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ЗАРЕГИСТРИРОВАН В БАЗЕ ДАННЫХ SCOPUS, В CROSSREF, СТАТЬИ ИНДЕКСИРУЮТСЯ С ПОМОЩЬЮ ИДЕНТИФИКАТОРА ЦИФРОВОГО ОБЪЕКТА (DOI).

Главная задача журнала – предоставить актуальную, основанную 
на принципах доказательной медицины информацию по всем пробле-
мам андрологии, урологии, вопросам бесплодия.

Журнал адресован широкой врачебной аудитории – урологам, андро-
логам, пластическим хирургам, детским хирургам, сексологам, цитоло-
гам, гистологам, морфологам, репродуктологам, дерматовенерологам, 
эндокринологам, детским урологам-андрологам, врачам смежных спе-
циальностей.

В журнале публикуются результаты клинических исследований, науч-
ные обзоры, описания клинических случаев, лекции для практических 
врачей, редакционные статьи.
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1. Общие пОлОжения

Рассмотрение статьи на предмет публикации занимает не менее 8 недель.
Все поступающие статьи рецензируются. Рецензия является анонимной. 
Корреспонденция с рецензентом ведется через ответственного секретаря. 
После окончательного решения все авторы получают электронное инфор
мационное письмо с уведомлением.
Редакция не предоставляет авторские экземпляры журнала. 
Номер журнала можно получить на общих основаниях (см. информацию 
на сайте https://agx.abvpress.ru/). 
Все статьи, в том числе подготовленные аспирантами и соискателями уче
ных степеней по результатам собственных исследований, принимаются  
к печати бесплатно.

2. первая и пОследняя страница

Первая страница статьи должна содержать на русском и английском язы
ках: название статьи, имена и фамилии авторов, место работы авторов 
(адрес учреждения с индексом), адреса электронной почты авторов, на
звание рубрики журнала, в которой автор хотел бы опубликовать статью. 

Пример оформления первой страницы

Комплексное лечение больных метастатическим раком прямой кишки  
И.И. Иванов1, С.П. Петров2

1ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр онкологии  
им. Н.Н. Блохина» Минздрава России; Россия, 115478 Москва,  

Каширское шоссе, 24;
2ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр радиологии» 

Минздрава России; Россия, 125284 Москва, 2-й Боткинский проезд, 3
Контакты: Иван Иванович Иванов i.ivanov@gmail.com

Последняя страница должна содержать:
1) сведения об авторе, ответственном за связь с редакцией:

 X фамилия, имя, отчество полностью;
 X занимаемая должность;
 X ученая степень, ученое звание;
 X персональный международный идентификатор ORCID  

(подробнее: http://orcid.org/);
 X персональный идентификатор в РИНЦ (подробнее: http://elibrary.ru/

projects/science_index/author_tutorial.asp);
 X контактный телефон, адрес электронной почты.

2) сведения о каждом из соавторов:
 X фамилия, имя, отчество полностью;

 X занимаемая должность;
 X ученая степень, ученое звание;
 X ORCID (если есть);
 X адрес электронной почты.

3. пОлиграфические услОвия

Работы подаются в форматах DOCX, RTF, DOC. Шрифт Times New Roman, ме
ждустрочный интервал 1,5, кегль (размер) 14. Каждая из страниц должна 
быть пронумерована. Выделения в тексте необходимо проводить курсивом.

4. аннОтация и ключевые слОва

Аннотация и ключевые слова излагаются на русском и английском языках. 
Аннотация должна представлять читателю содержание статьи, ее актуаль
ность и смысловую составляющую, чтобы помочь читателю принять реше
ние о целесообразности ознакомления с полной версией статьи.
Аннотация должна быть информативной (не содержать общих слов и фраз) 
и структурированной, компактной (объемом от 150 до 250 слов, количество 
ключевых слов не должно быть более 5).
Аннотация на английском языке (абстракт) может быть больше по объему, 
чем на русском языке, так как за русскоязычной аннотацией приводится 
полный текст. 
Не рекомендуется использовать в ключевых словах сокращения и аббре
виатуры.
Ключевые слова должны относиться к содержанию статьи. 
Следует избегать в качестве ключевых слов общих понятий, так как поиск 
по ключевому слову не приводит читателя к интересующей его информа
ции и статье. 
Ключевым словом может быть словосочетание, но не предложение.
Эти правила принципиальны для соблюдения, так как аннотация и ключе
вые слова используются в автоматизированных информационных систе
мах для поиска статьи и информации по соответствующим темам.

5. структура статьи

введение – основная аргументирующая часть статьи, разъясняющая 
причину проведения исследования и его цель.
Материалы и методы – изложение дизайна исследования: 

 X критерии включения и исключения; 
 X основные и дополнительные параметры; 
 X методы исследования; 
 X оборудование; 

правила ОфОрМления статей
статья, отправляемая в журнал, не должна быть ранее опубликована. 

в журнале публикуются результаты исследований, проведенных с соблюдением  
норм  биомедицинской этики и соответствующих стандартам GCP (Good Clinical Practice). 

все поступающие статьи рецензируются.

редакция оставляет за собой право на редактирование статей.

статьи, не соответствующие требованиям редакции, к рассмотрению не принимаются.
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 X способы и принципы распределения на группы; 
 X методы статистического анализа. 

Методы исследования должны гарантировать возможность воспроизве
дения результатов.
При перечислении оборудования необходимо указывать страну и произ
водителя. 
При перечислении препаратов и химических веществ указываются их ме
ждународные непатентованные названия, дозы, способы введения.
результаты представляются в логической последовательности. Данные 
исследования отражаются без ссылок на источники литературы. Результа
ты представляются четко, в виде графиков, таблиц и рисунков с короткими 
описаниями. 
Обсуждение – описание новых и/или важных аспектов результатов ис
следования, анализ возможных механизмов или толкование полученных 
результатов, сопоставление этих результатов с данными других исследова
ний. Написание рекомендаций для клинической практики и применения 
полученных данных в будущих исследованиях. Раздел должен завершать
ся сравнением с другими исследованиями. Следует избегать повторения 
сведений из «Введения» и перечисления данных из раздела «Результаты».
Заключение – краткий раздел с подведением итогов проделанной ра
боты и гипотезой авторов о значении полученных данных в рамках пато
генеза, лечения, диагностики. Перспективы использования полученных 
данных.
список литературы – к статье должен быть приложен список цитиру
емой литературы, оформленный следующим образом:

 X список ссылок приводится в порядке цитирования; 
 X все источники должны быть пронумерованы, их нумерация должна 

строго соответствовать нумерации в тексте статьи;
 X для каждого источника необходимо указать фамилии и инициалы 

авторов (если авторов более 4, указываются первые 3 автора, затем 
ставится «и др.» в русском или «et al.» в английском тексте);

 X при ссылке на статьи из журналов необходимо указать также название 
статьи, название журнала, год, том, номер выпуска, страницы, PMID 
(уникальный код статьи в PubMed) и DOI (при наличии). Индекс DOI 
можно узнать на сайте http://search.crossref.org или на странице статьи 
в PubMed;

 X при ссылке на монографии необходимо указать также полное название 
книги, место издания, название издательства, год издания, число 
страниц;

 X при ссылке на авторефераты диссертаций необходимо указать также 
полное название работы, вид работы (докторская или кандидатская),  
год, место издания, число страниц;

 X при ссылке на данные, полученные из Интернета, необходимо указать 
полный электронный адрес цитируемого источника;

 X все ссылки на источники литературы печатаются арабскими цифрами  
в квадратных скобках (например, [5]);

 X в соответствии с требованиями международных баз данных в ссылках 
на русскоязычные источники необходимо дополнительно указывать 
информацию для цитирования латиницей.

Пример ссылки на русскоязычный источник 

Потемин С.Н., Казанцева М.В., Элизбарян И.С. и др. Эпидемиология колорек-
тального рака в Краснодарском крае. Современная онкология 2012;4:53–5. 
Potemin S.N., Kazantseva M.V., Elizbaryan I.S. et al. Colorectal cancer epidemiology  
in the Krasnodar region. Sovremennaya onkologiya = Current Oncology 2012;4:53–5.  

(In Russ.).

Ссылки должны даваться на первоисточники и не цитировать один обзор, 
где они упомянуты. Ссылки на неопубликованные работы, а также на дан
ные, полученные из неофициальных интернетисточников, не допускаются.
Желательное количество цитируемых работ: в оригинальных статьях –  
не более 20–25 источников, в обзорах литературы – не более 60.
Примеры оформления ссылок:

Статья в журнале

Пирадов М.А., Супонева Н.А. Аутоиммунные заболевания нервной системы: 
состояние проблемы и перспективы. Вестник РАМН 2015;70(2):183–7.  

DOI: 10.15690/vramn.v70i2.1311

Capodivento G., Visigalli D., Garnero M. et al. Sphingomyelin as a myelin biomarker 
in CSF of acquired demyelinating neuropathies. Sci Rep 2017;7(1):7831.  

PMID: 28798317. DOI: 10.1038/s41598-017-08314-1

Монография

Левин О.С. Полиневропатии. М.: МИА, 2015. 469 с.

Fujimoto J.G., Brezinski M.E. Optical coherence tomography imaging. In: Biomedical 
photonics handbook. Ed. by T. Vodinh. New York: CRC Press, 2003. Pp. 22–24.

Интернет-ресурс

Кечеруков А.И., Алиев Ф.Ш., Барадулин А.Л. и др. Сравнительная оценка 
лигатурного и компрессионного анастомозов толстой кишки. Доступно по: 

http://www.proctolog.ru/articles/articles_01_32.htm.

Автореферат диссертации

Науменко А.А. Современные методы диагностики и лечения редких форм 
внематочной беременности. Автореф. дис. … канд. мед. наук. М., 2012. 27 с.

DOI, цифровой идентификатор (Digital Object Identifier, doi), необходимо 
указывать в самом конце описания источника. Проверять наличие DOI 
у источника следует на сайте http://search.crossref.org/ или https://www.
citethisforme.com. Для получения DOI нужно ввести в поисковую строку 
название источника на английском языке. Последний сайт, помимо DOI, 
автоматически генерирует оформленное библиографическое описание 
статьи на английском языке в стиле цитирования AMA (Vancouver). Подав
ляющее большинство зарубежных журнальных статей с 2000 г. и многие 
русскоязычные статьи (после 2013 г.) зарегистрированы в системе CrossRef 
и имеют DOI.
В соответствии с правилами Scopus и PubMed статья должна содержать:

 X информацию о вкладе всех авторов;
 X информацию о конфликте интересов;
 X информацию о финансировании исследования;
 X информацию об одобрении протокола исследования комитетом по био

этике (для оригинальных исследований);
 X указание на наличие информированного согласия пациентов (для ста

тей с оригинальными исследованиями и описанием клинических 
случаев);

 X информацию о соблюдении прав животных (для статей с оригинальны
ми исследованиями, использующими лабораторных животных).

Вышеуказанные данные должны быть приведены после списка литера
туры.
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6. Этические вОпрОсы. автОрствО и вклад автОрОв

В соответствии с рекомендациями ICMJE (International Committee of Medical 
Journal Editors) (Международный комитет редакторов медицинских жур
налов), право называться авторами имеют только те лица, которые 

 X внесли значительный вклад в концепцию и дизайн исследования или 
в сбор, анализ и интерпретацию данных; 

 X активно участвовали в подготовке текста статьи или внесении прин
ципиальных изменений, участвовали в окончательном утверждении 
версии статьи; 

 X согласны принять на себя ответственность за содержание статьи.
Первым в списке авторов следует быть руководителю исследовательского 
коллектива, который принимал наибольшее участие. 
После публикации статьи руководитель является ответственным за связь 
с редакцией и читателями. 
При утверждении в печать окончательной версии статьи руководитель 
должен убедиться, что все соавторы ее видели и одобрили.
Не оправдывают включения в состав авторской группы:

 X исключительно обеспечение финансирования, предоставление лабора
торных материалов и инструментов; 

 X техническое редактирование рукописи;
 X научное консультирование;
 X общее руководство исследовательским коллективом.

Все члены исследовательского коллектива, не отвечающие критериям ав
торства, но оказавшие помощь в проведении работы и написании статьи, 
должны быть перечислены с их согласия в разделе «Благодарности» с ука
занием их участия. 

Образец написания благодарности

Благодарности
Авторы выражают благодарность д.м.н. А.A. Иванову за научное консуль-
тирование и исправления в процессе написания рукописи и главному врачу 

ГКБ № 1 В.В. Петрову за административную поддержку исследования.

7. кОнфликт интересОв

В случае отсутствия конфликта интересов в конце статьи следует написать:
Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Конфликт интересов авторов следует указывать во всех статьях. 
Конфликт интересов подразумевает наличие какойлибо заинтересованно
сти. Заинтересованность может повлиять на результаты, интерпретацию дан
ных, объективное их восприятие, в первую очередь финансовые отношения 
и/или сотрудничество с какимилибо организациями и частными лицами 
(получение гонораров, грантов, участие в экспертных советах, членство, тру
довые отношения, консультационная работа и др.). 
Нефинансовая заинтересованность (например, личные и/или профессио
нальные взаимоотношения и пр.), касающиеся рассматриваемых в статье 
вопросов и/или материалов.

8. финансы и Материальные средства

Необходимо указать, получало ли исследование финансовую поддержку,  
и в случае наличия финансирования – его источник (грант, поддержка 
компании и пр.). 

Примеры оформления 

Финансирование. Исследование проведено без спонсорской поддержки.

Финансирование. Исследование проведено при поддержке компании  
(название компании).

Финансирование. Работа выполнена при финансовой поддержке  
правительства Российской Федерации и Российского научного фонда  

(указание номера гранта).

9. сОблюдение прав пациентОв и правил биОЭтики

Для оригинального исследования необходимо указать, каким комитетом  
по этике исследование одобрено, его соответствие протоколу, этическим 
принципам (с указанием номера документа, даты его подписания и офи
циального названия комитета).
Пациенты имеют право на сохранение конфиденциальности, которую 
нельзя раскрывать без их согласия. Для публикации результатов ориги
нальной работы авторы должны предоставить в редакцию письменное 
информированное согласие пациента (пациентов) на распространение 
информации и сообщить об этом в статье, разместив после списка литера
туры следующее указание:

Соблюдение прав пациентов и правил биоэтики

Протокол исследования одобрен комитетом по биомедицинской этике <…>.
Все пациенты подписали информированное согласие на участие  

в исследовании.

При использовании в исследовании лабораторных животных необходимо 
указать, соответствовал ли протокол исследования нормам проведения 
биомедицинских исследований с участием животных:

Соблюдение правил биоэтики

Протокол исследования одобрен комитетом по биомедицинской этике 
<название учреждения первого автора>.

Исследование выполнено в соответствии с этическими нормами обращения 
с животными, принятыми Европейской конвенцией по защите позвоночных 

животных, используемых для исследовательских и иных научных целей.

10. единицы иЗМерения и сОкращения

Единицы измерения даются в Международной системе единиц (СИ). Если 
исследование проводилось на приборах, дающих показатели в других еди
ницах, необходимо перевести их в систему СИ с указанием коэффициента 
пересчета или компьютерной программы в разделе «Материалы и методы».
Сокращения слов не допускаются, кроме общепринятых. Все аббревиату
ры в тексте статьи должны быть полностью расшифрованы при первом 
упоминании (например, нервномышечные болезни (НМБ)).
Названия генов пишутся курсивом, названия белков – обычным шрифтом.

11. иллюстративный Материал

Иллюстративным материалом являются фотографии, рисунки, схемы, гра
фики, диаграммы, таблицы. Файлы иллюстративного материала должны 
быть в высоком качестве. Если иллюстративный материал ранее был опу
бликован в других изданиях, автор обязан предоставить в редакцию разре
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шение правообладателя на публикацию данного изображения.  В противном 
случае это будет считаться плагиатом и к публикации не будет принято.
Количество иллюстраций должно соответствовать объему предоставля
емой информации, избыточность иллюстраций может привести к возвра
щению авторам статьи для доработки на предмет сокращения.
Иллюстративный материал должен быть представлен в виде отдельных файлов 
и в обязательном порядке сопровождаться ссылками в надлежащих местах  
по тексту статьи. Ссылки приводятся в круглых скобках: (рис. 1), (табл. 1).
Фотографии принимаются в форматах TIFF, JPG с разрешением не менее 
300 dpi (точек на дюйм). Если фотография малого размера (например,  
3 × 4 см), при сканировании следует выбрать разрешение 1200 dpi. Глаза 
пациентов на фотографиях должны быть закрыты черным прямоугольни
ком, в случае его отсутствия автор должен предоставить в редакцию пись
менное разрешение пациента на публикацию его фотографии.
Рисунки, графики, схемы, диаграммы принимаются в редактируемых 
форматах и должны быть выполнены средствами Microsoft Office Excel  
или Office Word. 
Все рисунки, графики, схемы, диаграммы должны быть пронумерованы  
и снабжены подрисуночными подписями на русском и английском языках. 
Все надписи на рисунках, графиках, схемах, диаграммах также должны 
быть переведены на английский язык. Фрагменты рисунка обозначаются 
строчными буквами русского алфавита – «а», «б» и т. д. Все сокращения, 
обозначения в виде кривых, букв, цифр и т. д., использованные на рисун
ке, должны быть расшифрованы в подрисуночной подписи.
Таблицы и графики должны быть наглядными, иметь название и порядковый 
номер и соответствовать их содержанию. Все сокращения расшифровываются 
в примечании к таблице. Необходимо указывать применявшийся для анали
за статистический метод и соответствующее значение достоверности (р).

12. личная инфОрМация

Имена и адреса электронной почты, введенные на сайте журнала, будут 
использованы исключительно для целей, обозначенных журналом, и не 
будут использованы для какихлибо других целей и/или предоставлены 
другим лицам и организациям.

13. автОрские права

Авторы, публикующие статьи в данном журнале, соглашаются на следующее:
 X авторы сохраняют за собой авторские права и предоставляют журналу 

право первой публикации работы; 
 X работа по истечении 6 месяцев после публикации автоматически 

лицензируется на условиях Creative Commons Attribution License. 
Это позволяет другим распространять данную работу с обязательным со
хранением ссылок на авторов и публикации.
Авторы имеют право размещать свою работу в сети Интернет до и во вре
мя рассмотрения ее данным журналом, так как это может привести к про
дуктивному обсуждению и большему количеству ссылок на данную работу 
(см. The Effect of Open Access).

14. прОтОкОлы ОфОрМления рабОт

Оригинальные исследования
Ранее не опубликованные статьи, описывающие клинические, докли
нические, эпидемиологические исследования, клинические испытания, 
клинические наблюдения и другие соответствующие исследования, осно
ванные на группах пациентов, проверенных аналитических методах и со
ответствующих статистической оценке.

Оригинальные исследовательские статьи должны быть структурированы 
следующим образом: 

 X введение; 
 X материалы и методы; 
 X результаты; 
 X обсуждение; 
 X выводы (или заключение). 

Требуется структурированный реферат.
Количество слов: не более 3000 (без рисунков и таблиц).
Рисунки/таблицы: максимум 6.
Ссылки на источники: максимум 50.
Обзор литературы
Обзор литературы должен отражать полный объем знаний или практики, 
объединяющий последние достижения с общепринятыми принципами  
и практикой. Обобщающее и анализирующее общее мнение о спорных во
просах в практических знаниях. Требуется неструктурированная аннотация.
Количество слов: не более 5000 (без рисунков и таблиц).
Рисунки/таблицы: максимум 8.
Ссылки на источники: без ограничений.
редакционные статьи (только по приглашению)
Цель редакционных статей состоит в том, чтобы предоставить читателю 
сбалансированный обзор актуальных тем, касающихся цели или будущего 
направления журнала. Требуется неструктурированная аннотация.
Количество слов: не более 4000 (без рисунков и таблиц).
Рисунки/таблицы: максимум 8.
Ссылки на источники: без ограничений.
семинары (только по приглашению)
Семинары охватывают конкретную тему в многогранном сценарии. На
звание семинара и соответствующие статьи, а также участники (ведущие 
специалисты) выбираются и приглашаются главным редактором от имени 
редколлегии. Требуется неструктурированная аннотация.
Количество слов: не более 2500 (без рисунков и таблиц).
Рисунки/таблицы: максимум 6.
Ссылки на источники: без ограничений.
Описание хирургических методик
Ранее не публиковавшиеся краткие статьи, описывающие новые опера
тивные процедуры или усовершенствования существующих процедур 
или описывающие инновационные хирургические методы. Каждая работа 
должна быть разделена следующим образом: введение, методы, резуль
таты и выводы. По возможности включение видео, демонстрирующего 
описанную технику, которое будет опубликовано как дополнительный он
лайнматериал. Требуется структурированная аннотация.
Количество слов: не более 3000 (без рисунков и таблиц).
Рисунки/таблицы: максимум 5.
Ссылки на источники: максимум 20.
письма в редакцию
Письма в редакцию предназначены для представления мнений или ком
ментариев к статьям, опубликованным в журнале. Письма подлежат сокра
щению и редактированию по стилю и содержанию. Аннотации не требуется. 
Количество слов: не более 500 (без рисунков и таблиц).
Рисунки/таблицы: 1.
Ссылки на источники: максимум 5.
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дОкаЗательнОсть клинических исследОваний  
в пОрядке убывания дОстОвернОсти

1. Рандомизированное двойное слепое контролируемое (использует
ся плацебо или сравнение с другим стандартным препаратом)

2. Нерандомизированное контролируемое

3. Нерандомизированное с историческим контролем

4. Типа «случай–контроль»

5. Перекрестное

6. Наблюдательное без группы сравнения

7. Описание отдельных случаев

современные научные публикации должны основываться на принципах доказательной 
медицины. Это свидетельствует о качестве научной работы, представляемой к рецензированию 
и последующей публикации в научном журнале. доказательная медицина представляет собой 
технологию сбора, анализа и интерпретации полученных данных. доказательная медицина – 
 это использование результатов клинических исследований высокого уровня для выбора лечения 
конкретного пациента, это интеграция лучших научных данных с клиническим применением  
и ожиданиями пациентов. принципы доказательной медицины используются прежде всего 
в клинической практике, они применимы к любой области медицинской науки, включая 
профилактическую медицину, общественное здоровье, организацию здравоохранения. 

дОкаЗательная и ЭМпирическая Медицина

дОстОвернОсть рекОМендаций Оценивается  
в сООтветствии с их классОМ и урОвнеМ дОкаЗательств

классы рекомендаций

Класс I Доказательства и/или общее согласие, что данные методы 
диагностики/лечения благоприятные, полезные и эффек
тивные

Класс II Доказательства противоречивы и/или противоположны 
мнения относительно полезности/эффективности лечения

Класс IIa Большинство доказательств/мнений в пользу полезности/
эффективности

Класс IIb Полезность/эффективность не имеют достаточных доказа
тельств/определенного мнения

Класс III Доказательства и/или общее согласие свидетельствуют  
о том, что лечение не является полезным/эффективным  
и в некоторых случаях может быть вредным

уровни доказательств

Уровень А Доказательства основаны на данных многих рандомизиро
ванных клинических исследований или метаанализов

Уровень B Доказательства основаны на данных одного рандомизиро
ванного клинического исследования или многих нерандо
мизированных исследований

Уровень С Согласованные мнения экспертов и/или немногочисленные 
исследования, ретроспективные исследования, регистры

Самый высокий уровень рекомендаций – I, А

Эти принципы доказательной и эмпирической медицины помогают обеспечить надежность и точность результатов исследования и повышают уровень дове
рия к публикации в журнале.

Эмпирическая медицина – область медицины, которая основана на наблю
дении, опыте и эксперименте. При подготовке публикаций материалов на основе 
эмпирической медицины следует придерживаться следующих принципов:

•	 Соответствие	 этическим	 нормам:	 исследования	 должны	 соответствовать	
этическим нормам, включая соблюдение конфиденциальности, получение 
согласия от участников исследования и защиту прав животных.

•	 Критический	анализ	и	интерпретация	данных:	авторы	должны	представ
лять результаты исследований с критическим анализом и интерпретацией 
полученных данных, объясняя, как они связаны с целью исследования.

•	 Применение	стандартных	методов	и	протоколов:	в	исследованиях	должны	
использоваться стандартные методы и протоколы, чтобы гарантировать 
надежность и воспроизводимость результатов.

•	 Описание	 выборки	 исследования:	 авторы	 должны	 описывать	 выборку	
участников исследования, включая критерии включения и исключения, 
способы подбора участников и объем выборки.

•	 Подтверждение	статистической	значимости	результатов:	авторы	должны	
предоставлять статистическую оценку полученных результатов и подтвер
ждение их статистической значимости.

•	 Открытость	и	доступность	данных:	 авторы	должны	обеспечивать	откры
тость и доступность данных, используемых в исследовании, чтобы они 
могли быть перепроверены и воспроизведены другими учеными.
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Щеплев Петр Андреевич, д.м.н., профессор, президент Профессиональной ассоциации андрологов России  (ПААР) (Москва, Россия)

НАУЧНЫЙ РЕДАКТОР, ЗАМЕСТИТЕЛЬ ГЛАВНОГО РЕДАКТОРА

Винаров Андрей Зиновьевич, д.м.н., профессор Института урологии и репродуктивного здоровья человека ФГАОУ ВО Первый 
Московский государственный медицинский университет им. И. М. Сеченова Минздрава России (Сеченовский Университет) 
(Москва, Россия)

ПРЕДСЕДАТЕЛЬ РЕДАКЦИОННОГО СОВЕТА
Рапопорт Леонид Михайлович, д.м.н., профессор кафедры урологии, директор урологической клиники ФГАОУ ВО Первый 
МГМУ им. И. М. Сеченова Минздрава России (Сеченовский Университет), заместитель директора НИИ уронефрологии и ре-
продуктивного здоровья  человека (Москва, Россия)

ЗАМЕСТИТЕЛЬ ПРЕДСЕДАТЕЛЯ РЕДАКЦИОННОГО СОВЕТА 

Королев Дмитрий Олегович, к.м.н., старший научный сотрудник, ассистент Института урологии и репродуктивного здо-
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Негативное влияние фталатов на мужскую 
репродуктивную систему и фертильность

А. О. Седова, В. Б. Черных
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В	обзоре	представлены	данные	литературы	о	негативном	влиянии	фталатов	на	мужскую	репродуктивную	систему,	
сперматогенез,	параметры	эякулята	и	мужскую	фертильность.	При	анализе	научных	публикаций	найдено	небольшое	
число	исследований,	посвященных	изучению	влияния	фталатов	на	репродуктивное	здоровье,	гаметогенез	и	его	
гормональную	регуляцию	у	человека	и	лабораторных	моделей	(крысы,	мыши).	Хотя	эпидемиологические	исследо-
вания	 о	 влиянии	 фталатов	 на	 репродуктивную	 функцию	 и	 фертильность	 мужчин	 немногочисленны,	 отдельные	
токсикологические	исследования	показывают,	что	некоторые	фталаты	являются	потенциальными	репротоксикан-
тами.
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The	paper	overviews	the	negative	impact	of	phthalates	on	the	male	reproductive	system,	spermatogenesis,	semen	pa-
rameters	and	male	fertility.	The	analysis	of	the	literature	revealed	few	studies	devoted	to	the	study	of	the	effect	of	phtha-
lates	on	reproductive	health,	gametogenesis	and	fertility	in	humans	and	laboratory	models	(rats,	mice).	Although	epi-
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Введение
Биологическая роль мужской репродуктивной си-

стемы в значительной мере связана со сперматогенезом, 
а также транспортировкой мужских гамет к женским 
гаметам. Сперматогенез – сложный, многоэтапный 
и скоординированный процесс деления, дифферен-
цировки и созревания половых клеток от сперматого-
ниальных стволовых клеток до зрелых мужских гамет – 
сперматозоидов. На этот процесс влияет большое 
количество факторов: физических, химических, био-

логических, психосоциальных и др. Физические, хи-
мические и биологические факторы могут оказывать 
неблагоприятное влияние на репродуктивную систему 
и фертильность человека, оказывая различные негатив-
ные воздействия: мутагенные (геномные, хромосомные 
мутации, генные и эпигенетические), гонадотропные, 
гаметотропные, эмбриотропные, канцерогенные. Их 
эффекты могут приводить к нарушению развития эм-
бриона, врожденным аномалиям, в том числе к дефектам 
развития и / или функционирования гонад и / или других 



20

АНДРОЛОГИЯ 2И ГЕНИТАЛЬНАЯ ХИРУРГИЯ
ТОМ 24 / VOL. 24
2 0 2 3

ANDROLOGY
AND GENITAL SURGERY

О
б

зо
р

н
ая

 с
та

ть
я 

/ 
R

ev
ie

w

органов репродуктивной системы у потомства, нару-
шению гаметогенеза, бесплодию или снижению фер-
тильности [1].

Фталаты и их свойства
Фталаты (phthalates) – группа низкомолекулярных 

химических соединений, относящихся к сложным 
эфирам фталевой кислоты. По физико-химическим 
свойствам они представляют собой низколетучие, высо-
кокипящие жидкости, малорастворимые в воде [2, 3]. 
Фталаты широко используют в повседневной жизни, 
их применяют в промышленном производстве как пла-
стификаторы для смягчения пластмассовых изделий, 
в том числе медицинских, а также для сохранения цвета 
и запаха в потребительских товарах и средствах личной 
гигиены, в упаковке пищевых продуктов [4]. Группа фта-
латов включает множество соединений с различными 
структурами, свойствами и применением (табл. 1).

Фталаты практически повсеместно присутствуют 
в воздухе, воде, продуктах питания, так как химически 
не связаны с полимерными матрицами и «вымывают-
ся» из пластиковых изделий при эксплуатации [5, 6]. 
Попадание фталатов в организм человека происходит 

при вдыхании (ингаляционно), приеме воды или пищи 
(энтерально), посредством абсорбции через кожу (транс-
дермально) и при парентеральном воздействии меди-
цинских изделий (тюбинги, катетеры, пакеты для кро-
ви и парентерального питания), содержащих фталаты 
[7]. Низкомолекулярные фталаты (с количеством ато-
мов углерода в молекуле не более 3, C ≤3) используют 
в основном в средствах личной гигиены, среднемоле-
кулярные фталаты (C 4–6) содержатся в растворителях 
и пластификаторах, высокомолекулярные фталаты (C ≥7) 
входят в состав пластификаторов [8]. Соединения с ко-
личеством атомов углерода ˂6 являются более токсич-
ными по сравнению с соединениями, содержащими 
большее число атомов углерода. Важное гигиеническое 
значение имеют процессы деструкции и старения пла-
стификаторов, так как эти явления и связаны с выде-
лением в окружающую среду вредных химических 
веществ. Например, деструкция, как правило, харак-
теризуется разрывом молекулярной цепи или обрывом 
боковых групп соединения, что приводит к снижению 
молекулярной массы [9].

