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имптомы нижних моче-
вых путей (СНМП), со-
гласно определению Евро-
пейской Ассоциации Уро-
логов ([13], представляют
собой расстройства мо-
чеиспускания, включаю-

щие учащенное мочеиспускание,
императивные позывы к мочеис-
пусканию, ноктурию, уменьшение
скорости потока мочи, постмик-
ционный дриблинг. Наиболее рас-
пространенной причиной СНМП у
мужчин пожилого возраста яв-
ляется увеличение размеров пред-
стательной железы (ПЖ) и про-
грессирование доброкачественной
гипертрофии предстательной же-
лезы (ДГПЖ) [1]. Согласно эпиде-
миологическим исследованиям, воз-
раст – один из основных посто-
янных факторов риска развития
СНМП [2]. 

Метаболический синдром (МС)
представляет собой синдромоком-
плекс из множества взаимосвязан-
ных факторов: висцеральное ожи-
рение, инсулинорезистентность (ИР),
гипергликемия, артериальная гипер-
тензия,  дислипидемия, эндотелиаль-
ная дисфункция и атеросклероз со
слабовыраженным воспалением.

Свидетельством асептического вос-
паления служит повышение уровней
неспецифических воспалительных
маркеров, таких как интерлейкин-1
(ИЛ-1), интерлейкин-6 (ИЛ-6), фак-
тор некроза опухоли (ФНО), С-реак-
тивный протеин. Необходимо также
отметить, что компоненты МС име-
ют отрицательную корреляцию с
уровнем сывороточного тестосте-
рона (Т) [3-5]. Согласно данным мно-
гочисленных исследований, именно
компоненты МС, такие как висце-
ральное ожирение, ИР и воспаление
создают условия для снижения
уровня тестостерона (Т) в крови с
возрастом [6-8]. 

Существуют научные данные,
свидетельствующие о том, что МС
ассоциируется не только с нефроли-
тиазом, ДГПЖ, эректильной дис-
функцией, бесплодием, но также с
развитием и прогрессированием
СНМП [9]. Еще в 1998 г. J.R. Keast и
R.J. Saunders на моделях животных
показали, что Т вызывает прямое и
косвенное воздействие на нервные
узлы, участвующие в регуляции
функций мочевого пузыря и по-
этому роль Т в регуляции акта мо-
чеиспускания следует рассмотреть
особо [10].

Эти метаболические измене-
ния в организме мужчины могут
способствовать прогрессирующей
ишемии тазовых органов [9,11].
Возможно, эти изменения лежат в
основе развития СНМП. Кроме
того, гипогонадизм приводит к сни-
жению активности эндотелиальной
NO-синтетазы и продукции оксида
азота (NO). В свою очередь это по-
вышает активность эндотелина и
Rho-киназы, что также может 
способствовать прогрессированию
СНМП.

Абдоминальное ожирение –
ведущий компонент МС, ассоции-
ровано с риском развития ДГПЖ и
СНМП [12-14] Такой тип ожирения
может неблагоприятно влиять на
тяжесть СНМП, независимо от раз-
меров ПЖ, о чем свидетельствует
прогрессирование СНМП у мужчин
с высоким индексом массы тела
(ИМТ) и объемом талии после про-
веденной аденомэктомии [15,16].
Возможно, что ожирение и часто
сопутствующая дислипидемия, па-
тогенетически связаны с развитием
и прогрессированием дисфунк-
ции нижних мочевых путей [17]. 
По сообщению V. Kupelian и соавт.
при МС выявляется ухудшение
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СНМП, что оценивают по шкале
ирритативных симптомов Амери-
канской урологической ассоциации,
аналога Международной шкалы 
нарушения мочеиспускания IPSS
(OR=1,68) [18]. 

При наблюдении 122 мужчин 
V. Favilla и соавт. не обнаружили
корреляции между концентрацией
Т (как фракции глобулина, связы-
вающего половые гормоны, так и
фракции «свободного» гормона) и
объемом ПЖ [19]. Увеличение раз-
меров ПЖ авторы связали с внутри-
простатическим воспалением, по-
вышенной секрецией провоспали-
тельных цитокинов, и сопутст-
вующей инсулинорезистентностью
[12,20,21]. Напротив, в работе 
R.L. Muller и соавт.  повышение уров-
ня Т в крови у мужчин с МС сочета-
лось с ростом объема ПЖ, что авто-
матически способствовало тяжести
проявлений СНМП [7]. 

