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РЕЗЮМЕ. В статье рассматриваются подходы к профилактике и терапии остеопороза у мужчин 
со вторичным андрогенным дефицитом (ВАД) вследствие развития андропаузы, влияние за-
местительной гормональной терапии (ЗГТ) препаратами тестостерона на профилактику остео-
пороза. Продемонстрированы негативные влияния дефицита тестостерона на минерализацию 
костной ткани. Применение препаратов тестостерона для профилактики остеопороза у мужчин 
вызывает дискуссии среди медицинских специалистов, и эффективность данного подхода до 
конца не установлена. Исследования показывают, что тестостерон может способствовать уве-
личению минеральной плотности костей у мужчин. Это, прежде всего, важно для тех пациен-
тов, у которых наблюдается дефицит тестостерона. Однако результаты этих исследований мо-
гут значительно различаться. Тем не менее существуют и некоторые негативные аспекты такой 
терапии. В первую очередь, рассматривается повышение уровня гематокрита, эритроцитов и 
развитие в ряде случаев вторичной полицитемии, обратимое замедление сперматогенеза, а так-
же некоторые другие негативные эффекты. Решение о назначении ЗГТ у мужчин в андропау-
зе, в том числе для профилактики остеопороза, должно быть принято индивидуально с учетом 
особенностей каждого пациента, его общесоматической патологии возраста, репродуктивных 
амбиций и уровня тестостерона. В статье приводятся данные исследования, выполненного авто-
рами, по результатам которого показана эффективность и безопасность ЗГТ препаратами тесто-
стерона у пациентов с остеопенией в андропаузе в профилактике развития остеопороза.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: андропауза; вторичный андрогенный дефицит; остеопения; 
остеопороз; заместительная гормональная терапия; тестостерон; денситометрия; минеральная 
плотность костной ткани; гематокрит; бета-кросслапс; остеокальцин; витамин D.
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ABSTRACT. The article discusses approaches to the prevention and therapy of osteoporosis in men 
with secondary androgen deficiency due to the development of andropause. The effect of hormone 
replacement therapy with testosterone preparations on the prevention of osteoporosis. Negative effects 
of testosterone deficiency on bone mineralization have been demonstrated. The use of testosterone 
preparations for the prevention of osteoporosis in men causes discussions among medical specialists, 
and the effectiveness of this approach has not been fully established. Studies show that testosterone 
can contribute to an increase in bone mineral density in men. This is primarily important for those 
patients who have a testosterone deficiency. However, the results of these studies can vary significantly. 
Nevertheless, there are some negative aspects of such therapy, first of all, an increase in the level of 
hematocrit, erythrocytes and the development in some cases of secondary polycythemia, reversible 
slowing of spermatogenesis, as well as some other negative effects. The decision to prescribe hormone 
replacement therapy for men in andropause, including for the prevention of osteoporosis, should be 
made individually, taking into account the characteristics of each patient, his general somatic pathology 
of age, reproductive ambitions and testosterone levels. The article presents the data of a study carried 
out by the authors, the results of which showed the effectiveness and safety of testosterone replacement 
therapy in patients with osteopenia in andropause in the prevention of osteoporosis.
KEY WORDS: andropause; secondary androgen defi ciency; osteopenia; osteoporosis; hormone 
replacement therapy; testosterone; densintometry; bone mineral density; hematocrit; beta-crosslaps; 
osteocalcin; vitamin D.