Общетоксическое действие фталатов и их метабо-
литов (табл. 2) на разные органы и системы человека 

Таблица 1. Некоторые фталаты и их характеристика

Table 1. Some phthalates and their characteristics

Название по ИЮПАК 
IUPAK name

Аббре-
виатура 

Abbre-  
viation

Молекулярная 
масса, г / ммоль 
Molecular weight, 

g / mmol

Углеродное 
число (С) 

Carbon 
number

Где встречается / используется 
Where encountered / used

Диэтилфталат (диэтилбен-
зол-1,2-дикарбоксилат) 
Diethyl phthalate (diethyl benxene-
1,2-dicarboxylate)

DEP 222,24 2

В воздухе, парфюмерии, средствах для 
мытья посуды и стирки, средствах личного 

ухода и гигиены 
In the air, perfumes, dish washing liquids and laundry 

detergents, personal care and hygiene products

Диаллилфталат 
Diallyl phthalate

DAP 246,26 3
Краски, покрытия, электрические 

и электронные изделия 
Paints, coatings, electrical and electronic devices

Диметилфталат (1,2-диметил-
бензол-1,2-дикарбонат) 
Dimethyl phthalate (1,2-dimethyl 
benzene-1,2-dicarboxylate) 

DMP 194,18 1

В качестве пластификатора, компонента 
репеллентов и отделочных материалов 

As plasticizer, component of repellants 
and finishing materials

Ди-2-метоксиэтилфталат
(1,2-бис(2-метоксиэтил)бен-
зол-1,2-дикарбоксилат) 
Bis(2-methoxyethyl) phthalate 
(1,2-bis(2-methoxyethyl)benzene-
1,2-dicarboxylate) 

DMEP 282,28 3

Изделия для личной гигиены, лаки, краски, 
в качестве пластификатора для игрушек 

Personal hygiene products, polishes, paints, as 
plasticizer for toys

Диизононилфталат 
(1,2-бис(7-метилоктил)бен-
зол-1,2-дикарбоксилат) 
Diisononyl phthalate (1,2-bis(7-me-
thyloctyl)benzene-1,2-dicarboxylate) 

DINP 418,60 9
В качестве пластификатора, в отделочных 

материалах 
As plasticizer, in finishing materials

Ди-н-гексилфталат (дигексил-
бензол-1,2-дикарбонат) 
Di-n-hexyl phthalate (dihexyl benzene-
1,2-dicarboxylate) 

DNHP 334,45 6

В качестве пластификатора пластмасс и кау-
чука, электрические и электронные изделия 

As plasticizer for plastics and caoutchouc, 
in electrical and electronic devices

https://rpohv.ru/online/detail.html?id=115
https://rpohv.ru/online/detail.html?id=115
https://rpohv.ru/online/detail.html?id=3095
https://rpohv.ru/online/detail.html?id=3095
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Таблица 2. Некоторые фталаты и их метаболиты

Table 2. Some phthalates and their metabolites

Фталаты 
Phthalates

Метаболиты 
Metabolites

Диметилфталат (DMP) 
Dimethyl phthalate (DMP)

Монометилфталат (MMP) 
Monomethyl phthalate (MMP)

Диэтилфталат (DEP) 
Diethyl phthalate (DEP) 

Моноэтилфталат (MEP) 
Monoethyl phthalate (MEP)

Дибутилфталат (DBP) 
Di-n-butyl phthalate (DBP) 

Монобутилфталат (MBP)  
Mono-n-butyl phthalate (MBP)

Диизобутилфталат (DIBP) 
Di-iso-butyl phthalate (DIBP) 

Моно-изо-бутилфталат (MiBP) 
Mono-iso-butyl phthalate (MiBP)

Бутилбензилфталат (BBzP) 
Butylbenzyl phthalate (BBzP) 

Монобензилфталат (MBzP) 
Monobenzyl phthalate (MBzP)

Диэтилгексилфталат (DEHP) 
Di(2-ethylhexyl) phthalate (DEHP) 

Моно(2-этилгексил)фталат (MEHP) 
Mono(2-ethylhexyl) phthalate (MEHP)

Моно(2-этил-5-гидроксигексил)фталат (MEHHP) 
Mono(2-ethyl-5-hydroxyhexyl) phthalate (MEHHP)

Моно(2-этил-5-оксогексил)фталат (MEOHP) 
Mono(2-ethyl-5-oxohexyl) phthalate (MEOHP)

Моно(2-этил-5-карбоксипентил)фталат (MECPP) 
Mono(2-ethyl-5-carboxypentyl) phthalate (MECPP)
Моно(2-карбокси-гексил)фталат (MCMHP) 

Mono(2-carboxy-hexyl) phthalate (MCMHP)

Диизононилфталат (DiNP) 
Di-iso-nonyl phthalate (DiNP) 

Моноизононилфталат (MiNP) 
Mono-iso-nonyl phthalate (MiNP)

Моно(гидрокси-изо-нонил)фталат (MHiNP) 
Mono(hydroxy-iso-nonyl) phthalate (MHiNP)

Моно(оксо-изо-нонил)фталат (MOiNP) 
Mono(oxo-iso-nonyl) phthalate (MOiNP)

Моно(карбокси-изо-октил)фталат (MCiOP) 
Mono(carboxy-iso-octyl) phthalate (MCiOP)

Название по ИЮПАК 
IUPAK name

Аббре-
виатура 

Abbre-  
viation

Молекулярная 
масса, г / ммоль 
Molecular weight, 

g / mmol

Углеродное 
число (С) 

Carbon 
number

Где встречается / используется 
Where encountered / used

Дибутилфталат 
Dibutyl phthalate

DBP 278,34 6
В качестве пластификатора, лабораторные 

химикаты, напольные покрытия 
As plasticizer, in laboratory chemicals, floor coatings

Бензилбутилфталат (бензилбу-
тилбензол-1,2-дикарбоксилат) 
Butyl benzyl phthalate (benzyl butyl 
benzene-1,2-dicarboxylate) 

BBP 312,35 4–7
В качестве пластификатора, в клеях 
и герметиках, напольные покрытия 

As plasticizer, in glues and sealers, floor coatings

Ди(2-этилгексил)фталат 
(ди(2-этилгексил)бензол-1,2-ди-
карбонат) 
Bis(2-ethyl hexyl)phthalate (bis(2-ethyl 
hexyl)benzene-1,2-dicarboxylate) 

DEHP 390,55 8

Как пластификатор в медицинских издели-
ях, краски и покрытия, поливинилхлорид, 

мебель и предметы интерьера 
As plasticizer in medical materials, in paints and 

coatings, polyvinyl chloride, furniture and home decor

Моноэтилгексилфталат 
Monoethyl hexyl phthalate

MEHP 278,34 16
Краски и клеи, медицинские приборы, игруш-
ки, упаковка для хранения пищевых продуктов 
Paints and glues, medical devices, toys, food storage

Примечание. ИЮПАК – Международный союз теоретической и прикладной химии (организация по стандартизации 
номенклатуры в химии). 
Note. IUPAC – International Union of Pure and Applied Chemistry.

Окончание табл. 1

Еnd of table 1

https://translated.turbopages.org/proxy_u/en-ru.ru.170ccb25-637295b5-f4c5e48c-74722d776562/https/en.wikipedia.org/wiki/Di(2-ethylhexyl)_phthalate
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можно характеризовать как политропное. Помимо 
негативного воздействия на репродуктивную систему 
человека они могут оказывать неблагоприятное влия-
ние на состояние и функцию сердечно-сосудистой, 
нервной и эндокринной систем. В настоящее время 
фталаты относят к группе химических веществ, нару-
шающих функцию эндокринной системы (endo crine-
disrupting chemical, EDC) [10, 11].

Метаболизм фталатов
Характер метаболизма фталатов и их специфиче-

ские характеристики зависят от длины боковой цепи. 
Чем более разветвлены фталаты, тем более гидрофоб-
ным является отдельное соединение и тем больше до-
ступно изомерных форм. Метаболический путь фта-
латов обычно состоит из двух фаз биотрансформации 
(см. рисунок). На первом этапе диэтилфталат в кишеч-
нике и паренхиме гидролизуется (катализируясь ли-
пазами) в первичный метаболит – моноэтилфталат [12, 
13]. Исследования in vitro и in vivo показали, что ди-
этилфталаты становятся более биологически актив-
ными, когда гидролизуются до моноэфирфталатов [14]. 
Коротко разветвленные фталаты в основном выводят-
ся с мочой в виде моноэфирных фталатов, в то время 
как более длинно разветвленные фталаты подвергаются 
нескольким биотрансформациям, включая дальнейшее 
гидроксилирование и окисление [15, 16]. Второй этап 
представлен конъюгацией, которая катализируется 
ферментом уридин-5-дифосфат глюкуронилтрансфе-
разой, с образованием гидрофильного глюкуронидно-
го конъюгата [17].

Процессы деструкции и «старения» фталатов 
как полимерных материалов протекают под воздейст-
вием определенных факторов окружающей среды, 
важнейшим из которых является окисление, происхо-

дящее даже при нормальных температурах. На уско-
рение деструкции могут влиять термическое воздей-
ствие и фотохимические реакции [9]. Например, 
повышение температуры может активировать кинети-
ку миграции фталатов в воду [18]. Кроме того, боль-
шинство фталатов легко выделяются в окружающую 
среду, однако не способны долго сохраняться из-за фо-
то-, био- и анаэробной деградации (например, бакте-
рии рода Enterobacter способны разлагать молекулы 
дибутилфталата (DBP)) [19]. Фталаты, как и другие 
ксенобиотики, в организме человека подвергаются 
модификации посредством окисления и гидролиза. 
Однако, несмотря на быструю биотрансформацию 
и выведение большинства фталатов из организма через 
мочевыделительную систему, предполагают их посто-
янное присутствие в организме вследствие многократ-
ного попадания в организм с приемом воды и пищи, 
а также широко используемых в быту изделий, содер-
жащих фталаты [4, 17]. Сведения о длительном воз-
действии фталатов на организм противоречивы. Так, 
например, по данным W. H. Lawrence (1978), при пре-
кращении поступления эфиров фталиевой кислоты 
(фталатов) в организм их содержание в тканях быстро 
снижается [20]. Согласно другим данным, в условиях 
длительного поступления в организм фталаты способ-
ны накапливаться и вызывать хроническую интокси-
кацию [21]. Образ жизни и вредные привычки могут 
быть связаны с повышенным уровнем фталатов в ор-
ганизме. В частности, отмечена связь между курением 
и повышенным содержанием моноэтилфталата (MEP) 
в семенной плазме [22] и моче у курильщиков [23].

Установлено, что фталаты могут являться фактором 
нарушения фертильности у мужчин, отмечаемого 
у 40–50 % супружеских пар с бесплодием [24]. Репро-
токсические эффекты фталатов могут включать про-

Пути метаболизма фталатов (адаптировано из [17])

Phthalate metabolism pathways (adapted from [17])

Диэтилфталат / Diethyl phthalate Моноэфирфталат / 
Monoester phthalate

Фаза II / Phase IIФаза I / Phase I

Фаза II / Phase II

Фаза II / Phase II

Глюкуронидный конъюгат / 
Glucuronide conjugate

1

2
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явление эпигенетических модификаций ДНК (мети-
лирование, ацетилирование гистонов, изменение 
состава некодирующих РНК) в половых клетках, на-
рушение стероидогенеза, активацию оксидативного 
стресса [25, 26]. Как EDC фталаты могут вызывать 
эпигенетические изменения в сперматогенных клет-
ках, которые, в свою очередь, влияют на эпигеном 
эмбриона, что может приводить к негативным транс-
генерационным эффектам у потомства [27]. В литера-

туре имеются немногочисленные данные о влиянии 
фталатов на мужскую репродуктивную систему и фер-
тильность у человека, при этом некоторые из иссле-
дованных выборок сформированы из супружеских пар, 
обращающихся для репродуктологического обследо-
вания по поводу планирования беременности или бес-
плодия в браке [28]. Обобщенные сведения о влиянии 
некоторых фталатов на мужскую репродуктивную си-
стему представлены в табл. 3.

Таблица 3. Эффекты воздействия некоторых фталатов на мужскую репродуктивную систему

Table 3. Effects of some phthalates on the male reproductive system

Мишень 
Target

Фталаты 
Phthalates

Эффекты (человек/лабораторные животные) 
Effects (humans/lab animals)

Репродуктивная си-
стема, эндокринная 
система 
Sex organs, endocrine 
system

DEHP, MEHP, 
DBP

Аномалии развития репродуктивной системы: нарушение половой дифферен-
цировки, пороки развития семявыносящих протоков, семенных пузырьков, 

гипоспадия, крипторхизм [29] 
Anomalies of reproductive system development: aberrations of sex differentiation, congenital 

abnormalities of seminal ducts, seminal vesicles, hypospadias, cryptorchidism [29]
Нарушение гормональных функций, повреждение гематотестикулярного 

барьера, нарушение функции клеток Сертоли, отслоение и апоптоз клеток 
герминативного эпителия в извитых семенных канальцах [30–33] 

Abnormal hormonal functions, damage to the hematotesticular barrier, abnormal functioning  
of Sertoli cells, shedding and apoptosis of germinal epithelium in the convoluted seminiferous 

tubules [30–33]
Повышение уровня тестостерона [34] 

Elevated testosterone level [34]
Нарушение биосинтеза стероидных гормонов в клетках Лейдига [25, 35] 

Abnormal production of steroid hormones in Leydig cells [25, 35]

Сперматогенез,
параметры семенной 
жидкости 
Spermatogenesis, seminal 
fluid characteristics

MBP, MEHP, 
MEHHP, 
MEOHP

Снижение объема эякулята и подвижности сперматозоидов [36] 
Decreased ejaculate volume and sperm motility [36]

Повреждение гематотестикулярного барьера с последующим нарушением спер-
матогенеза [30] 

Damage to the hematotesticular barrier with subsequent abnormal spermatogenesis [30]

DEHP Снижение подвижности сперматозоидов [37] 
Decreased sperm motility [37]

MBP, MBzP

Снижение концентрации и подвижности сперматозоидов, увеличение 
количества (%) мужских гамет с атипичными головками [38–40] 

Decreased sperm count and motility, increased (%) number of male gametes with atypical heads 
[38–40]

Не обнаружено связи с нарушением подвижности, концентрации и морфологии 
сперматозоидов [41, 42] 

No correlation with sperm count, motility, and morphology [41, 42]

Фрагментация ДНК 
сперматозоидов 
Sperm DNA 
fragmentation

DEHP, MEHP

Связь между повреждением ДНК и присутствием фталатов и/или их метаболитов 
в моче [38] 

Correlation between DNA damage and presence of phthalates and/or their metabolites in urine [38]
Повышенная продукция активных форм кислорода и перекисное окисление  

липидов, повышенная частота фрагментации ДНК сперматозоидов [43] 
Increased reactive oxygen species production and lipid peroxidation, increased frequency of sperm 

DNA fragmentation [43]
Дозозависимое повреждение ДНК в сперматозоидах [44] 

Doze-dependent sperm DNA damage [44]
Не обнаружено значимой корреляции между фталатами и повреждением ДНК 

[41, 45] 
No significant correlation between phthalates and DNA damage [41, 45]

Анеуплоидия 
в сперматозоидах 
Sperm aneuploidy

MBzP, MBP, 
MEHP, MEP

Повышение уровня анеуплоидии в мужских половых клетках [40] 
Increased aneuploidy level in male sex cells [40]
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Механизмы патогенного действия  
фталатов как эндокринных  
дизрапторов (EDC)
Механизмы действия эндокринных дизрапторов 

(EDC) на мужскую репродуктивную систему недоста-
точно изучены. EDC включают вещества с эстрогенным 
и / или антиэстрогенным, андрогенным и / или антиан-
дрогенным действием. Кроме того, установлено, что по 
крайней мере некоторые из них могут действовать как 
«имитаторы» или антагонисты естественных гормонов 
(андрогены, эстрогены и гормоны щитовидной железы). 
Они могут связываться с соответствующим гормональ-
ным рецептором и вызывать гормональную реакцию, 
особенно в отношении андрогеновых и эстрогеновых 
рецепторов (рецепторопосредованные механизмы) 
[46–48].

На молекулярном уровне EDC могут действовать 
через различные механизмы:

• посредством активации ядерных эстрогеновых 
рецепторов и рецепторов, которые связывают чув-
ствительные к эстрогену элементы (estrogen re-
sponsive elements) в промоторах генах-мишеней, 
изменяя их экспрессию [49];

• через активацию связанных с мембраной эстро-
геновых рецепторов mER и GPR30 (неядерные 
рецепторы стероидных гормонов). Их активация 
вызывает быстрые эффекты, реализующиеся через 
каскады внутриклеточных сигналов, запускаемые 
вторичными мессенджерами, и не требует измене-
ния экспрессии генов [50];

• через перекрестное взаимодействие между геном-
ными и негеномными сигнальными путями [51];

• посредством связывания с цитозольными рецеп-
торами к эстрогенам, активирующими киназы и при-
водящими к активации сигнального каскада (пути) 
Src / Ras / ERK [52];

• через активацию регуляторных ядерных белков, 
взаимодействующих с эстрогеновыми рецептора-
ми и экспрессирующихся в гонадах и стероидоген-
ных тканях [53];

• посредством изменения метилирования ДНК и мо-
дификаций гистонов, которые могут приводить 
к эпигенетическим модификациям [54];

• через воздействие на ферментные пути, участвующие 
в биосинтезе стероидов или метаболизме гормонов 
(3β-гидроксистероиддегидрогеназа и 17β-гидрокси-
стероиддегидрогеназа, ароматаза, сульфатазы) [55].
В ряде работ на лабораторных животных показа-

но, что моно(2-этилгексил)фталат (MEHP) – мета-
болит диэтилгексилфталата (DEHP) – может акти-
вировать сигнальные пути через рецепторы PPARα 
и PPARγ (peroxisome proliferator-activated receptors). 
Для активации транскрипции своих генов-мишеней 
PPAR подвергается гетеродимеризации с ретиноидным 
Х-ре цептором (RXR). Конвергенция сигнальных путей 

PPAR и RXR играет важную роль в метаболизме липи-
дов. Кроме того, показано, что активация вышеука-
занных путей может стимулировать конкуренцию ге-
теродимеров PPAR / RXR за сайты связывания в ДНК, 
необходимые для транскрипции, тем самым ингибируя 
транскрипцию фермента ароматазы, который регули-
рует стероидогенез и необходим для полового созрева-
ния [56, 57]. В работе Y. Zhao и соавт. (2012) показано, 
что высокие уровни метаболита MEHP ингибируют 
активность стероидных гормонов, вызывая окис-
лительный стресс в клетках Лейдига и снижение син-
теза тестостерона у самцов крыс [58].

Известно, что одним из компонентов негативного 
влияния фталатов на эндокринную систему у мужчин 
является их взаимодействие с холестерином в клетках 
Лейдига. Белок StAR (steroidogenic acute regulatory 
protein) способствует транспортировке холестерина 
в митохондрии клеток Лейдига. Нормальная транспор-
тировка холестерина в митохондрии является необхо-
димым этапом для выработки тестостерона. Высокий 
уровень MEHP снижает выработку белка StAR и ак-
тивность транспорта холестерина в митохондрии [57]. 
DBP может снижать уровень холестерина в плазме 
крови плода, что приводит к снижению синтеза тесто-
стерона и, как следствие, к дефектам морфогенеза 
и функции тестикул, дефициту маскулинизации гени-
талий, недостаточному развитию вторичных мужских 
половых признаков.

Кроме того, показано, что DBP может вызывать 
повреждение извитых семенных канальцев (ИСК), при-
водя к формированию многоядерных гоноцитов [59]. 
Клетки Сертоли продуцируют лиганды фактора ство-
ловых клеток, в то время как гоноциты экспрессируют 
рецепторы c-kit, необходимые для взаимодействия меж-
ду клетками Сертоли и гоноцитами. DBP снижает экс-
прессию как лигандов фактора стволовых клеток, так 
и рецепторов c-kit, тем самым влияя на взаимодействие 
клеток Сертоли и гоноцитов, необходимое для контроля 
дифференцировки незрелых мужских половых клеток. 
Аналогичным способом MEHP ингибирует взаимодей-
ствие клеток Сертоли с гоноцитами, а также вызывает 
аномальную вакуолизацию в клетках Сертоли и разру-
шает промежуточный филамент виментин, который 
необходим сперматогенным клеткам для прикрепления 
к сустентоцитам – клеткам Сертоли [60, 61]. MEHP 
может влиять на сперматогенез, снижая пролиферацию 
клеток Сертоли, уменьшая их количество, нарушая вза-
имодействие с гоноцитами и вызывая апоптоз в клетках 
герминативного эпителия за счет увеличения экспрес-
сии лиганда Fas [30].

Влияние фталатов на эндокринную систему 
и уровень гормонов
Гонадотропные и половые гормоны играют значимую 

роль в регуляции развития половой (репродуктивной) 
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системы, гаметогенеза и фертильности у человека. Эн-
докринные нарушения могут быть связаны с ано-
мальным количеством или соотношением половых, 
гонадотропных или некоторых других гормонов, из-
менением рецепторной чувствительности или метабо-
лизма гормонов, что, в свою очередь, может быть выз-
вано различными генетическими дефектами, 
врожденными аномалиями или приобретенными на-
рушениями, в том числе токсическим воздействием на 
организм химических факторов окружающей среды.

В некоторых исследованиях на грызунах (мышах 
и крысах) выявлена антиандрогенная активность фта-
латов и их метаболитов, которая приводит к снижению 
уровня тестостерона в сыворотке крови. Также иссле-
дования на самцах крыс показали, что перинатальное 
воздействие фталатов может вызывать аномалии раз-
вития органов мужской репродуктивной системы, 
в том числе нарушение половой дифференцировки, 
пороки развития семявыносящих протоков, семенных 
пузырьков, гипоспадию, крипторхизм [29]. На биомо-
делях (крысах) было продемонстрировано, что фтала-
ты могут нарушать функционирование эндокринной 
системы, повреждать гематотестикулярный барьер, 
негативно влиять на функцию клеток Лейдига и Сер-
толи, вызывать отслоение и апоптоз клеток гермина-
тивного эпителия в ИСК [31, 32]. Так, DEHP в высоких 
концентрациях снижает уровень тестостерона, а в малых 
дозах вызывает его повышение, что может привести 
к гормональному дисбалансу и усиленному апоптозу 
мужских половых клеток [34]. Однократное пероральное 
введение MEHP крысам линии Вистар показало, что 
моноэтилгексилфталат может специфически воздейст-
вовать на клетки Сертоли, в частности увеличивая экс-
прессию гена MYC, приводя к активации апоптоза 
в сперматогенных клетках [33]. Токсикологические ис-
следования показали, что DEHP и DBP являются те-
стикулярными токсикантами, нарушающими биосин-
тез стероидных гормонов в клетках Лейдига [25, 35].

Влияние фталатов на сперматогенез 
и параметры эякулята
В исследованиях влияния фталатов на организм 

человека обнаружено их репротоксическое действие 
на количество и качество спермы [36, 62]. Y. X. Wang 
и соавт. (2016) в своем исследовании отметили ассо-
циацию метаболитов фталатов (монобутилфталат 
(MBP), MEHP, MEHHP, MEOHP) со снижением объ-
ема эякулята, а также уровня монобензилфталата 
(MBzP) с повышенным количеством (%) морфологи-
чески аномальных (атипичных) сперматозоидов, име-
ющих аномалии строения головок и жгутиков [36]. 
Воздействие DEHP на незрелые мужские половые 
клетки может приводить к окислительному стрессу и по-
вреждению ДНК митохондрий, снижать продукцию 
аденозинтрифосфорной кислоты и ингибировать ре-

пликацию ДНК, что в конечном итоге может приво-
дить к снижению количества подвижных и морфоло-
гически нормальных мужских гамет [37]. Некоторые 
исследователи выявили связь повышенного уровня 
некоторых фталатов, в том числе MBP, со снижением 
концентрации и подвижности сперматозоидов [38–40]. 
Однако другие авторы не обнаружили влияния на под-
вижность сперматозоидов DEHP или DBP (или их ме-
таболитов). Следует отметить, что в этих исследовани-
ях в качестве маркеров были использованы «исходные» 
фталаты, а не их метаболиты, либо выборки пациентов 
были сформированы из субфертильных мужчин (име-
ющих сниженное качество спермы). В первом случае 
использование «исходных» фталатов как репротокси-
ческого фактора можно поставить под сомнение вви-
ду возможного загрязнения образцов фталатами, при-
внесенными из окружающей среды, во втором случае 
(субфертильные мужчины) – снижение качества эяку-
лята из-за имеющегося до проведения исследования 
патологического состояния репродуктивной системы, 
не связанного с воздействием фталатов. Так, при об-
следовании 234 шведских мужчин не обнаружена связь 
между содержанием MEHP, MBP и MBzP в моче и кон-
центрацией сперматозоидов [41]. В другом исследова-
нии, включавшем 881 мужчину из Дании, не выявлено 
ассоциаций между 14 исследуемыми моноэфирами 
фталатов и такими сперматологическими параметра-
ми, как объем эякулята, концентрация, подвижность 
сперматозоидов, количество морфологически нор-
мальных гамет [42]. Отрицательное воздействие MEHP 
на качество эякулята отмечено при его прохождении 
через гематотестикулярный барьер. Благодаря базальной 
мембране и клеткам Сертоли мужские половые клетки 
в ИСК не контактируют с кровеносными и лимфати-
ческими сосудами, при этом зрелые половые клетки 
располагаются в просвете ИСК (люминальной зоне).  
Это разделение имеет важное значение для создания 
специфичной микросреды в ИСК, в которых сперма-
тогенные клетки проходят последовательные стадии 
деления (митоз и мейоз) и созревания [30, 63]. Воздей-
ствие MEHP значительно снижает уровни экспрессии 
мРНК клаудина-11 и окклюдина в клетках Сертоли. 
В результате уменьшается плотность соединений меж-
ду клетками Сертоли, влияя на проницаемость гемато-
тестикулярного барьера путем активации пути p44/42 
MAPK, что в итоге приводит к нарушению спермато-
генеза [30].

Фталаты и фрагментация ДНК сперматозоидов
Эпидемиологические и токсикологические иссле-

дования, оценивающие влияние DEHP на целостность 
ДНК и структуру хроматина в сперматозоидах, немного-
численны, их данные противоречивы. Так, например, 
в работе S. M. Duty и соавт. (2003) не обнаружено значимой 
корреляции между концентрацией MEHP (метаболит 
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DEHP) в моче и количеством (%) гамет с фрагментацией 
ДНК (для оценки фрагментации ДНК был использо-
ван метод COMET) [45]. Другое эпидемиологическое 
исследование B. A. Jönsson и соавт. (2005) также не вы-
явило связи между MEHP в моче и повреждением ДНК 
сперматозоидов у молодых шведских мужчин [41]. Ис-
следование с участием 379 мужчин, проживающих 
в США, показало наличие связи между нарушением 
целостности ДНК в мужских гаметах и присутствием 
MEP и MEHP и их концентрацией в моче. Однако эти 
результаты были получены только после учета окис-
лительных метаболитов DEHP. Последние могут слу-
жить маркерами биотрансформации DEHP до менее 
токсичных метаболитов. В целом уровни метаболитов 
фталатов в моче у исследованной когорты мужчин 
аналогичны общепопуляционным для населения США, 
это дает основание предполагать, что воздействие не-
которых фталатов может влиять на частоту фрагмен-
тации ДНК в гаметах у мужчин из различных популя-
ций [38]. В работе N. Pant и соавт. (2008) исследовано 
влияние нескольких сложных фталатов в двух группах 
мужчин – у городских и сельских жителей. Авторами 
выявлена положительная корреляция между концен-
трацией DEHP в эякуляте и повышенной продукцией 
активных форм кислорода и перекисного окисления 
липидов, а также повышенной частотой фрагментации 
ДНК в сперматозоидах [43]. Также в исследовании 
Y. X. Wang и соавт. (2016) обнаружена положительная 
дозозависимая корреляция количества сперматозо-
идов, имеющих фрагментированную ДНК, с содержа-
нием метаболитов DEHP в сперме [44].

Фталаты и анеуплоидия в сперматозоидах
В литературе имеются единичные публикации об ис-

следовании влияния фталатов на кариотип мужских 
половых клеток. J. Jurewicz и соавт. (2013) обнаружили 
связь между наличием метаболитов фталатов (MBzP, 
MBP, MEHP, MEP) в моче и уровнем анеуплоидии 
в сперматозоидах [40]. В этом исследовании было по-
казано, что присутствие метаболитов фталатов в моче 
может быть связано с увеличением частоты анеуплоид-
ных гамет. В том числе выявлена связь между наличием 
MBzP и MBP и изменением числа копий хромосом (21, 
18, X и Y) в сперматозоидах, в частности повышенной 
частотой нуллисомии по хромосоме 21. Повышенный 
уровень анеуплоидии по хромосомам 13 и 18 отмечен 
и при наличии MEP и MEHP [40]. Для фталата MBzP 
выявлена статистически значимая (p <0,05) положи-
тельная корреляция с нуллисомией по хромосомам 21 
и 18, изменениями общего числа копий хромосом X и Y, 
а также с дисомией по половым хромосомам. Автора-
ми обнаружена зависимость частоты нуллисомии 21, 
дисомии 18 и нуллисомии по гоносомам от содержания 
в моче MBP, MEP и MEHP соответственно. Согласно 
имеющимся у нас сведениям, это единственное иссле-

дование, в котором изучали взаимосвязь между уров-
нями метаболитов фталатов и числовыми хромосом-
ными аномалиями в мужских половых клетках.

Влияние DEHP на экспрессию генов, 
связанных с мужской фертильностью
В исследованиях P. Lopez-Casas и соавт. (2012) 

и M. Manikkam и соавт. (2013) показано, что такие 
фталаты, как DEHP и его метаболит MEHP, могут 
индуцировать эпигенетические модификации ДНК 
в мужских половых клетках, что может отразиться на 
состоянии здоровья и фертильности потомства. Уста-
новлено, что DEHP и MEHP могут вызывать выражен-
ные нарушения репродуктивной функции как у жи-
вотных, так и у человека, в частности негативно влиять 
на деление и созревание мужских половых клеток. Ряд 
авторов изучали действие DEHP на сперматогенез 
у новорожденных мышей, исследуя влияние данного 
фталата на экспрессию генов, связанных со сперма-
тогенезом и мейозом у самцов [64, 65]. Полученные 
результаты показали, что фталаты могут изменять ак-
тивность тестисспецифичных генов. Так, введение 
в организм животных DEHP приводило к снижению 
экспрессии тестисспецифичного гена DDX3Y, продукт 
которого относится к семейству белков DEAD-бокса 
(asp-glu-ala-asp) РНК-хеликаз. Ген DDX3Y расположен 
в регионе AZFа (azoospermia factor) Y-хромосомы. Ко-
дируемый им белок необходим для деления и развития 
премейотических сперматогенных клеток. Делеции 
или патогенные точковые мутации данного гена при-
водят к снижению продукции кодируемого им белка, 
вызывая тяжелое нарушение сперматогенеза, вплоть 
до развития Сертоли-клеточного синдрома (синдром 
«только клетки Сертоли»), проявляющегося первич-
ным мужским бесплодием и необструктивной формой 
азооспермии [66]. Другой ген региона AZFa – USP9Y 
(ubiquitin specific peptidase 9, Y-linked, убиквитин-спе-
цифическая пептидаза, связанная с 9Y), имеющий 
тестисспецифическую экспрессию и влияющий на 
сперматогенез, а также мультикопийные гены семей-
ства RBMY (RNA-binding motif proteins), расположен-
ные в регионе AZFb, и другие гены локуса AZF (DAZ, 
CDY, HSFY, PRY и др.) также вовлечены в регуляцию 
деления и созревания мужских половых клеток [67, 68]. 
Исследования сперматогенеза показали, что DEHP сни-
жает количество фокусов локализации белка MLH1 в па-
хитенных хромосомах (в норме локусы расположения 
белка MLH1 появляются в поздней зиготене профазы I 
мейоза и их число остается постоянным на протяжении 
всей стадии пахитены). MLH – один из основных белков, 
необходимых для гомологичной рекомбинации хромосом 
и репарации ДНК в мейотических клетках. Нарушение 
функций этого белка может индуцировать остановку 
профазы I мейоза (мейотический блок сперматогене-
за) и приводить к необструктивной азооспермии или 
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олигозооспермии тяжелой степени, мужскому беспло-
дию [69].

Воздействие DEHP усиливает экспрессию факто-
ра транскрипции MYC, что, в свою очередь, повыша-
ет экспрессию белка MTA1, что подавляет экспрессию 
белка TIMP (tissue inhibitor of metalloproteinase). Белок 
TIMP через белок-белковое взаимодействие посред-
ством ковалентного связывания ингибирует матричные 
металлопротеиназы. Точный баланс между количеством 
белковых молекул TIMP и матричных металлопротеиназ 
необходим для взаимодействия сперматогенных клеток 
и сустентоцитов (клеток Сертоли). Сниженная экспрес-
сия TIMP также может вызывать эндоцитоз и наруше-
ние гематотестикулярного барьера [70].