В мета-анализе G.I. Russo и соавт.
высказано предположение о том, что
МС в незначительной степени связан
с умеренными и тяжелыми проявле-
ниями СНМП (OR=1,13, p=0,53) при
выраженном росте уровней тригли-
церидов сыворотки и ИР: отмечена
положительная связь между числом
компонентов МС и вероятностью раз-
вития инфравезикальной обструкции
[22]. В мета-анализе M. Gacci и соавт.,
включавшем результаты в 8 исследо-
ваниях и 5403 пациентов, показано,
что степень развития компонентов
МС коррелирует с увеличением раз-
мера ПЖ и СНМП [23]. Таким обра-
зом, вполне вероятно, ожирение,
дислипидемия и возраст представ-
ляют собой факторы риска ухудше-
ния функционального статуса
органов малого таза и проявляются
вне зависимости от размеров ПЖ
[15,24].

Несколько исследователей пред-
положили взаимосвязь между про-
явлениями СНМП и МС. Сущест-
вует мнение, что тяжелые СНМП
чаще развиваются у мужчин с МС.
В свою очередь, МС ассоциируется
с повышенной активностью вегета-
тивной нервной системы и ИР, а

также, опосредовано, интрапро-
статическим воспалением, сопро-
вождающимся повышенной кон-
центрацией С-реактивного белка
[25,26]. Имеются сообщения о влия-
нии компонентов МС, в том чис-
ле общего тестостерона (ОТ), ли-
попротеидов высокой плотности
(ЛПВП), триглицеридов и сахарного
диабета 2-го типа на риск возникно-
вения СНМП умеренной и тяжелой
степени [27].

ГИПОГОНАДИЗМ, 
ДЕФИЦИТ ТЕСТОСТЕРОНА
И МЕТАБОЛИЧЕСКИЙ 
СИНДРОМ

Существует гипотеза о том, что
гипогонадизм, дефицит Т и МС пато-
генетически взаимосвязаны. Описан
«порочный круг»: дефицит андроге-
нов способствует развитию ожире-
ния, а ожирение, в свою очередь,
увеличивает дефицит тестостерона
[28-30]. В крупных клинических ис-
следованиях сообщается о низком
уровне T в крови и гормона, связы-
вающего половые стероиды (ГСПГ) у
мужчин с МС, вне зависимости от их
возраста [31,32]. 

Кроме того, M. Maggio и соавт.
показали, что уровни эстрадиола
выше у мужчин с МС и положи-
тельно коррелируют с компонен-
тами МС [33]. По-видимому, низкий
уровень Т в крови у мужчин яв-
ляется предиктором развития МС
[34]. Дополнительным доказатель-
ством увеличения риска МС при
низком Т служит опыт применения
андрогенной депривации при раке
ПЖ [35].

В 2004 г. D.E.  Laaksonen и соавт.
[36] и L. Antonio и соавт. [34] в ходе
наблюдения более 2000 больных
предположили, что низкие уровни T
могут рассматриваться в качестве
биомаркеров и предикторов МС у
мужчин. По мнению G. Corona и
соавт., количество компонентов МС
обратно пропорционально уровню Т
в крови [11].

Дефицит Т (ДТ) может приво-
дить к изменению структуры ниж-

них отделов мочевой системы –
эпителиальных клеток уретры и
мочевого пузыря. Снижение уровня
T взаимосвязано с нарушенным вы-
свобождением аденозинтрифос-
фата и ацетилхолина в ответ на
растяжение стенки пузыря, наруше-
ние мочеиспускания и проявление
функциональных факторов – таких,
как емкость мочевого пузыря [37].
Таким образом, дефицит Т способ-
ствует усилению активности симпа-
тической нервной системы и уве-
личению мышечного тонуса ПЖ,
что приводит к более тяжелым
СНМП, даже при отсутствии уве-
личения ее объема [22]. 