степенным снижением уровня тестостерона у 
мужчин. Развитие возрастного андрогенного 
дефицита растянуто по времени, и часто его 
начало происходит в среднем возрасте. Вре-
мя начала андропаузы может существенно ва-
рьировать в зависимости от индивидуальных 
особенностей пациента, но обычно ее начало 
отмечается в возрасте 45–50 лет [4]. Снижение 
уровня тестостерона является основным пато-
генетическим механизмом развития андропау-
зы. Снижение уровня тестостерона, достигая 
определенного порогового уровня, приводит ко 
вторичному андрогенному дефициту (ВАнД). 
Диагностическим порогом по рекомендаци-
ям ХIV конгресса 2020 г. ISSAM (International 
Society for Studying of the Aging Male — Меж-
дународное общество по изучению вопросов 
старения мужчин) является уровень общего те-
стостерона менее 12 нмоль/л. Диапазон значе-
ний от 12 до 16 нмоль/л является пограничным, 
и при получении таких данных необходимо 
определять уровень свободного тестостерона. 
Снижением уровня свободного тестостерона, 
свидетельствующим о ВАнД, принято считать 
уровень менее 2,6 пг/мл [5, 6, 9]. ВАнД прояв-
ляется снижением либидо и нарушением эрек-

ВВЕДЕНИЕ

Андрогенный дефицит (АнД), возникающий 
во время андропаузы, может повлиять на разви-
тие деминерализации костной ткани вплоть до 
развития остеопении и остеопороза. Дефицит 
андрогенов приводит к снижению активности 
остеобластов и активации остеокластического 
остеолиза. Низкий уровень андрогенов приво-
дит к снижению белкового синтеза и, как след-
ствие, к дефициту мышечной массы вплоть до 
развития саркопении. Снижение мышечной 
массы, связанное с АнД, может приводить к 
увеличению нагрузки на кости и способство-
вать снижению их минеральной плотности. 
Патогенетическое действие андрогенов заклю-
чается в повышении количества и плотности 
рецепторов к кальцитонину в костной ткани и, 
таким образом, подавлении активности остео-
кластов и вторичной активации остеобластов. 
Адекватный уровень тестостерона у мужчин 
до наступления андропаузы является одним из 
важнейших факторов, препятствующих насту-
плению остеопороза [2, 4].

Андропауза представляет собой законо-
мерный процесс старения, связанный с по-



ORIGINAL PAPERS

MEDICINE: THEORY AND PRACTICE VOLUME 9   № 1   2024 eISSN 2658-4204

27

тильной функции, снижением объема мышц и 
мышечной силы, увеличением количества жи-
ровой ткани, ухудшением эмоционального со-
стояния и снижением минеральной плотности 
костной ткани. Компенсировать негативные 
последствия андропаузы, в том числе улучшить 
показатели минеральной плотности костной 
ткани, можно при помощи заместительной гор-
мональной терапии (ЗГТ) препаратами тесто-
стерона [2, 6, 7]. Однако данный вид лечения 
может иметь некоторые негативные аспекты. 
Среди них наиболее серьезными являются воз-
можное увеличение риска кардиоваскулярной 
патологии. Это представление тем не менее не 
получило четкой доказательной базы и основы-
вается на большей частоте фатальных сердеч-
но-сосудистых исходов у мужчин по сравнению 
с женщинами до наступления климакса [13, 17, 
18]. Основным патогенетическим фактором яв-
ляется увеличение уровня гемоглобина эритро-
цитов и гематокрита вследствие гормональной 
терапии. Тем не менее терапия препаратами те-
стостерона может при определенных условиях 
увеличивать риск системной тромбоэмболии, 
а также развития заболевания предстательной 
железы. Однако многие исследования, такие, 
например, как UK Androgen Study (2012), ис-
следования Roddam и соавт. (2008), показали 
низкий, даже ниже среднепопуляционного он-
кологический риск на фоне терапии препарата-
ми тестостерона [14, 21, 23–25].

