение болезни. Коррекция дефицита андрогенов 
у мужчин с ХОБЛ повышает выживаемость больных 
ХОБЛ и рассматривается как вариант дополнительной 
патогенетической терапии, особенно на фоне метабо-
лических нарушений и применения ГКС [8, 16, 23, 24].

Целью настоящего исследования явилась разработ-
ка способов оптимизации патогенетической фармако-
терапии ХОБЛ у мужчин с андрогенным дефицитом.

Согласно большинству современных консенсусов, 
хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) 
рассматривается как системное заболевание, проявле-
ния которого выходят далеко за пределы только дыха-
тельной системы [1, 2]. Возникающая на фоне заболе-
вания системная гипоксемическая гипоксия способна 
приводить к анатомо-функциональным нарушениям 
практически во всех органах и системах, прежде всего 
в наиболее чувствительных к кислородной недостаточ-
ности: головном мозге, нервной ткани, костной ткани, 
сердечной мышце.

В современных клинико-эпидемиологических иссле-
дованиях ХОБЛ рассматривают как компонент комор-
бидной патологии наряду с другими хроническими со-
матическими заболеваниями — сердечно-сосудистыми 
заболеваниями, сахарным диабетом, остеопорозом, сар-
копенией, депрессией, кахексией и пр., инициация и про-
гредиентный рост которых происходят в связи с прогрес-
сированием системной гипоксии на фоне ХОБЛ [3—7].

Имеющиеся данные литературы свидетельствуют 
о более высокой распространенности ХОБЛ (Чуча-
лин А.Г., 2014) у мужчин: 9,3 на 1000 населения, у жен-
щин — 7,3 на 1000 населения. При этом доля ХОБЛ в 
структуре обращаемости за амбулаторной медицинской 
помощью составляет 5,3% у мужчин и 1,4% у женщин. 
Это позволяет характеризовать ХОБЛ как гендерно-
специфическое заболевание, связанное с ключевыми 
механизмами, обеспечивающими половые различия, а 
именно с видом и уровнем половых гормонов [8, 9].

Основными половыми гормонами у мужчин явля-
ются андрогены, прежде всего тестостерон, 95% ко-
торого синтезируется в клетках Лейдига яичек. Тести-
кулярная функция у мужчин является высокочувстви-
тельной к любой гипоксии, поэтому вполне логично 
предположить, что одним из клинических проявлений 
ХОБЛ у мужчин можно считать нарушение синтеза и 
секреции тестикулярного тестостерона. При этом кли-
ническая манифестация андрогенного дефицита, веро-
ятно, может отражать тяжесть течения ХОБЛ [10, 11].

Рис. 1. Дизайн проведенного исследования (n = 776).

the disease and concomitant pathologies. Therefore, pharmacotherapy of COPD should be prescribed taking into account the 
androgenic status of the patients.
K e y  w o r d s: chronic obstructive pulmonary disease; androgenic status; androgen defi ciency.
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стабильность течения (по числу обращений за меди-
цинской помощью) и динамику тяжести ХОБЛ (по по-
казателям ФВД), а также оценивали произошедшую за 
время лечения динамику суточной потребности боль-
ных в бронхолитиках и ингаляционных ГКС и толе-
рантность к физической нагрузке.

Скрининг на андрогенный дефицит проводили 
по стандартной международной анкете «Опросник 
симптомов старения мужчины» (AMS — Aging Male 
Screening); результаты регистрировали в баллах от 17 
до 50: 17—26 баллов — андрогеннового дефицита нет, 
27—36 баллов — дефицит выражен слабо, 37—49 бал-
лов — дефицит выражен в средней степени, более 50 
баллов — дефицит выражен сильно.

Андрогенный статус у мужчин с ХОБЛ исследова-
ли лабораторно: в сыворотке крови определяли уровень 
общего тестостерона, лютеинизирующего гормона, 
фолликулостимулирующего гормона, глобулина, свя-
зывающего половые стериды с использованием радио-
иммунных методов.

Из состояний, ассоциированных с андрогенным де-
фицитом и ХОБЛ, изучали выраженность остеопороза/

Обследовано 776 мужчин в возрасте от 27 до 76 лет 
(средний возраст 52,8 ± 2,1 года), поступивших в тера-
певтические отделения нескольких стационаров с ранее 
установленным диагнозом ХОБЛ (согласно критериям 
GOLD, 2006; 2008). Длительность течения заболевания 
составляла от 2 до 15 лет (в среднем 7,6 ± 3,2 года).