Еще в 2000 г. G. Schatzl и соавт.
сообщили, что низкий уровень Т в
крови был обнаружен у 22% из 312
обследованных мужчин с СНМП,
однако данное состояние не по-
влияло на показатели IPSS, макси-
мальную скорость мочеиспускания
(Qmax), объем ПЖ и уровень про-
статспецифического антигена ПСА
[38]. 

Согласно результатам боль-
шого популяционного исследова-
ния H.J. Litman и соавт., уровни
половых гормонов не являются
значимыми предикторами СНМП у
мужчин после корректировки по
возрасту и, соответственно, не вы-
ступают участниками патофизиоло-
гических изменений при СНМП
[39]. В том же году, в перекрестном
исследовании S. Rohrmann и соавт.
не показали тесной корреляции
между уровнями т.н. «общего» и
«свободного» Т в крови с тяжестью
СНМП [40]. 

Напротив, в ходе 20-летнего
изучения риска СНМП у 185 муж-
чин, средний возраст которых со-
ставил 58 лет, обнаружено, что у
людей с более высокой концентра-
цией биодоступного тетостеро-
на отмечен более низкий 56%-й
риск СНМП, по сравнению с муж-
чинами с гипогонадизмом и ДТ
[41]. Таким образом, роль Т в раз-
витии СНМП у мужчин пожилого
возраста до сих пор оценивается
неоднозначно.  
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ТЕСТОСТЕРОН-ЗАМЕСТИ-
ТЕЛЬНАЯ ТЕРАПИЯ (ТЗТ) 
И ЕЕ РОЛЬ В УЛУЧШЕНИИ
СНМП У МУЖЧИН С 
ГИПОГОНАДИЗМОМ

В ходе многолетних исследова-
ний стало известно, что терапия Т
снижает уровень глюкозы в крови,
уровень гликированного гемогло-
бина, липидов и С-реактивного про-
теина [42,43]. В 2016 г. H.Y. Liu и
соавт. изучили  результаты исследо-
вания 632 пациентов с сахарным диа-
бетом 2-го типа, получавших ТЗТ и
сообщили, что у мужчин с низким
уровнем Т в крови (2,21±0,51 нг/дл)
часто отмечали ноктурию [44]. С уче-
том полученных данных можно сде-
лать предположение о взаимосвязи
уровня Т и нарушений мочеиспуска-
ния у мужчин с гипогонадизмом. 

Ряд исследований показали,
что ТЗТ способствует уменьшению
степени выраженности СНМП [45,46].
Предполагалось, что T уменьшает
выраженность СНМП посредством
механизма регулирования экспрес-
сии α-адренергических рецепторов,
активности фосфодиэстеразы-5, эн-
дотелиина и NO-синтазы, актива-
ции Rho-киназы [47]. На модели
животных было показано, что ТЗТ
уменьшает проявления СНМП, спо-
собствует увеличению емкости
мочевого пузыря и уменьшает дав-
ление детрузора при максимальном
потоке мочи. Так, после орхидэкто-
мии, средняя емкость мочевого пу-
зыря уменьшилась на 39%, а на фоне
ТЗТ – увеличилась в среднем на 47%
[48]. 

При проведении TЗТ обнару-
жен эффект снижения возбудимости
клеток детрузора путем повышения
напряжения нейронных путей и ак-
тивирования кальциевых каналов
[49]. Кроме того, V.S. Fernandes и
соавт.  свидетельствовали о том, что
при ТЗТ наблюдалось расслабление
мышечного слоя шейки мочевого пу-
зыря, что снижало частоту сокраще-
ний детрузора [50]. Другие иссле-
дователи сообщали, что ТЗТ способ-
ствует увеличению емкости и улуч-

шению опорожнения мочевого пу-
зыря, уменьшая максимальное давле-
ние детрузора по достижении Qmax
[51,52]. Приведенные данные свиде-
тельствуют о наличии анатомо-фи-
зиологических механизмов регу-
ляции функций мочевого пузыря,
контролируемых тестостероном.