Кумулятивный эффект воздействия фталатов 
на организм
Фталаты, как и некоторые другие EDC, присутст-

вуют в организме в низких концентрациях, однако 
их долговременное и повторяющееся воздействие, 
а также комбинированное воздействие нескольких 
EDC могут оказывать синергическое действие на муж-
скую репродуктивную систему. Как правило, при ис-
следовании на лабораторных моделях используют 
предельные значения какого-либо отдельно взятого 
вещества для наблюдения за предполагаемыми побоч-
ными эффектами. Кумулятивный эффект существен-
но зависит от вида животного и величины вводимой 
дозы. При оценке потенциальных рисков для здоровья 
человека следует учитывать возможные аддитивные 
эффекты химических веществ из окружающей среды. 
Результаты исследований некоторых веществ – анта-
гонистов мужских половых гормонов (антиандроге-
нов), в частности фталатов и их метаболитов, – по-
казали, что пороки развития органов репродуктивной 
системы у самцов крыс были связаны с их кумулятив-
ным, дозозависимым действием, причем независимо 
от уровня нарушения сигнального пути андроге нового 
рецептора [71–73]. K. L. Howdeshell и соавт. (2007) 
обнаружили, что совместное введение DnBP (диизо-
бутилфталат) и DEHP, имеющих один и тот же меха-
низм действия, в организм крыс во время половой 
дифференцировки приводило к росту частоты пороков 
развития репродуктивной системы у самцов (агенезии 
эпидидимиса, уменьшению размеров других половых 
органов) [74]. Эти результаты позволяют предполо-
жить, что одновременное воздействие нескольких раз-
личных фталатов может увеличить риск развития эн-
докринных нарушений у человека. Следовательно, 
для оценки риска для человека и профилактики забо-
леваний более целесообразно учитывать эффект ежед-
невного и одновременного воздействия разных фта-
латов, которые действуют аналогичным образом.

Необходимо отметить, что многие фталаты не яв-
ляются токсичными соединениями, однако при дли-

тельном поступлении в организм и совместном дейст-
вии с другими факторами могут негативно влиять 
на мужскую репродуктивную систему. Широкое ис-
пользование фталатов определяет необходимость оцен-
ки их опасности для человека на основе анализа и обоб-
щения немногочисленных и разрозненных данных 
о влиянии этих соединений на организм человека и его 
репродуктивное здоровье. Повсеместное распростра-
нение полимерных материалов (фталатов в том числе) 
выдвигает на первый план проблему долговременного 
воздействия химических веществ в сравнительно не-
больших дозах и концентрациях.

Подводя итог, можно сказать, что основными меха-
низмами влияния фталатов на мужскую репродуктив-
ную систему являются нарушения функции гонадо-
тропиновых рецепторов в тестикулах, стеро идогенеза 
в клетках Лейдига, повреждение клеток Сертоли и гема-
тотестикулярного барьера, нарушение развития сперма-
тогониев и сперматоцитов, дефекты мейоза и мейотиче-
ской рекомбинации, снижение качества тестикулярных 
и эпидидимальных сперматозоидов.

Выяснение причин снижения репродуктивного 
здоровья, в частности при воздействии репротокси-
кантов, является сложной проблемой, поскольку за-
частую имеют место асимптоматические изменения 
в репродуктивной системе. Оценку усложняют и раз-
личные нетоксикологические факторы, которые труд-
но поддаются количественным измерениям, а также 
способность фталатов кумулироваться и проявлять 
аддитивный эффект при совместном действии с дру-
гими веществами. Кроме того, практически повсемест-
ное распространение фталатов в быту, в том числе их 
возможное содержание в лабораторной посуде, напри-
мер в контейнерах для сбора эякулята, может несколько 
искажать результаты исследований. Различия в доступ-
ности исходных данных и диапазонах взаимодействия 
могут объяснять разную степень ассоциаций между 
фталатами и их воздействием на репродуктивную си-
стему. Изучение механизмов влияния загрязняющих 
веществ на здоровье и фертильность у человека может 
быть использовано в качестве модели для лучшего по-
нимания влияния генетических и молекулярных фак-
торов на гаметогенез, этапы репродукции.

Заключение
Как показывают результаты исследований, описан-

ных в литературе, воздействие фталатов на мужской 
организм может приводить к нарушению сперматоге-
неза, снижению качества эякулята и мужской фертиль-
ности. Эти химические соединения могут негативно 
влиять на геном и эпигеном гамет, оказывать трансге-
нерационный эффект. Наиболее убедительные и мно-
гочисленные данные о негативном влиянии фталатов 
на мужскую репродуктивную систему были получены 
для DEHP и DBP. Для более точной оценки влияния 
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различных соединений фталатов на мужскую репро-
дуктивную систему, сперматогенез и фертильность, 
генетику и эпигенетику половых клеток необходимы 
дополнительные продолжительные эпидемиологиче-

ские исследования, изучение механизмов, лежащих 
в основе их патогенного действия на качество эякуля-
та и мужскую фертильность, и оценка возможного 
кумулятивного эффекта от их воздействия.
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Введение
Пандемия COVID-19 внесла коррективы в про-

цессы ведения пациентов многих медицинских на-
правлений, и урология не стала исключением. Ре-
альность такова, что переход приоритетов системы 
здравоохранения на лечение пациентов с новой ко-
ронавирусной инфекцией повлек за собой снижение 

качества и интенсивности обеспечения больных 
с другими патологиями [1, 2]. Так, согласно послед-
ним данным, только в первые 2 недели после объяв-
ления пандемии урологические стационары во всем 
мире снизили операционную деятельность на треть, 
выполняя лишь экстренные хирургические вмеша-
тельства [3, 4].
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Согласно данным Американской ассоциации 
урологов, основанным на исследовании обращений 
900 900 пациентов в 418 госпиталей США, обраща-
емость за период пандемии снизилась на 1 / 5 в сравне-
нии с показателями до начала распространения ин-
фекции [5].

Отмечается, что в самой большой базе медицинских 
исследований PubMed с начала 2020 г. по 25 октября 
2021 г. было опубликовано 189 502 статьи о SARS-CoV-2 
и COVID-19 [6]. При этом мало внимания уделялось 
другим проблемам, связанным с урологией и патоло-
гией мочеполовой системы.

Большую озабоченность вызывает и тот факт, что, 
по данным зарубежной литературы, за время сущест-
вования пандемии доступ стажеров к операциям был 
сильно ограничен [7]. Соответственно, новые меди-
цинские кадры по хирургической дисциплине «уроло-
гия» не готовились и не приходили взамен ушедшим, 
что могло катастрофически сказаться на и без того 
плачевном состоянии данной области.

Причина такого снижения хирургической актив-
ности в уроандрологических учреждениях связана 
не только с выделением коек инфекционным больным, 
но и с целым рядом других факторов. Анестезиологи, 
присутствие которых необходимо для обеспечения 
обезболивания и поддержания жизнедеятельности па-
циентов, находящихся под наркозом, были вынуждены 
уходить в реанимационные отделения инфекционных 
стационаров. Кроме того, в условиях пандемии разме-
щение прооперированных людей в одном отделении 
было связано с риском, так как не выявленная свое-
временно инфекция могла распространиться среди 
лиц с ослабленным иммунитетом (после общей ане-
стезии и хирургического вмешательства) [8].

Урологи и андрологи в соответствии с приказами 
руководящих структур массово переквалифицирова-
лись в обслуживающий персонал моногоспиталей, 
куда поступали ковидные пациенты. В дальнейшем 
к снижению числа уроандрологических операций при-
вел и еще один печальный факт: многие специалисты, 
измотанные тяжелыми условиями работы, заболели 
тяжелыми формами коронавируса и скончались [9, 10].

Результаты исследования, проведенного среди ме-
дицинских работников Южной и Центральной Амери-
ки, показали, что, несмотря на принятые меры, более 
40 % из них не были знакомы с необходимыми дейст-
виями по предупреждению распространения корона-
вирусной инфекции в урологическом отделении [11].

Изменился и режим оказания медицинской помо-
щи хирургическим больным. Если ранее существовало 
правило, согласно которому любой пациент, нужда-
ющийся в хирургическом вмешательстве, должен был 
получить его в течение 30 дней (при отсутствии про-
тивопоказаний), то в ходе пандемии это правило было 
пересмотрено [12, 13].

Сообщается, что в Италии в момент наибольшей 
вспышки пандемии значительно снизился уровень 
обращаемости в урологические отделения не только 
с целью планового вмешательства, но и в экстренных 
случаях [14]. Однако точно не известно, явилось ли это 
следствием переквалификации медицинских учрежде-
ний или влияния сопутствующего поражения корона-
вирусом.

На обращаемость во время пандемии оказывают 
влияние не только ограничения, введенные медицин-
ским учреждением, но и факторы приоритетного об-
ращения со стороны пациентов. Пандемия COVID-19 
отразилась на восприятии пациентами медицинских 
приоритетов и риска заражения. Несмотря на то что 
многие стационары не ограничивали доступ к уроло-
гическим консультациям в отделении неотложной 
помощи или к неотложным урологическим процеду-
рам, число обращений самих пациентов сильно сни-
зилось. Например, с 22 февраля по 21 марта 2020 г. 
в одном из центров Италии было проведено 44 кон-
сультации уролога пациентам отделения неотложной 
помощи. За сопоставимый период с 23 февраля по 
23 марта 2019 г. количество неотложных консультаций 
составило 162 без очевидных различий в распределе-
нии тяжести случаев [15]. Вероятно, пациенты боялись 
приходить в больницу, и некоторые из них могли ре-
шить остаться дома, даже если их урологическое со-
стояние требовало срочного обследования.

Результаты другого исследования также подтвер-
ждают наличие у пациентов опасений заразиться новой 
коронавирусной инфекцией при обращении к специ-
алисту. Всего в опрос было включено 332 пациента 
(51,5 % с онкологическими и 48,5 % с доброкачест-
венными заболеваниями). Из них 47,9 % пациентов за-
явили, что отложили бы запланированное вмешательст-
во при согласии врача (33,3 % против 63,4 %; p <0,001), 
в то время как доля пациентов, которые предпочли бы 
отложить операцию более чем на 6 мес, была оди-
наково высокой как в группе с онкологическими, так 
и c доброкачественными заболеваниями (87 % против 
80 %). На эти ответы влияли возраст пациента, оценка 
Американского общества анестезиологов (в группе 
онкологии) и основное урологическое заболевание 
(в группе доброкачественных заболеваний). Наконец, 
182 (54,8 %) пациента считали риск заражения COVID-19 
потенциально более опасным, чем риск отсрочки опе-
рации (37 % против 73 %; p <0,001). При этом чем стар-
ше были пациенты, тем большую озабоченность они 
выражали [16].

Новая коронавирусная инфекция является агрес-
сивным фактором для мочеполовой системы [17]. Бо-
лее 40 % поступивших в стационар лиц с тяжелыми 
формами COVID-19 имеют аномальную протеинурию, 
а острая почечная недостаточность наблюдается в 20–
40 % случаев среди всех поступивших в реанимацию 
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пациентов [18]. Следует отметить, что острая почечная 
недостаточность на фоне новой коронавирусной ин-
фекции имеет более злокачественное течение [19].

Особые риски новый вирус несет для области транс-
плантологии [8]. В сложившейся ситуации большин-
ство нефрологов рекомендуют лицам с почечными 
трансплантатами продолжать принимать ингибиторы 
кальциневрина и глюкокортикоиды, однако ограни-
чить использование антипролиферативных препара-
тов [20].

Интересные данные приводят А. Д. Перлина и со-
авт. [21]. В ходе исследования 180 пациентов, проопе-
рированных в разгар событий – с мая 2020 по февраль 
2021 г., была отмечена значительно более низкая забо-
леваемость COVID-19 у пациентов, имевших клини-
ческие проявления вируса папилломы человека.

Патогенез влияния коронавирусной 
инфекции на мочеполовую систему
Согласно современным представлениям, влияние 

SARS-CoV-2 на функцию почек опосредовано целым 
комплексом патогенетических механизмов. Например, 
вызываемый агрессивный диурез для максимального 
выведения токсинов, образующихся при вирусной ин-
фекции, и других опасных для жизнедеятельности 
веществ из организма больного приводит к развитию 
гиповолемии, что, в свою очередь, снижает скорость 
клубочковой фильтрации (метод сохранения жидкости 
в теле). Клинические проявления со стороны мочепо-
ловой системы при новой коронавирусной инфекции 
могут варьировать от появления крови в моче до пол-
ного отказа почек, развития острой почечной недоста-
точности [22], а также различных нарушений репро-
дуктивной системы.

Несмотря на то что именно легкие являются основ-
ным органом-мишенью для данного вируса, воспали-
тельная реакция в респираторной системе вызывает 
глобальный ответ во всем организме [23]. Первичными 
нарушениями в организме, которые ведут к запуску па-
тологического круга в легких и других органах, являют-
ся цитопатическое воздействие микроба, лимфопения 
и гипоксия. Кроме чрезмерной активации цитокинов, 
отмечается повышенная активация нейрогуморальных 
компонентов, а также ренин-ангиотензин-альдостероно-
вой системы. Влияние этого комплекса изменений еще 
более усугубляет действие тормозящих скорость клубоч-
ковой фильтрации факторов. Воспалительный компонент 
травмирует почечную ткань и паренхиму [24, 25].

Ангиотензинпревращающий фермент II (ACE2), 
известный как клеточный рецептор коронавируса, иг-
рает важную роль в проникновении вируса в клетки 
посредством взаимодействия с S-белком микроорга-
низма. Помимо органов дыхания, повышение экспрес-
сии ACE2 было выявлено в мочеполовой системе, 
включая клетки проксимальных канальцев почек 

и слизистой мочевого пузыря, а также мужской репро-
дуктивной системы, в том числе клетки Лейдига и се-
мявыносящих протоков яичка [26].

Проведение длительной искусственной вентиля-
ции легких также отрицательно сказывается на почках. 
На фоне изменения кислотно-щелочного баланса в ор-
ганизме (как следствие, нарушения газообмена в аль-
веолах) регуляторные системы почек ощущают угнета-
ющее действие. Возникает патогенетический замкнутый 
круг. Для того чтобы поддерживать нормальный уро-
вень pH в организме, почки вынуждены работать бы-
стрее, что требует дополнительного содержания кис-
лорода в крови. Это вызывает еще большую гипоксию, 
что приводит к увеличению уровня углекислого газа 
в крови. Кровь подкисляется еще больше [23].

Что касается патоморфологической картины пора-
жения почек, то ряд исследований показывает развитие 
в них явлений аутолиза, а также доброкачественного 
гипертонического нефросклероза. Большую озабочен-
ность вызывает и обнаружение в большинстве случаев 
в почечных клубочках обильных очагов тромбообразо-
вания и выпадения фибриновых нитей. Повышенное 
содержание в почечной ткани цитокинов наводит на 
мысль о развитии полиорганной недостаточности, вы-
званной аутоиммунным поражением. Эти факторы важ-
но учитывать при планировании анестезиологического 
пособия и хирургического вмешательства у пациентов, 
перенесших коронавирусную инфекцию [23].

С целью определения тяжести поражения функции 
почек при COVID-19 И. Т. Муркамилов и соавт. пред-
лагают использовать уровень белка цистатина C [23]. 
Данный протеин является продуктом жизнедеятель-
ности ядросодержащих клеток организма, его синтез 
происходит на постоянной основе. Однако уровень 
цистатина С в нормальных условиях практически пол-
ностью нивелируется в сыворотке крови под воздей-
ствием клубочковой фильтрации. При поражении же 
COVID-19 уровень протеина увеличивается и его об-
наруживают в сыворотке.

Большое значение также придается и другому ком-
поненту функционирования клеток – β2-микро гло-
булину. Это низкомолекулярный белок с молекулярной 
массой 11 800 Да. β2-микроглобулин присутствует на 
поверхности ядросодержащих клеток в качестве легкой 
цепи антигена главного комплекса гистосовместимо-
сти (human leukocyte antigens, HLA). При нормальной 
клубочковой фильтрации этот компонент также вы-
водится из организма, однако при поражении почек 
его содержание в сыворотке повышается [23]. Особен-
но эффективным является изучение этих двух показа-
телей у лиц молодого возраста, так как при COVID-19 
другие проявления поражения почек, как правило, 
стерты и не манифестируют.

Доказано влияние SARS-CoV-2 на мужскую репро-
дуктивную систему посредством разных механизмов:



34

АНДРОЛОГИЯ 2И ГЕНИТАЛЬНАЯ ХИРУРГИЯ
ТОМ 24 / VOL. 24
2 0 2 3

ANDROLOGY
AND GENITAL SURGERY

О
б

зо
р

н
ая

 с
та

ть
я 

/ 
R

ev
ie

w

 – прямое и непрямое воздействие за счет наличия 
ACE2 на клеточной поверхности различных клеток 
семенников, что повышает риск прямого пораже-
ния вирусом ткани яичка;

 – через цитокиновый шторм;
 – дисрегуляция гипоталамо-гипофизарно-гонадной 
оси вследствие нарушения работы клеток Лейдига 
и гипоталамуса;

 – негативное влияние противовирусной и иммуно-
модулирующей терапии на функции яичек [27].
Т. И. Деревянко и С. В. Придчин описывают несколь-

ко клинических случаев развития острой урологической 
патологии на фоне COVID-19 – геморрагического ин-
фаркта яичка [28]. При этом авторы подчеркивают, что, 
несмотря на наличие у пациентов артериальной гипер-
тензии, а также сахарного диабета 2-го типа, критическое 
сгущение крови и другие предикторы развились именно 
на фоне воздействия SARS-CoV-2.

Особенности и трудности ведения 
хирургических больных, перенесших 
коронавирусную инфекцию нового типа
Согласно международным рекомендациям, в том 

числе признанным и в Российской Федерации, во время 
пандемии плановые операции должны быть отсрочены 
[13, 17]. В ходе проведения экстренных хирургических 
вмешательств рекомендовалось минимизировать объем 
операции, а также количество персонала в операционной 
с целью предотвращения его заражения. Также считается 
возможным дефицит персонала в условиях пандемии, так 
как приоритеты системы здравоохранения переориен-
тированы на устранение последствий COVID-19 [29].

В Великобритании при планировании распреде-
ления пациентов с COVID-19 еще до того, как панде-
мия достигла границ Соединенного Королевства, уро-
логические учреждения были первыми в очереди на 
переквалификацию персонала [30, 31]. Врачам-уроло-
гам рекомендовалось разделить пациентов с урологи-
ческой патологией на 3 группы в зависимости от важ-
ности проведения вмешательства:

 – онкоурологические пациенты – первостепенная 
важность;

 – неонкологические больные;
 – доброкачественное течение – мужское бесплодие 
и недержание мочи.
Опрос 1004 врачей, работавших в стационарах Юж-

ной и Северной Америки, Европы и Азии, показал, 
что 41 % из них перенесли инфекцию на рабочем ме-
сте [32]. При этом 13 % работников признались, что 
не носили хирургическую маску в ходе общения с боль-
ными урологического профиля, так как это пугает 
пациентов. Любопытно, что, согласно данным опроса, 
28 % амбулаторных вмешательств, 30 % обследований 
и около трети урологических операций выполнялось 
в госпиталях с задержкой до 8 нед и более.

В ходе опроса 235 оперирующих урологов из 44 стран 
мира было установлено, что во время пандемии не от-
менялись лишь онкоурологические операции, в то вре-
мя как другие вмешательства (паллиативное лечение) 
отменялись более чем в половине случаев [33]. От-
мечена взаимосвязь между частотой заболеваемости 
COVID-19 и проведением паллиативной терапии: чем 
выше было распространение инфекции, тем реже про-
водилось в стране плановое лечение онкоурологиче-
ских больных.

Некоторые специалисты предлагали расширить 
показания к выполнению роботизированных опера-
ций, так как при этом снижался риск заражения SARS-
CoV-2 [34]. Отмечалось, что при лапароскопических 
и роботизированных операциях случаи заражения 
коронавирусом не зафиксированы [35, 36]. Кроме то-
го, рекомендовалось использовать методы анестезии, 
до минимума уменьшающие аэрозолизацию вируса.

Исследование R. Abaza и соавт. показало высокую 
эффективность внедрения роботизированных вмеша-
тельств как во время пандемии, так и в постковидный 
период [36]. Специалисты рассмотрели эффективность 
выполнения роботизированных операций во время 
ограничений, касавшихся распространения COVID-19 
в Огайо в период с 17 марта по 5 июня 2020 г., и срав-
нили их с роботизированными процедурами до начала 
пандемии, а также после снятия ограничений. Робо-
тизированные вмешательства выполнялись во всех 
случаях – как в диагностических, так и в лечебных 
целях. Во время ограничений, связанных с COVID-19, 
было выполнено 89 роботизированных операций по 
сравнению с 1667 такими же операциями, выполнен-
ными за соответствующий период до начала пандемии, 
и 42 – в течение следующего месяца после снятия 
ограничений. Среди пациентов, прооперированных 
в период пандемии, 98 % (87 / 89) предпочли выписку 
в тот же день после проведения операции по сравне-
нию с 52 % пациентов, которых оперировали до нача-
ла распространения вируса (p <0,00001). После панде-
мии отмечалось более высокое число желающих 
выписки в день операции – 98 % (41 / 42). Протоколы 
лечения пациентов после проведения роботизирован-
ных операций эффективно применялись во время пан-
демии без увеличения числа осложнений или повтор-
ных госпитализаций. Роботизированная хирургия 
являлась эффективным способом обслуживания па-
циентов в период ограничительных мер (несмотря 
на сокращение количества больничных коек), когда 
минимизация времени пребывания в стационаре важ-
на для защиты послеоперационных пациентов от ин-
фекции. Авторы отмечают, что отношение пациента 
является основным фактором внедрения роботизиро-
ванной хирургии, поскольку доля пациентов, выбравших 
однодневное пребывание в стационаре, была намного 
выше до начала пандемии. Рассмотрение однодневной 
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госпитализации в долгосрочной перспективе может 
быть оправдано для экономии средств даже при отсут-
ствии распространения нового вируса [36].

Многие зарубежные больницы перешли к исполь-
зованию телемедицины в консультировании и даже 
при проведении хирургических вмешательств в уроло-
гии, так как эта методика снижает вероятность забо-
леваемости до минимума [37].

Преимущества в период пандемии имели и мини-
инвазивные вмешательства. В частности, более низкая 
заболеваемость и короткое пребывание в стационаре, 
которые характерны для лапароскопических операций, 
представлялись явным преимуществом в период, ког-
да системы здравоохранения были перегружены 
до предела. Другие значимые аспекты, которые стоит 
отметить:

 – минимизация кровопотери, что особенно важно 
в период, когда не хватает кровоснабжения из-за 
самоизоляции и карантина;

 – отсрочка проведения эндоскопии может увеличить 
очереди ожидания с двойным эффектом: задержка 
диагностики и лечения с возможным прогресси-
рованием заболевания и потенциальными юриди-
ческими проблемами для больниц и систем здра-
воохранения, поскольку нет достаточного уровня 
доказательств, оправдывающих такое радикальное 
изменение в обычном режиме [38, 39].
В исследовании, включавшем 77 плановых мини-

инвазивных вмешательств, проведенных в начале пан-
демии COVID-19 в Италии, было отмечено, что при ис-
пользовании лапароскопических операций не было 
установлено ни одного случая заражения как пациен-
тов, так и медперсонала [40].

Оценка результатов исследования деятельности 
51 урологического центра, где проводились хирурги-
ческие операции как урологического, так и андроло-
гического профиля, показала, что количество опера-
ций и ежедневных вмешательств резко сократилось 
к 3-й неделе пандемии в государственных больницах 
и специализированных центрах, однако ежедневная 
урологическая практика в частных больницах на про-
тяжении всего периода пандемии была одинаковой 
[41]. При сравнении загруженности урологических 
подразделений в период пандемии с тем же временны́м 
интервалом 2019 г. наблюдалось огромное снижение 
всех переменных в период пандемии. Однако было об-
наружено, что объем временных мер, таких как стенти-
рование мочеточников, установка нефростомы и чрес-
кожная цистостомия, увеличивался во время пандемии 
COVID-19 по сравнению с нормальной жизнью.

В. И. Вечорко и соавт. на основании 3-месячного 
опыта ведения пациентов с острой урологической па-
тологией, требующей экстренного вмешательства 
(483 операции), сделали вывод, что больших различий 
при ведении данной категории пациентов нет [13]. 

Однако требуются дополнительные материалы и даль-
нейшие исследования.

К такому же выводу пришли M. Soytas и соавт. 
на основании опыта проведения хирургических вме-
шательств в урологическом стационаре в период пан-
демии: 65 из 160 вмешательств были малоинвазивны-
ми или открытыми оперативными вмешательствами, 
95 – безоперационными амбулаторными вмешательст-
вами; кроме того, выполнены 777 амбулаторно-поли-
клинических вмешательств. По уровню приоритетности 
33 случая были экстренными и высокоприоритетными, 
32 – промежуточными и низкоприоритетными. Ка-
рантин и диспансерное наблюдение по COVID-19 
проводили не менее 1 нед у 22 (33,8 %) пациентов, 
оперированных на последней неделе; 43 (66,2 %) па-
циента, оперированные в предшествующие 4 нед, 
 наблюдались не менее 2 нед. Послеоперационных 
осложнений, связанных с COVID-19, в период после 
операции выявлено не было. Авторы подчеркивают, 
что при соблюдении стандартных правил безопасности 
выполнение как мини-инвазивных вмешательств, так 
и операций со стандартным доступом не представляет 
большой опасности для врача и пациента [42].

Результаты исследования частоты заражения па-
циентов, перенесших роботизированную радикальную 
простатэктомию, показали отсутствие риска заражения 
при выполнении данного вида вмешательства [43]. Это 
ставит под сомнение актуальность опасений по пово-
ду повышенного риска аэрозолизации при десуффля-
ции, особенно в роботизированной хирургии. Более 
того, роботизированная хирургия позволяет персона-
лу находиться на большем удалении от пациента и друг 
от друга по сравнению с лапароскопическими и от-
крытыми операциями, способствуя лучшему социаль-
ному дистанцированию в операционной.

Ситуацию в России достаточно хорошо характери-
зует исследование, проведенное в 2020 г. среди врачей-
урологов. В опросе приняли участие 1023 уролога-анд-
ролога, работавших во время пандемии в клиниках 
Российской Федерации. Врачам было предложено от-
ветить на 6 вопросов, касающихся их работы в период 
пандемии COVID-19. Около 1 / 5 опрошенных урологов 
 сообщили о полном прекращении оказания уроандро-
логической помощи, при этом 43 % специалистов пере-
шли на оказание консультативной помощи через теле-
фонные звонки, а также посредством телесвязи. Резко 
снизилось количество плановых оперативных вмеша-
тельств. Только 8 % специалистов отметили, что опера-
тивная деятельность за период пандемии не снизилась, 
тогда как 55 % сообщили, что она вовсе отсутствовала. 
Что касается мнения по поводу мер предосторожности, 
то 75 % врачей считают, что тестирование на COVID-19 
необходимо проводить до госпитализации пациента, 
6 % – в условиях стационара, лишь 17 % опрошенных 
считают это необязательным пунктом [44].
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В ходе опроса 60 врачей из разных стран Европы 
72 % признались, что перешли на телемедицину 
во время пандемии [45]. Что касается мочекаменной 
болезни, то 89,4 % опрошенных специалистов изме-
нили тактику ведения пациентов с конкрементами, 
используя технологию дренирования, с целью отсро-
чить вмешательство по их удалению. В то же время 
10,6 % врачей продолжали выполнять стандартное 
вмешательство даже во время разгара пандемии. Вра-
чи также признали, что после снижения показателей 
заболеваемости хирургическая тактика и анестезиоло-
гическое пособие в урологии изменились на 100 % 
более чем в половине случаев.

Анализ хирургической деятельности ординаторов-
урологов в Португалии показал следующие результаты 
[46]. В опросе приняли участие 43 (54,4 %) практику-
ющих ординатора, 81 % из них сообщили о снижении 
активности оказания помощи в амбулаторных услови-
ях более чем на 75 %, в области проведения диагно-
стических процедур – на 48,8 %, в эндоскопической 
хирургии – на 29,3 %, в лапароскопической / роботи-
зированной хирургии – на 67,5 % и на 17,5 % в открытой 
хирургии. Учитывая то, что пандемия COVID-19 отрази-
лась на учебных программах по урологии, 32,6 % респон-
дентов планировали продлить ординатуру. Значительное 
число врачей, по данным опроса, в период пандемии 
тратили больше времени на разработку исследователь-
ских проектов или непрерывное медицинское образова-
ние по сравнению с периодом до пандемии (p = 0,012). 
Эти факты свидетельствуют не только об ухудшении 
оказания урологической помощи в настоящий момент, 
но и об ухудшении перспектив в будущем, так как орди-
наторы не имели возможности проходить практику.

Серьезное влияние пандемии на подготовку ор-
динаторов-урологов было отмечено в Испании и Юж-
ной Америке. В ходе опроса, проведенного среди 
респондентов из 18 стран, 82 % ответили, что дея-
тельность их урологического отделения была значи-
тельно сокращена, выполнялись только неотложные 
хирургические вмешательства; 15 % респондентов 
отметили, что урологическая деятельность была пол-
ностью прекращена, а персонал закреплен за паци-
ентами с COVID-19; у 3 % продолжалась обычная 
деятельность в учреждениях, как до начала пандемии. 
Аналогичным образом 75 % заявили, что качество их 
хирургического обучения снизилось, 93 % получали 
урологическую информацию с помощью таких ин-
струментов, как Skype, встречи в ZOOM, Cisco Webex, 
которые являлись наиболее используемыми методами 
веб-семинаров. Несмотря на технологический бум, 
65 % ответили, что их академическая подготовка бы-
ла частично или полностью снижена. Большинство 
опрошенных врачей считают, что период ординатуры 
должен быть продлен для достижения образователь-
ных целей [47].

Кардинально противоположного мнения придер-
живается группа итальянских урологов под руковод-
ством R. Campi [48]. Авторы оценили ежегодную долю 
высокоприоритетных онкоурологических операций 
в 3 крупных итальянских медицинских центрах. Из 
2387 крупных онкологических операций 32,3 % были 
классифицированы как высокоприоритетные (12,6 % – 
радикальная нефроуретерэктомия, 17,3 % – нефрэктомия, 
33,9 % – радикальная простатэктомия, 36,2 % – ради-
кальная цистэктомия). Кроме того, 26,4 % высоко- 
приоритетных крупных онкологических операций были 
выполнены у пациентов с более высоким периопераци-
онным риском (оценка Американского общества ане-
стезиологов ≥3), причем радикальная цистэктомия 
в наибольшей степени приходилась на эту когорту 
(50 %). Было обнаружено, что примерно 2 / 3 плановых 
онкоурологических операций можно безопасно от-
ложить или заменить на другой метод лечения, ког-
да доступность ресурсов здравоохранения ограни-
чена.

Изменения в подходах к лечению 
онкоурологических пациентов
A. Ingels и соавт. на основе изучения результатов 

хирургического лечения 552 пациентов в 8 урологиче-
ских стационарах Парижа в течение месяца определи-
ли необычайно высокую смертность у лиц, перенесших 
COVID-19 либо болевших им [49]. Смертельные исхо-
ды были отмечены более чем в 10 % случаев, что сви-
детельствует, по мнению авторов, о высоком риске 
проведения хирургических вмешательств на мочепо-
ловой системе в условиях пандемии.

Нужно помнить о том, что урологические пациенты 
с онкологическими заболеваниями более подвержены 
рискам, связанным с коронавирусной инфекцией и опе-
ративным вмешательством, так как иммуносупрессия 
увеличивает риск заражения пациентов SARS-CoV-2, 
а также усиливает тяжесть течения патологии. Так, 
по данным французского онкологического центра [50], 
с января по июнь 2020 г. в его стенах было выполнено 
1835 операций по сравнению с 2029 операциями в 2019 г., 
что на 9,56 % меньше из-за значительного сокращения 
числа вмешательств в апреле и мае 2020 г. Во время 
пика пандемии наблюдалось существенное снижение 
числа выполненных операций на груди (16,47 %) и по 
реконструкции груди (33,22 %). Напротив, показатели 
по гинекологическим и урологическим вмешательст-
вам не снизились в течение этого полугодового пери-
ода из-за увеличения активности (37,04 %) в июне 
2020 г. При общем увеличении активности в уроло-
гической сфере на 10,3 % значительных колебаний 
не было. Уровень амбулаторных госпитализаций в 2020 г. 
был ниже – 38,15 % против 41,4 % в 2019 г.

