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Аннотация:   
Введение. COVID-19 на сегодняшний день остается актуальной проблемой в сфере здравоохранения. Новый мутагенный штамм, как и его пред-
шественники, также вызывает полисистемное повреждение организма. Актуальным вопросом в изучении патогенных свойств возбудителя яв-
ляется влияние вируса на изменение уровня половых гормонов у мужчин. 
Цель: провести анализ современных представлений о течении COVID-19 и уровнем половых гормонов у мужчин. 
Материалы и методы. Проведен поиск публикаций в международной базе данных MEDLINE на платформе PubMed, в научной электронной биб-
лиотеке eLibrary.ru и в поисковой системе GoogleScholar. Поисковые запросы включали следующие комбинации слов: «COVID-19», «SARS-CoV-2», 
«мужская фертильность», «гипогонадизм», «яичко», «ангиотензин превращающий фермент 2», «репродуктивное здоровье», «тестостерон», 
«эстрадиол», «гипоталамо-гипофизарно-гонадная ось» («COVID-19», «SARS-CoV-2», «male fertility», «hypogonadism», «testis», «angiotensin converting 
enzyme 2», «reproductive health», «testosterone»,  «estradiol»,  «hypothalamic-pituitary-gonadal axis»). Всего было проанализировано 130 публикаций, из 
которых для настоящего обзора отобраны 43. Были исключены тезисы конференций, короткие сообщения, дублирующиеся публикации. 
Результаты.  По данным обзора научных публикаций, уровень мужских половых гормонов и течение COVID-19 взаимосвязаны. Новая коронави-
русная инфекция оказывает негативное влияние на уровень половых гормонов мужчин с помощью ангиотензинпревращающего фермента 2 (АПФ-
2), а также клеточной трансмембранной сериновой протеазы 2 (TMPRSS2) вследствие повышения уровня провоспалительных цитокинов, которые 
увеличивают метаболический клиренс и подавляют гонадную ось.  
Выводы. COVID-19 и половые гормоны имеют взаимосвязь. До сих пор ведутся споры и нет единого мнения, о том, как уровень половых гормонов 
влияет на течение COVID-19. Поэтому мы считаем, что этот вопрос до сих пор остается актуальным, учитывая, что вспышки новых штаммов 
SARS-CoV-2 периодически возникают.  
Ключевые слова: COVID-19; SARS-CoV-2; новая коронавирусная инфекция; мужская фертильность; гипогонадизм; трансмембранная се-
риновая протеаза 2; активные формы кислорода; половые гормоны. 
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Summary: 
 
Introduction. The new coronavirus infection remains a pressing health problem today. The new mutagenic strain (omicron) and its variants (stealth-omi-
cron, «centaur»), like its predecessors (beta, delta), also causes multisystem damage to the body. A pressing issue in the study of the pathogenic properties 
of the pathogen is the effect of the virus on changes in the level of sex hormones in men. 
Purpose of the work: to analyze modern ideas about the course of COVID-19 and the level of sex hormones in men. 
Materials and methods. A search for publications was carried out in the international MEDLINE database on the PubMed platform, in the scientific 
electronic library eLibrary.ru and in the GoogleScholar. Search terms included the following combinations of words: «COVID-19», «SARS-CoV-2», «male 
fertility», «hypogonadism», «testis», «angiotensin converting enzyme 2», «reproductive health», «testosterone», «estradiol», «hypothalamic-pituitary-go-
nadal axis». A total of 130 publications were analyzed, of which 43 publications were selected for this review. Conference abstracts, short communications, 
and duplicate publications were excluded. 
Results. According to a review of scientific publications, the level of male sex hormones and the course of the new coronavirus infection are interrelated. 
The novel coronavirus infection has a negative impact on male sex hormone levels via ACE-2 as well as cellular transmembrane serine protease 2 (TM-
PRSS2), due to increased levels of pro-inflammatory cytokines that increase metabolic clearance and suppress the gonadal axis. 
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ВВЕДЕНИЕ 
 

В настоящее время ученым известно, что COVID-19 
не ограничивается поражением только верхних дыха-
тельных путей, в отдаленном периоде были выявлены 
случаи осложнения со стороны сердечно-сосудистой, 
нервной, эндокринной и репродуктивной систем. Были 
предприняты попытки изучения патогенетических меха-
низмов влияния COVID-19 на копулятивную активность, 
риски поражения яичек и сперматозоидов, а также пере-
дачи вируса половым путем и инфицирования плода. И 
хотя мнение о наличии вируса SARS-CoV-2 в яичках 
остается спорным, имеются исследования, в которых со-
общается о повреждении яичек и нарушении регуляции 
половых гормонов, связанных с COVID-19 [1].  