Далеко не все авторы согласны
с этим утверждением: обратные взаи-
моотношения уровня Т и тяжести
проявлений СНМП сформулиро-
ваны M.D. Trifiro и соавт. [41]. E.D.
Crawford и соавт.  обнаружили, что
эндогенный уровень Т в крови не
коррелируют с СНМП, что подтвер-
ждает известную «теорию насыще-
ния», описанную в 2009 г. A. Mor-
gentaler и A.M. Traish [53,54]. 

Тем не менее, данные исследо-
ваний свидетельствуют о том, что у
мужчин с СНМП все-таки отмеча-
ется терапевтический эффект при
использовании препаратов Т [42].
Мнения многих специалистов сво-
дятся к тому, что Т полезен мужчи-
нам с СНМП благодаря повышению
экспрессии NO-синтазы и релакса-
ции гладкой мускулатуры [55]. 

Многие авторы озабочены тем,
что при длительном применении
ТЗТ у мужчин с гипогонадизмом и
СНМП нередко выявляются побоч-
ные эффекты лечения. D. Franco-
mano и соавт. в ходе 5 лет приме-
нения ТЗТ не отметили значимых
изменений IPSS, объема остаточной
мочи и  Qmax у 20 мужчин с ожире-
нием и гипогонадизмом [56]. В 2018 г.
анализ исследования 164 мужчин с
низким уровнем T в крови показал:
долгосрочная ТЗТ у мужчин пожи-
лого возраста в течение 10 лет спо-
собствовала улучшению показателей
IPSS и уменьшению объема остаточ-
ной мочи (post void residual – PVR),
без существенных побочных эффек-
тов [46]. A.M. Traish и соавт. исследо-
вали эффект длительной ТЗТ у муж-
чин с дефицитом Т на качество моче-
испускания и эрекции, констатируя
отсутствие побочных действий [57].
S. Karazindiyanoğlu и S. Cayan со-
общали, что ТЗТ позволила значи-
тельно увеличить среднюю емкость

и скорость опорожнения мочевого
пузыря, тогда как среднее детрузор-
ное давление уменьшалось в начале
и после лечения [52].

Т. Amano и соавт. исследовали
41 мужчину с гипогонадизмом, ис-
пользуя 1% гель Т. До лечения сумма
баллов IPSS в среднем составила 8,5
(симптомы легкой и умеренной
СНМП), после 3-х месячного показа-
тель IPSS снизился до 6,0 (р=0,009).
Таким образом, после ТЗТ констати-
ровано улучшение качества мочеис-
пускания, включая симптомы и опо-
рожнения и накопления [58].

По наблюдениям K. Shigehara и
соавт. через 6 месяцев терапии тесто-
стерона энантатом у мужчин с гипо-
гонадизмом отмечено уменьшение
ноктурии и улучшение сна [59]. По
мнению D. Francomano и соавт. повы-
шенный индекс массы тела (ИМТ)
при дефиците Т и прогрессирование
СНМП имеют общий патофизиоло-
гический механизм: при ожирении
повышается активность ароматазы,
что приводит к дефициту Т, в то
время как ПЖ продолжает увеличи-
ваться, ухудшая состояние мочевых
путей» [56]. 

ОБСУЖДЕНИЕ

Функция нижних мочевых пу-
тей управляется нервными, сосуди-
стыми и структурными элементами
стенки мочевого пузыря. Патофи-
зиологические механизмы СНМП
включают увеличение размеров
ПЖ, воспаление, изменение гисто-
логического строения слоев стенки
мочевого пузыря, заднего отдела
уретры, нейронных и сосудистых
сетей, что приводит к дисфункции
мочевых путей. Имеются сведения,
что дефицит андрогенов (на модели
животных) вызывает заметные из-
менения структуры слоев мочевого
пузыря, что доказано уменьшением
эластичности волокон за счет повы-
шения плотности коллагена [60].