Изучение данных в целом по Европе показало, 
что лечение основных урологических видов рака резко 
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изменилось из-за пандемии COVID-19, при этом боль-
шинство европейских центров (82 %) заявили, что они 
«сильно» или «очень сильно» пострадали от пандемии. 
Онкоурологические консультации по поводу впервые 
диагностированного рака и последующее наблюдение 
были сокращены более чем вдвое или почти прекра-
щены в 55 и 71 % центров соответственно. Количество 
биопсий предстательной железы сократилось на 62 % – 
в среднем на 23 биопсии в месяц. Учитывая агрес-
сивный характер уротелиального рака, ограничение 
для трансуретральных резекций опухолей мочевого 
пузыря было меньшим, но все же значительным 
(46 %), со средним снижением на 12 процедур в ме-
сяц [51].

В марте 2020 г. в Европе наблюдалось резкое со-
кращение числа крупных онкоурологических операций. 
Число радикальных простатэктомий, радикальных 
цистэктомий, радикальных / частичных нефрэктомий 
и нефроуретерэктомий уменьшилось на 53, 41, 53 
и 52 % соответственно. Большинство радикальных 
простатэктомий выполнялось с помощью роботизи-
рованной техники в специализированных центрах, 
но ограничения особенно коснулись доступа к роботу. 
По оценкам центров, проведение >50 % онкоуроло-
гических процедур задерживалось на 30 и более дней 
с момента постановки диагноза, что являлось реко-
мендуемым периодом времени, в течение которого 
определенно следовало проводить лечение вновь ди-
агностированных случаев [52].

Это вызывает особую озабоченность, поскольку 
задержка с лечением ставит под угрозу онкологические 
исходы и отразится на будущих пациентах, которые 
также пострадают из-за удлинения очередей.

После окончания кризиса, вызванного COVID-19, 
системам здравоохранения придется разработать стра-
тегии, чтобы наверстать упущенное. Учитывая анало-
гичные темпы снижения нормальной активности 
по сравнению с тем, что наблюдалось в марте 2020 г., 
специалисты попытались оценить медицинские воз-
можности, которые потребуются для того, чтобы спра-
виться с онкоурологическими вмешательствами, от-
ложенными в связи с пандемией [53].

В ходе анализа деятельности 5 медицинских цен-
тров Германии были отмечены значительные измене-
ния в организации лечения онкоурологической пато-
логии. У 24 (14,8 %) из 162 пациентов системное 
лечение было отложено более чем на 2 нед. Большин-
ство из них получали иммуноонкологическое лечение 
(13 (54,2 %) из 24, p = 0,746). Анализы крови отклады-
вались или отменялись значительно чаще у пациентов, 
которым проводилась иммуноонкологическая терапия, 
но с небольшой величиной эффекта (21,1 %, p = 0,042, 
V = 0,230). Больше всего пострадало лечение пациен-
тов с почечно-клеточным (12 (16,4 %) из 73) и уроте-
лиальным раком (7 (21,9 %) из 32) [54].

Отмечено, что в ближайшем будущем число онко-
урологических операций должно резко возрасти в свя-
зи с необходимостью лечения всех пациентов, нахо-
дящихся в листе ожидания. Поскольку объемы 
оказания хирургической помощи в каждом учреждении 
не могут увеличиваться сверх определенного предела, 
это будет сложной, но важной задачей, которую необ-
ходимо решить, поскольку доступ к ресурсам будет 
поэтапным и конкурентным. В то же время задержки 
в листе ожидания также могут иметь серьезные послед-
ствия с точки зрения беспокойства пациентов [55].

I. Tachibana и соавт. в исследовании 2020 г. отме-
тили, что у пациентов, страдающих раком предстатель-
ной железы, могут развиться серьезные осложнения 
заболевания COVID-19 наряду с повышенным риском 
послеоперационной заболеваемости и смертности. В свя-
зи с этим они рекомендовали уделять особое внимание 
ведению онкологических больных, но большинство ви-
дов лечения при этом отложить. Если процедуру нельзя 
отложить, ее следует адаптировать к текущей ситуации. 
При этом предлагалось применять самые короткие 
режимы лучевой терапии, а хирургические процедуры 
должны соответствовать рекомендациям основных 
хирургических ассоциаций [55].

Высокий риск заражения у пациентов с локализа-
цией образований в предстательной железе подтвер-
ждали и другие исследования [56]. Высокая смертность 
у этой категории онкологических больных вынуждала 
специалистов быть более осторожными при принятии 
решений о проведении операции. После надлежащей 
сортировки и для снижения распространения вируса 
пациенты, у которых был диагностирован рак пред-
стательной железы, должны находиться под наблюде-
нием с использованием технологий телемедицины, их 
образ жизни должен быть адаптирован к существую-
щей ситуации, должны быть приняты меры социаль-
ного карантина. Если стратификация риска предпо-
лагала, что лечение должно быть запланировано, могла 
быть начата андроген-депривационная терапия или 
проведено хирургическое вмешательство либо лучевая 
терапия.

Прогноз при раке предстательной железы, как пра-
вило, благоприятный, поэтому, по мнению L. R. San-
chez и соавт., в большинстве случаев биопсию можно 
безопасно отложить до 6 мес без влияния на исходы 
выживания. Таким образом, у большинства пациентов 
с локализованным раком предстательной железы было 
возможно активное наблюдение или проведение гормо-
нальной терапии до тех пор, пока не было пересмотрено 
местное радикальное лечение. На стадиях метастатичес-
кого и кастрационно-резистентного рака у пациентов 
с высоким риском авторы предлагали рассмотреть воз-
можность добавления препаратов, нацеленных на рецеп-
торы андрогенов (абиратерон, апалутамид, даролутамид 
или энзалутамид), к андроген-депривационной терапии. 
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Напротив, таких методов, как химиотерапия, иммуно-
терапия и терапия радием-223, рекомендовали избегать 
в связи с гематологической токсичностью и риском 
заражения COVID-19 из-за иммунодепрессии [57].

Совершенно другая тактика предлагалась при ве-
дении пациентов с раком полового члена. N. C. Casco 
и соавт. [58], учитывая редкость и тяжесть поражения 
онкологическим процессом именно этой области, ре-
комендовали ряд мер, направленных на немедленное 
и безопасное лечение этой группы пациентов. Необ-
ходима гистологическая диагностика на локальной 
стадии развития процесса, прежде чем предлагать ка-
кой-либо вариант лечения. В случае поверхностного 
неинвазивного заболевания и при отсутствии пораже-
ния лимфатических узлов может быть эффективным 
местное лечение. У отдельных пациентов лучевая те-
рапия может быть органосохраняющим подходом с хо-
рошими результатами. Хирургическое лечение, не под-
лежащее отсрочке, должно проводиться опытным 
хирургом и по возможности амбулаторно. При наличии 
показаний к хирургическому лечению его не следует 
откладывать, так как это имеет решающее значение для 
выживания пациента. Последующее наблюдение ав-

торы предлагали осуществлять посредством телемо-
ниторинга.

Заключение
Таким образом, представленные данные показы-

вают противоречивые позиции специалистов из разных 
стран в отношении желательности проведения хирур-
гических вмешательств во время распространения 
COVID-19, а также мер профилактики. Использование 
мини-инвазивных и роботизированных вмешательств 
позволяло избежать распространения коронавируса 
нового типа, однако многие исследователи полагают, 
что пневмоперитонеум, применявшийся в ходе эн-
довидеохирургических операций, мог вызвать аэро-
зольное распространение SARS-CoV-2. Все эти проти-
воречия показывают необходимость проведения 
дополнительных клинических исследований, разработ-
ки новых руководств с целью сведения к минимуму рас-
пространения коронавируса нового типа. Особую важ-
ность такие исследования приобретают и потому, что, 
по прогнозам большинства ученых, COVID-19 имеет 
тенденцию к превращению в сезонное заболевание, т. е. 
с этой патологией придется сталкиваться ежегодно.
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и ударно-волновой терапии в восстановлении 
эректильной функции у пациентов, перенесших 
радикальную простатэктомию: обзор литературы

М. В. Епифанова1, 2, А. А. Костин1, Е. В. Гамеева1, 2, А. А. Грицкевич1, 3, С. А. Артеменко1, А. А. Епифанов4

1Российский университет дружбы народов; Россия, 117198, Москва, ул. Миклухо-Маклая, д. 6; 
2Московский научно-исследовательский онкологический институт им. П. А. Герцена – филиал ФГБУ «Национальный 
медицинский исследовательский центр радиологии» Минздрава России; Россия, 125284 Москва, 2-й Боткинский пр-д, 3; 
3ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр хирургии им. А. В. Вишневского» Минздрава России; Россия, 
117997 Москва, ул. Большая Серпуховская, 27; 
4ФГБОУ ВО «Московский государственный медико-стоматологический университет им. А. И. Евдокимова» Минздрава 
России; Россия, 127473 Москва, ул. Делегатская, 20, стр. 1

К о н т а к т ы :	 Майя	Владимировна	Епифанова	epifanova_maya@mail.ru

В	2021	г.	в	западных	странах	рак	предстательной	железы	впервые	занял	1-е	место	среди	других	онкологических	
заболеваний	по	числу	выявленных	новых	случаев.	Радикальная	простатэктомия	до	сих	пор	является	методом	вы-
бора	в	целях	радикальной	терапии	рака	предстательной	железы.	Важной	нерешенной	проблемой	остается	реаби-
литация	данной	популяции	мужчин,	так	как	у	подавляющего	числа	пациентов	в	послеоперационном	периоде	раз-
виваются	сексуальная	дисфункция	и	расстройства	мочеиспускания,	что	значительно	снижает	качество	жизни.	Это	
обстоятельство	обусловливает	актуальность	поиска	и	разработки	новых	подходов	к	восстановлению	эректильной	
функции	после	радикальной	простатэктомии.	В	данном	обзоре	литературы	представлены	результаты	поиска	пу-
бликаций	в	российских	и	международных	базах	данных	по	вопросам	лечения	эректильной	дисфункции	после	ра-
дикальной	простатэктомии	с	помощью	аутоплазмы,	обогащенной	тромбоцитарными	факторами	роста,	и	экстракор-
поральной	ударно-волновой	терапии.
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For	the	first	time	in	2021,	prostate	cancer	took	1st	place	among	other	oncological	diseases	in	Western	countries.	Radical	
prostatectomy	is	still	the	method	of	choice	among	the	prostate	cancer	radical	therapy.	An	important	unresolved	problem	
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remains	 the	 rehabilitation,	 since	 the	overwhelming	number	of	patients	 in	 the	postoperative	period	develop	 sexual	
dysfunction,	urination	disorders,	which	significantly	reduces	the	quality	of	life.	Thus,	this	condition	actualizes	the	search	
and	development	of	new	approaches	to	the	therapy	of	erectile	function	after	radical	prostatectomy.	This	literature	review	
presents	the	results	of	a	literary	search	of	Russian	and	international	databases	on	the	erectile	function	recovery	after	
radical	prostatectomy	using	platelet	rich	plasma	and	extracorporeal	shock	wave	therapy.

Keywords: prostate	cancer,	erectile	dysfunction,	rehabilitation,	radical	prostatectomy,	platelet	rich	plasma,	extracor-
poreal	shock	wave	therapy
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Введение
Рак предстательной железы (РПЖ) является одной 

из самых распространенных форм рака у мужчин. 
По данным 2020 г., РПЖ занял 3-е место среди всех 
выявленных в мире злокачественных образований 
у обоих полов. Число новых случаев РПЖ составило 
1,4 млн (7,3 %), а число смертельных исходов от РПЖ – 
375 304 (3,8 %). В мужской популяции РПЖ занимает 
2-е место по числу выявленных случаев (14,1 %), уступая 
раку легких (14,3 %) [1]. По данным R. L. Siegel и соавт. 
(2021), среди новых случаев выявления онкологи ческих 
заболеваний РПЖ занимает 1-е место (26 %), в то вре-
мя как смертность среди мужчин составляет 11 % [2].

В Российской Федерации в 2020 г. РПЖ занимал 
2-е место (14,9 %) среди других злокачественных но-
вообразований. Впервые было выявлено 38 223 новых 
случая РПЖ, что составило 56,22 случая на 100 тыс. 
населения. Прирост заболеваемости в период с 2010 
по 2020 г. составил 57,98 % при среднем темпе приро-
ста за 2020 г. 4,4 %, а прирост показателя смертности – 
28,15 % [3, 4].

Согласно европейским клиническим рекоменда-
циям от 2022 г., в настоящее время активно развива-
ются методы диагностики и лечения РПЖ, что, без-
условно, положительно сказывается на результатах 
проводимой терапии и меняет представление о РПЖ 
как смертельно опасном заболевании [5]. Однако до-
казано, что более чем в 70 % случаев при верифициро-
ванном онкологическом диагнозе у пациентов значимо 
ухудшается качество жизни. Что касается осложнений 
и исходов, ассоциированных с лечением РПЖ, то муж-
чин преимущественно беспокоят сексуальная дисфунк-
ция, а именно эректильная дисфункция (ЭД), изменение 
размера и формы полового члена (ПЧ), эякуляторная 
и оргазмическая дисфункции, изменения сексуального 
поведения и недержание мочи [6].

В последнее время все чаще возникает вопрос 
о возможности организации программ реабилитации 
данной когорты пациентов. Реабилитация должна 
включать восстановление психологического, физиче-
ского и социального здоровья с обязательным учетом 
ограничений, связанных с самим заболеванием и его 
лечением [7]. Без внимания не остается и проблема 

лечения нарушения эректильной функции у больных 
после терапии РПЖ [8]. Широкий спектр диагнос-
тических методов позволяет выявлять РПЖ на более 
ранних стадиях, а современные методы оперативного 
лечения и хирургический инструментарий – проводить 
оперативные вмешательства с сохранением капсулы 
железы, сосудисто-нервных пучков с парасимпатиче-
скими нервами тазового сплетения с 1 или 2 сторон 
при отсутствии противопоказаний. Нервосберегающие 
техники улучшают показатели эректильной функции 
и удержания мочи в послеоперационном периоде, 
что позволяет повысить процент успешной реабили-
тации [9].

Если проанализировать крупные клинические ис-
следования, эффективность нервосберегающих техник 
при выполнении радикальной простатэктомии (РПЭ) 
составляет от 54,0 до 97,4 % в отношении сохранения 
эректильной функции при условии назначения эрек-
тогенных лекарственных средств, а именно ингибито-
ров фосфодиэстеразы 5-го типа (ФДЭ-5) уже в раннем 
послеоперационном периоде [10–12]. В то же время 
неопровержимым остается тот факт, что при исполь-
зовании нервосберегающей техники РПЭ с 1 или 2 сто-
рон у значительного числа мужчин развивается ЭД 
в течение последующих 18–24 мес [13]. За указанный 
период на тканевом уровне происходят такие процес-
сы, как репарация и регенерация кавернозных нервов, 
артериальных и венозных сосудов, которые могут быть 
повреждены интраоперационно вследствие преиму-
щественно механического (тракция, растяжение, се-
парация тканей), электрического, термического воз-
действий. Как результат, параллельно инициации 
восстановления тканей в случае перерезки нервов 
возникают антеградное разрушение участка аксона, 
демиелинизация нервных волокон, называемая Валле-
ровой дегенерацией [14–16]. Разрушенные клетки нерв-
ной ткани фагоцитируются леммоцитами (шваннов-
скими клетками), макрофагами, вследствие чего 
активируются хемотаксис, асептическое воспаление. 
Описанный каскад реакций способен также распро-
страниться на интактные нервные волокна [14–18]. 
Помимо Валлеровой дегенерации, имеет место нейро-
праксия кавернозного нерва. Расстройство проведения 
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импульса по нервным волокнам значимо отрицатель-
но влияет на кровоснабжение ПЧ, а нарушение окси-
генации кавернозной ткани приводит к апоптозу глад-
ких мышц, фиброзу здоровой ткани [15, 16, 19].

Для коррекции наступившей ЭД помимо измене-
ния образа жизни лечение начинают с назначения 
ингибиторов ФДЭ-5 (стартовая терапия). Однако, не-
смотря на относительно высокую эффективность (по 
некоторым данным – до 70 % и более) [15], есть паци-
енты, которые отказываются от применения ингиби-
торов ФДЭ-5 по причине их высокой стоимости, раз-
вития побочных эффектов (например, головная боль, 
приливы, сердцебиение) либо недостаточной эффек-
тивности [20]. Считается, что целесообразно назначать 
эректогенные лекарственные препараты настолько рано, 
насколько это возможно после проведения РПЭ.

Альтернативных методов немного, их эффектив-
ность не превышает таковую при приеме ингибиторов 
ФДЭ-5. Относительно простым и неинвазивным ме-
тодом является применение вакуумной помпы, но па-
циентам не всегда удобно ее использовать. Кроме того, 
эффективность вакуум-терапии составляет до 52 % [21], 
а ее применение нередко связано с развитием ослож-
нений. Также хорошую эффективность даже у паци-
ентов, которым не выполнялась нервосберегающая 
РПЭ, показали интракавернозные инъекции алпро-
стадила или других синтетических аналогов естествен-
ного простагландина Е1 с папаверином и / или фен-
толамином, но их применение ограничено большим 
числом побочных эффектов (боль, гематомы, искрив-
ления полового члена и приапизм) и отсутствием го-
товых лекарственных форм [21].

Эффективным и радикальным методом лечения 
ЭД является протезирование полового члена [5]. 
Но этот метод является и наиболее инвазивным – су-
ществует вполне реальный риск повреждения или ин-
фицирования протеза и окружающих тканей. Кроме 
того, результаты такого лечения не всегда устраивают 
мужчин, как и стоимость имплантата и операции [22].

Следует отметить, что вышеперечисленные реко-
мендованные методы терапии ЭД преимущественно 
являются симптоматическими и далеко не всегда спо-
собствуют восстановлению утраченной сексуальной 
функции у больных, перенесших РПЭ. Таким образом, 
остается актуальным поиск новых методов лечения ЭД 
после РПЭ.

Большое развитие получило направление техно-
логий регенеративной медицины. Европейским обще-
ством урологов в 2020 г. были признаны возможность 
и перспективность использования вазоактивных пре-
паратов, трофических факторов роста, стволовых кле-
ток, генной терапии [23–25]. Кроме того, активно 
внедряется в ежедневную практику врача-уролога ме-
тод экстракорпоральной ударно-волновой терапии 
(ЭУВТ) [5, 26].

По результатам анализа международных баз дан-
ных научной литературы следует выделить ряд работ, 
которые послужили основанием для выдвижения ги-
потезы о том, что применение аутоплазмы, обогащенной 
тромбоцитарными факторами роста (АОТ), и ЭУВТ 
способствует восстановлению эректильной функции 
у пациентов, перенесших одностороннюю или двусто-
роннюю РПЭ.

Аутоплазма, обогащенная тромбоцитарными 
факторами роста
Аутоплазмой, обогащенной тромбоцитарными 

факторами роста (наиболее узнаваемый англоязычный 
термин – platelet rich plasma), называют плазму крови 
самого пациента (аутологичная), в которой содержание 
тромбоцитов выше, чем в периферической крови. В за-
висимости от принятого протокола приготовления 
клеточного продукта концентрация тромбоцитов пре-
вышает референсные значения в 3 и более раза. В ряде 
исследований установлено, что АОТ с концентрацией 
тромбоцитов 1 млн ЕД / мкл и более максимально эф-
фективна [24, 27–29].

Терапевтическое действие АОТ обусловлено набо-
ром факторов роста, которые находятся в α-гранулах 
тромбоцитов. Наиболее значимыми факторами роста 
в отношении регенерации и репарации являются [24, 
28, 29]:

• фактор роста эндотелия сосудов (vascular endothe-
lial growth factor, VEGF);

• фактор роста эпидермиса (epidermal growth factor, 
EGF);

• инсулиноподобный фактор роста 1 (insulin-like 
growth factor, IGF-1);

• тромбоцитарный фактор роста α- и β-типа (plate-
let-derived growth factor, PDGF-AA, PDGF-AB, 
PDGF-BB);

• фактор роста гепатоцитов (hepatocyte growth factor, 
HGF);

• фактор роста фибробластов (fibroblast growth factor, 
FGF);

• трансформирующий фактор роста β (transforming 
growth factor β, TGF-β).
Стоит также выделить ключевые механизмы дей-

ствия АОТ при восстановлении эректильной функции 
после РПЭ [24, 28]:

• нейропротекция и предотвращение апоптоза ней-
ронов;

• снижение атрофии нервов коллатеральных мышц;
• регуляция воспалительной реакции в микроокру-

жении;
• улучшение проводимости по нейронам, увеличе-

ние количества нейромедиаторов;
• стимулирование регенерации сосудов;
• стимулирование регенерации аксонов;
• стимулирование продукции стволовых клеток;
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• стимулирование образования гладкой мускула-
туры.
Как отмечалось выше, после оперативного лечения 

происходят локальные дегенеративные изменения, 
связанные в том числе с асептическим воспалением 
[14–19]. АОТ регулирует воспалительную реакцию по-
сле травмы, влияет на активность агрегации макрофа-
гов, фагоцитоза и презентацию антигена. Поскольку 
данный клеточный продукт значимо индуцирует ме-
таболизм, он может быстрее купировать воспалитель-
ный процесс и инициировать пролиферацию и реге-
нерацию тканей, в том числе и нервной [30, 31].

Кроме того, доказано, что АОТ участвует в процес-
се регуляции восстановления и непосредственно ре-
генерации поврежденных периферических нервов, так 
как содержит тромбоцитарный фактор роста (PDGF-
BB) и инсулиноподобный фактор роста 1, необходи-
мые для пролиферации и миграции шванновских кле-
ток [32]. Еще к одному механизму нейрорегенерации 
относят аутокринное повышение концентрации фак-
тора роста нервов и глиального нейротрофического 
фактора роста, продуцируемых шванновскими клет-
ками [33].

Не стоит забывать, что в периферическом нерве 
также содержится сосудистая система. Наличие ангио-
генного фактора, а именно сосудистого фактора роста, 
в клеточном продукте дает возможность индуцировать 
пролиферацию и миграцию эндотелия сосудов, реге-
нерацию периферических нервов и рост аксонов, а так-
же обеспечивает протекторное действие, что снижает 
подверженность последних ишемии [34].

Экстракорпоральная ударно-волновая терапия
Другим методом, рассматриваемым для лечения 

ЭД после РПЭ, является ЭУВТ. Терапевтический эф-
фект ЭУВТ обусловлен воздействием на целевые клет-
ки и ткани посредством механического стимула любого 
генеза в зависимости от производителя и, следователь-
но, источника ударных волн. После чего клетка транс-
формирует механический сигнал в каскад биохимиче-
ских реакций (механотрансдукция) [35].

Подобно АОТ, ЭУВТ регулирует следующие про-
цессы, необходимые для восстановления эректильной 
функции после РПЭ:

• увеличение выработки оксида азота [35];
• образование новых сосудов путем продукции тка-

нями сосудистого и фибробластного факторов 
роста [36];

• улучшение нейронной проводимости, защита 
и восстановление нервной ткани [37];

• увеличение экспрессии нейротрофина-3, нейро-
трофического фактора мозга, торможение процес-
сов окислительного стресса [38, 39];

• на экспериментальной животной модели РПЭ ЭУВТ 
купирует атрофию и апоптоз гладкой мускулатуры 

ПЧ [39], а также локально активирует прогениторные 
клетки ПЧ, стимулирует стволовые клетки [40].

Безопасность применения аутоплазмы, 
обогащенной тромбоцитарными факторами 
роста, и экстракорпоральной   
ударно-волновой терапии
Как и любой другой предлагаемый метод лечения, 

АОТ и ЭУВТ должны удовлетворять в первую очередь 
критериям безопасности, а также эффективности. Кле-
точная терапия является безопасной [41], в том числе 
и онкобезопасной – за более чем 20-летний период 
не зафиксировано ни одного случая развития онколо-
гического заболевания по причине применения раз-
решенных клеточных продуктов. В частности, в ряде 
работ представлены данные о безопасном применении 
аутологичного жирового графта с АОТ у пациенток 
с раком молочной железы [42–48].

C. Eichler и соавт. (2020) [49] выполнили 163 жен-
щинам органосохраняющие операции (breast-conserv-
ing therapy) или мастэктомии по поводу рака молочной 
железы. Интраоперационно выполнили инъекцию 
АОТ в сторожевые лимфатические узлы после их пред-
варительной биопсии (100 % отрицательный результат 
биопсии). За 30-месячный период наблюдения данных, 
указывающих на рецидив, метастазирование рака мо-
лочной железы, не получено [49].

M. K. Haahr и соавт. (2016) [6] оценили безопас-
ность и эффективность применения стромально-вас-
кулярной фракции при однократном интракавернозном 
введении у 17 пациентов с ЭД после РПЭ (15 случаев 
стадии pT2c, 2 случая стадии pT3b, в 1 случае – 9 (4 + 
5) баллов по шкале Глисона). Никаких сообщений 
о серьезных побочных явлениях и реакциях не было. 
Из 17 пациентов двое отметили кратковременное 
покраснение и припухлость ПЧ в местах инъекций 
стромально-васкулярной фракции, у одного зареги-
стрировано развитие гематомы мошонки и ПЧ, 2 па-
циента сообщили о боли в области живота и неприят-
ных ощущениях в течение 2–6 дней после липосакции. 
В результате 8 из 17 мужчин восстановили эректильную 
функцию и смогли выполнять полноценный половой 
акт [6, 50].

Далее будут представлены работы, в которых оце-
нивали применение АОТ и ЭУВТ при лечении ЭД 
после РПЭ.

Применение аутоплазмы, обогащенной 
тромбоцитарными факторами роста, 
для реабилитации после радикальной 
простатэктомии
В работах X. Ding и соавт. (2009), C. C. Wu и соавт. 

(2012), Y. N. Wu и соавт. (2016), Y. N. Wu и соавт. (2022) 
в качестве моделирования нарушений эректильной 
функции после РПЭ использовали нерворазрушающую 
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технику операции (билатеральное повреждение кавер-
нозных нервов) в серии экспериментальных исследо-
ваний [51–54]. X. Ding и соавт. (2009) [51] вводили АОТ 
непосредственно в месте повреждения нервов, а C. C. Wu 
и соавт. (2012) [52] и Y. N. Wu и соавт. (2016) [53] осу-
ществляли инъекции клеточного препарата в каверноз-
ные тела. При обобщении результатов 3 работ отмечено 
следующее: по сравнению с группой с индуцированным 
повреждением кавернозных нервов без терапии в резуль-
тате применения АОТ значимо увеличивается интрака-
вернозное давление, количество аксонов с миелинизаци-
ей; стимулируется пролиферация гладкой мускулатуры 
в кавернозной ткани; тормозятся процессы фиброза, 
апоптоза гладкой мускулатуры, а также демиелинизации 
в кавернозной ткани; повышается активность фермента 
нейрональной синтазы оксида азота [51–54].

В клинике Мейо в США зарегистрировано клини-
ческое исследование по оценке эффективности введе-
ния АОТ в сосудисто-нервные пучки во время нерво-
сберегающей РПЭ. Согласно статусу на данный момент, 
набор пациентов завершен, само исследование активно. 
Результаты клинического исследования не опублико-
ваны. Но исследователи еще раз подтверждают без-
опасность применения АОТ, в том числе интраопера-
ционно [55].

Экстракорпоральная ударно-волновая 
терапия как метод реабилитации 
после радикальной простатэктомии
Проведен ряд клинических исследований, в кото-

рых доказан эффект ЭУВТ в отношении лечения ЭД, 
ассоциированной с РПЭ [8, 56–59].

P. B. J. Ladegaard и соавт. (2021) выполняли проце-
дуру ЭУВТ на ПЧ в течение 5 нед в режиме: 1 раз в не-
делю, 4000 ударов, энергия импульса – 0,15 мДж / мм2, 
частота – 5 Гц, согласно протоколу (Storz Medical, 
Швейцария). По результатам исследования, на осно-
вании оценки с использованием Международного 
индекса эректильной функции 5 (МИЭФ-5) и шкалы 
твердости эрекции зафиксировано статистически зна-
чимое увеличение средних показателей к 4-й и 12-й не-
делям у пациентов с ЭД после нервосберегающей РПЭ 
(n = 20) по отношению к группе плацебо (n = 18) [8].

В другую работу T. S. Zewin и соавт. (2018) [58] бы-
ли включены 152 мужчины после нервосберегающей 
радикальной цистпростатэктомии по поводу мышеч-
но-инвазивного рака мочевого пузыря. Показатели 

восстановления эректильной функции через 9 мес 
составили 76,2; 79,1 и 60,5 % в группе с ЭУВТ (n = 42), 
применением ингибиторов ФДЭ-5 (n = 43) и в конт-
рольной группе (n = 43) соответственно. Отмечено 
статистически значимое увеличение показателей 
МИЭФ-5 и шкалы твердости эрекции на всех времен-
ных точках у всех исследуемых групп (р <0,001). 
Тем не менее не было никакой статистически значимой 
разницы между 3 группами в течение всего периода 
наблюдения. Однако на последнем визите (через 9 мес 
после операции) в группе, которая получала ЭУВТ, 
на 16 % больше пациентов, восстановили эректильную 
функцию по сравнению с контрольной группой. Хотя 
разница не является статистически значимой, она имеет 
клиническое значение, так как ЭУВТ более безопасна 
по сравнению с пероральной терапией ингибиторами 
ФДЭ-5 при реабилитации ПЧ после нервосберегающей 
радикальной цистопростатэктомии [58].

В другом исследовании 92 мужчины после нерво-
сберегающей РПЭ были рандомно разделены на 2 груп-
пы поровну. Контрольная группа получала ингибито-
ры ФДЭ-5, экспериментальная группа – комбинацию 
ингибиторов ФДЭ-5 и ЭУВТ. По результатам исследо-
вания у всех пациентов наблюдалось некоторое восста-
новление эректильной функции по данным МИЭФ-5, 
при сравнении была отмечена значимая разница в груп-
пе с ЭУВТ (12 баллов против 10 баллов, р = 0,006) [59].

Заключение
Подводя итог, можно сказать, что поиск новых 

методов лечения ЭД у пациентов, перенесших РПЭ, 
остается актуальным, и следует дополнять существу-
ющие протоколы новыми перспективными методами 
лечения.

На данный момент ведется клиническое исследо-
вание по оценке применения ЭУВТ в виде монотера-
пии и в комбинации с АОТ у пациентов, перенесших 
РПЭ по поводу локализованного РПЖ с односторон-
ним и двусторонним нервосбережением. На предло-
женный способ лечения получен патент RU 2 741 204 C2 
от 22.01.2021 [60]. Кроме того, инициировано экспе-
риментальное исследование по оценке способности 
проникновения гиалуронидазы, коллагеназы в соста-
ве геля при воздействии ЭУВТ в ткани ПЧ при фи-
брозной трансформации, в том числе на модели по-
вреждения кавернозных нервов, в рамках проекта 
№ 033032-0-000.
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Оперативное	лечение	клинически	значимого	варикоцеле	у	бесплодных	мужчин	с	патоспермией	является	общепри-
нятой	практикой.	Однако	уже	длительное	время	не	решенными	остаются	вопросы	о	роли	этого	заболевания	в	па-
тогенезе	таких	состояний,	как	гипогонадизм	и	орхалгия,	а	также	о	роли	варикоцелэктомии	в	устранении	болевой	
симптоматики	в	мошонке	и	повышении	уровня	тестостерона.	Предметом	дискуссии	остается	и	целесообразность	
оперативного	лечения	варикоцеле	у	пациентов	с	азооспермией.
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Surgical	treatment	of	clinically	significant	varicocele	in	infertile	men	with	pathospermia	is	a	common	practice.	However,	
the	question	of	the	role	of	this	disease	in	the	pathogenesis	of	such	conditions	as	hypogonadism	and	orchalgia,	as	well	
as	the	role	of	varicocelectomy	in	eliminating	pain	symptoms	in	the	scrotum	and	increasing	testosterone	levels,	has	
remained	ambiguous	for	a	long	time.	The	expediency	of	surgical	treatment	of	varicocele	in	patients	with	azoospermia	
also	remains	a	subject	of	discussion.
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Введение
Варикоцеле считают одной из наиболее распро-

страненных причин первичного и вторичного муж-
ского бесплодия. Хирургическое лечение варикоцеле 
может способствовать улучшению качественных по-
казателей спермограммы и увеличению вероятности 
наступления беременности. Однако в течение уже дли-
тельного времени не существует единого мнения от-
носительно влияния варикоцеле на функцию клеток 
Лейдига и продукцию тестостерона, а также о роли 
этого заболевания в развитии орхалгии. Вопросы це-
лесообразности оперативного лечения варикоцеле 
у пациентов с гипогонадизмом и орхалгией, а также 
селекции пациентов для проведения варикоцелэкто-
мии все еще остаются нерешенными. Отдельной про-
блемой является дилемма лечения варикоцеле у бес-
плодных мужчин с азооспермией.