Имеются неопровержимые доказательства того, что 
мужской пол подвержен более высокому риску развития 
и более тяжелому течению COVID-19 и, следовательно, 
имеет худшие клинические результаты. Однако взаимо-
связь между половыми гормонами и COVID-19 остается 
неясной, предполагается как защитное, так и вредное 
воздействие на различные аспекты заболевания [2].  

 
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ  
 

Поисковые запросы включали следующие комби-
нации слов: «COVID-19», «SARS-CoV-2», «мужская 
фертильность», «male fertility» «гипогонадизм», «hypog-
onadism», «яичко», «testis», «ангиотензин превращаю-
щий фермент 2», «angiotensin converting enzyme 2», 
«репродуктивное здоровье», «reproductive health», «те-
стостерон», «testosterone», «эстрадиол», «estradiol», «ги-
поталамо-гипофизарно-гонадная ось», «hypothalamic- 
pituitary-gonadal axis». Всего было проанализировано 130 
публикаций, из которых для настоящего обзора ото-
браны 43 публикации. Были исключены тезисы конфе-
ренций, короткие сообщения, дублирующиеся публи- 
кации. 

 
РЕЗУЛЬТАТЫ  

 
Влияние уровня тестостерона на течение COVID-19 у 
мужчин 
 

Ключевым мужским половым гормоном является 
тестостерон, секретируемый преимущественно (95%) 

яичками под влиянием лютеинизирующего гормона 
(ЛГ) и в значительно меньшей степени (5%) – корой над-
почечников. Яичниками и корой надпочечников жен-
щин тестостерон также синтезируется, однако уровень 
его в плазме крови значительно ниже, чему мужчин [3]. 

Существуют убедительные данные о том, что муж-
чины, пострадавшие от COVID-19, имеют худшие про-
гнозы заболеваемости, чем женщины. Однако физио- 
логические механизмы, с помощью которых тестосте-
рон может влиять на исход заболевания, остаются не-
ясными. Есть две точки зрения, которые стали 
потенциальными объяснениями различий течения 
COVID-19 между полами. Во-первых, большое внима-
ние привлекло влияние тестостерона на проникнове-
ние вируса SARS-CoV-2 в клетки человека. Во-вторых, 
также предполагается влияние этого гормона на им-
мунную регуляцию в более широком смысле [4].  

Тестостерон потенциально увеличивает воспри-
имчивость к инфекции SARS-CoV-2, что может объ-
яснить более высокий уровень заражения среди 
мужчин. Однако более высокая восприимчивость к ин-
фекции не обязательно означает более высокий риск 
смерти после заражения [5]. 

Относительно высокая частота осложнений тяже-
лой формы COVID-19 у мужчин побудила исследова-
телей изучить взаимосвязь между уровнем половых 
гормонов у мужчин и заболеваемостью ковидом на 
ранних этапах пандемии. Вероятно, тестостерон яв-
ляется ключевым фактором заражения и прогрессиро-
вания заболевания, хотя существуют конкурирующие 
теории о том, улучшает или ухудшает тестостерон  
тяжесть COVID-19. Тестостерон регулирует экспрес-
сию как ангиотензинпревращающего фермента 2 
(ACE2), так и мембрано-связанную сериновую протеазу 
2 (TMPRSS2), что, вероятно, способствует проникнове-
нию SARS-CoV-2 [6-9,]. Поэтому возникли опасения, 
что более высокие уровни тестостерона могут увели-
чить частоту заражения COVID-19 и отрицательно по-
влиять на течение болезни.  