Обследование и лечение пациентов с ХОБЛ осу-
ществлялись по разработанной единой схеме (рис. 1).

У 136 мужчин с ХОБЛ и андрогенным дефицитом (67 
пациентов с ожирением — 1-я группа, 69 пациентов с де-
фицитом массы тела — 2-я группа ) для коррекции андро-
генного дефицита применяли тестостерона ундеканоат 
(ТУ) — препарат-депо с замедленным высвобождением 
действующего вещества. Интервал между первой и вто-
рой инъекцией составлял 6 нед, между последующими 
инъекциями — 12 нед, однократно вводимая доза — 1 г.

Для оценки эффективности препарата мы изучали 
динамику показателей общего и свободного тестосте-
рона крови, параметры ФВД, гематокрита, степени 
остеопороза, мышечной силы и психического статуса в 
начале терапии и через год после ее начала. В течение 
года дополнительного лечения ТУ также оценивали 

Рис.3. Показатели ФВД у пациентов 2-й группы до и после 
лечения ТУ.

Т а б л и ц а 1. Сравнительная характеристика результатов лечения ТУ больных ХОБЛ на фоне базовой терапии в 
зависимости от метаболических особенностей (M ± m)

Показатель  1-я группа (n = 67) p1 2-я группа 2 (n = 69) p1 p2

ОФВ1, % от должного 69,3 ± 2,4 <0,005 70,3 ± 3,2 <0,005 >0,05

ОФВ1/ФЖЕЛ, % 64,5 ± 1,9 <0,005 72,4 ± 1,7 <0,005 >0,05
Пиковая объемная скорость выдоха, мм /с 54,0 ± 2,7 <0,001 55,2 ± 1,7 <0,001 >0,05
Гематокрит 0,52 ± 0,02 >0,05 0,51 ± 0,03 <0,005 >0,05
Депрессия (по шкале Бека), баллы 12,7 ± 1,5 <0,005 20,7 ± 2,4 <0,005 >0,05
Т-критерий -2,7 ± 0,4 <0,005 -1,9 ± 0,2 <0,005 >0,05
Мышечная сила, баллы 4,7 ± 0,1 <0,05 4,5 ± 0,8 <0,005 >0,05
ИМТ, кг/м² 27,4 ± 2,1 <0,005 24,7 ± 0,2 <0,005 >0,05
Балл по шкале AMS 23,5 ± 2,4 <0,005 12,8 ± 3,1 <0,005 >0,05
Общий тестостерон, нмоль/л 14,8 ± 1,2 <0,001 16,4 ± 0,7 <0,001 >0,05
Свободный тестостерон, пмоль/л 276,8 ± 6,3 <0,001 289,3 ± 9,1 <0,001 >0,05

П р и м еч а н и е. p1 — достоверность различий показателей по сравнению с исходными данными; p2 — достоверность раз-
личий показателей в группах.

Рис. 2. Показатели ФВД у пациентов 1-й группы до и после 
лечения ТУ.
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ными, что свидетельствует о безопасности применения 
ТУ. Средний прирост уровня общего ПСА в крови за 
42 нед ЗГТ составил 0,3 нг/мл, а его среднее значение 
не превысило 4 нг/мл, что является допустимым и от-
ражает высокую безопасность терапии ТУ.

Во 2-й группе также достоверно улучшились пока-
затели ФВД, увеличились ОФВ1 и ОФВ1/ФЖЕЛ, а также 
пиковая объемная скорость выдоха (р < 0,005; рис. 3).

Достоверно уменьшилась степень выраженности 
остеопороза, уменьшился уровень депрессивных рас-
стройств, повысился ИМТ. Нормализовались показатели 
андрогенного статуса. Также достоверно и более выра-
женно по сравнению с таковой у пациентов 1-й группы 
увеличилась мышечная сила (р < 0,005). Это объясня-
ется тем, что андрогены стимулируют миогенез и уве-
личивают мышечную массу. Показатель гематокрита у 
пациентов 1-й группы также достоверно не изменился.

Прирост уровня общего ПСА крови за весь период 
терапии составил 0,35 нг/мл, а его среднее значение не 
превысило 4 нг/мл, что является допустимым и отра-
жает высокую безопасность терапии тестостероном.

В течение всего периода ЗГТ в обеих группах паци-
ентов отмечалась выраженная стабилизация клиниче-
ского течения как основного заболевания — ХОБЛ, так 
и всей изучаемой коморбидной патологии (табл. 2).