Нами выполнен обзор литературы для системати-
зации имеющихся публикаций по данной проблеме.

Орхалгия у пациентов с варикоцеле
Варикоцеле достаточно редко является причиной 

болевых ощущений в мошонке. Орхалгия рассматри-
вается как одно из показаний к оперативному лечению 
варикоцеле [1]. У пациентов с варикоцеле орхалгия 
встречается в 2–10 % случаев [2]. Тем не менее вопрос, 
приводит ли оперативное лечение к устранению боле-
вой симптоматики, остается предметом дискуссии.

У всех пациентов с орхалгией и варикоцеле реко-
мендуется исключать другие причины, приводящие 
к появлению болей в мошонке, такие как перекрут 
яичка, эпидидимит, опухоли, травма, паховая грыжа, 
гидроцеле, простатит, варикозная болезнь органов та-
за [3–5].

Боль, вызванная варикоцеле, чаще всего имеет ту-
пой и тянущий характер. Характерным также является 
ощущение тяжести в мошонке. Физическая активность, 
как правило, приводит к усилению болевой симпто-
матики, вызванной варикоцеле.

Патогенез развития орхалгии у пациентов с вари-
коцеле остается не до конца понятным.

Варикоцелэктомия может способствовать регрес-
су болевых ощущений в мошонке [6, 7].

D. W. Muthuveloe и соавт. оценивали эффективность 
устранения орхалгии при лечении варикоцеле методом 
эмболизации. Согласно результатам исследования, 
оперативное лечение приводило к частичному или пол-
ному устранению болей в 74 % случаев. Более выра-
женный регресс болевых ощущений наблюдался у па-

циентов с изначально более высокой интенсивностью 
орхалгии [8].

Еще в одном исследовании хирургическое лече-
ние варикоцеле приводило к устранению орхалгии 
в 88 % случаев у пациентов с варикоцеле III степени [9].

Тем не менее отмечается недостаток рандомизи-
рованных исследований, в которых бы оценивалась 
эффективность варикоцелэктомии в устранении ор-
халгии, в связи с чем невозможно сделать однозначные 
выводы о целесообразности хирургического лечения 
таких пациентов.

На эффективность устранения болей также может 
оказывать влияние метод оперативного лечения [10].

Лапароскопическая варикоцелэктомия является 
одним из методов выбора при оперативном лечении 
варикоцеле, однако существует предположение, что эта 
методика может быть менее эффективна в отношении 
устранения орхалгии по сравнению с другими метода-
ми, так как не позволяет лигировать vena spermatica 
externa [11, 12].

За некоторым исключением [13], в большинстве 
исследований оценивали результаты микрохирургиче-
ской ингвинальной и субингвинальной варикоцелэк-
томии [14, 15]. Частота устранения болевой симптома-
тики была выше после выполнения субингвинальной 
варикоцелэктомии. Также было показано, что микро-
хирургическая варикоцелэктомия предпочтительней 
лапароскопической [10].

Другими факторами, которые могут оказывать вли-
яние на эффективность оперативного лечения, явля-
ются длительность и интенсивность орхалгии. Большая 
продолжительность болевых ощущений, а также более 
высокая их интенсивность были ассоциированы с бо-
лее высокой вероятностью разрешения орхалигии по-
сле оперативного лечения [16, 17].

В некоторых исследованиях было показано, что 
эффективность операции может зависеть от степени 
варикоцеле, скорости ретроградного кровотока, темпе-
ратуры и наличия избыточной массы тела [18–20].

Варикоцеле и фрагментация ДНК 
сперматозоидов
Нарушение целостности генетического материала 

сперматозоидов может быть важным фактором, пре-
пятствующим наступлению беременности как естест-
венным путем, так и с помощью процедур вспомога-
тельных репродуктивных технологий (ВРТ) [21–26].

Повреждение генетического материала спермато-
зоидов может быть вызвано различными причинами, 
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среди которых факторы образа жизни, нарушение со-
отношения гистоны / протамины, прием лекарственных 
препаратов, инфекции, а также варикоцеле. Оксида-
тивный стресс при этом является ведущим механизмом 
фрагментации ДНК сперматозоидов [27–33].

Принято считать, что повышение уровня оксида-
тивного стресса у пациентов с варикоцеле связано 
с нарушением гемодинамики яичка и повышением 
внутритестикулярной температуры [34–37]. В ряде 
исследований наблюдали повышенное содержание 
маркеров оксидативного стресса, которое коррелиро-
вало со степенью варикоцеле [31, 37–39].

Оперативное лечение варикоцеле приводило 
к снижению концентрации маркеров оксидативного 
стресса [40–47]. В некоторых исследованиях была так-
же показана взаимосвязь между варикоцеле и фраг-
ментацией ДНК сперматозоидов [48–53]. После опе-
ративного лечения варикоцеле наблюдалось снижение 
уровня фрагментации ДНК сперматозоидов [49, 53–56]. 
Более того, в ряде исследований оперативное лечение 
варикоцеле приводило к повышению частоты бере-
менности [57, 58]. По данным метаанализа, выполнен-
ного J. L. Marmar и соавт., наступление беременности 
наблюдалось у 33 % пар после оперативного лечения 
варикоцеле и лишь у 16 % пар, в которых оно не про-
водилось [57]. Схожие данные были представлены 
M. Smit и соавт., которые отмечали наступление бере-
менности в 37 % случаев при планировании зачатия 
естественным путем [58]. K. Baker и соавт. отмечали 
наступление беременности в 51 % случаев после про-
веденной хирургической коррекции варикоцеле [59]. 
Субингвинальное микрохирургическое лигирование 
вен семенного канатика приводило к наступлению 
беременности в 55 % пар, по данным L. Leung и со- 
авт. [60].

Результаты большого количества исследований 
говорят об этиологической роли варикоцеле в развитии 
оксидативного стресса, фрагментации ДНК спермато-
зоидов и бесплодия; оперативное лечение этого забо-
левания приводит к нормализации уровня окислитель-
ного стресса и показателя целостности генетического 
материала сперматозоидов, а также повышению часто-
ты беременности.

Лечение варикоцеле у субфертильных 
пациентов с нормозооспермией
На сегодняшний день общепринятым является 

проведение оперативного лечения у бесплодных па-
циентов с клинически значимой степенью варикоцеле 
и патоспермией [61]. Однако в ряде случаев мужской 
фактор бесплодия может иметь место и у пациентов 
с нормальными показателями спермограммы, что мо-
жет быть связано с высоким уровнем фрагментации 
ДНК сперматозоидов, высокой степенью анеуплоидии 
сперматозоидов, аномальной упаковкой хроматина – 

нарушениями, которые могут наблюдаться в том числе 
у пациентов с нормозооспермией.

Патогенетическим механизмом, опосредующим 
повреждение генетического материала сперматозо-
идов, является оксидативный стресс. Необходимо от-
метить, что даже у фертильных пациентов с варикоце-
ле наблюдается повышенный уровень оксидативного 
стресса и фрагментации ДНК сперматозоидов [32, 40, 
41, 50]. Было показано, что хирургическая коррекция 
варикоцеле приводит к увеличению частоты беременно-
сти, достигнутой естественным путем, а также в резуль-
тате лечения с применением методик ВРТ, что в опреде-
ленной степени является следствием снижения уровня 
фрагментации ДНК сперматозоидов [56, 58, 59, 62, 63]. 
Варикоцелэктомия способствовала снижению уровня 
анеуплоидии сперматозоидов [64].

В рандомизированном исследовании M. Mansour 
Ghanaie и соавт., включавшем 136 пар с проблемой 
неразвивающейся беременности, в которых у пациен-
тов имелось варикоцеле, было выявлено значительное 
увеличение концентрации, подвижности и нормальной 
морфологии сперматозоидов, а также повышение ча-
стоты беременности и снижение частоты спонтанных 
абортов в группе пациентов, которым проводилось 
оперативное лечение [65].

Оперативное лечение варикоцеле II и III степени, 
выполненное по поводу орхалгии, приводило к увели-
чению концентрации и прогрессивной подвижности 
сперматозоидов у пациентов с нормозооспермией [48].

Также было выявлено увеличение степени зрелости 
сперматозоидов и степени протаминизации хромати-
на после выполнения варикоцелэктомии у пациентов, 
имевших нормозооспермию по данным обследования 
перед оперативным лечением [66].

Таким образом, в отдельных случаях варикоцелэк-
томия может рассматриваться в качестве метода лече-
ния бесплодия у пациентов с нормозооспермией.

Варикоцеле и гипогонадизм
Варикоцеле рассматривается как один из факторов 

развития гипогонадизма. В крупном исследовании, 
проведенном Всемирной организацией здравоохране-
ния в 1992 г. и включавшем более 9 тыс. пациентов, 
наблюдались более низкие показатели тестостерона 
у пациентов с варикоцеле, которые были старше 30 лет, 
по сравнению с пациентами моложе 30 лет, также 
имевшими варикоцеле. При этом разницы между уров-
нем тестостерона в этих возрастных группах у пациен-
тов без варикоцеле выявлено не было [67]. Низкий 
уровень тестостерона отмечался у мужчин с варикоце-
ле еще в ряде исследований, что подтверждает пред-
положение об отрицательном влиянии этого состояния 
на функцию клеток Лейдига [68, 69].

Механизм, посредством которого варикоцеле ока-
зывает негативное влияние на функцию клеток Лейдига, 
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изучен недостаточно. Предполагается, что повышение 
внутритестикулярной температуры имеет ключевое 
значение, поскольку оно оказывает ингибирующее 
действие на фермент 17α-гидроксипрогестерональдо-
лазу, который преобразует 17α-гидроксипрогестерон 
в тестостерон [70].

F. Li и соавт. провели метаанализ, включавший 
9 исследований, в котором оценивалось влияние опе-
ративного лечения варикоцеле на показатели тесто-
стерона. Авторами было отмечено увеличение уровня 
тестостерона в среднем на 97,48 нг / дл по сравнению 
с состоянием до оперативного лечения [71].

В проспективном исследовании W. Hsiao и соавт. 
было показано, что микрохирургическое лигирование 
вен семенного канатика было связано с увеличением 
концентрации тестостерона в крови. Пациенты, уча-
ствовавшие в исследовании, были разделены на 3 воз-
растные группы – до 30 лет, от 30 до 39 лет и старше 
40 лет, в которых было отмечено увеличение концент-
рации тестостерона в крови на 136, 133 и 110 нг / дл 
соответственно [72].

Влияние оперативного лечения варикоцеле 
на эректильную функцию и гипогонадизм у пациентов 
с бесплодием оценивалось в исследовании W. Zohdy 
и соавт., в котором участвовал 141 пациент. Варикоцел-
эктомия была выполнена 103 пациентам (группа ак-
тивного лечения), оставшиеся 38 пациентов рассма-
тривались как группа контроля и были направлены 
на лечение с применением методов ВРТ. Участникам 
исследования измеряли концентрацию тестостерона 
крови до оперативного лечения, а также через 6 мес 
после него. В группе активного лечения было отмече-
но увеличение средней концентрации тестостерона 
крови с 379,1 ± 205,8 до 450,1 ± 170,2 нг / дл после 
оперативного лечения, при этом в контрольной груп-
пе статистически значимой разницы в показателях 
уровня тестостерона выявлено не было [73].

V. Sathya Srini и соавт. было проведено проспектив-
ное рандомизированное исследование, в котором также 
оценивался эффект оперативного лечения варикоцеле 
в отношении эндокринной функции тестикул. В иссле-
довании принимали участие 200 бесплодных пациентов 
с варикоцеле и концентрацией тестостерона в крови 
не менее 280 нг / дл. Половине пациентов, участвовав-
ших в исследовании, была выполнена варикоцелэкто-
мия, другая половина представляла группу контроля. 
Пациенты группы контроля направлялись на лечение 
с применением методов ВРТ. Оценка концентрации 
тестостерона крови проводилась до оперативного лече-
ния, а также через 6 и 12 мес после выполнения опера-
ции. В группе активного лечения было выявлено повы-
шение концентрации тестостерона крови с 177,2 ± 18,44 
до 301,25 ± 43,16 нг / дл после оперативного лечения. 
В группе контроля статистически значимых изменений 
уровня тестостерона выявлено не было [74].

Влияние оперативной коррекции варикоцеле 
различной клинической степени на показатели эн-
докринной функции тестикул оценивалось в ретро-
спективном исследовании W. Hsiao и соавт., вклю-
чившем 78 пациентов с уровнем тестостерона ˂ 400 нг / дл, 
из которых 59 пациентам выполнялась двусторонняя 
варикоцел эктомия, остальным 19 – односторонняя 
операция. Авторами было отмечено статистически 
значимое увеличение уровня тестостерона у 83 % па-
циентов [75].

Т. А. Abdel-Meguid и соавт. также выявили увеличе-
ние концентрации тестостерона в среднем на 44,7 нг / мл 
после оперативного лечения варикоцеле в проспектив-
ном исследовании. Более выраженный положительный 
эффект наблюдался у пациентов, имевших изначально 
более низкие показатели тестостерона [68].

Стоит отметить, что на сегодняшний день имеется 
достаточно большое количество работ, показавших 
негативное влияние варикоцеле на эндокринную функ-
цию тестикул. По данным ряда исследований, опера-
тивное лечение варикоцеле приводило к повышению 
концентрации тестостерона в крови. Однако необхо-
димо дальнейшее проведение рандомизированных 
исследований для определения места хирургической 
коррекции варикоцеле в лечении пациентов с гипого-
надизмом.

Роль хирургического лечения варикоцеле 
у пациентов с необструктивной  
азооспермией
Необструктивная азооспермия (НОА) является 

одной из наиболее тяжелых форм мужского бесплодия 
[76]. Варикоцеле встречается у 5 % пациентов с НОА. 
Положительное влияние варикоцелэктомии на кон-
центрацию, подвижность и морфологические характе-
ристики сперматозоидов у пациентов с олигозооспер-
мией было продемонстрировано во многих хорошо 
организованных исследованиях, однако вопрос о целе-
сообразности лечения варикоцеле у пациентов с НОА 
остается предметом дискуссии [77, 78].

До наступления эры ICSI (интрацитоплазматиче-
ской инъекции сперматозоида) медицина могла пред-
ложить таким парам только использование донорского 
материала. Использование тестикулярных спермато-
зоидов сделало возможным продолжение рода для 20–
40 % мужчин с НОА [79].

Роль варикоцеле в патогенезе азооспермии остается 
предметом научных исследований, тем не менее пред-
полагается, что хирургическое лечение варикоцеле мо-
жет способствовать снижению стрессового воздействия, 
оказываемого на тестикулярную ткань, и увеличению 
продукции сперматозоидов. G. T. Matthews и соавт. бы-
ли представлены результаты лечения 78 бесплодных 
мужчин (22 с азооспермией и 56 с олигоастенозооспер-
мией), которым проводилась микрохирургическая 
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варикоцелэктомия [80]. У 55 % мужчин с азоосперми-
ей после оперативного лечения в эякуляте определя-
лись подвижные сперматозоиды.

V. Poulakis и соавт. проанализировали результаты 
лечения 14 пациентов с НОА и 33 пациентов с тяжелой 
степенью олигоастенотератозооспермии, которым про-
водилось лечение варикоцеле посредством антеградной 
склеротерапии. У 7 из 14 пациентов с НОА после про-
веденного лечения в эякуляте обнаруживались спер-
матозоиды [81].

В проспективном неконтролируемом исследовании 
T. A. Abdel-Meguid и соавт. определяли подвижные 
сперматозоиды в эякуляте у 10 из 31 пациента, кото-
рым проводилась субингвинальная микрохирургиче-
ская варикоцелэктомия [82]. Подобные результаты 
были получены M. Kiraç и соавт., которые определяли 
подвижные сперматозоиды в эякуляте после микро-
хирургической коррекции варикоцеле у 7 из 23 паци-
ентов с НОА [83].

В то же время данные некоторых исследований 
говорят о том, что хирургическое лечение клинически 
выраженного варикоцеле у пациентов с НОА редко 
приводит к появлению достаточного количества спер-
матозоидов хорошего качества для того, чтобы пациент 
мог избежать тестикулярной экстракции [84, 85].

Некоторые опасения вызывает устойчивость ре-
зультатов такого лечения с точки зрения длительности 
сохранения сперматозоидов в эякуляте после опера-
ции. F. F. Pasqualotto и соавт. оценивали результаты 
микрохирургической варикоцелэктомии у 27 пациен-
тов с НОА. У 9 из них через 6 мес после проведенного 
лечения определялись сперматозоиды в эякуляте, од-
нако уже через 12 мес после операции 5 пациентов 
вновь регрессировали к азооспермии [86].

Исходя из этих данных, возникает вопрос, во всех 
ли случаях варикоцелэктомия позволяет достигнуть 
появления сперматозоидов в эякуляте у пациентов 
с НОА. Возможно, оперативное лечение целесообраз-
но, если оно способствует повышению частоты успеш-
ной тестикулярной экстракции.

Ответу на этот вопрос был посвящен ряд исследо-
ваний. Так, S. C. Esteves и соавт. оценили эффектив-
ность билатеральной субингвинальной варикоцелэк-
томии у 17 пациентов с НОА. После проведенного 
оперативного лечения сперматозоиды обнаруживали 
в эякуляте 8 пациентов. Еще у 4 из 9 пациентов, имев-
ших азооспермию после варикоцеле, сперматозоиды 
удалось обнаружить при проведении тестикулярной 
экстракции [87].

В недавно опубликованном метаанализе 3 ретро-
спективных исследований был выявлен значительный 
положительный эффект варикоцелэктомии в отноше-
нии частоты обнаружения сперматозоидов при выпол-
нении тестикулярной экстракции у пациентов с НОА 
[88]. Этот метаанализ интересен также и тем, что ре-

зультаты лечения оценивались в зависимости от гисто-
логической картины данных биопсии яичка. Вполне 
ожидаемо, что более высокая частота обнаружения 
сперматозоидов наблюдалась у пациентов с остановкой 
сперматогенеза на поздних стадиях.

M. Ustuner и соавт. выявили гистопатологические 
изменения в тестикулярной ткани у пациентов с НОА 
после перенесенной варикоцелэктомии. Картина, ха-
рактерная для Сертоли-клеточного синдрома, опреде-
лялась в гистологических образцах от 14 из 19 пациентов, 
набранных для исследования. Улучшение гистологи-
ческой картины наблюдалось у 5 пациентов с картиной 
Сертоли-клеточного синдрома. У 3 пациентов имелись 
участки фокального сперматогенеза и у 2 пациентов 
определялся блок развития на поздних стадиях после 
проведенной варикоцелэктомии [89]. Таким образом, 
последние данные поддерживают гипотезу о положи-
тельном влиянии хирургического лечения варикоцеле 
на сперматогенез у пациентов с НОА.

Влияние на частоту беременности 
при планировании зачатия естественным 
путем и с помощью вспомогательных 
репродуктивных технологий
В настоящее время целесообразность лечения суб-

клинического варикоцеле, а также варикоцеле у паци-
ентов с нормальными показателями эякулята с целью 
повышения частоты спонтанной беременности не до-
казана [90].

В крупном Кокрановском метаанализе, опубли-
кованном в 2012 г., было показано, что хирургиче-
ское лечение варикоцеле в парах, в которых отсут-
ствовали другие факторы снижения фертильности, 
способствовало увеличению частоты наступления 
беременности естественным путем [91]. Результаты 
более поздних метаанализов также подтверждают 
эти данные [92].

В настоящее время появляется все больше сведе-
ний, подтверждающих способность варикоцелэктомии 
улучшать показатели целостности генетического ма-
териала сперматозоидов, а также повышать вероят-
ность успеха лечения бесплодия с применением ВРТ.

В метаанализе 7 исследований, выполненном 
E. W. Kirby и соавт., включавшем 1241 пациента, оце-
нивалось влияние хирургического лечения варикоце-
ле на частоту беременности и живорождения в парах, 
проходящих лечение с использованием ВРТ, в которых 
у мужчин имелась азоо- или олигозооспермия [93]. 
Было показано, что варикоцелэктомия улучшала ча-
стоту беременности и живорождения у пациентов 
с олигозооспермией, а также частоту обнаружения 
сперматозоидов у пациентов с азооспермией. У паци-
ентов после проведенной варикоцелэктомии также 
наблюдалось увеличение частоты живорождения 
при проведении внутриматочной инсеминации.
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Vascular	andrology,	or	angioandrology,	was	formed	on	the	principle	of	an	interdisciplinary	approach	in	medicine.	The	ob-
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Введение
Итальянский андролог Andrea Francesco Ledda 

(1996) впервые использовал термин “vascular andrology” 
в одноименной монографии, посвященной эректиль-
ной дисфункции, приапизму и варикоцеле [1]. Позд-
нее А. А. Артюхин опубликовал монографию «Репро-
дуктивная ангиоандрология» (2006) [2] и монографию 

«Фундаментальные основы сосудистой андрологии» 
(2008) [3], в которых были изучены вопросы крово-
снабжения яичка и его придатка, а также вопросы ва-
рикоцеле. Д. Г. Курбатов и А. А. Капто (2018) расширили 
термин «ангиоандрология» в одноименной моногра-
фии, в которой были рассмотрены такие вопросы, как 
нормальная и вариационная сосудистая анатомия 
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мочеполовой системы человека, сосудистые конфлик-
ты в урологии и андрологии, варикоцеле, состояние 
левого надпочечника при венной почечной гипертен-
зии, варикозная болезнь органов малого таза у мужчин, 
эндоваскулярная и гибридная хирургия у мальчиков 
и подростков, лучевая диагностика васкулогенной 
эректильной дисфункции, эндоваскулярная и гибрид-
ная хирургия васкулогенной эректильной дисфункции, 
артериальный приапизм и эндоваскулярная хирургия 
опухолевых заболеваний предстательной железы [4]. 
Giovanni Vincent Belcaro (2018) опубликовал моногра-
фию “The Angiology Bible” («Библия ангиологии»), 
глава 24 которой была названа “Vascular andrology” 
и посвящена васкулогенной эректильной дисфункции, 
варикоцеле и синдрому венозного полнокровия таза 
[5]. О. Б. Жуков и соавт. (2019) в названии своей статьи, 
посвященной рентгенэндоваскулярным принципам 
диагностики и лечения тазовой венозной конгестии, 
использовали термин «хирургическая ангиоандрология» 
[6]. А. А. Капто (2021) в реестре новых научных направ-
лений Российской Академии Естествознания предста-
вил «Рентгенохирургическую андрологию» [7].

Вместе с тем «ангиоандрология» как научно-кли-
ническое направление имеет свою историю в медици-
не, которая описывает изучение варикозной болезни 
таза, артериовенозных конфликтов, синдрома хрони-
ческой тазовой боли, эректильной дисфункции, ги-
перплазии предстательной железы и симптомов ниж-
них мочевых путей.

Варикозная болезнь таза
Синдром тазовой венозной конгестии впервые был 

описан R. Gooch (1831) у женщин [8]. В. В. Яковенко 
(1955) впервые указал на связь между варикоцеле и ве-
нозным полнокровием малого таза [9]. Е. Б. Мазо и со-
авт. (1991) первыми начали изучать гемодинамические 
предпосылки развития простатита при левостороннем 
варикоцеле [10]. Термин тазовой венозной конгестии 
у мужчин в отечественной научной медицинской ли-
тературе впервые применил Ю. В. Васильев (2007). 
Автор также впервые определил критерии варикозного 
расширения вен таза у мужчин по результатам транс-
ректального ультразвукового исследования предста-
тельной железы – диаметр вен ˃ 0,5 см [11]. Ю. А. Кравцов 
и соавт. (2012) впервые описали состояние гормоно-
зависимой флебопатии малого таза у пациентов с ва-
рикоцеле, которое развивалось за счет преимущест-
венного оттока венозной крови от яичек в тазовое 
венозное сплетение и выраженного вазодилататорно-
го эффекта тестостерона [12]. В отечественной научной 
медицинской литературе варикозная болезнь малого 
таза у мужчин впервые упоминается в работе А. Ю. Цу-
канова и Р. В. Ляшева (2014) [13]. Первый обзор лите-
ратуры по варикозной болезни таза у мужчин был сделан 
А. А. Капто и О. Б. Жуковым (2016) [14]. Первая ультра-

звуковая классификация варикозного расширения вен 
предстательной железы по результатам трансректаль-
ного ультразвукового исследования была предложена 
А. А. Капто и О. Б. Жуковым (2016, 2017): согласно 
данной классификации максимальный диаметр вен 
1–4 мм определяет I стадию заболевания (видимый ва-
рикоз), 5–10 мм – II стадию (значимый варикоз) 
и >10 мм – III стадию (выраженный варикоз) [15, 16]. 
Ассоциация флебологов России в Российских клини-
ческих рекомендациях по диагностике и лечению хро-
нических заболеваний вен (2018) определила варикоз-
ную болезнь таза как заболевание, характеризующееся 
расширением яичниковых (гонадных) вен и внутри-
тазовых венозных сплетений [17]. Первая монография 
в формате клинического руководства по варикозной 
болезни таза у мужчин была издана А. А. Капто (2020) 
[18]. При этом было отмечено, что артериовенозные 
конфликты являются наиболее частой причиной раз-
вития варикозной болезни таза.

Артериовенозные конфликты
Австрийский патолог Carl von Rokitansky (1842) 

впервые описал синдром компрессии двенадцатиперст-
ной кишки верхней брыжеечной артерией (superior mes-
enteric artery syndrome, SMA syndrome, aorto-mesenteric 
artery compression syndrome, arteriomesen te ric duodenal 
compression syndrome, duodenal vascular compression 
syndrome, Wilkie’s syndrome, Cast syndrome) [19]. При 
этом он не заметил компрессию левой почечной ве-
ны, которая носила ортостатический характер. Анатом 
J.C.B. Grant (1937) впервые описал синдром компрес-
сии левой почечной вены верхней брыжеечной арте-
рией, известный как артериальный аортомезентери-
альный пинцет [20]. A. De Schepper (1972) сообщил 
о случае макрогематурии, связанной с аортомезенте-
риальной компрессией и варикоцеле, и назвал эту 
компрессию “nutcracker phenomenon” (синдром оре-
хокола) [21]. Наиболее популярной для оперативного 
лечения последствий синдрома орехокола в рентгено-
хирургии является эндоваскулярная окклюзия внут-
ренней яичковой вены, предложенная S. S. Lima (1978), 
по методике Сельдингера из трансфеморального до-
ступа [18]. В настоящее время это рентгенохирургиче-
ское вмешательство проводится чаще всего из трансба-
зилярного доступа.

Немецкий патолог Rudolph Virchow (1851) впервые 
описал компрессию левой общей подвздошной вены 
и фиброзные спайки в ней как причину илеофемораль-
ных тромбозов преимущественно левосторонней ло-
кализации [22]. С 1957 г. синдром сдавления левой 
общей подвздошной вены правой общей подвздошной 
артерией стали определять как синдром Мея–Тернера 
(May–Thurner syndrome) [23]. В 1965 г. F. B. Cockett 
и M. L. Thomas представили описание 35 случаев илео-
феморального тромбоза в сочетании с компрессией 
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подвздошной вены, что позднее стали определять как 
синдром Cockett [24]. B. L.R.A. Coolsaet (1980) предло-
жил гемодинамическую классификацию варикоцеле 
(1-й тип – реносперматический, 2-й – илеоспермати-
ческий, 3-й – смешанный), впервые определив роль 
подвздошной венозной компрессии в развитии вари-
коцеле (илеосперматический и смешанный типы) [25]. 
M. D. Bomalaski и соавт. (1993) впервые описали устой-
чивое к традиционной хирургии варикоцеле вследствие 
синдрома компрессии левой общей подвздошной ве-
ны, предложив отказаться от стандартной хирургиче-
ской техники в таких случаях [26]. D. Maass и соавт. 
(1983, 1984) впервые применили стентирование под-
вздошных вен при их компрессии [27, 28]. В Россий-
ских клинических рекомендациях по диагностике 
и лечению хронических заболеваний вен Ассоциации 
флебологов России (2018) было указано, что в насто-
ящее время эндоваскулярное стентирование левой 
общей подвздошной вены служит безальтернативным 
способом устранения нарушений венозного оттока из 
малого таза при синдроме Мея–Тернера [17]. А. А. Кап-
то и соавт. 28.03.2017 выполнили в Москве первую 
рентгенэндоваскулярную ангиопластику и стентиро-
вание у урологического пациента при синдроме Мея–
Тернера с хорошим клиническим эффектом [29]. Спу-
стя 4 мес J. R. Stern и соавт. (2017) также выполнили 
рентгенэндоваскулярную ангиопластику и стентиро-
вание пациенту с варикоцеле и синдромом Мея–Тер-
нера в Нью-Йорке [30]. В настоящее время эта опера-
ция носит традиционный характер.

Синдром хронической тазовой боли
С. Г. Гаврилов (2008) отметил, что варикозная бо-

лезнь вен таза характеризуется варикозной транс-
формацией гонадных вен и внутритазовых венозных 
сплетений с развитием синдрома тазового венозного 
полнокровия, наиболее драматичным симптомом ко-
торого служат хронические тазовые боли [31]. М. И. Ко-
ган и соавт. (2009, 2011) обнаружили, что нарушения 
гемодинамики приводили в итоге к той или иной сте-
пени тканевой гипоксии предстательной железы, что 
выражалось в стойком болевом синдроме. Эти данные 
позволили выдвинуть гипотезу об «ишемической бо-
лезни предстательной железы» как причине урологи-
ческого синдрома хронической тазовой боли [32, 33].

В течение последних 20 лет многими исследовате-
лями были описаны туннельные васкулогенные не-
вропатии при варикозной болезни таза вследствие 
артериовенозных конфликтов. В работах M. Bendszus 
и соавт. (2003), A. Maniker и соавт. (2004), H. N. Chou-
dur и соавт. (2009), M. H. Hu и соавт. (2010), A. Di Mar-
tino и соавт. (2014), M. A. Pacult и соавт. (2018) описан 
синдром васкулярной компрессии седалищного нерва 
за счет варикоза ягодичной вены при тазовом венозном 
полнокровии [34–39]. T. Scholbach (2006) описал син-

дром застоя по средней линии (midline congestion syn-
drome) при синдроме орехокола как причину мигрени, 
головной боли, болей в спине и животе и функцио-
нальных нарушений органов малого таза [40]. T. Moser 
и соавт. (2006) представили случай успешного лечения 
37-летней женщины с компрессией левого полового 
нерва при варикозном расширении вен таза с помощью 
транскатетерной эмболизации яичниковой вены [41]. 
S. Ramírez García и соавт. (2013) сообщили о случае 
23-летней пациентки с синдромом Мея–Тернера, ко-
торую беспокоила только постоянная боль в пуден-
дальной зоне: при диагностике было выявлено тазовое 
венозное полнокровие, что, по мнению авторов, стало 
причиной компрессии полового нерва в канале Аль-
кока (пациентке было проведено лечение методом 
блокады нервов через ягодичные отверстия) [42]. 
M. Possover и соавт. (2021) при обследовании 61 паци-
ента установили, что при варикозной болезни таза 
вследствие синдрома орехокола и синдрома Мея–Тер-
нера может происходить ущемление внутритазовых 
ветвей крестцового нервного сплетения, седалищного 
и полового нервов варикозно расширенными венами, 
приводя к развитию синдрома хронической тазовой 
боли [43].