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Изучить влияние ЗГТ препаратами тестосте-
рона на минерализацию костной ткани и профи-
лактику остеопороза у мужчин с остеопенией 
в андропаузе. Оценить профиль безопасности 
этого вида терапии у данной когорты пациентов.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В течение 24 месяцев в динамике обследованы 
две группы пациентов мужского пола в возрасте от 
50 до 65 лет (средний возраст 58 ± 7,5 года), име-
ющих уровень тестостерона ниже 12 нмоль/л — 
нижнего диагностического порога по рекоменда-
циям ISSAM [1, 5, 6]. Пациенты имели признаки 
дефицита минерализации костной ткани в диапа-
зоне остеопении по результатам рентгеновской 
денситометрии поясничного отдела позвоночника 
(Т-1,7-2,4 SD). Значений T-критерия, соответству-
ющих диагностическим критериям остеопороза, 
у них выявлено не было.

Первую группу составили пациенты с 
возрастным АнД, получавшие ЗГТ препара-

тами тестостерона (n=25, средний возраст 
57 + 4,7 года). Вторая группа (n=27, средний 
возраст 56 + 5,3 года) была представлена па-
циентами с возрастным АнД, не получавши-
ми ЗГТ. Таким образом, пациенты обеих групп 
были сопоставимы по возрасту и степени АнД. 
Из исследования исключались пациенты с пер-
вичным гиперпаратиреозом, дефицитом вита-
мина D, гипотиреозом, нарушением функции 
почек (стадия хронической болезни почек С3а 
и ниже), злокачественными новообразовани-
ями, пациенты с уровнем общего простатиче-
ского специфического антигена (ПСА) выше 
4,5 нг/мл, гиперкортицизмом, уровнем гема-
токрита на момент включения в исследование 
выше 51 %, хроническим гепатитом и циррозом 
печени, ревматоидным артритом и другими си-
стемными заболеваниями соединительной тка-
ни, имеющие в анамнезе длительную терапию 
(более трех месяцев глюкокортикоидами), с син-
дромом мальабсорбции, имеющие в анамнезе 
эпизоды системной тромбоэмболии и страдаю-
щие хроническим алкоголизмом.

В обеих группах проводилось общеклини-
ческое обследование, в том числе определение 
уровня кальция общего и ионизированного, 
уровня витамина D, гомоцистеина. Исследо-
вались в динамике уровни общего ПСА и кли-
нического анализа крови для оценки уровня 
гематокрита. Пациентам обеих групп выполня-
лась в динамике двухфотонная рентгеновская 
денситометрия в поясничном отделе позвоноч-
ника на рентгеновском костном денситометре 
Explorer фирмы Hologic (США). Оценивались 
результаты по T-критерию минеральной плот-
ности поясничного отдела позвоночника. В 
динамике оценивались также уровни марке-
ров резорбции костной ткани и активности 
остеобластов — бета-кросслапс и остеокаль-
цин. Исследование проходило на базе клиники 
«МЭДИС». Полученные данные обработаны 
методом статистического анализа c использо-
ванием программы Excel 5.0. Достоверность 
показателей оценивалась по хи-квадрату Пир-
сона. Достоверными считали также различия 
при p < 0,05 при использовании методов вари-
ационной статистики.

РЕЗУЛЬТАТЫ

У пациентов обеих групп в начале исследо-
вания уровень тестостерона был сопоставим. В 
первой группе на фоне проведения ЗГТ он увели-
чился c 10,53 + 0,6 до 16,65 + 0,6 нмоль/л (р < 0,01), 
а во второй группе снизился с 11,1 + 0,8 до 
7,95 + 0,8 нмоль/л (p < 0,05) (рис. 1).
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Уровень гомоцистеина у пациентов первой груп-
пы снизился с 15,32 + 2,4 до 10,91 + 1,3 мкмоль/л 
(p < 0,05). Во второй группе изменений не 
произошло: 14,86 + 2,1 и 13,87 + 1,4 мкмоль/л 
(p > 0,05) (рис. 2).

По результатам измерения минеральной 
плотности костной ткани позвоночника у па-
циентов обеих групп Т-критерий находился 
в диа пазоне остеопении от –1,7 до –2,4 SD, не 
соответствуя, таким образом, диагностическому 
порогу нормы и квалификационным критериям 

остеопороза, поэтому специализированная те-
рапия бисфосфонатами, терипаратидом или 
препаратами моноклональных антител этим 
пациентам не назначалась.