Эти опасения также описали в своей статье  
C.G. Wambier и соавт. Они предположили, что высокие 
уровни тестостерона и других андрогенов в сыворотке 
могут увеличить тяжесть COVID-19 за счет увеличения 
экспрессии TMPRSS2, которая жизненно важна для 
расщепления и активации шипового белка SARS-CoV-2 
во время острой инфекция SARS-CoV-2 [10].   

Conclusions. COVID-19 and sex hormones have a relationship. There is still debate and there is no consensus on how the level of sex hormones affects 
the course of COVID-19. Therefore, we believe that this issue remains relevant to this day, given that outbreaks of new strains of SARS-CoV-2 arise pe-
riodically. 
 
Key words: COVID-19; SARS-CoV-2; new coronavirus infection; male fertility; hypogonadism; transmembrane serine protease 2; reactive oxygen 
species; sex hormones. 
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M. Montopoli и  соавт. провели большое популя-
ционное исследование, в котором приняли участие 
9280 пациентов с COVID-19 и раком предстательной 
железы или без него. Исследование показало, что паци-
енты, получающие андрогендепривационную терапию 
(АДТ), имеют меньший риск осложнений, связанных с 
COVID-19, по сравнению с пациентами, которые не по-
лучали АДТ. Это открытие предполагает, что анти-
андрогенные агенты снижают активационную роль 
тестостерона в экспрессии TMPRSS2, и, таким образом, 
высокий уровень тестостерона может увеличить тя-
жесть заболевания COVID-19 [11]. 

Напротив, S.R. Keilich и соавт. описали, что тесто-
стерон оказывает решающее защитное действие на легоч-
ную ткань посредством модуляции воспаления легких, а 
снижение уровня тестостерона с возрастом может пред-
располагать в старости к хроническим воспалительным 
заболеваниям легких и вирусным инфекциям [12].  В 
пользу этого утверждения X. Wang с соавт. показали, что 
терапия тестостероном уменьшает воспаление и фиброз 
легких за счет ингибирования ядерного респираторного 
фактора 1 (NRF1) и сигнального пути NF-κB. [13]. Было 
замечено, что тестостерон ингибирует выработку про-
воспалительных цитокинов, включая интерлейкины 
(ИЛ) ИЛ-1β, ИЛ-6 и фактор некроза опухоли альфа 
(ФНО-α) [14]. Таким образом, уровень ИЛ-6 в сыворотке  
крови увеличивается у пациентов с гипогонадизмом, что 
увеличивает их восприимчивость к COVID-19 [15]. 

Низкий уровень тестостерона в сыворотке связан 
c осложненным течением COVID-19 из-за отсутствия 
иммуномодулирующих свойств тестостерона [16]. 

G. Rastrelli с соавт. провели проспективное иссле-
дование, в котором обнаружили, что снижение общего 
тестостерона и свободного тестостерона с повышен-
ным уровнем ЛГ, зарегистрированное в тяжелых слу-
чаях COVID-19, в значительной степени коррелирует с 
повышенным уровнем лактатдегидрогеназы (ЛДГ) и 
ферритина в плазме [17]. 

Ряд авторов, включая O. Moreno-Perez и соавт. 
установили, что наличие в анамнезе COVID-19 уве-
личивает риск развития гипогонадизма. При обследо-
вании 143 пациентов, перенесших коронавирусную 
инфекцию (72% из которых выздоровели от тяжелой 
пневмонии), низкий уровень общего тестостерона был 
отмечен у 41 пациента (28,7%) через 8-12 недель после 
выздоровления [18].  

Исследование A. Salonia и соавт. показало, что 
уровень тестостерона, указывающий на гипогонадизм, 
наблюдался у 257 (89,8%) мужчин с лабораторно под-
твержденным COVID-19 при поступлении в стационар. 
В 243 (85%) случаях гипогонадизм был вторичным. 
Течение инфекции SARS-CoV-2 было неизменно  
связано с более низкими уровнями тестостерона 
(p<0,0001) и повышенным риском гипогонадизма 
(p<0,0001) после учета возраста [19]. 

Эти данные согласуются с результатами другого 
исследования, где так же имело место значительное 
снижение уровня тестостерона у мужчин, перенесших 
коронавирусную инфекцию. У 24 пациентов был про-
веден тест на половые гормоны в сыворотке крови до и 
во время COVID-19, показано, что, уровень общего те-
стостерона во время ковида значительно снизился с  
19 458±198 нг/дл до 315±120 нг/дл (p=0,003) [20].  