При изучении патогенеза хронической тазовой бо-
ли у пациентов с варикозной болезнью таза А. А. Капто 
(2022) описал синдром венозной компрессионной не-
вропатии: варикозное расширение вен в анатомически 
узких местах (туннелях) с компрессией нервов и нерв-
ных ганглиев паравертебрального, поясничного 
и крестцового сплетений. Автор выделил 3 формы 
данного синдрома в зависимости от локализации па-
тологии: 1) торакальную (грудную), 2) люмбарную 
(поясничную) и 3) сакральную (крестцовую) [44].

Эректильная дисфункция
F. Parona (1873) впервые выдвинул гипотезу о том, 

что варикозное расширение дорсальной вены полово-
го члена может быть причиной эректильной дисфунк-
ции [45]. J. S. Wooten в 1902 г. впервые выполнил пере-
вязку глубокой дорсальной вены полового члена 
в попытке улучшить качество эрекции [46]. Первая 
микрохирургическая реваскуляризация полового чле-
на была выполнена V. Michal и соавт. в 1973 г. [47].

Рентгенэндоваскулярная окклюзия вен простати-
ческого сплетения как альтернатива открытым сосу-
дистым операциям и фаллопротезированию при вено-
генной эректильной дисфункции начала применяться 
с 1984 г. Антеградная рентгенохирургическая эмболи-
зация вен простатического сплетения путем рассече-
ния v. dorsalis penis была впервые выполнена D. Maiza 
и соавт. в 1984 г. [48]. В России первая антеградная 
рентгенохирургическая эмболизация вен простатиче-
ского сплетения с последующим лигированием глубо-
кой дорсальной вены полового члена была выполнена 
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Д. Г. Курбатовым и соавт. и внедрена с 2009 г. в клини-
ческую практику отделения андрологии и урологии 
ФГБУ «Эндокринологический научный центр» Мин-
здрава России (Москва) [49]. Антеградная рентгено-
хирургическая эмболизация вен простатического спле-
тения путем пункции v. dorsalis penis была впервые 
выполнена J. J. Bookstein и A. L. Lurie в 1988 г. [50]. 
Ретроградная рентгенохирургическая эмболизация вен 
простатического сплетения трансфеморальным досту-
пом впервые выполнена H. H. Schild и соавт. в 1993 г. 
[51], а ретроградная рентгенохирургическая эмболи-
зация вен простатического сплетения трансбазилярным 
доступом – А. А. Капто и А. Г. Колединским в 2018 г. 
[52]. По данным проведенного нами обзора литерату-
ры, клиническая результативность рентгенэндоваску-
лярной окклюзии вен простатического сплетения со-
ставляла в среднем 85 % [52].

Осмысление причин развития веногенной эрек-
тильной дисфункции привело к пониманию целесо-
образности проведения гибридных и комбинирован-
ных операций, ориентированных на устранение как 
причины, так и следствия этого заболевания. Первая 
гибридная операция рентгенэндоваскулярной окклюзии 
вен простатического сплетения в сочетании с ангио-
пластикой и стентированием левой общей подвздош-
ной вены при эректильной дисфункции с положительным 
клиническим эффектом была выполнена А. А. Капто 
и соавт. в 2018 г. [53].

Методы прямой эндоваскулярной реваскуляриза-
ции полового члена при лечении артериогенной эрек-
тильной дисфункции стали применяться с 1980 г., ког-
да W. R. Castaneda-Zuniga и соавт. выполнили первую 
успешную баллонную ангиопластику устья внутренней 
подвздошной артерии с последующим улучшением 
эректильной функции на протяжении всего срока на-
блюдения (18 мес) [54]. Следующим этапом развития 
эндоваскулярной хирургии в середине 1990-х годов 
стали имплантация стентов для улучшения результатов 
баллонной ангиопластики, а также перемещение ин-
тервенций на более мелкие дистальные сосуды [55]. 
Позднее широкое применение в интервенционных 
методиках нашли баллоны и стенты, покрытые анти-
пролиферативными препаратами (паклитаксел, сиро-
лимус, эверолимус, зотаролимус и др.) [56].

Первая публикация о терапии с применением 
 аутологичной плазмы крови, обогащенной тромбоци-
тами (platelet-rich plasma, PRP), была представлена 
кардиохирургом M. Ferrari и соавт. (1987) [57], а первая 
публикация о PRP-терапии в урологии была сделана 
X. G. Ding и соавт. (2008) и касалась регенерации не-
рвов кавернозных тел у крыс [58]. Основоположника-
ми применения PRP-терапии для лечения эректильной 
дисфункции являются М. Е. Чалый и М. В. Епифанова 
(2015) [59, 60]. За рубежом первые публикации о PRP-те-
рапии в лечении эректильной дисфункции были сде-

ланы C. S. Kumar (2017) [61], а также J. J. Banno и соавт. 
(2017) [62]. В настоящее время PRP-терапия в урологии 
применяется с высокой клинической результатив-
ностью при интерстициальном цистите, синдроме хро-
нической тазовой боли, повреждениях и стриктурах 
уретры, повреждениях кавернозного нерва, мужской 
инфертильности, болезни Пейрони, недержании мочи, 
инфекциях мочевых путей, нефропатиях. Однако са-
мое большое количество публикаций посвящено PRP-
терапии при лечении эректильной дисфункции. В ба-
зе данных клинических исследований, финансируемых 
из частных и государственных источников по всему 
миру (ClinicalTrials.gov), на февраль 2023 г. были пред-
ставлены 10 крупных исследований по PRP-терапии 
при лечении эректильной дисфункции, из которых 2 
уже завершены (University of Miami Miller School of Me-
di cine Miami, Флорида, США; G. Gennimatas Hospital 
Thessaloniki, Греция) и 1 находится в стадии завершения 
(Nebraska Medicine Omaha, Небраска, США).

Гиперплазия предстательной железы 
и симптомы со стороны нижних  
мочевых путей
С. Ф. Дерюжинский (1896) впервые предложил ме-

тод хирургического лечения гипертрофии предстатель-
ной железы путем пересечения семявыносящего про-
тока и перевязки внутренней подвздошной артерии 
(по Bier) [63]. Эмболизация артерий предстательной 
железы (ЭАП) начала применяться с 1976 г. при кро-
вотечениях после биопсии предстательной железы 
или простатэктомии и при гематурии простатическо-
го генеза [64–67]. Первое сообщение об ЭАП для ле-
чения доброкачественной гиперплазии предстательной 
железы (ДГПЖ) было сделано J. S. DeMeritt и соавт. 
(2000) [68]. В России ЭАП при лечении пациентов 
с ДГПЖ начала применяться А. И. Неймарком и соавт. 
с 2009 г. [69, 70] и Д. Г. Курбатовым и соавт. с 2011 г. 
[71–73]. В 2012 г. на ежегодной сессии Общества ин-
тервенционной радиологии (Society of Interventional 
Radiology) в Сан-Франциско были представлены ре-
зультаты 4-летних исследований ЭАП для лечения 
ДГПЖ. Исследования были представлены двумя не-
зависимыми группами – под руководством профессо-
ра Francisco Carnevale из Университета Сан-Паулу 
(Бразилия) и профессора Joao Pisco из Университета 
Лиссабона (Португалия). Была доказана высокая дол-
говременная эффективность и более высокая степень 
безопасности ЭАП по сравнению с открытой хирур-
гией [74–76].

В. И. Садовой и соавт. (2011) из Университетской 
клиники (Симферополь) сообщили в интернете о пер-
вом опыте проведения ЭАП при местно-распростра-
ненном раке предстательной железы [77]. А. И. Ней-
марк и соавт. (2015) впервые опубликовали результаты 
проведения суперселективной рентгенэндоваскулярной 



62

АНДРОЛОГИЯ 2И ГЕНИТАЛЬНАЯ ХИРУРГИЯ
ТОМ 24 / VOL. 24
2 0 2 3

ANDROLOGY
AND GENITAL SURGERY

О
б

зо
р

н
ая

 с
та

ть
я 

/ 
R

ev
ie

w

химиоэмболизации при лечении 36 пациентов с раком 
предстательной железы – положительный эффект был 
достигнут у 30 (83,3 %) пациентов [78].

Y. Gat и соавт. (2008) показали, что при варикоце-
ле венозная кровь от яичек, содержащая высокую кон-
центрацию тестостерона, оттекает преимущественно 
в парапростатическое венозное сплетение, приводя 
к развитию гиперплазии предстательной железы [79]. 
Исходя из этой концепции Y. Gat и соавт. предложили 
селективную андрогенную депривацию для лечения 
ДГПЖ (2008, 2017) [79, 80] и рака предстательной же-
лезы (2009) [81], продемонстрировав их высокую эф-
фективность.

Заключение
Таким образом, в медицине было сформировано 

новое высокотехнологичное междисциплинарное на-
правление, которое в разное время определялось как 

“vascular andrology”, или «сосудистая андрология» 
(Ledda A. F., 1996; Артюхин A. A., 2008; Belcaro G. V., 2018), 
«репродуктивная ангиоандрология» (Артюхин A. A., 
2006), «ангиоандрология» (Курбатов Д. Г., Капто А. А., 
2018), «хирургическая ангиоандрология» (Жуков О. Б. 
и соавт., 2019), «рентгенохирургическая андрология» 
(Капто А. А., 2021). Методы визуализации в ангиоан-
дрологии по своей информативности значительно 
превосходят традиционные способы диагностики. Хи-
рургическое лечение в ангиоандрологии характеризу-
ется минимальной инвазивностью и травматичностью, 
крайне редко сопровождается болевым синдромом 
и обладает высоким коэффициентом медицинской 
результативности. Проведенный нами обзор этого на-
учно-клинического направления позволил прийти 
к заключению о том, что предложенные новые подхо-
ды могут значительно улучшить результаты лечения 
урологических и андрологических пациентов.
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Окситоцин	–	один	из	наиболее	древних	с	точки	зрения	филогенеза	гормонов	млекопитающих.	За	более	чем	100-лет-
нюю	историю	его	научного	изучения	взгляды	на	биологические	функции	окситоцина	у	человека	претерпели	суще-
ственные	и	даже	революционные	изменения.	Длительное	время	этот	гормон	нейрогипофиза,	который	образуется	
в	 гипоталамусе	и	 только	депонируется	в	нем	 (центральный	синтез),	 ассоциировался	исключительно	с	женской	
репродукцией	в	аспекте	родовой	деятельности,	грудного	вскармливания	и	материнского	поведения.	Однако	за	по-
следние	десятилетия	создана	уникальная	и	обширная	научная	база,	подтверждающая	универсальный	характер	
эффектов	окситоцина	у	обоих	полов,	что	предопределяется	наличием	у	мужчин	и	женщин	дополнительных	пери-
ферических	сайтов	секреции	окситоцина,	а	также	обширного	рецепторного	аппарата	во	многих	клетках	и	тканях,	
что	в	совокупности	позволяет	окситоцину	функционировать	как	по	эндокринному	(центральному),	так	и	по	ауто-	
и	паракринному	(локальному)	сигнальным	путям.	Этот	факт	убедительно	доказывает	наличие	у	окситоцина	гораздо	
более	широкого	спектра	физиологических	эффектов	в	организме	обоих	полов,	а	результаты	современных	иссле-
дований	 позволяют	 рассматривать	 его	 как	 центральный	 нейропептид	 и	 периферический	 полифункциональный	
гормон,	имеющий	большое	биологическое	и	социальное	значение	для	человека.
В	обзорной	статье	кратко	рассматриваются	эндокринология	окситоцина	и	более	подробно	– его	физиологические	
эффекты	у	мужчин,	включая	роль	в	социальном	и	половом	поведении,	обеспечении	эректильной	функции,	защите	
от	стресса,	репродукции,	метаболизме,	функционировании	предстательной	железы.

Ключевые слова:	окситоцин,	социальное	поведение,	половое	поведение,	стресс,	эректильная	функция,	мужская	
репродукция,	метаболизм,	предстательная	железа
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Is oxytocin an undeservedly forgotten hormone in men?

I. A. Tyuzikov1, E. A. Grekov2, A. V. Smirnov3

1Medical Center “Tandem-Plus”; 3v Pervomaiskiy Ln., Yaroslavl 150000, Russia; 
2“Hormone Life” Clinic; 23 1905 Goda St., Moscow 123022, Russia; 
3Saint Petersburg City Clinical Hospital No. 31; 3 Dynamo Ave., St. Petersburg 197110, Russia

C o n t a c t :	 Igor	Adamovich	Tyuzikov	phoenix-67@list.ru

Oxytocin	is	one	of	the	most	ancient	mammalian	hormones	in	terms	of	phylogeny.	Over	the	more	than	100-year	history	
of	his	scientific	study,	views	on	the	biological	functions	of	oxytocin	in	humans	have	undergone	a	significant	and	even	
revolutionary	changes.	For	a	long	time,	this	neurohypophysis	hormone,	which	is	formed	in	the	hypothalamus	and	is	only	
deposited	in	it	(central	synthesis),	was	associated	exclusively	with	female	reproduction	in	the	aspect	of	labor,	breast-
feeding	and	maternal	behavior.	However,	over	the	past	decades,	a	unique	and	extensive	scientific	base	has	been	creat-
ed	confirming	the	universal	nature	of	the	effects	of	oxytocin	in	both	sexes,	which	is	predetermined	by	the	presence		
of	additional	peripheral	sites	of	oxytocin	secretion	in	men	and	women,	as	well	as	an	extensive	receptor	apparatus	in	many	
cells	and	tissues,	which	together	allows	oxytocin	to	 function	both	endocrine	central	and	auto-	and	paracrine	 local	
signaling	pathways.	This	fact	convincingly	proves	that	oxytocin	has	a	much	wider	range	of	physiological	effects	in	the	body	
of	both	sexes,	and	the	results	of	modern	research	allow	us	to	consider	it	as	a	central	neuropeptide	and	a	peri	pheral	multi-
functional	hormone	of	great	biological	and	social	significance	for	humans.
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The	review	article	briefly	discusses	the	endocrinology	of	oxytocin	and	in	more	detail	its	physiological	effects	in	men,	
including	 its	 role	 in	social	and	sexual	behavior,	erectile	 function,	protection	from	stress,	 reproduction,	metabolism,	
prostate	gland.

Keywords:	oxytocin,	social	behavior,	sexual	behavior,	stress,	erectile	function,	male	reproduction,	metabolism,	prostate	
gland
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Введение
Окситоцин впервые был выделен из задней доли 

гипофиза (нейрогипофиза) человека в 1909 г. Генри 
Дейлом и долгое время ассоциировался исключитель-
но со своей способностью усиливать сокращения мат-
ки при беременности у млекопитающих и человека, 
ведь даже само название гормона в переводе с грече-
ского языка (ωκυξ τοκοξ) обозначает «быстрые роды» 
[1]. Синтез окситоцина в биологически активной фор-
ме впервые был произведен в 1953 г. Винсентом Дю 
Виньо и соавт., за что они получили Нобелевскую пре-
мию по химии, а окситоцин стал первым синтезиро-
ванным пептидным гормоном [2]. С момента открытия 
структуры и синтеза окситоцина научные исследова-
ния его биологии у человека продвигались не только 
по пути изучения его физиологических эффектов 
у женщин, но и у мужчин, поскольку в мужском орга-
низме (как и в женском) имеются как центральный 
синтез и секреция окситоцина в гипоталамусе, так 
и периферические сайты секреции данного гормона, 
а также обширный рецепторный аппарат во многих 
клетках и тканях. Этот факт позволяет утверждать, 
что у данного гормона, безусловно, имеется гораздо 
более широкий спектр физиологических эффектов 
в организме обоих полов, а результаты современных 
исследований позволяют рассматривать окситоцин 
как нейропептид и полифункциональный гормон, 
имеющий большое биологическое и социальное зна-
чение для человека [3].

Краткая эндокринология окситоцина
Синтез и секреция окситоцина сопряжены с син-

тезом и секрецией вазопрессина (антидиуретического 
гормона), которые происходят в супраоптическом 
и паравентрикулярном ядрах гипоталамуса, откуда оба 
гормона в неактивном состоянии поступают в задний 
отдел гипофиза (нейрогипофиз), где по мере посту-
пления активируются и депонируются в везикулах 
аксонов (тельцах Геринга), далее поступая по мере не-
обходимости в системный кровоток [4]. Поэтому, не-
смотря на то что в литературе они описываются обыч-
но как гормоны нейрогипофиза, на самом деле это 
гипоталамические нонапептиды, имеющие схожую 
структуру с отличием аминокислотной последователь-
ности из 9 аминокислот только в двух положениях, 

что тем не менее делает их функциональными антаго-
нистами. Окситоцин также секретируется нейронами 
миндалевидного комплекса, перегородки, ствола моз-
га, в том числе нейронами дыхательного центра и спи-
нальных ганглиев, и выполняет роль дополнительного 
регулятора секреции гормонов аденогипофиза наряду 
с гипоталамическими либеринами [4]. Существует 
большое количество факторов, стимулирующих секре-
цию окситоцина: от растяжения шейки матки во время 
родов и стимуляции сосков молочной железы в процес-
се грудного вскармливания у женщин до механических 
раздражений сосков молочных желез, полового возбу-
ждения, оргазма, боли, стресса, влияния эстрогенов, 
серотонина, опиоидов у обоих полов [4]. Важнейшее 
значение для стимуляции секреции окситоцина игра-
ет любой тактильный контакт (ласки, обнимания, 
прикосновения, рукопожатия, похлопывание по пле-
чу и т. д.), необходимый для полового и социального 
взаимодействия, при этом существует мнение, что для 
суточного обеспечения окситоцином человека ему не-
обходимо иметь не менее 8 эпизодов любых тактиль-
ных контактов в течение суток, а у детей, испытыва-
ющих дефицит родительской ласки с рождения, 
уровень окситоцина существенно снижен, что неко-
торыми авторами рассматривается как одна из возмож-
ных причин аутизма, нарушающего в дальнейшем их 
социальную адаптацию в обществе [5].

Выделение окситоцина в центральной нервной 
системе ингибируют глюкокортикоиды, катехоламины 
при активации β-адренорецепторов, ацетилхолин при 
активации М-холинорецепторов, гистамин, оксид 
азота (NO), гамма-аминомасляная кислота и тесто-
стерон, при этом независимо от природы ингибитора 
развивающийся дефицит окситоцина повышает аг-
рессивность человека и животных, так как прекраща-
ет оказывать тормозное влияние на миндалину мозга, 
выполняющую роль центра регуляции агрессии [6]. 
Окситоцин обнаруживается также в спинномозговой 
жидкости, где его концентрация меняется в зависи-
мости от физиологического состояния организма, что 
косвенно означает способность окситоцина прони-
кать через гематоэнцефалический барьер, поэтому 
интраназальное или внутрижелудочковое введение 
окситоцина приводит к достаточно быстрым эффек-
там [7].
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Современные исследования показали, что в орга-
низме человека имеется большое количество перифе-
рических сайтов секреции окситоцина в различных 
тканях, в том числе в сердце, дуге аорты, миоцитах 
пищеварительного тракта на всем его протяжении, мат-
ке, яичниках, плаценте, амнионе, желтом теле, яичках, 
придатках яичек и предстательной железе [8, 9].

Рецепторы к окситоцину являются типичными 
рецепторами, связанными с G-белком I класса, активи-
рующимися в основном фосфолипазой C типа β [8, 9]. 
Состояние высокоаффинного рецептора требует при-
сутствия Mg2+ и холестерина, которые, вероятно, функ-
ционируют как аллостерические модуляторы. Рецеп-
торы к окситоцину характеризуются генетическими 
структурными различиями (полиморфизмом), которые 
по-разному влияют на индивидуальное поведение, 
и экспрессируются в разных тканях, но их распростра-
нение сильно варьирует как внутри одного вида, так 
и между видами [8, 9]. У человека рецепторы к окси-
тоцину идентифицированы в коре головного мозга, 
подкорковых структурах (основные мишени – минда-
лина, отвечающая за контроль 2 противоположных 
эмоциональных состояний (страха / тревоги и доверия), 
а также черная субстанция и лимбическая система), 
гипоталамусе, гипофизе, репродуктивной системе, 
почках, сердце, эндотелии сосудов, тимусе, поджелу-
дочной и предстательной железах, адипоцитах, клетках 
иммунной и костной систем [9]. Кроме того, оксито-
цин может действовать через рецепторы вазопрессина 
V1а- и V2-типов, но его эффекты при этом оказывают-
ся достаточно слабовыраженными [10].

Метаболизм и инактивация окситоцина осуществ-
ляются главным образом почками (40 %) и печенью 
(около 60 %), при этом метаболизм усиливается 
под влиянием тиролиберина, холецистокинина, суб-
станции Р, а подавляется β-эндорфинами и энкефали-
нами [8, 9]. Ключевую роль в метаболизме окситоцина 
играет фермент окситоциназа, которая разрушает в его 
молекуле связи между цистеином и тирозином. Ее 
активность уменьшается под влиянием простагланди-
нов F2α и Е2 индометацина, гипертонического рас-
твора NaCl, мочевины [9]. Период полувыведения 
окситоцина, по данным разных авторов, составляет 
3–15 мин, что существенно ограничивает возможности 
применения окситоцина в клинической практике и за-
ставляет разрабатывать инновационные формы его 
введения в организм (сегодня в исследованиях тести-
руется интраназальный спрей окситоцина) и одновре-
менно проводить поиск аналогов окситоцина с более 
продолжительным периодом полувыведения [11, 12]. 
Имеющиеся данные литературы убедительно доказы-
вают полифункциональный характер эффектов окси-
тоцина в организме человека (рис. 1) [13].

Окситоцин и социальное поведение
В течение последних 40 лет сначала в исследова-

ниях на животных, а затем и с участием людей нако-
плена убедительная доказательная база, свидетельст-
вующая о критической роли окситоцина (вместе 
с вазопрессином) как важнейшего гормона социали-
зации, общения, эмпатии и доверия, который «объе-
диняет» животных в стаи и прайды, а людей – в пары, 

Рис. 1. Эффекты окситоцина у человека [13]

Fig. 1. Effects of oxytocin in humans [13]

ОкситОцин / 
OXYTOCIN

Антистрессовый эффект / 
Antistress effect

Ауторегуляция / Autoregulation Материнская агрессия для защиты потомства / 
Maternal aggression for offspring protection

Материнское поведение / 
Maternal behavior

Социализация / Socialization

Морфологическая пластичность / 
Morphological plasticity Формирование пары / Pairing

Нейроэндокринные эффекты / 
Neuroendocrine effects

Мнестикокогнитивные функции / 
Memory cognitive functions

Обонятельная память /  
Olfactory memory

Аутовозбудимость при родах и кормлении / 
Self-excitation during labor and breastfeeding Сексуальное поведение / Sexual behavior

Регуляция гипоталамогипофизарно
адреналовогонадной системы / 

Regulation of the hypothalamic-pituitary-
adrenal/gonadal axes

Социальная память / Social memory

Пространственная память /  
Spatial memory

Системные метаболические эффекты / 
Systemic metabolic effects

Позитивное настроение / 
Positive mood

Эмоции / Emotions Аксиолизис / 
Anxiolysis

Доверие / Trust



69

АНДРОЛОГИЯ 2И ГЕНИТАЛЬНАЯ ХИРУРГИЯ
ТОМ 24 / VOL. 24
2 0 2 3

ANDROLOGY
AND GENITAL SURGERY

О
б

зо
р

н
ая

 с
та

ть
я 

/ 
R

ev
ie

w

группы и коллективы [14]. Эмпатическая инициация 
происходит через выброс окситоцина мозгом, что яв-
ляется пусковым механизмом для коллективной ак-
тивности и социального взаимодействия. Согласно 
данным доступной литературы, окситоцин у человека 
индуцирует поведение, связанное с формированием 
социальных контактов и привязанностей, участвует 
в регуляции эротического и сексуального поведения 
на многих уровнях, играет роль в выборе партнера 
и формировании пары, определяет наличие и развитие 
эмпатии и эмоционального интеллекта, предраспола-
гает к нравственному поведению и лидерству, предо-
пределяет память на эмоционально значимые события, 
снижает агрессивность у обоих полов, а также физи-
ческое и эмоциональное напряжение, тревожность 
и уровень стресса в целом, улучшает память, обуча-
емость и стратегическое мышление, усиливает поло-
жительные социальные эмоции (доверие и альтруизм) 
и сглаживает / нивелирует негативные эмоции, за счет 
чего предрасполагает к более позитивному социаль-
ному поведению (антисоциофобический гормон), 
а также ассоциируется с более высокой степенью ро-
мантической активности и привязанности [15–18].

Недавно обнаружено, что окситоцин может повы-
сить склонность к принятию социальных советов, дан-
ных отдельными экспертами, не влияя на их восприни-
маемую надежность как таковую, а также усилить 
воздействие информации, предоставляемой экспер-
тами, способствуя ожидаемому эффекту и эффекту 
плацебо, в связи с чем обсуждается использование 
окситоцина в качестве дополнения к поведенческой 
терапии при лечении различных заболеваний [19].

Межличностное доверие внутри социальных групп 
имеет ключевое значение для социальных взаимодей-
ствий, связей, сотрудничества и обучения, а доверие 
между различными группами помогает обеспечить 
стабильное и мирное сосуществование, а также вза-
имовыгодное сотрудничество и торговлю. В этом и со-
стоит ключевой социализирующий эффект окситоци-
на [19].

Окситоцин улучшает настроение, обладает анти-
депрессивным эффектом и способен существенно 
улучшать состояние пациентов с аутизмом и в некото-
рых случаях с шизофренией [20, 21]. В ходе недавних 
исследований было показано, что уровни эндогенно-
го окситоцина у детей с расстройствами аутистическо-
го спектра (РАС) ниже по сравнению с контрольной 
группой здоровых детей, но этот эффект исчезает 
у подростков и взрослых. Несмотря на то что не было 
обнаружено существенных различий в подгруппах 
по признаку пола, групповые различия в уровнях ок-
ситоцина у лиц с РАС и без РАС наблюдались только 
в исследованиях с участием мужчин, но не женщин, 
что подтверждается более высокой частотой РАС 
у мужчин по сравнению с женщинами [22, 23].

Окситоцин и психосоциальный стресс
По существу, все люди прямо или косвенно испы-

тывают психосоциальный стресс, который может быть 
катализатором ухудшения психического и физическо-
го здоровья. Окситоцин оказывает анксиолитическое 
и антистрессовое действие и противостоит эффектам 
основного гормона стресса кортизола, что делает его 
многообещающей лекарственной мишенью при лече-
нии расстройств, связанных с любым стрессом и его 
последствиями [24, 25]. Однако в некоторых работах 
было показано, что окситоцин также может оказывать 
анксиогенное действие на центральную нервную сис-
тему. Так, при проведении функциональной магнитно-
резонансной томографии мозга у 60 здоровых мужчин 
в момент, когда они подвергались стрессу, и после то-
го, как получали интраназальную дозу окситоцина 
(24 МЕ) либо плацебо, установлено, что хотя введение 
окситоцина не изменило уровень кортизола в слюне 
в качестве суррогатного маркера активности стресса, 
участники сообщили о субъективном усилении вос-
приятия социального стресса, что сопровождалось 
на нейронном уровне повышением активности в пре-
кунеусной и поясной извилинах коры головного моз-
га в результате смещения самореференции, которая 
облегчает восприятие социального стресса при отсут-
ствии эндокринных изменений [26].

Окситоцин и половое поведение у мужчин
На основании связи с репродукцией, включая со-

циальные связи, сексуальное поведение, рождаемость 
и материнское поведение, окситоцин называют гор-
моном любви [27]. Окситоцин способствует адаптив-
ным стратегиям создания пар у людей путем повыше-
ния соответствующей избирательности в контексте 
свиданий. Чтобы проверить это, 110 участников ин-
траназально самостоятельно вводили окситоцин или 
плацебо, а затем выполняли задание в стиле “Tinder”, 
в котором они оценивали фотографии людей средней 
привлекательности с точки зрения их романтического 
и сексуального интереса [28]. В ходе исследования 
были выявлены 2 закономерности: во-первых, менее 
избирательная стратегия знакомств среди мужчин 
по сравнению с женщинами, как в отношении роман-
тических, так и сексуальных знакомств; во-вторых, эта 
неселективная стратегия была в основном выражена 
среди довольно неопытных мужчин, которые, однако, 
были «восстановлены» до уровня опытных мужчин 
после самостоятельного интраназального введения 
окситоцина. Согласно заключению авторов исследо-
вания, окситоцин, вероятно, корректирует поведение 
во время социальных взаимодействий, чтобы помочь 
людям более комфортно вписаться в социальную сре-
ду [28].

При исследовании влияния интраназального и вну-
тривенного введения окситоцина на функциональный 
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коннектом в состоянии покоя у 16 здоровых мужчин 
было установлено, что окситоцин модулирует функ-
циональный коннектом в дискретных нейронных си-
стемах, но не влияет на глобальную способность к пе-
редаче информации [29]. Эти локальные эффекты 
охватывают ключевые узлы системы окситоцина (на-
пример, миндалевидное тело), но также и области, 
упущенные из виду в предыдущих исследованиях, 
основанных на гипотезах (например, зрительные цепи, 
височная доля и мозжечок). Повышение уровня окси-
тоцина в системном кровообращении оказывает ши-
рокое влияние на функциональный коннектом. Ре-
зультаты исследования свидетельствуют о том, что 
воздействие окситоцина на поведение человека влечет 
за собой модуляцию множества уровней обработки 
данных в мозге, распределенных по различным систе-
мам [29]. С другой стороны, существует понятие «ги-
персексуальное расстройство», которое подразумевает 
чрезмерное и гиперактивное сексуальное поведение 
у мужчин и женщин в рамках диагноза «компульсивное 
расстройство сексуального поведения», включенное 
как самостоятельное заболевание в Международную 
классификацию болезней 11-го пересмотра. Хотя ней-
робиологические механизмы, лежащие в основе этого 
расстройства, остаются неясными, некоторые иссле-
дователи предполагают важную роль нарушений регу-
ляции гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой 
оси. Окситоцин действует как нейроэндокринный 
гормон, противодействующий кортизолу и уменьша-
ющий в итоге выраженность тревоги в ответ на соци-
альный стресс, а также участвует в регуляции сексу-
ального поведения [30]. Для проверки этой гипотезы 
проведено исследование с участием 64 мужчин с ги-
персексуальным расстройством и 38 здоровых мужчин-
добровольцев, рандомизированных по возрасту, у ко-
торых определяли уровень окситоцина в плазме крови 
методом радиоиммунологического анализа, а также 
проводилось анкетирование по оценочной шкале ги-
персексуальных симптомов. При этом была выделена 
подгруппа пациентов (n = 30), которые прошли про-
грамму групповой когнитивно-поведенческой терапии 
с измерением уровня окситоцина после лечения. Ре-
зультаты показали, что в целом у гиперсексуальных 
мужчин (n = 64) уровень окситоцина в плазме крови 
был значительно выше (31,0 ± 9,9 пМ) по сравнению 
со здоровыми добровольцами (16,9 ± 3,9 пМ; p <0,001). 
Наблюдалась достоверная положительная корреляция 
между уровнем окситоцина и показателями оценочной 
шкалы, измеряющей гиперсексуальное поведение. 
У пациентов, завершивших когнитивно-поведенчес-
кую терапию (n = 30), наблюдалось значительное сни-
жение уровня окситоцина в плазме крови с момента 
начала лечения (30,5 ± 10,1 пМ) вплоть до его оконча-
ния (20,2 ± 8,0 пМ; p <0,001). Полученные результаты 
свидетельствуют о том, что гиперактивная окситоци-

нергическая система у гиперсексуальных мужчин мо-
жет быть компенсаторным механизмом для ослабления 
у них гиперактивного стресса [30].