У пациентов первой группы, которые по-
лучали ЗГТ препаратами тестостерона и про-
филактическую терапию витамином D в дозе 
от 2000 до 5000 ЕД в сутки в течение двух 
лет, cредние показатели минерализации кост-
ной ткани поясничного отдела позвоночника 
по Т-критерию значительно улучшились от 
2,01 + 0,1 до 1,6 + 0,1 (при p < 0,01) и стали со-
ответствовать нормальным. Ни у одного из па-
циентов этой группы величина среднего стан-
дартного отклонения не превысила 2,4 SD, что 
соответствовало бы критериям остеопороза.

Во второй группе пациентов, которые полу-
чали только витамин D с профилактической це-
лью, минеральная плотность костной ткани по-
ясничного отдела позвоночника практически не 
изменилась, составив, соответственно, 2,07 + 0,1 
на старте исследования и 1,96 + 0,2  через 2 года 
(p > 0,05). При этом у четырех пациентов второй 
группы при обследовании в динамике был диа-
гностирован остеопороз (рис. 3).

В таблице 1 представлена динамика лабора-
торных показателей остеопороза у пациентов 
обеих групп.

Средние уровни бета-кросслапс — пока-
зателя резорбции костной ткани — у пациен-
тов первой группы значительно снизились с 
0,51 + 0,1 до 0,33 + 0,1 нг/мл (p < 0,01), а показа-
тели активности остеобластов — белка остео-
кальцина — напротив, достоверно возросли 
с 25,37 + 4,1 до 37,8 + 5,6 нг/мл (p < 0,05). При 
этом во второй группе изменений практиче-
ски не произошло — уровни бета-кросслапс 
(0,49 + 0,1 и 0,52 + 0,1 нг/мл) и N-остеокальци-
на (22,46 + 5,0 и 28,74 + 4,6 нг/мл) практически 
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Рис. 1. Динамика уровня тестостерона у пациентов обеих 
групп

Fig. 1. Dynamics of testosterone levels in groups of patients

Рис. 2. Динамика уровня гомоцистеина у пациентов обеих 
групп 

Fig. 2. Dynamics of homocystein levels in groups of patients
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р>0,05

Повторное исследование / Repeated research
Первичное исследование / Primary research

Рис. 3. Динамика минеральной плотности костей по дан-
ным денситометрии у пациентов обеих групп 

Fig. 3. Dynamics of bone mineral density according to 
densintometry data in patients of both groups
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не изменились (p > 0,05). За время проведе-
ния наблюдения за пациентами у них исклю-
чались внешние факторы, которые могли бы 
повлиять на результаты исследования, та-
кие, например, как дефицит или недостаточ-
ность витамина D. Средние уровни витами-
на D на старте и при окончании исследования 
были сопоставимы у пациентов обеих групп: 
41,5 + 6,0 и 44,9 + 7,16 нг/мл до старта терапии 
и 66,3 + 9,11 и 72,5 + 10,31 нг/мл через 2 года. 
Из исследования исключались также пациен-
ты, которые имели травматические костные пе-
реломы за период исследования.

Проанализирована также и безопасность 
терапии препаратами тестостерона на приме-
ре изменения динамики уровня гематокрита и 
гемоглобина в сравнении у пациентов обеих 
групп, а также средние уровни общего ПСА. 
Результаты представлены в таблице 2.

У пациентов обеих групп средние уровни 
ПСА не отличались как при первом, так и при 
повторном исследовании, составив в первой 
группе 1,89 + 0,2 и 1,97 + 0,2 нг/мл, а во вто-
рой — 1,67 + 0,2 и 1,93 + 0,2 нг/мл соответствен-
но (p > 0,05).