Учитывая вышеописанные исследования, можно 
сделать вывод, что до сих пор нет единого мнения о влия-
нии COVID-19 на уровень тестостерона. Одни данные 
позволяют предположить, что более низкие уровни те-
стостерона могут прогнозировать более тяжелые клини-
ческие исходы и являются предиктором прогресси- 
рования COVID-19. В тоже время, данные других иссле-
дований указывают на то, что высокий уровень тестосте-
рона может увеличить тяжесть заболевания COVID-19. 

 
Влияние уровня гормонов гипоталамо-гипофизарно- 
гонадной оси (фолликулостимулирующий и лютеинизи-
рующий гормоны) на течение COVID-19 у мужчин 
 

Китайские ученые провели исследование, в котором 
сравнивались уровни гормонов у инфицированных муж-
чин (119 человек), а также у мужчин того же возраста 
контрольной группы (273 человека). Авторы обнаружили 
значительное увеличение уровней лютеинизирующего 
гормона (ЛГ) и сопутствующее снижение соотношения 
общего тестостерона/лютеинизирующего гормона (Т/ЛГ) 
в сыворотке крови в инфицированной группе. Соотно-
шение Т/ЛГ было отрицательно связано с С-реактивным 
белком и количеством лейкоцитов, возможно, из-за по-
вреждения клеток Лейдига, что означает раннюю тран-
зиторную стадию гипогонадизма [21].  P. Pozzilli и соавт., 
также сообщили о низком уровне тестостерона, но вы-
соком уровнях ЛГ и ФСГ у мужчин, инфицированных ви-
русом SARS-CoV-2 [22]. Эти исследования показали, что 
COVID-19 может оказывать влияние на функцию яичек 
через изменения в гипоталамо-гипофизарно-гонадной 
оси.  

M.Z. Temiz и соавт. сравнили уровни ФСГ, ЛГ и те-
стостерона в сыворотке крови у пациентов, инфициро-
ванных SARS-CoV-2, до и после лечения и обнаружили, 
что эти показатели в динамике не имели значимых из-
менений [23]. 

Е. Pascual-Goñi и соавт. при нейровизиализирую-
щем исследовании пациента с SARS-CoV-2 выявили ги-
поталамическую нейропатию, сопровождающаюся 
увеличением гипофиза. Они сделали вывод, что гипер-
трофия гипофиза у данного пациента могла быть вы-
звана временным увеличением уровня гонадотропин- 
рилизинг-гормона (ГнРГ) [24]. 

H. Xu и соавт.  обнаружили, что уровень гормонов, 
связанных с полом (Т, ФСГ и ЛГ) у мужчин, инфициро-
ванных SARS-CoV-2, улучшался в период выздоровле-
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ния. Авторы также заявили, что не было обнаружено 
значимой связи между уровнем тестостерона и продол-
жительностью или тяжестью заболевания [25]. 

В 2023 году была опубликована статья турецких 
ученых. Они провели исследование, в котором приняло 
участие 105 инфицированных COVID-19 мужчин в воз-
расте от 20 до 54 лет и 105 неинфицированных мужчин 
(контрольная группа). Авторы также не наблюдали ста-
тистически значимой разницы между значениями ФСГ 
и ЛГ в двух группах пациентов. Однако уровни тесто-
стерона были значительно снижены в группе COVID-19 
по сравнению с контролем (p<0,001). Кроме того, уро-
вень эстрадиола (E2) значительно увеличился в группе 
COVID-19 по сравнению с контролем (p<0,001) [26]. 