С целью изучения влияния окситоцина на реакцию 
индивидов в ответ на социальные оценки (т. е. на ин-
формацию о том, что они нравятся или не нравятся) 
и зависимости этого влияния от наличия надежной 
партнерской связи (т. е. одиночества или отношений) 
проведено двойное слепое плацебо-контролируемое 
исследование с участием 86 здоровых мужчин, полу-
чавших интраназальный окситоцин (40 МЕ) [31]. Уста-
новлено, что у одиноких мужчин окситоцин уменьшал 
негативные реакции при восприятии того факта, что 
их не любят, тогда как на мужчин, состоящих в отно-
шениях, он оказывал противоположный эффект, и это 
происходило в первую очередь, когда неприязнь вы-
ражалась женщинами, а не мужчинами. Напротив, 
у мужчин, состоящих в отношениях, окситоцин уси-
ливал настроение и склонность к аффилиации после 
того, как им нравились, независимо от пола, партнеры. 
Таким образом, окситоцин может сделать одиноких 
мужчин, ищущих потенциального партнера, более по-
зитивными в социальном плане даже по отношению 
к женщинам, которым они не нравятся, но оказывает 
противоположный эффект на мужчин в отношениях, 
которые не ищут партнера [31]. Согласно данным мета-
анализа 2021 г., включившего 29 из найденных 414 ста-
тей из основных баз данных исследований, в которых 
сообщалось о сборе образцов слюны или плазмы 
с определением уровней окситоцина в зависимости 
от сексуальной активности во время индукции сексу-
ального возбуждения и оргазма, оцениваемых на ос-
нове субъективных отчетов пациентов, более высокие 
уровни окситоцина выявляются у мужчин во время 
оргазма или эякуляции. В связи с этим авторами была 
выдвинута гипотеза о сложной роли окситоцина в мо-
дуляции сексуальных фантазий и мыслей, которые име-
ют отношение к сексуальному желанию и помогают 
вызвать генитальное и сексуальное возбуждение [32].

Окситоцин и эректильная функция у мужчин
Результаты исследований, проведенных на лабо-

раторных животных, подтверждают стимулирующую 
роль окситоцина в сексуальном поведении самцов 
и самок, которое имеет фундаментальное значение 
для поддержания и воспроизводства вида [33]. Одними 
из основных и в настоящее время хорошо описанных 
периферических мишеней окситоцина являются эре-
гирующие ткани (губчатое тело и пещеристые тела 
полового члена). У самцов крыс окситоцин является 
мощным стимулятором спонтанной эрекции и участ-
вует в эякуляции [34]. Окситоцин, вводимый крысам 
в вентральную область покрышки (средний мозг), вы-
зывает эрекцию полового члена, которая зависит 
от уровня внутриклеточного Ca2+, продукции оксида 
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азота и циклического гуанозинмонофосфата в дофа-
миновых нейронах головного мозга, которые модули-
руют проецирование окситоциновых нейронов в спин-
ной мозг [35]. Кроме того, окситоцин, как полагают, 
связан с эякуляцией, увеличивая число сокращений 
эякуляторных тканей (предстательной железы, шейки 
мочевого пузыря и семявыносящих протоков) во вре-
мя полового акта у мужчин [36]. Считается, что аффе-
рентные стимулы вызывают активацию окситоцино-
вых нейронов в паравентрикулярных ядрах, ведущую 
к высвобождению окситоцина во время эякуляции, 
представляя основную окситоциновую рефлекторную 
дугу мужчин, подобно сокращению миоцитов молоч-
ной железы, индуцированному во время сосания ре-
бенком в период грудного вскармливания [37].

Окситоцин и мужская репродукция
У человека импульсная секреция центрального 

окситоцина в гипоталамусе связана с эякуляцией и ор-
газмом, поскольку окситоцин стимулирует гладкомы-
шечные клетки семявыносящих путей в момент семя-
извержения [38]. Кроме того, окситоцин также 
вырабатывается локально в яичках и, возможно, в при-
датках яичка и предстательной железе. В яичке он, 
по-видимому, играет аутокринную / паракринную роль, 
модулируя метаболизм стероидов, но помимо этого 
может быть вовлечен в сократительную способность 
семенных канальцев [39]. Окситоцин стимулирует вы-
работку тестостерона в клетках Лейдига некоторых 
животных, а в культурах клеток Лейдига крыс было 
обнаружено, что окситоцин либо стимулирует выработ-
ку тестостерона, либо не оказывает никакого эффекта 
[40]. Плотность рецепторов к окситоцину в придатках 
яичек регулируют половые стероиды. В эксперимен-
тальной модели гипогонадотропного гипогонадизма, 
индуцированного у кроликов, эстрогены (но не андро-
гены) полностью восстанавливали вызванную окси-
тоцином сократительную гиперактивность придатка 
яичка, повышая экспрессию его гена [41]. Кроме того, 
лишение эндогенных эстрогенов путем блокирования 
их образования с помощью ингибитора ароматазы ле-
трозола индуцировало гипореактивность рецепторов 
к окситоцину. Эти данные свидетельствуют об откры-
тии новой функции эстрогенов у мужчин – регуляция 
чувствительности к окситоцину в придатках яичек [41]. 
C. Lui и соавт. (2010) показали, что исходная концен-
трация окситоцина в сыворотке крови у бесплодных 
мужчин была значительно выше, чем у фертильных 
добровольцев, и не коррелировала с концентрацией 
лютеинизирующего, фолликулостимулирующего гор-
монов и тестостерона. Также не было обнаружено су-
щественной разницы в последовательностях генов 
промотора гена рецептора окситоцина (OTR) и его 
мРНК при сравнении бесплодных пациентов с фер-
тильными [42]. При обследовании бесплодных мужчин 

с варикоцеле и без него T. Mostafa и соавт. (2015) выя-
вили, что средние уровни окситоцина и малонового 
диальдегида семенной плазмы были значительно сни-
жены, а средний уровень глутатионпероксидазы се-
менной плазмы был значительно повышен у фертиль-
ных мужчин с варикоцеле и без него по сравнению 
с бесплодными мужчинами с варикоцеле и без него 
[43]. Средние уровни окситоцина и малонового диаль-
дегида были увеличены, а средний уровень глутати-
онпероксидазы был значительно снижен в случаях 
«варикоцеле III степени по сравнению со случаями 
варикоцеле I и II степеней, а также при двустороннем 
варикоцеле по сравнению с односторонним варико-
целе. Была выявлена достоверная отрицательная кор-
реляция между уровнем окситоцина семенной плаз-
мы, количеством сперма тозоидов, подвижностью 
сперматозоидов и уровнем глутатионпероксидазы 
семенной плазмы, а также достоверная положительная 
корреляция с аномальными формами сперматозоидов 
[43]. Также показано, что окситоцин модулирует уровни 
андрогенов в органах мужской репродуктивной системы 
(яички, их придатки, предстательная железа) посредством 
стимуляции превращения тестостерона в 5α-дигидро-
тесто стерон под влиянием 5α-редуктазы [44].

Выяснение роли окситоцина в мужской репродук-
ции позволило предположить ряд потенциальных ва-
риантов терапевтического применения этого гормона. 
Поскольку экзогенное введение окситоцина увеличи-
вает количество эякулированных сперматозоидов, 
стимулируя сокращения репродуктивного тракта и, 
таким образом, способствуя прохождению эякулята, 
в настоящее время разрабатываются и тестируются 
некоторые перспективные агонисты и антагонисты 
окситоцина на предмет их терапевтического потенци-
ала в лечении репродуктивных и эякуляторных нару-
шений у мужчин [44].

Метаболические эффекты окситоцина 
у мужчин
Было показано, что окситоцин участвует в регуля-

ции аппетита, при этом повышенная выработка гор-
мона приводит к снижению потребления пищи [45]. 
Более того, окситоцин влияет на время приема и выбор 
потребляемой пищи с точки зрения предпочтений в от-
ношении жиров, углеводов и белков, уменьшая потре-
бление сахарозы, глюкозы и сладких напитков [46, 47]. 
Окситоцин также оказывает влияние на энергетиче-
ский баланс организма [48]. Так, одним из известных 
эффектов передачи сигналов нейропептидного 
α-меланоцитстимулирующего гормона через анорек-
тический рецептор меланокортина типа 4 (MC4R), 
которые уменьшают потребление пищи, является по-
вышенное локальное дендритное высвобождение ок-
ситоцина [48]. Окситоцин, увеличивая симпатическую 
активность, усиливает термогенез в бурой жировой 



72

АНДРОЛОГИЯ 2И ГЕНИТАЛЬНАЯ ХИРУРГИЯ
ТОМ 24 / VOL. 24
2 0 2 3

ANDROLOGY
AND GENITAL SURGERY

О
б

зо
р

н
ая

 с
та

ть
я 

/ 
R

ev
ie

w

ткани и липолиз в белой жировой ткани, непосредст-
венно взаимодействуя с другими веществами, присут-
ствующими в адипоцитах, при этом снижение массы 
тела в ответ на введение экзогенного окситоцина свя-
зано с уменьшением потребления энергии, а также 
с увеличением энергетических затрат и, как правило, 
происходит в результате потери жировой, а не мышеч-
ной массы [49, 50]. Клинико-экспериментальные ис-
следования также доказали позитивное влияние ок-
ситоцина на обмен глюкозы, инсулина и липидов, 
а эндогенные концентрации окситоцина были поло-
жительно связаны с гомеостатической моделью рези-
стентности к инсулину у мужчин с ожирением (но не 
у мужчин с нормальной массой тела), в связи с чем ок-
ситоцинзаместительная терапия рассматривается 
как потенциальная фармакотерапия ожирения и со-
путствующих заболеваний (инсулинорезистентность, 
сахарный диабет 2-го типа, дислипидемия) [51, 52].

Рецепторы окситоцина присутствуют в мезенхи-
мальных стволовых клетках, миобластах, остеобластах 
и остеокластах, поэтому окситоцин участвует в регу-
ляции костного метаболизма [53]. Он способствует 
дифференцировке и функционированию остеобластов, 
что приводит к увеличению костеобразования без 
влияния на резорбцию кости и к улучшению микро-
архитектуры кости. Окситоцин синтезируется остео-
бластами, и этот синтез стимулируется эстрогенами. 
Исследования на животных демонстрируют прямое 
действие окситоцина на кости, поскольку системное 
введение окситоцина предотвращает и обращает вспять 
потерю костной массы, вызванную дефицитом эстро-
генов [54]. Хотя окситоцин участвует в формировании 
костей у обоих полов во время развития, лечение ок-
ситоцином усиливает эффекты эстрогенов на костную 
ткань у женщин, но не оказывает влияния на мужской 
остеопороз [54]. Кроме того, в лабораторной модели 
врожденный дефицит окситоцина приводит не только 
к потере костной массы, но и к преждевременной сар-
копении, и оба состояния обратимы при введении 
экзогенного окситоцина [55].

Окситоцин вместе с вазопрессином (антидиурети-
ческим гормоном) принимает активное участие в ре-
гуляции работы почек и поддержании водно-электро-
литного баланса, стимулируя в почках экспрессию 
как своих рецепторов, так и рецепторов к вазопресси-
ну [56]. После водной нагрузки гиперсекреция окси-
тоцина ведет к усилению натрийуреза и калийуреза 
в проксимальных канальцах и диуреза, что ускоряет 
восстановление осмотического гомеостаза (окситоцин 
как функциональный антагонист вазопрессина, ги-
персекреция которого возникает в ответ на повышение 
осмолярности плазмы). Воздействуя на гладкие мыш-
цы сосудов, окситоцин вызывает вазодилатацию, увели-
чивает скорость почечного кровотока и фильтрации, син-
тез оксида азота и уровень атриопептида в почечной 

ткани [56]. Таким образом, окситоцин демонстрирует 
широкий спектр периферических метаболических эф-
фектов (рис. 2) [57].

Окситоцин и предстательная железа
Окситоцин является ауто- и паракринным регуля-

тором предстательной железы (ПЖ), поскольку был 
доказан локальный синтез данного гормона в ПЖ и по-
казано его тесное взаимодействие с другими проста-
тотропными гормонами (андрогенами, эстрогенами, 
вазопрессином) (рис. 3) [58].

У человека окситоцин регулирует базальный тонус 
ПЖ, оказывает стимулирующее влияние на ее спон-
танные сокращения (эякуляция), а также влияет на 
пролиферацию ПЖ как непосредственно, так и опо-
средованно через взаимодействие с половыми стероид-
ными гормонами и вазопрессином, который действует 
на мышечные элементы ПЖ синергически с оксито-
цином, но при этом активация рецепторов к вазо-
прессину типа V1 ведет к стимуляции клеточной про-
лиферации, а активация рецепторов типа V2 связана 
с антипролиферативными эффектами [59]. В связи 
с этим антагонисты рецепторов к вазопрессину типа V1 
и агонисты рецепторов к вазопрессину типа V2 изуча-
ются с точки зрения возможности применения при до-
брокачественной гиперплазии предстательной железы 
(ДГПЖ) и раке предстательной железы (РПЖ) [60]. 
Рецепторы к окситоцину в ПЖ обнаруживают либо 
в эпителиальных клетках, либо в стромальных клетках, 
либо в тех и других одновременно: их локализация, 
по-видимому, варьирует в зависимости от вида млеко-
питающих. При этом экспрессия рецепторов к окси-
тоцину в ткани гиперплазированной ПЖ оказалась 
выше, чем в здоровой ткани [61]. В культуре клеток 
ДГПЖ человека также обнаружено, что тестостерон, 
5α-дигидротестостерон и синтетический эстроген ди-
этилстильбестрол увеличивали секрецию в ней окси-
тоцина после 3-дневной обработки клеточной культу-
ры соответствующими гормонами [62]. Повышенные 
уровни окситоцина в сыворотке крови и ткани ПЖ 
были обнаружены в случаях как ДГПЖ, так и РПЖ, 
однако по сравнению с ДГПЖ уровень окситоцина 
в ткани ПЖ при РПЖ ниже, в связи с чем окситоцин 
был предложен в качестве маркера пролиферативных 
изменений в ПЖ человека [63]. В экспериментах 
по культивированию клеток ПЖ человека окситоцин 
непосредственно ингибировал пролиферацию стро-
мальных клеток ПЖ, но влияния окситоцина на же-
лезистый эпителий ПЖ не наблюдалось, при этом сам 
окситоцин не оказывал влияния на злокачественные 
клетки, однако при сочетании с тестостероном стиму-
лировал их рост [64]. Однако недавно было обнаружено, 
что окситоцин или андрогены по отдельности оказы-
вают пролиферативное действие на андрогеннезависи-
мые раковые клетки, но при совместном воздействии 
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Рис. 3. Механизмы взаимодействия окситоцина в предстательной железе [58]

Fig. 3. Oxytocin interactions in prostate [58]

Рис. 2. Периферические метаболические эффекты окситоцина [57]

Fig. 2. Peripheral metabolic effects of oxytocin [57]
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такого эффекта не наблюдалось [65]. Тем не менее 
показано, что окситоцин может опосредованно влиять 
на миграцию клеток РПЖ [66].

Заключение
Окситоцин – древняя молекула, играющая важную 

роль в поведении и здоровье млекопитающих и чело-

века. Это плейотропный пептидный гормон, имеющий 
большое значение для общего здоровья, адаптации, 
развития, размножения и социального поведения. Эн-
догенный окситоцин и стимуляция рецепторов к окси-
тоцину поддерживают паттерны роста, жизнестойкости 
и восстановления. Окситоцин оказывает влияние на 
вегетативную нервную систему и иммунную систему, 
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Введение.	Варикоцеле,	а	также	варикозное	расширение	вен	нижних	конечностей	достаточно	широко	распростра-
нены.	На	сегодняшний	день	механизмы	варикозной	трансформации	остаются	не	до	конца	ясными.
Цель исследования –	изучение	иммуногистохимического	профиля	для	обоснования	общности	патогенеза	вари-
козной	трансформации	вен	при	варикоцеле	и	варикозной	болезни	вен	нижних	конечностей;	подтверждение	ключе-
вой	роли	синдрома	недифференцированной	дисплазии	соединительной	ткани	в	развитии	данных	заболеваний.
Материалы и методы.	Материалом	исследования	послужили	фрагменты	стенок	вен	от	24	пациентов	мужского	пола	
в	возрасте	6–35	лет,	которые	были	разделены	на	соответствующие	группы:	1-я	группа	–	12	пациентов	с	варикоце-
ле,	2-я	группа	–	12	пациентов	с	варикозным	расширением	вен	нижних	конечностей.	Группа	контроля	–	5	практи-
чески	здоровых	мужчин	(возраст	–	16–32	года).	Иммуногистохимическое	исследование	проведено	с	моноклональ-
ными	антителами	к	коллагену	III,	IV	типов,	α-SMA,	фибронектину,	ламинину,	ММР-2,	ММР-9,	TGF-β1.
Результаты и обсуждение.	При	гистологическом	и	иммуногистохимическом	исследовании	биоптатов	стенок	вен	
в	обеих	группах	сравнения	выявлены	схожие	морфологические	изменения,	отличающиеся	от	таковых	в	группе	
контроля.	При	оценке	уровня	экспрессии	α-SMA	в	обеих	группах	исследования	отмечены	выраженная	экспрессия	
в	пучках	гипертрофированных	гладкомышечных	клеток	(в	зоне	утолщения	стенок,	где	фиброз	выражен	минималь-
но)	 и	 слабая	 экспрессия	 в	 пучках	 гладкомышечных	 клеток,	 «замурованных»	 в	 соединительнотканные	 муфты.	
Коллаген	 III	 типа	 демонстрировал	 слабую	 экспрессию	 в	 cубинтимальной	 зоне	 и	 между	 пучками	 поверхностно	
расположенных	гладкомышечных	клеток	в	обеих	группах	исследования.	В	участках	утолщения	стенок	и	гипертро-
фии	гладкомышечных	клеток	выявлена	экспрессия	коллагена	IV	типа.	В	обеих	группах	исследования	наблюдалась	
выраженная	экспрессия	фибронектина	в	наиболее	измененных	участках	стенок	вен,	особенно	в	среднем	слое,	
вокруг	пучков	гладкомышечных	клеток.	Отмечены	выраженная	экспрессия	ММР-2	во	всех	слоях	стенки	и	суперэкс-
прессия	ММР-9	в	участках	истончений	стенки	(в	субинтимальной	зоне	и	мышечном	слое).	Также	выявлена	супер-
экспрессия	TGF-β1	в	биоптатах	вен	пациентов	обеих	групп,	преимущественно	в	участках	истончения	и	выраженно-
го	межмышечного	фиброза.
Заключение.	С	учетом	схожести	иммуногистохимических	проявлений	в	стенках	вен	при	варикоцеле	и	варикозной	
болезни	вен	нижних	конечностей	можно	говорить	о	единых	морфогенетических	механизмах	их	ремоделирования.	
Таким	образом,	мы	считаем	возможным	объединение	различных	форм	варикоза	в	одно	заболевание	–	болезнь	
варикозно	расширенных	вен.

Ключевые слова:	иммуногистохимическое	исследование,	варикоцеле,	варикозное	расширение	вен	нижних	конеч-
ностей,	синдром	недифференцированной	дисплазии	соединительной	ткани
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Immunohistochemical basing of the pathogenesis equality of varicose vein transformation 
in varicocele and varicose veins of the lower extremities
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C o n t a c t s :	 Valentina	Vladimirovna	Studennikova	studennikova_v_v@staff.sechenov.ru

Background.	Varicocele	as	well	as	varicose	veins	of	the	lower	extremities	are	quite	widespread.	To	date,	the	mechanisms	
of	variceal	transformation	remain	not	completely	clear.
Aim.	To	study	the	immunohistochemical	profile	in	order	to	substantiate	the	common	pathogenesis	of	varicose	veins	
transformation	in	varicocele	and	varicose	veins	of	the	lower	limbs;	to	confirm	the	key	role	of	undifferentiated	connec-
tive	tissue	dysplasia	syndrome	in	the	development	of	these	diseases.
Materials and methods.	Vein	wall	fragments	from	24	male	patients	aged	6–35	years	old	divided	into	the	corresponding	
groups:	group	1–12	patients	with	varicocele,	group	2–12	patients	with	varicose	veins	of	the	lower	limbs.	Control	group	–	
5	practically	healthy	men	(age	16–32	years).	Immunohistochemical	study	was	performed	with	monoclonal	antibodies	
to	collagen	types	III,	IV,	α-SMA,	fibronectin,	laminin,	MMP-2	and	MMP-9,	TGF-β1.
Results and discussion.	Histological	and	immunohistochemical	studies	of	vein	wall	biopsy	specimens	in	both	groups	
revealed	similar	morphological	changes,	different	from	the	control	group.	When	assessing	the	expression	level	of	α-SMA	
in	both	study	groups,	there	was	marked	expression	in	the	bundles	of	hypertrophic	smooth	muscle	cells	(in	the	zone	of	wall	
thickening	where	fibrosis	was	minimal)	and	weak	expression	in	the	bundles	of	smooth	muscle	cells	“enmeshed”	in	con-
nective	tissue	sleeves.	Collagen	type	III	showed	weak	expression	in	the	subintimal	zone	and	between	the	bundles	of	su-
perficially	located	smooth	muscle	cells	in	both	study	groups.	Expression	of	type	IV	collagen	was	detected	in	the	areas	
of	wall	thickening	and	hypertrophy	of	smooth	muscle	cells.	In	both	groups	there	was	a	pronounced	expression	of	fibro	nectin	
in	the	most	altered	sections	of	the	vein	walls,	especially	in	the	middle	layer,	around	the	bundles	of	smooth	muscle	cells.	
There	was	marked	expression	of	MMP-2	in	all	layers	of	the	wall,	and	overexpression	of	MMP-9	in	the	areas	of	wall	thinning	
(in	the	subintimal	zone	and	muscular	layer).	TGF-β1	overexpression	was	also	detected	in	vein	biopsy	specimens	from	
both	groups,	predominantly	in	areas	of	thinning	and	pronounced	intermuscular	fibrosis.
Conclusion.	Taking	into	account	the	similarity	of	immunohistochemical	manifestations	in	the	vein	walls	in	varicocele	
and	varicose	veins	of	the	lower	limbs	we	can	speak	about	the	common	morphogenetic	mechanisms	of	their	remodeling.	
Thus,	we	consider	it	possible	to	combine	various	forms	of	varicosity	into	a	single	disease	–	varicose	vein	disease.

Keywords:	 immunohistochemistry,	varicocele,	varicous	veins	of	the	lower	extremities,	syndrome	of	undifferentiated	
connective	tissue	dysplasia
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Введение
Варикозная трансформация вен – типичное про-

явление варикоцеле (ВЦ), а также варикозного рас-
ширения вен нижних конечностей (ВРВНК). Следует 
подчеркнуть, что оба эти заболевания достаточно ши-
роко распространены.

Заболеваемость ВЦ в общей популяции достигает 
15 %, при этом его наиболее значимым и неблагопри-
ятным последствием является нарушение фертильно-
сти – вплоть до развития бесплодия. В настоящее вре-
мя проблема мужского бесплодия является довольно 
острой. Распространенность ВЦ резко возрастает у па-
циентов в период полового созревания и значительно 
увеличивается у взрослых мужчин. Среди пациентов, 
страдающих первичным бесплодием, частота встреча-
емости ВЦ достигает 35 %, а у мужчин с вторичным бес-
плодием – 81 % [1, 2].

Известно, что при наличии выраженных проявле-
ний ВРВНК может привести к инвалидизации, а при 
их критической выраженности – даже к потере трудо-
способности. В целом в Российской Федерации ВРВНК 
наблюдается у 10–20 % мужчин, при этом разброс ча-
стоты встречаемости зависит от ряда факторов: реги-
она проживания, возраста, профессии и др. [3]. В свя-
зи с этим особенно интересным представляется 
изучение механизмов варикозной трансформации вен 
именно у молодых людей, что позволит исключить 
развитие ее вторичных форм.

Несмотря на большое число публикаций, на сегод-
няшний день остается достаточно много вопросов о ме-
ханизмах варикозной трансформации. За последние 
10–15 лет появилось много работ, в которых исследо-
ватели связывают развитие ВЦ, а также ВРВНК с на-
следственной предрасположенностью. Соответственно, 
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особый интерес представляет системное нарушение 
соединительной ткани – ее закладки в период эмбри-
онального развития, а также последующего созрева-
ния, поскольку ее компоненты являются основой кар-
каса сосудистой стенки. В связи с этим следует 
остановиться на роли синдрома дисплазии соедини-
тельной ткани, а именно его недифференцированной 
формы, в развитии данной патологии. Так, согласно 
общепринятой классификации Т. И. Кадуриной, ВЦ 
и ВРВНК рассматриваются как фенотипические при-
знаки синдрома недифференцированной дисплазии 
соединительной ткани (НДСТ). Данные заболевания от-
несены к его так называемым «малым феномам» [4, 5].

Рассматривая генетически детерминированные, 
т. е. первичные механизмы варикозного расширения 
вен любой локализации, следует обратить внимание 
на их однотипность. Ряд авторов связывают причину 
развития варикоза любой локализации с дезорганиза-
цией соединительнотканного каркаса стенок вен, 
что указывает на генетическую обусловленность про-
цесса [6]. Данная концепция нашла свое подтвержде-
ние в проведенном нами ранее исследовании, которое 
было посвящено ультраструктурному анализу стенок 
варикозно расширенных вен при ВЦ и ВРВНК. Вне 
зависимости от локализации изменения в стенках вен 
имели однотипный характер. Нами отмечены феномен 
«структурного хаоса» в виде беспорядочного располо-
жения как отдельных коллагеновых волокон, так и их 
пучков в стенках вен, а также участки их разрыхления, 
т. е. дезорганизации соединительной ткани. Кроме то-
го, выявлены значительные ультраструктурные изме-
нения гладкомышечных клеток (ГМК): вариабельность 
толщины (как отдельных клеток, так и их пучков), 
появление между ними пучков коллагеновых волокон 
различной толщины [5]. Стереотипность ультраструк-
турных изменений подтверждает концепцию единых 
механизмов варикозной трансформации вен различной 
локализации.

Цель исследования – изучение иммуногистохими-
ческого профиля для обоснования общности патоге-
неза первичной варикозной трансформации вен 
при ВЦ и ВРВНК, а также подтверждение значимости 
синдрома НДСТ в развитии данных заболеваний.

Материалы и методы
Изучены фрагменты стенок вен (биопсийный ма-

териал), полученные от 24 пациентов мужского пола – 
детей, подростков и молодых мужчин, страдающих ВЦ 
и ВРВНК. Возраст больных варьировал от 6 до 35 лет. 
Следует особо подчеркнуть, что в исследование были 
включены только пациенты мужского пола, что позво-
ляет обеспечить максимальную достоверность в ин-
терпретации результатов: сравнение изменений стенок 
вен при ВЦ и ВРВНК. Кроме того, общеизвестно, что 
важнейшим триггером развития ВРВНК у молодых 

женщин является беременность. Молодой возраст паци-
ентов (I возрастная группа по классификации Всемирной 
организации здравоохранения) являлся своеобразной 
гарантией «первичности» варикозной трансформации 
(помимо этого, у всех молодых мужчин, страдающих 
ВРВНК, был собран расширенный анамнез). Критери-
ями исключения были особенности профессии (длитель-
ное стояние на ногах, поднятие тяжестей), а также избы-
точные физические нагрузки (например, во время 
интенсивных занятий спортом), что могло спровоциро-
вать «вторичную» варикозную трансформацию вен.

Пациенты были разделены на 2 группы.
В 1-ю группу сравнения вошли 12 пациентов с ле-

восторонним ВЦ, в том числе:
 – 5 пациентов в возрасте 6–14 лет, находившиеся 
на лечении в отделении урологии и плановой хи-
рургии ГБУЗ г. Москвы «Детская городская кли-
ническая больница № 13 им. Н. Ф. Филатова Де-
партамента здравоохранения города Москвы»;

 – 7 пациентов в возрасте 16–35 лет, поступившие 
во 2-е урологическое отделение Института уроло-
гии и репродуктивного здоровья человека ФГАОУ 
ВО Первый Московский государственный меди-
цинский университет им. И. М. Сеченова Мин-
здрава России (Сеченовский Университет).
Все пациенты 1-й группы имели II и III степень 

выраженности заболевания по классификации L. Du-
bin. Всем детям и пациентам младшего подросткового 
возраста выполнена лапароскопическая перевязка 
яичковых вен слева с сохранением путей лимфооттока 
с интраоперационным иссечением фрагмента вены. 
Всем пациентам старшего подросткового возраста 
и взрослым мужчинам было выполнено микрохирур-
гическое вмешательство – операция Мармара.

Во 2-ю группу сравнения были включены 12 паци-
ентов с диагнозом ВРВНК:

 – 4 пациента в возрасте 5–15 лет, проходившие ле-
чение в отделении микрохирургии № 2 Российской 
детской клинической больницы ФГАОУ ВО «Рос-
сийский национальный исследовательский меди-
цинский университет им. Н. И. Пирогова» Мин-
здрава России;

 – 8 пациентов в возрасте 16–35 лет, поступившие 
в отделение кардиохирургии Университетской кли-
нической больницы № 1 ФГАОУ ВО Первый Мос-
ковский государственный медицинский университет 
им. И. М. Сеченова (Сеченовский Университет).
Пациенты 2-й группы также имели II и III степени 

выраженности заболевания по классификации хро-
нической венозной недостаточности, предложенной 
В. С. Савельевым. Всем детям и пациентам младшего под-
росткового возраста была проведена минифлеб эктомия 
по Варади. Всем пациентам старшего подросткового 
возраста и взрослым мужчинам выполнена комбини-
рованная флебэктомия – операция Нарата.
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Всем пациентам в группах сравнения диагноз был 
поставлен лечащим врачом на основании характерных 
жалоб, данных анамнеза, объективного осмотра и под-
твержден результатами дуплексного сканирования вен.

В качестве контрольных образцов использованы 
фрагменты стенок вен (аутопсийный материал) от 5 прак-
тически здоровых мужчин в возрасте от 16 до 32 лет 
(группа контроля). Забор материала проводился в ГБУЗ 
«Бюро судебно-медицинской экспертизы Департамен-
та здравоохранения города Москвы». У каждого по-
гибшего (несчастные случаи) были взяты фрагменты 
двух типов вен: левой яичковой вены (контроль ВЦ) 
и поверхностной вены голени (контроль ВРВНК). Все 
вскрытия выполнялись в 1-е сутки от момента смерти.

Для проведения гистологического исследования 
полученные фрагменты стенок вен фиксировали в ней-
тральном забуференном формалине (10 %), выполня-
лась стандартная аппаратная проводка с последующей 
парафиновой заливкой и подготовкой серийных сре-
зов. Материал изучен на светооптическом уровне с ис-
пользованием окраски гематоксилином и эозином. 
Гистохимический метод включал окраску пикрофукси-
ном по Ван-Гизону, трихромом по Массону. Иммуно-
гистохимическое исследование проведено с помощью 
стандартного стрептавидин-биотин-пероксидазного 
метода с качественным определением интенсивности 
реакции с моноклональными антителами к коллагену 
III, IV типов, α-гладкомышечному актину (α-SMA), 
фибронектину, ламинину, матриксным металлопроте-
иназам (MMP) 2-го и 9-го типов (ММР-2, ММР-9), 
трансформирующему фактору роста β1 (TGF-β1). Ин-
тенсивность реакции была оценена как суперэкспрес-
сия (+++), выраженная экспрессия (++), слабая / не-
значительная экспрессия (+) и отрицательная (–).

Всего исследовано 34 фрагмента стенок вен: 12 – ВЦ, 
12 – ВРВНК, 5 – контроль ВЦ, 5 – контроль ВРВНК.

Учитывая, что размеры вен (диаметр просвета 
и толщина стенок) при ВЦ и ВРВНК значительно раз-
личаются, именно иммуногистохимическое исследо-
вание, которое позволяет провести оценку и анализ 
качественных параметров в виде уровня экспрессии, 
является максимально достоверным при выполнении 
сравнительного анализа.

Результаты и обсуждение
При гистологическом и иммуногистохимическом 

исследовании биоптатов стенок вен в обеих группах 
сравнения (у детей, подростков младшего и старшего 
возраста и у взрослых мужчин) выявлены схожие ха-
рактерные морфологические изменения, отличающи-
еся от данных группы контроля.