В клиническом анализе крови у пациентов, 
получавших терапию тестостероном, были 
заметны изменения уровня гематокрита c 

0,46 + 0,03 до 0,51 + 0,03 % и повышение уров-
ня гемоглобина с 139,3 + 4,8 до 152,7 + 4,3 г/л 
(p < 0,01), у одного пациента была отмечена 
вторичная полицитемия.

У пациентов второй группы достоверных 
изменений в анализе крови не произошло, 
уровни гемоглобина и гематокрита практиче-
ски не изменились: 137,3 + 5,1 и 139,1 + 5,6 г/л 
и 0,44 + 0,02 и 0,46 + 0,03 % (p > 0,05).

ВЫВОДЫ

Результаты исследования показали, что ЗГТ 
препаратами тестостерона у мужчин с воз-
растным АнД является эффективной мерой в 
профилактике развития остеопороза и может 
назначаться в качестве профилактических мер 
при отсутствии противопоказаний. Исследова-
ния профиля безопасности показали отсутствие 
взаимосвязи между терапией тестостероном и 
риском патологии предстательной железы.

Что касается влияния на сердечно-сосуди-
стую систему, ЗГТ показала разнонаправлен-
ное влияние на риск возникновения сердеч-
но-сосудистой патологии. С одной стороны, 
достоверно повышался риск гиперкоагуляции 
за счет повышения уровня гематокрита и ге-
моглобина. С другой стороны, показано четкое 

Таблица 1
Динамика лабораторных показателей остеопороза у пациентов обеих групп

Table 1
Dynamics of laboratory parameters of osteoporosis in patients of both groups

Показатели / Indicators

1-я группа / Group 1

p

2-я группа / Group 2

p
1-е иссле-
дование / 
Primary 
research 

2-е иссле-
дование / 
Repeated 
research

1-е иссле-
дование / 
Primary 
research 

2-е иссле-
дование / 
Repeated 
research 

Кросслапс, нг/мл / Cross laps, ng/ml 0,51±0,1 0,33±0,1  < 0,01 0,49±0,1 0,52±0,1  > 0,05
N-остеокальцин нг/мл / N-osteocalcine, ng/ml 25,37±4,1 37,8±5,6  < 0,05 22,46±5,0 28,74±4,6  > 0,05
Витамин D, нг/мл / Vitamine D, ng/ml 41,5±6,0 66,3±9,11  < 0,05 44,9±7,16 72,5±10,31  < 0,05

Таблица 2
Динамика уровней гематокрита и гемоглобина, простатического специфического антигена 

у пациентов обеих групп
Table 2

Dynamics of hematocrit and hemoglobin levels, prostatic specific antigen in patients of both groups

Показатели / Indicators

1-я группа / Group 1

p

2-я группа / Group 2

p
1-е иссле-
дование / 
Primary 
research 

2-е иссле-
дование / 
Repeated 
research

1-е иссле-
дование / 
Primary 
research 

2-е иссле-
дование / 
Repeated 
research

ПСА, нг/мл / Prostate specifi c antigen, ng/ml 1,89±0,2 1,97±0,2  > 0,05 1,67±0,2 1,93±0,2  > 0,05
Гематокрит, % / Hematocrit, % 0,46±0,03 0,51±0,03  < 0,01 0,44±0,02 0,46±0,03  > 0,05
Гемоглобин, г/л / Hemoglobine, g/l 139,3±4,8 152,7±4,3  < 0,01 137,3±5,1 139,1±5,6  > 0,05



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

МЕДИЦИНА: ТЕОРИЯ И ПРАКТИКА ТОМ 9   № 1   2024 ISSN 2658-4190

30

статистически значимое снижение уровня го-
моцистеина, который является косвенным мар-
кером сердечно-сосудистой патологии.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проведенное исследование подтвердило 
представление о протективной роли андроге-
нов в профилактике остеопороза у мужчин с 
возрастным андрогенным дефицитом. Была 
продемонстрирована также относительная 
безопасность заместительной гормональной 
терапии при соблюдении тщательной оценки 
индивидуальных факторов риска и возможных 
побочных эффектов в сравнении с потенциаль-
ной пользой от использования препаратов те-
стостерона [22, 24]. Представление о высоком 
риске сердечно-сосудистой патологии и риске 
заболеваний предстательной железы в целом 
не подтвердилось [11, 12, 18].