Связь между гипогонадизмом,
МС и СНМП сложна и содержит
больше гипотез, чем доказательств.
Несмотря на предложенную 



патофизиологическую связь компо-
нентов МС и СНМП, наше понима-
ние сложного взаимодействия по-
прежнему ограничено [61]. В 2012 г.
P.G. Cohen выдвинул гипотезу о том,
что повышение внутрибрюшного
давления за счет висцерального ожи-
рения, а не дефицит Т, играет дина-
мическую роль в развитии СНМП,
повреждая односторонние клапаны
внутренних семенных вен [62]. 

Основополагающие биохими-
ческие и физиологические меха-
низмы, с помощью которых сни-
женный уровень Т влияет на СНМП,

еще недостаточно изучены [63]. Для
выяснения таких соотношений,
последовательного создания учения
XXI века и его внедрения в прак-
тику необходимы большие проспек-
тивные исследования. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Численность людей с ожире-
нием, гипогонадизмом и СНМП
продолжает возрастать во всем ми-
ре. Связь между гипогонадизмом,
МС и СНМП, безусловно, представ-
ляется целью будущих исследова-

ний. Истинная взаимосвязь между
этими факторами остается мало из-
ученной, и для выяснения роли Т в
развитии СНМП потребуются даль-
нейшие научные изыскания. Де-
тальное понимание основ данного
явления, несомненно, создаст новые
возможности своевременной и аде-
кватной медицинской помощи та-
ким больным. Поэтому вопросы
безопасности и эффективности ТЗТ
у мужчин с гипогонадизмом и
СНМП требуют дальнейшего изуче-
ния и проведения плацебо-контро-
лируемых исследований.  
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Summary:
Pathogenesis of the lower urinary tract symptoms in
men with hypogonadism and metabolic syndrome
V.Yu. Startsev, N.V. Ivanov, V.A. Dudarev

The review article includes a modern view on the relationship
between age-related hypogonadism, metabolic syndrome, and
lower urinary tract symptoms (LUTS) in males. As a rule, LUTS
in older men are considered as a manifestation of benign prostatic
hyperplasia. A correlation between prostate volume and compo-
nents of MS was identified, however, LUTS is considered as a poly-
etiological problem. According to meta-analyzes, a decrease in
testosterone levels, dyslipidemia, and insulin resistance are con-
sidered as a cause of impaired urination quality in older men.
These syndromes cause pathological metabolic processes in the
lower urinary tract, leading to structural abnormalities in the tis-
sues of the prostate, bladder wall, blood vessels and nerves. Testos-
terone replacement therapy in men with hypogonadism has a
positive effect on the components of metabolic syndrome and also
reduces dysfunction of the lower urinary tract. The question of the
safety and efficiency of testosterone replacement therapy for the
correction of urination disorders in men with hypogonadism re-
mains debatable, which is an important medico-social problem
and requires further study.
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Резюме:

В обзорной статье отражен современный взгляд на взаимо-
связь возрастного гипогонадизма, метаболического синдрома
(МС), и симптомов нижних мочевых путей (СНМП) у мужчин.
Как правило, СНМП у мужчин пожилого возраста рассматри-
ваются как проявление гиперплазии предстательной железы.
Выделена корреляционная зависимость между объемом пред-
стательной железы (ПЖ) и компонентами МС, однако СНМП
рассматривают как полиэтиологическое заболевание. Согласно
данным мета-анализов, снижение уровня тестостерона (Т), дис-
липидемия и инсулинорезистентность (ИР) рассматриваются
в качестве причины нарушения качества мочеиспускания у
мужчин пожилого возраста. Эти синдромы обусловливают
иные, патологические обменные процессы в нижних мочевых
путях, приводя к структурным нарушениям в тканях ПЖ,
стенке мочевого пузыря, сосудах и нервных окончаниях. Тесто-
стерон-заместительная терапия (ТЗТ), используемая у мужчин
с гипогонадизмом, оказывает положительное влияние на ком-
поненты МС, а также снижает дисфункцию нижних мочевых
путей. Остается дискуссионным вопрос об эффективности и
безопасности ТЗТ для коррекции нарушений мочеиспускания
у мужчин с гипогонадизмом, что составляет важную медико-
социальную проблему и требует дальнейшего ее изучения.
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