Таким образом, у пациентов с ХОБЛ, получающих 
ЗГТ ТУ, через 42 нед после начала лечения уменьши-
лась суточная потребность в брохолитиках и ингаля-
ционных ГКС, причем более существенно — у больных 
с ожирением. У пациентов с ХОБЛ и ожирением кор-
рекция андрогенного дефицита также была более эф-
фективной в отношении увеличения мышечной массы 
и общей стабилизации течения ХОБЛ.

Терапия ТУ не приводила к значимому повышению 
титров ПСА и гематокрита, т. е. характеризовалась 
высокой степенью гематологической безопасности не-
зависимо от особенностей метаболизма у пациентов с 
ХОБЛ. 

Выводы

Заместительная терапия андрогенного дефицита те-
стостерона ундеканоатом вне зависимости от исходной 
массы тела приводит к коррекции дефицита андроге-
нов, улучшению настроения, увеличению плотности 
костной ткани и мышечной силы, улучшению показа-
телей функции внешнего дыхания и пикфлуометрии. 
Это сопровождается стабилизацией течения ХОБЛ, 
повышением толерантности к физической нагрузке, 
снижением потребности в бронхолитиках и ингаляци-
онных стероидах.

Полученные результаты доказывают безопасность и 
эффективность заместительной терапии депо-препара-
том тестостерона ундеканоата у пациентов с хрониче-
ской обструктивной болезнью легких и андрогенным 
дефицитом, что является патогенетическим обоснова-
нием необходимости ранней диагностики и коррекции 
гипогонадизма у пациентов с хронической обструктив-
ной болезнью легких.

остеопении, состояние мышечной системы (наличие и 
выраженность саркопении), наличие некоторых компо-
нентов метаболического синдрома (ожирения), а также 
психологическое состояние и половую (эректильную) 
функцию пациентов.

Психологический статус мужчин с ХОБЛ оценивали 
в баллах при помощи шкалы тревоги и депрессии Бека.

Для оценки эректильной функции использовали 
Международный индекс IIEF-5 (шкала МИЭФ-5).

Статистическую обработку результатов осущест-
вляли в программах Microsoft Excel и Statistica 6.0. Вы-
числяли среднее значение, стандартное отклонение, 
достоверность различий и критерий Стьюдента (с по-
строением диаграмм и гистограмм). Различия показа-
телей в группах считали достоверными при p < 0,05.

Результаты и обсуждение
У пациентов 1-й и 2-й групп для коррекции андро-

генного дефицита применяли ТУ в соответствии с ди-
зайном исследования.

На фоне назначения ЗГТ дополнительно к базовой 
терапии в 1-й группе достоверно уменьшилась выра-
женность остеопороза, депрессивных расстройств, ин-
декс массы тела (ИМТ; р < 0,005). Эти позитивные ме-
таболические процессы происходили на фоне полной 
нормализации показателей андрогенного статуса.

Достоверно увеличилась также мышечная сила 
(р < 0,005). Уменьшение массы тела у пациентов 1-й груп-
пы объясняется коррекцией гиперинсулинемии, умень-
шением продукции кортизола на фоне стабилизации 
психоэмоционального статуса, нормализацией липидно-
го обмена в печени, снижением продукции лептина.

Кроме того, у пациентов 1-й группы достоверно 
улучшились показатели ФВД, возросли показатели 
ОФВ1 и ОФВ1/ФЖЕЛ (р < 0,005), а также пиковой объ-
емной скорости выдоха (р < 0,001). Улучшение ФВД 
привело к повышению толерантности к физической 
нагрузке на фоне уменьшения массы тела, увеличения 
общей мышечной массы и силы, а также физической 
активности пациентов (рис. 2).

Показатель гематокрита у пациентов 1-й группы до-
стоверно не изменился по сравнению с исходными дан-

Т а б л и ц а 2. Изменения клинической симптоматики 
ХОБЛ и коморбидной патологии через год от начала 
ЗГТ (n = 136)

Показатель 1-я группа 
(n = 67)

2-я группа 
(n = 69) р

Уменьшение на 25% 
суточной потребности:

в бронхолитиках 62(93) 65 (82) —
в ингаляционных ГКС 35 (52) 27 (39) < 0,1

Повышение толерант-
ности к физической 
нагрузке

67 (100) 69 (100) —

Стабилизация течения 
(частота обращений 
к врачу)

65(97) 53 (77) < 0,1

Мышечная сила 67(100) 52 (75) < 0,05

П р и м еч а н и е. В скобках указан процент.
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