Существует некоторая ассоциация между 
повышенным уровнем гомоцистеина и риском 
развития остеопороза. Повышенный уровень 
гомоцистеина негативно влияет на костную 
ткань, снижая продукцию коллагена и минера-
лизацию костей путем влияния на дифференци-
ацию и функции остеобластов. Существует так-
же связь между высоким уровнем гомоцисте-
ина и сердечно-сосудистой патологией [10, 18, 
19]. Так, высокие уровни гомоцистеина способ-
ствуют развитию эндотелиальной дисфункции, 
атеросклеротических изменений в сосудах, ги-
перкоагуляции и развитию системной эмболии 
[15, 16, 18, 19]. Существует мнение, что заме-
стительная терапия препаратами тестостерона 
может способствовать более высокому риску 
сердечно-сосудистой патологии. С одной сторо-
ны, действительно, мы отметили статистически 
значимое увеличение уровня гематокрита и ге-
моглобина у пациентов, получавших терапию 
препаратами тестостерона, что способствует 
повышению вязкости крови и увеличивает риск 
тромбообразования [18, 20, 21, 23–27]. С дру-
гой стороны, было показано, что у пациентов, 
получавших заместительную гормональную те-
рапию, уровень гомоцистеина значительно сни-
зился в динамике, тогда как у пациентов кон-
трольной группы никаких изменений не прои-
зошло. Стоит также отметить, что у пациентов 
обеих группах в течение двух лет наблюдения 
не произошло ни одного случая сосудистой ка-
тастрофы (инсульт, острый инфаркт миокарда, 
тромбоэмболия легочной артерии, манифеста-
ция хронической сердечной недостаточности), 
что может указывать на сердечно-сосудистую 
безопасность данного вида терапии. При назна-

чении лечения нужно иметь в виду необходи-
мость систематического контроля за гематоло-
гическими показателями и необходимость кор-
рекции дозы препаратов, учитывая, что влияние 
гормональной терапии может представлять до-
полнительный риск у пациентов с уже суще-
ствующими тяжелыми сердечно-сосудистыми 
заболеваниями [3, 8, 20, 27].

Предполагается также, что терапия препа-
ратами тестостерона может повышать риск 
развития патологии предстательной железы. 
Задачи нашего исследования не предполага-
ли решающих выводов в этой области, но, по 
крайней мере, оценка уровней ПСА как основ-
ного скринингового маркера злокачественных 
опухолей предстательной железы не выяви-
ла достоверных различий у пациентов обеих 
групп. Безусловно, при диагностированной 
злокачественной опухоли простаты терапия 
препаратами тестостерона противопоказана. 
Во всех остальных случаях доступные лите-
ратурные данные не подтверждают четкой 
причинно-следственной связи между замести-
тельной гормональной терапией препаратами 
тестостерона и патологией предстательной же-
лезы [3, 4, 8, 21, 22, 27, 28].

Заместительную гормональную терапию не-
обходимо проводить под контролем врача-эндо-
кринолога и уролога. Необходимо назначение 
оптимального режима дозирования, контроля 
уровня гематологических показателей крови 
(уровня гемоглобина эритроцитов и гематокри-
та, уровня тестостерона и других показателей. 
Решение о начале терапии тестостероном, в том 
числе для профилактики остео пороза, должно 
приниматься индивидуально с учетом пользы и 
рисков для конкретного пациента [2, 8, 23].
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