 M. Kadihasanoglu с соавт.  провели исследование, 
в котором сравнивались уровни мужских репродуктив-
ных гормонов в трех группах, которые включали паци-
ентов с COVID-19 (n=89), пациентов с инфекциями 
дыхательных путей, не связанными с COVID-19 (n=30), 
и контрольную группу здоровых мужчин того же воз-
раста (n=143). Уровни тестостерона в сыворотке со-
ставляли в среднем 185,52 нг/дл у пациентов с 
COVID-19, 288,67 нг/дл – у пациентов с инфекциями 
дыхательных путей, не связанными с COVID-19, и  
332 нг/дл – в контрольной группе (p<0,0001). Доля па-
циентов с дефицитом тестостерона в группе 1, группе 
2 и группе 3 составила 74,2%, 53,3% и 37,8% соответ-
ственно (p<0,0001). Уровни ЛГ и  пролактина в сыво-
ротке крови были выше у пациентов с COVID-19 и 
пациентов с инфекцией дыхательных путей, не связан-
ной с COVID-19, чем в контрольной группе (p=0,0003 и 
p=0,000 соответственно) [27].  

Исходя из вышеперечисленных исследований, 
можно сделать заключение, что увеличение уровня гор-
монов гипоталамо-гипофизарно-гонадной оси отрица-
тельно влияет на течение COVID-19. 

 
Влияние уровня пролактина на течение COVID-19 у  
мужчин 

 
Пролактин (ПРЛ) – лактогенный гормон, вырабаты-

ваемый передней долей гипофиза. Он способствует конт-
ролю иммунной системы. Высвобождение ПРЛ регули- 
руется дофамином, который ограничивает его высвобож-
дение через дофаминовые рецепторы 2-го типа [28].  

Хотя причины повышенного уровня ПРЛ в сыво-
ротке крови при COVID-19 до конца не изучены, этому 
могут способствовать стресс, окислительный стресс и им-
мунологические нарушения во время инфекции. Таким 
образом, COVID-19 может способствовать выделению 
ПРЛ во время болезни [29]. Кроме того, исследования, ос-
нованные на стадии заражения SARS-CoV-2, показали, 
что чрезмерный уровень ПРЛ в сыворотке крови при 
COVID-19 может иметь как позитивные, так и негатив-
ные последствия. Значительные воспалительные и имму-

нологические нарушения во время инфекции SARS-CoV2 
в первую очередь поражают пожилых пациентов с сопут-
ствующими заболеваниями и нарушают нейроэндокрин-
ный баланс. Кроме того, стрессовое состояние, вызванное 
COVID-19, может влиять на высвобождение ПРЛ и дру-
гих гормонов, связанных со стрессом [30].  

Противовоспалительный эффект ПРЛ оказывает 
за счет снижения сверхактивных иммунных реакций. 
Он ингибирует выработку NF-κB и толл-подобного ре-
цептора 4 (TLR4), тем самым снижая высвобождение 
провоспалительных цитокинов [31]. ПРЛ уменьшает 
воспаление за счет увеличения уровня иммуносупрес-
сивного гормона прогестерона [32]. 

Что касается провоспалительных свойств ПРЛ, то, 
по мнению М.Di Rosa и соавт., он способствует разви-
тию иммунологических и воспалительных заболеваний. 
В частности, ПРЛ вызывает выработку активных форм 
кислорода (АФК), повышая цитотоксичность макрофа-
гов [33]. ПРЛ запускает секрецию белка-интерферона-
10 (IP-10), хемокинов, воспалительного белка-1α 
макрофагальных клеток (MIP-1α) и белка-хемоаттрак-
танта моноцитов-1 (MCP-1) [34]. По данным Y. Zhuo и 
соавт., IP-10 и MIP-1α из активированных моноцитов и 
макрофагов вызывают цитокиновый шторм во время 
тяжелой инфекции SARS-CoV-2 [35]. Следовательно, 
повышенные уровни ПРЛ в сыворотке могут усиленно 
секретировать IP-10 и MIP-1α, что может усугубить тя-
жесть COVID-19. Кроме того, ПРЛ побуждает NK-
клетки вырабатывать интерферон гамма (ИФН-γ) 
путем стимуляции Т-клеток и производства провоспа-
лительных молекул [36].  

А. Sen предполагает, что разные уровни пролак-
тина у мужчин и женщин могут способствовать раз-
личному течению прогрессирования COVID-19 [37].  

Вопрос о влияние ПРЛ у мужчин и женщин на 
течение COVID-19 до сих пор остается открытым и тре-
бует дальнейшего исследования, чтобы лучше понять 
сложные механизмы взаимодействия между гормонами, 
иммунной системой и прогрессированием COVID-19. 

 
Влияние эстрадиола на течение COVID-19 у мужчин 
 

Эстрадиол и прогестерон являются важными моду-
ляторами воспалительных и поведенческих процессов. 
Эти стероидные гормоны оказывают периферическое и 
неврологическое действие, а также противовоспалитель-
ное действие, изменяя форму иммунных клеток и сти-
мулируя выработку антител посредством геномного 
воздействия на ядерные рецепторы гормонов. Статисти-
ческие данные об эпидемии атипичной пневмонии и 
пандемии COVID-19 демонстрируют повышенную тя-
жесть заболевания и смертность у мужчин по сравнению 
с женщинами [38].  

Инфекции, вызванные РНК-вирусами, такими как 
SARS-CoV-2, воспринимаются толл-подобными   



рецепторами (ТLR), включая ТLR7, что приводит к  
индукции продукции интерферон-бета (ИФН-β) и ин-
терферона-альфа (ИФН-α) плазмоцитоидными денд-
ритными клетками (ПДК) [39]. ТLR7 кодируется 
Х-хромосомой, и исследования показали, что ген, ко-
дирующий ТLR7, может избежать инактивации второй 
Х-хромосомы у женщин, что приводит к более высо-
кой экспрессии ТLR7 в иммунных клетках женщин по 
сравнению с мужчинами. Исследования продемон-
стрировали, что ПДК женщин производят больше 
ИФН-α/β в ответ на молекулы ТLR7, включая вирус-
ные РНК, что приводит к более высокой индукции ин-
терферона регулируемого гена у женщин [40]. 

Как факторы Х-хромосомы, так и половые гор-
моны участвуют в этих половых различиях в ответах 
на ИФН типа I [41]. 

Во время заражения SARS-CoV-2 у пациентов 
женского пола было больше активных Т-клеток, чем у 
пациентов мужского пола. Женщины с тяжелой фор-
мой коронавирусной инфекции имеют более высокую 
концентрацию антител IgG в сыворотке крови, по 
сравнению с мужчинами, а генерация IgG на первич-
ных фазах инфекции у женщин сильнее, чем у муж-
чин. Примечательно, что слабый ответ Т-клеток был 
отрицательно связан с возрастом пациентов и был 
связан с большей тяжестью заболевания у мужчин, 
чем у женщин [42].  

R. Channappanavar и соавт.  сообщили, что моде-
лирование инфекции SARS-CoV на мышах связано с 
повышенной восприимчивостью к SARS-CoV у 
мышей-самцов по сравнению с мышами-самками. По 

сравнению с мышами-самцами, мыши-самки имели 
более низкие титры вируса и меньшую инфильтрацию 
воспалительными иммунными клетками (моноци-
тами, макрофагами и нейтрофилами) из-за выработки 
меньшего количества воспалительных цитокинов, 
таких как ИЛ-6, ИЛ-1 и ФНО-α. Повреждение легких 
было ниже у самок мышей с более низкой смерт-
ностью (20%) по сравнению с мышами-самцами (80%). 
Также они провели эксперимент на самках мышей с 
удаленными яичниками и у самок, получавших инги-
битор 17β-эстрадиола, результаты показали повышен-
ную смертность [43]. Следовательно, эстрогены и 
прогестерон могут играть защитную роль против пря-
мого противовирусного действия у женщин.  

Референсные значения эстрогена оказывают по-
ложительное влияние на течение COVID-19 у жен-
щин. Что касается мужчин, этот вопрос остается 
открытым и требует дальнейшего исследования. 
 

В заключении вышеописанного обзора научных 
публикаций можно сделать вывод, что COVID-19 и 
половые гормоны имеют взаимосвязь. До сих пор ве-
дутся споры и нет единого мнения, о том, как уровень 
половых гормонов влияет на течение COVID-19. По-
этому мы считаем, что этот вопрос остается актуаль-
ным и по сей день, учитывая что вспышки новых 
штаммов SARS-CoV-2 периодически возникают. 
Крайне важно провести более масштабные много-
центровые исследования, чтобы определить послед-
ствия COVID-19 для мужской фертильности.  
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