Так, у пациентов с ВЦ и ВРВНК стенки вен имели 
неравномерную толщину и структуру – вплоть до их 
критического истончения. В утолщенных участках 
стенок выявлена неравномерная гипертрофия ГМК, 

чередующаяся с фокусами атрофии и / или уменьшения 
количества клеток – данные изменения затрагивали 
преимущественно средний слой мышечной оболочки 
с циркулярным расположением ГМК. Кроме того, 
в мышечном слое стенок отмечено разрастание соеди-
нительной ткани разной степени выраженности, вплоть 
до образования соединительнотканных муфт как во-
круг пучков ГМК, так и отдельных клеток (в истончен-
ных участках стенки), что четко прослеживается при 
применении селективных окрасок. Перечисленные 
изменения строения стенок вен (ремо делирование) 
мы рассматриваем как проявления компенсаторно-
адаптивных процессов, вызванных повышением ги-
дростатического давления венозной крови; в качестве 
фона для развития данных изменений можно рассма-
тривать дезорганизацию компонентов основного ве-
щества соединительной ткани в рамках синдрома 
НДСТ.

Для более детального изучения «неполноценности» 
соединительнотканного каркаса стенок вен и подтвер-
ждения роли дисплазии соединительной ткани в раз-
витии их варикозной трансформации нами проведено 
иммуногистохимическое исследование, которое по-
зволило уточнить некоторые морфологические изме-
нения, полученные при исследовании биоптатов сте-
нок вен на светооптическом уровне (рис. 1–6).

При оценке состояния мышечного слоя стенок 
обращает на себя внимание схожесть уровня экспрес-
сии α-SMA при ВЦ и ВРВНК как в зоне истончения 
стенок вен, так и в участках их утолщения. Так, отме-
чена выраженная экспрессия α-SMA в пучках гипер-
трофированных ГМК (в зоне утолщения стенок), где 
фиброз выражен минимально; слабая экспрессия (+) 
выявлена в пучках ГМК, «замурованных» в соедини-
тельнотканные муфты, где мышечный слой нечеткий 
(см. рис. 1), с признаками гомогенизации пучков и име-
ет прерывистый характер: данные изменения обнаруже-
ны в биоптатах пациентов с III степенью ВЦ и ВРВНК. 
Снижение уровня экспрессии α-SMA объясняется 
сменой статуса ГМК – переход от состояния так на-
зываемого «покоя» (контрактильный статус) в состо-
яние продуктивной активности (синтетический статус) 
с усилением выработки коллагена I и III типов. Инте-
ресен тот факт, что, находясь в своем «активном» ста-
тусе, ГМК способны синтезировать ингибиторы про-
теаз, что замедляет деградацию вновь синтезированных 
коллагеновых волокон и усугубляет фибротический 
процесс, т. е. приводит к несостоятельности стенок вен 
[7, 8]. Данный феномен можно рассматривать как свое-
образный процесс «самоубийства» ГМК, который за-
пускает порочный круг – вследствие нарастания скле-
ротических процессов в стенках вен происходят 
атрофия, дегенеративные изменения и тотальная по-
теря ГМК, что в финале неизбежно приводит к несо-
стоятельности мышечного каркаса сосудистой стенки, 
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Рис. 6. Иммуногистохимическое исследование. Варикоцеле III степени. 
Суперэкспрессия MMP-9 в субинтимальном пространстве, в мышечном 
слое в зоне истончения стенки. ×200

Fig. 6. Immunohistochemistry. Varicocele, III stage. Superexpression of MMP-9 
in subintimal zone and within the muscular layer in wall thinning area. ×200

Рис. 1. Иммуногистохимическое исследование. Варикоцеле III степени. 
Экспрессия α-SMA мозаичного характера: нечеткий мышечный слой, 
прерывистость пучков гладкомышечных клеток. ×200

Fig. 1. Immunohistochemistry. Varicocele, III stage. Mosaic expression of α-SMA: 
indistinct muscular layer, discontinuity of the bundles of smooth muscle cells. 
×200

Рис. 2. Иммуногистохимическое исследование. Варикоцеле III степени. 
Слабая экспрессия коллагена III типа в субинтимальном пространст-
ве и между пучками поверхностно расположенных гладкомышечных 
клеток. ×400

Fig. 2. Immunohistochemistry. Varicocele, III stage. Low expression of col-
lagen III in subintimal zone and between the superficial bundles of smooth 
muscle cells. ×400

Рис. 3. Иммуногистохимическое исследование. Варикоцеле II степени. 
Выраженная экспрессия коллагена IV типа в субинтимальном про-
странстве и вокруг пучков гладкомышечных клеток. ×200

Fig. 3. Immunohistochemistry. Varicocele, II stage. Superexpression of colla-
gen IV in subintimal zone and between the bundles of smooth muscle cells. ×200

Рис. 4. Иммуногистохимическое исследование. Варикоцеле III степени. 
Выраженная экспрессия фибронектина вокруг пучков гладкомышечных 
клеток. ×200

Fig. 4. Immunohistochemistry. Varicocele, III stage. Marked expression of fibro-
nectin between the bundles of smooth muscle cells. ×200

Рис. 5. Иммуногистохимическое исследование. Варикоцеле II степени. 
Выраженная экспрессия MMP-2 между пучками гладкомышечных кле-
ток. ×200

Fig. 5. Immunohistochemistry. Varicocele, II stage. Marked expression of MMP-2 
between the bundles of smooth muscle cells. ×200
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слабости стенки и дилатации просвета. Можно утвер-
ждать, что избыточная синтетическая активность ГМК 
всегда ассоциирована с ригидностью стенок вен за счет 
утраты полноценного и «компетентного» мышечного 
слоя, способного противостоять гидростатическому 
давлению – данный процесс лежит в основе варикоз-
ной трансформации вен. В более сохранных участках 
стенок (биоптаты пациентов со II степенью ВЦ и ВРВНК), 
где имеет место относительная сохранность слоев мы-
шечного каркаса стенки, а также гипертрофия пучков 
ГМК, отмечена суперэкспрессия α-SMA (+++), что 
отражает их классический контрактильный фенотип.

Как известно, при варикозной трансформации вен 
всегда нарушается баланс между активацией и инги-
бированием синтеза протеаз, что приводит к относи-
тельно быстрому синтезу и столь же быстрой деграда-
ции коллагеновых волокон. «Оборот» коллагеновых 
волокон играет ключевую роль в обеспечении состо-
ятельности стенок вен. Одним из основных типов кол-
лагена сосудистой стенки является III тип – он состав-
ляет около 30 % всех волокнистых структур [8]. В одном 
из исследований была выполнена количественная 
оценка уровня синтеза коллагена III типа в культурах 
клеток, полученных от пациентов с ВРВНК: авторами 
отмечено снижение его содержания в культурах ГМК. 
Поскольку сам коллаген III типа напрямую влияет на 
эластичность и сопротивляемость сосудистой стенки, 
данные результаты могут объяснить чрезмерную рас-
тяжимость стенок вен, подверженных варикозной транс-
формации. Кроме того, авторы указывают на вероятность 
дефицита коллагена III типа системного характера, 
что объясняет причину подобного ремоделирования сте-
нок как генетически детерминированную [9].

Для более детального понимания как архитекто-
ники, так и последующего изменения структуры сте-
нок вен мы оценивали уровень экспрессии коллагена 
III и IV типов. Коллаген III типа рассматривается 
как интерстициальный, формирующий крупные фи-
бриллы в стенке вен, а коллаген IV типа имеет нефи-
бриллярную структуру – он играет важную роль в фор-
мировании своеобразной сети между ГМК. В нашем 
исследовании коллаген III типа демонстрировал сла-
бую экспрессию (+) в cубинтимальной зоне и между 
пучками поверхностно расположенных ГМК как при 
ВЦ, так и при ВРВНК при III степени заболеваний 
(см. рис. 2); между пучками ГМК, расположенными 
в толще стенки, экспрессия практически отсутствовала. 
В образцах группы контроля коллаген III типа экспрес-
сировался рассеянно в субэндотелиальной зоне (+).

В участках утолщения стенок и гипертрофии ГМК 
отмечено расширение субинтимальной зоны, наиболее 
выраженное при ВРВНК при II степени заболевания; 
в этих же участках и вокруг пучков ГМК выявлена 
выраженная экспрессия (++) коллагена IV типа (см. 
рис. 3). В образцах группы контроля уровень экспрес-

сии слабый (+ / –). Как известно, коллаген IV типа 
чаще присутствует в базальных мембранах стенок вен, 
однако он может верифицироваться и в субэндотели-
альном пространстве, а также вокруг ГМК срединного 
слоя, когда запускается процесс активной перестрой-
ки стенок вен адаптивного характера и начинается 
формирование более густой межклеточной сети [8]. 
Таким образом, выраженная экспрессия коллагена IV ти-
па в субинтимальной зоне и между пучками ГМК, ассо-
циированная с их гипертрофией, может рассматривать-
ся как маркер начала перестройки или ремоделирования 
стенок вен. Параллельное снижение экспрессии колла-
гена III типа отражает интересный феномен замены од-
ного типа коллагена на другой – IV вместо III, что и при-
водит к чрезмерной растяжимости стенок.

Помимо коллагена IV типа, при варикозной транс-
формации вен наблюдается усиление синтеза и других 
компонентов экстрацеллюлярного матрикса (ЭЦМ) – 
ламинина, тенасцина и фибронектина [10]. В участках 
расширения субинтимальной зоны нами выявлена 
экспрессия ламинина (+ / ++) и фибронектина (++). 
Кроме того, обнаружена тенденция к увеличению экс-
прессии фибронектина в наиболее измененных участ-
ках стенок вен, особенно в среднем слое, где ГМК 
окружены соединительнотканными муфтами (см. рис. 4); 
в обеих группах исследования усиление его экспрессии 
выявлено в биоптатах пациентов с III степенью забо-
леваний. Полученные результаты нашли подтверждение 
и в других исследованиях, авторы которых отмечали 
усиление экспрессии компонентов ЭЦМ, в частности 
ламинина и фибронектина, преимущественно в субэн-
дотелиальной зоне стенки варикозно измененных вен 
[11, 12]. Увеличение экспрессии фибронектина свиде-
тельствует об активации синтезирующих его фибро-
бластов и миофибробластов в участках ремоделирования 
стенок вен. По данным J. Kanta и соавт., фибронектин 
играет решающую роль в организации ЭЦМ, и даль-
нейшее изучение механизмов нарушения его метабо-
лизма при заболеваниях вен может дать результаты, 
которые найдут применение при таргетной терапии 
варикоза [13]. Таким образом, дисбаланс в распределении 
различных типов коллагена, а также других компонентов 
ЭЦМ в стенках варикозно расширенных вен можно счи-
тать основой нарушения их состоятельности.

Продолжая оценку качественных параметров ЭЦМ 
при варикозной трансформации, необходимо остано-
виться на той роли, которую играют MMP в регуляции 
его состояния. За счет способности вызывать деграда-
цию компонентов ЭЦМ MMP имеют прямое отноше-
ние к формированию варикозной трансформации. 
При исследовании биоптатов вен пациентов с ВЦ 
и ВРВНК отмечены схожие результаты: выраженная 
экспрессия ММР-2 (++) во всех слоях стенки, включая 
мышечный – между пучками гипертрофированных 
ГМК (см. рис. 5), а также суперэкспрессия ММР-9 
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(++ / +++) в зоне истончений стенки, в частности в субин-
тимальной зоне и мышечном слое (см. рис. 6); при этом 
в контрольных образцах наблюдался слабый уровень экс-
прессии (+). Полученные результаты подтверждаются 
данными литературы – именно выраженная экспрес-
сия ММР-9 может рассматриваться как основной стиг-
мат варикозной трансформации, поскольку является 
индикатором деградации ЭЦМ и нарушения метабо-
лизма коллагена, а также процесса ремоделирования 
стенок вен [14, 15].

Следует отметить, что нами выявлена суперэкс-
прессия TGF-β1 (+++) в биоптатах вен пациентов 
обеих групп, преимущественно в участках истончения 
и выраженного межмышечного фиброза стенок (па-
циенты с III степенью обоих заболеваний). Известно, что 
TGF-β1 является важнейшим ингибитором MMP и си-
нергистом их тканевого ингибитора; это объясняет его 
избыточный синтез эндотелиальными клетками и ГМК 
при варикозной трансформации. Интересен тот факт, 
что MMP способны стимулировать эндотелиальные клет-
ки и переводить ГМК в синтетический фенотип уже 
на ранних стадиях варикозной трансформации даже 
при отсутствии значительных структурных изменений 
стенки вен [16, 17], что можно рассматривать как акти-
вацию защитной реакции и запуск адаптивного ответа.

Таким образом, можно утверждать, что при вари-
козной трансформации происходит нарушение шат-
кого равновесия между процессами гипертрофии ГМК 
(укрепления) и фиброза (ригидности и слабости) стен-
ки, а также сбой регуляции работы протеазной/анти-
протеазной системы.

Заключение
Общность морфологических проявлений, а также 

иммуногистохимического фенотипа у детей и молодых 
пациентов с варикозной трансформацией вен (ВЦ 
и ВРВНК) позволяет выдвинуть концепцию первич-
ности данных изменений, в основе которых лежит 
несостоятельность соединительной ткани в рамках 
синдрома НДСТ. Можно утверждать, что при варикоз-
ной трансформации вен любой локализации в их стенках 
имеет место некорректная регуляция синтеза / деграда-
ции коллагеновых волокон, а также других компонентов 
ЭЦМ (процесс ремоделирования), что дает негативный 
эффект и в финале приводит к несостоятельности сте-
нок. С учетом схожести морфологических, иммуно-
гистохимических и ультраструктурных проявлений, 
а также единых морфогенетических механизмов ре-
моделирования стенок вен мы считаем возможным 
объединение различных форм варикоза (прежде всего 
ВЦ и ВРВНК) в одно заболевание – болезнь варикоз-
но расширенных вен. Предлагаемая концепция под-
тверждается данными других авторов, которые также 
проводили сравнительный морфологический анализ 
при варикозном расширении вен различной локали-
зации [12].

Таким образом, у пациентов с варикозно расши-
ренными венами первичный дефект может заключать-
ся в дезорганизации соединительной ткани и наруше-
нии структуры ЭЦМ, что приводит к чрезмерной 
растяжимости стенок вен и выраженному снижению 
их эластических свойств, т. е. к необратимой варикоз-
ной трансформации.
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Изолированное повышение уровня 
фолликулостимулирующего гормона 
как прогностический фактор негативного 
результата microTESE

С. И. Гамидов1, Т. В. Шатылко1, А. Ю. Попова1, Н. Г. Гасанов1, Н. К. Дружинина2

1ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр акушерства, гинекологии и перинатологии  
им. акад. В. И. Кулакова» Минздрава России; Россия, Москва 117997, ул. Академика Опарина, 4; 
2ФГБОУ ВО «Московский государственный медико-стоматологический университет им. А. И. Евдокимова»  
Минздрава России; Россия, 127206 Москва, ул. Вучетича, 21

К о н т а к т ы :	 Надежда	Константиновна	Дружинина	kvdrdnk@mail.ru

Цель исследования –	описать	взаимосвязь	между	изолированным	повышением	уровня	фолликулостимулирующе-
го	гормона	(иФСГ)	и	неудачей	при	проведении	экстракции	сперматозоидов	путем	микродиссекции	яичек	(microTESE)	
у	пациентов	с	азооспермией.
Материалы и методы. Проведен	ретроспективный	анализ	результатов	microTESE	у	565	пациентов	с	необструктив-
ной	формой	азооспермии	(НОА).	Гистологическое	заключение	выставляли	на	основании	доминирующей	гистоло-
гической	 картины	 и	 показателя	 по	 шкале	 Бергмана–Клиш	 (BKS).	 Описательная	 статистика	 была	 представлена	
для	пациентов	с	иФСГ.	Уровень	ингибина	В,	частота	получения	сперматозоидов	(ЧПС)	и	значение	BKS	сравнивали	
у	пациентов	с	иФСГ	и	остальных	пациентов.
Результаты. Общая	ЧПС	составила	33,3	%	при	попытке	microTESE,	медиана	BKS	–	0,6	балла	(межквартильный	диа-
пазон	–	0–2).	Из	всей	выборки	пациентов	с	НОА	у	132	пациентов	было	выявлено	иФСГ.	Процедура	microTESE	была	
успешной	только	у	11	пациентов	с	иФСГ,	при	этом	ЧПС	составила	8,3	%,	в	то	время	как	у	других	пациентов	с	НОА	
ЧПС	составила	38,1	%	(р <0,001).	Чувствительность	иФСГ	как	предиктора	негативных	результатов	при	проведении	
microTESE	составила	32,1	%	(95	%	доверительный	интервал	27,4–36,8),	специфичность	–	94,1	%	(95	%	доверитель-
ный	интервал	90,8–97,5).
Заключение. Пациенты	с	иФСГ	могут	иметь	характерный	тестикулярный	фенотип,	ассоциированный	с	неудачными	
процедурами	microTESE.

Ключевые слова:	азооспермия,	фолликулостимулирующий	гормон,	мужское	бесплодие,	microTESE

Для цитирования: Гамидов	С.	И.,	Шатылко	Т.	В.,	Попова	А.	Ю.	и	др.	Изолированное	повышение	уровня	фолликуло-
стимулирующего	гормона	как	прогностический	фактор	негативного	результата	microTESE.	Андрология	и	гениталь-
ная	хирургия	2023;24(2):85–94.	DOI:	10.17650/2070-9781-2023-24-2-85-94

Isolated follicle-stimulating hormone elevation as a prognostic factor for negative microTESE 
outcome

S. I. Gamidov1, T. V. Shatylko1, A. Yu. Popova1, N. G. Gasanov1, N. K. Druzhinina2

1V.I. Kulakov National Medical Research Center of Obstetrics, Gynecology and Perinatology, Ministry of Health of Russia;  
4 Akademika Oparina St., Moscow 117198, Russia; 
2A.I. Yevdokimov Moscow State University of Medicine and Dentistry, Ministry of Health of Russia; 21 Vucheticha St., Moscow 127206, Russia

C o n t a c t s :	 Nadezhda	Konstantinovna	Druzhinina	kvdrdnk@mail.ru

Aim.	This	study	aimed	to	describe	a	distinct	subpopulation	of	azoospermic	patients	with	isolated	elevation	of	folli-
cle-stimulating	hormone	(iFSH)	and	poor	outcomes	of	microdissection	testicular	sperm	extraction	(microTESE).
Materials and methods. A	retrospective	analysis	of	microTESE	outcomes	was	conducted	among	565	patients	with	non-ob-
structive	azoospermia	(NOA).	Testicular	pathology	was	assessed	by	the	dominant	histological	pattern	and	Bergmann–Kliesch	
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score	(BKS).	Descriptive	statistics	were	presented	for	the	iFSH	subgroup.	Inhibin	B	levels,	the	sperm	retrieval	rate	(SRR),	
and	BKS	were	compared	in	iFSH	patients	and	other	NOA	patients.
Results. The	overall	SRR	was	33.3	%	per	microTESE	attempt.	The	median	BKS	was	0.6	(interquartile	range	0–2).	Of	all	
NOA	patients,	132	had	iFSH,	and	microTESE	was	successful	only	in	11	of	those	cases,	with	an	SRR	of	8.3	%,	while	the	
total	SRR	in	other	NOA	patients	was	38.1	%	(p	<0.001).	iFSH	had	a	sensitivity	of	32.1	%	(95	%	confidence	interval	27.4–36.8)	
and	specificity	of	94.1	%	(95	%	confidence	interval	90.8–97.5)	as	a	predictor	of	negative	microTESE	outcomes.
Conclusion. Patients	with	iFSH	may	harbor	a	distinct	testicular	phenotype	with	total	loss	of	the	germ	cell	population	
and	poor	outcomes	of	surgical	sperm	retrieval.

Keywords:	azoospermia,	follicle-stimulating	hormone,	male	infertility,	microTESE
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Введение
Большинство мужчин с диагнозом азооспермии 

считаются бесплодными, однако ряд пациентов смогут 
достичь биологического отцовства при помощи хирур-
гического лечения и медикаментозной терапии. Успех 
проведения хирургической экстракции сперматозо-
идов гарантирован у пациентов с обструктивной фор-
мой азооспермии. При необструктивной форме азоо-
спермии (НОА), характеризующейся сперматогенной 
недостаточностью, частота получения сперматозоидов 
(ЧПС) низкая и существенно зависит от техники хи-
рургического вмешательства и фенотипа яичек. Экст-
ракция сперматозоидов путем микродиссекции яичка 
(microdissection testicular sperm extraction, microTESE) 
впервые была предложена P. N. Schlegel и P. S. Li [1]. 
Сегодня microTESE является методом выбора при НОА. 
Невозможно определить фенотип яичек до проведения 
биопсии, что существенно ограничивает понимание 
вероятности успеха проведения microTESE и делает 
консультирование пациента неоптимальным. Даже 
диагностическая биопсия яичек, как описывают B. M. Be-
rookhim и соавт. [2], имеет небольшую прогностиче-
скую ценность ввиду потенциальной гетерогенности 
семенных канальцев и случайного характера этой про-
цедуры.

Гормональный профиль пациента и объем яичка 
в настоящее время рассматриваются в качестве воз-
можных маркеров успешного проведения microTESE. 
Несмотря на то что фолликулостимулирующий гормон 
(ФСГ) наряду с ингибином В используется клиници-
стами в рутинной практике в качестве предиктора 
успешного проведения microTESE, уровень ФСГ пред-
ставляется весьма ненадежным с «площадью под кри-
вой» (ППК), продемонстрированной в метаанализе, 
основанном на 5 научных исследованиях [3]. Даже если 
считать уровень ФСГ предиктором успешного прове-
дения microTESE, его связь с результатами операции 
определенно не является линейной. Действительно, 
слабая U-образная связь между уровнем ФСГ и ЧПС 
была отмечена как минимум в 1 исследовании [4]. 
Было бы логично попытаться объединить данные кли-

нические и биохимические показатели, чтобы выявить 
основные закономерности, соответствующие различ-
ным фенотипам яичек при НОА. Иными словами, 
вероятность успешного извлечения сперматозоидов 
не зависит и не должна зависеть от гормонального про-
филя пациента. Опираясь на гормональный профиль 
пациента, мы можем предположить, в каком состоянии 
находится паренхима яичек, а значит, определить воз-
можную ЧПС. Оценка клинических данных гормо-
нального профиля и патологии яичек в настоящее 
время разрозненна. Широко используемая классифи-
кация, включающая гипосперматогенез, задержку со-
зревания сперматозоидов, Сертоли-клеточный син-
дром, не отражает всех сложностей, лежащих в основе 
данных проявлений.

Цель нашего исследования заключалась в выполне-
нии эвристической идентификации основных феноти-
пов яичек путем сравнения наблюдаемых клинических 
закономерностей с результатами патогистологического 
исследования и репродуктивными результатами.

Клиническим показателем, часто упускаемым из 
виду, является изолированное повышение уровня ФСГ 
(иФСГ) при нормальных или пограничных значениях 
уровней тестостерона и лютеинизирующего гормона 
(ЛГ). Данное нарушение бывает ассоциировано с НОА, 
но при этом обсуждается не так активно, как более 
очевидный эндокринный показатель НОА – гиперго-
надотропный гипогонадизм. Поэтому мы решили опи-
сать иФСГ, которое, возможно, является наиболее 
неблагоприятным эндокринным фактором, что было 
отмечено S. C. Esteves и соавт. [5].

Наша гипотеза заключается в том, что иФСГ может 
отражать специфический тестикулярный фенотип, 
характеризующийся незначительной ЧПС и неблаго-
приятной патогистологической картиной.

Материалы и методы
Изучаемая выборка. Проведен ретроспективный 

анализ результатов microТЕSE у 565 пациентов с пер-
вичным бесплодием, обусловленным НОА. Пациенты 
проходили лечение на базе ФГБУ «Национальный 
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медицинский исследовательский центр им. В. И. Ку-
лакова» Минздрава России в период с октября 2010 
по декабрь 2017 г. Диагноз бесплодия был установлен 
согласно критериям Всемирной организации здра-
воохранения [6]. В исследование были включены па-
циенты с диагнозом «азооспермия», мужской фактор 
бесплодия в паре был очевиден. Перед проведением 
microTESE был собран подробный анамнез: продол-
жительность бесплодия, предыдущие методы лечения, 
хронические заболевания, семейный и хирургический 
анамнез, медикаментозное лечение, наличие профес-
сиональных вредностей и факторов риска. Лаборатор-
ные и инструментальные исследования включали: 
общий и биохимический анализ крови, анализ мочи, 
исследование гормонального профиля, ультразвуковое 
исследование органов мошонки и электрокардиогра-
фию. Гормональный профиль пациентов оценивали 
с помощью анализатора cobas е 411 для иммунохими-
ческого тестирования (Roche Diagnostics, Швейцария). 
Уровень ингибина В измеряли при помощи анализа 
Inhibin В Gen II (Beckman Coulter United Kingdom Ltd., 
Великобритания). Пациенты, получавшие гормональ-
ную терапию, были исключены из исследования.

Анализ эякулята проводился в соответствии с ла-
бораторным руководством Всемирной организации 
здравоохранения [7]. Диагноз азооспермии устанав-
ливали при отсутствии сперматозоидов в эякуляте на 
основании данных 2 спермограмм. Пациенты с азоо-
спермией, обусловленной недостаточностью сперма-
тогенного эпителия (т. е. необструктивной формой), 
были отобраны на основании данных гистологическо-
го исследования ткани яичек, выявившего характерные 
изменения структуры канальцев (гипосперматогенез, 
остановку созревания сперматозоидов, Сертоли-кле-
точный синдром или атрофию канальцев).

Оперативное лечение. Всем пациентам было про-
ведено microТЕSE по технике P. N. Schlegel и P. S. Li [1]. 
Перед оперативным вмешательством все пациенты 
подписали добровольное информированное согласие, 
включающее пункт о возможном использовании дан-
ных на условиях анонимности для последующего на-
учного исследования.

В ходе операции проводили разрез по шву мошон-
ки с последующей диссекцией мясистой оболочки 
и извлечением яичек. При подозрении на обструкцию 
семявыносящего протока или придатка яичка, подда-
ющуюся хирургической коррекции (форма азооспер-
мии еще не была известна, поскольку не было резуль-
татов гистологического исследования), выполняли 
боковые разрезы мошонки, позволяющие осмотреть 
семявыносящий проток. При выявлении НОА присту-
пали к выполнению microTESE.

В случае отчетливой визуализиции неоднородных 
семенных канальцев при оптическом увеличении 
×15–20 проводилась тщательная диссекция, целью 

которой было обнаружение интактных семенных ка-
нальцев с последующей экстракцией сперматозоидов, 
при этом несколько образцов перенхимы яичка отби-
рались для гистологического исследования. Если при 
визуальном контроле семенные канальцы были «низ-
кого качества», паренхима яичка казалась гомогенной, 
а тщательное вскрытие не выявляло здоровых каналь-
цев, проводилась случайная биопсия тканей яичка. 
На всех этапах оперативного вмешательства в опера-
ционной находился эмбриолог.

Эмбриолог изучал извлеченные канальцы и про-
водил первоначальный поиск жизнеспособных спер-
матозоидов, направляя дальнейший поиск. Образцы 
ткани подвергались стандартной механической обра-
ботке, включавшей измельчение и многократное про-
пускание полученной суспензии через 24-G катетер 
перед микроскопией.

Изучаемые показатели. По каждой попытке экс-
тракции сперматозоидов в данном ретроспективном 
исследовании были проанализированы следующие 
показатели: возраст пациента, сывороточные уровни 
ингибина В, тестостерона, ЛГ, ФСГ, эстрадиола, дан-
ные ультразвукового исследования яичек, включавшего 
измерение их объема (с использованием формулы для 
расчета объема яичек: длина × ширина × высота × 0,52), 
наличие варикоцеле, возможные генетические причины 
тестикулярной недостаточности (делеции фактора азо-
оспермии, синдром Клайнфельтера и другие аномалии 
кариотипа), применение цитотоксической химиотера-
пии в анамнезе и предшествующие операции на орга-
нах мошонки и паховой области. иФСГ определяли 
на основании данных референсных значений локаль-
ных лабораторий. При повышении ФСГ в сыворотке 
крови >12,4 мМЕ / мл и уровне ЛГ 8,6 мМЕ / мл диаг-
ностировалось иФСГ. Клинические данные исследуе-
мой выборки представлены в табл. 1. При отсутствии 
вышеуказанных данных пациент исключался из окон-
чательного анализа.

Репродуктивные результаты. Мы расценивали экс-
тракцию сперматозоидов как прямой результат про-
цедуры microTESE. Следует подчеркнуть, что проце-
дура считалась успешной только при обнаружении 
сперматозоидов соответствующего качества и количе-
ства, пригодного для криоконсервации и / или проце-
дуры интрацитоплазматической инъекции спермато-
зоидов (intracytoplasmic sperm injection, ICSI). При 
нахождении единичных, нежизнеспособных или не-
пригодных для последующего использования сперма-
тозоидов попытки microTESE расценивались как не-
удачные.

Нами был выполнен ROC-анализ для определения 
потенциальных предикторов успешного проведения 
microTESE. Мы также оценили частоту рождения де-
тей (ЧРД) у супруг пациентов, включенных в данное 
исследование. Эмбриологические результаты ICSI, 
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такие как частота оплодотворения, качество эмбрио-
нов, биохимическая частота наступления беременно-
сти и клиническая частота беременности, не изучались 
по причине недоступности данной информации 
для значительной части пациентов, что не является 
критичным, учитывая характер данного исследования 
и знание коэффициента ЧРД.

Результаты гистологического исследования ткани 
яичек. По результатам гистологического исследования 
яичек в соответствии с преобладающей гистологиче-
ской картиной был выявлен ряд патологий: гипоспер-
матогенез, остановка созревания сперматозоидов, 
Сертоли-клеточный синдром и полная атрофия ка-
нальцев. Учитывая возможные несоответствия между 
«доминирующей гистологической картиной» и веро-
ятностью успешного проведения microTESE, мы так-

же оценили процент канальцев с различными стадиями 
сперматогенеза (отсутствие сперматогенеза, останов-
ка созревания сперматозоидов при наличии круглых 
клеток, завершенный сперматогенез). Для упрощения 
статистического анализа полученные данные были 
представлены в виде числовой переменной на основе 
шкалы Бергмана–Клиш (Bergmann–Kliesch score, 
BKS) [8]. Сертоли-клеточный синдром определяли как 
полное отсутствие сперматогоний при наличии 
в образце исключительно клеток Сертоли. Остановкой 
созревания считали нахождение в семенных канальцах 
исключительно зародышевых клеток, не достигших 
определенных стадий сперматогенеза (например, кру-
глые сперматиды, сперматоциты или сперматогонии). 
Если образец содержал удлиненные сперматиды менее 
чем в 75 % семенных канальцев (BKS <8 баллов), при-
менялся термин «гипосперматогенез». Образцы с по-
казателем BKS 8–10 баллов демонстрируют нормаль-
ный сохраненный сперматогенез.

Статистический анализ. Описательная статистика 
была представлена для выборки пациентов с иФСГ. 
Оптимальность распределения числовых переменных 
проверяли с помощью критерия Колмогорова–Смир-
нова. Мы сравнили ЧПС как первичную конечную 
точку у пациентов с азооспермией в сочетании с иФСГ 
и пациентов с НОА, используя критерий χ2. Значения 
BKS и уровни ингибина B (считаются более или менее 
независимыми от гонадотропина) сравнивали с ис-
пользованием U-критерия Манна–Уитни. Разница в ЧПС 
между пациентами с иФСГ и остальной частью выбор-
ки использовалась в качестве первичной оценки ре-
зультата, а различия в уровнях BKS и ингибина B бы-
ли вторичными показателями результата. Значение 
p <0,05 считали статистически значимым. Анализ ста-
тистических данных проводили с помощью программы 
IBM SPSS версии 23 (IBM Corp., США).

Результаты
Репродуктивные результаты microTESE. Спермато-

зоиды были успешно извлечены в 188 случаях, в целом 
ЧПС составила 33,3 % при попытке microTESE. ICSI 
с полученными сперматозоидами привели к рождению 
78 детей. ЧРД составила 13,8 % для каждой пары. ROC-
анализ потенциальных предикторов успеха проведения 
microTESE показал, что ППК для ингибина В соста-
вила 0,763 (95 % доверительный интервал (ДИ) 0,718–
0,808) (рис. 1). ППК для тестостерона составила 0,543 
(95 % ДИ 0,492–0,594), а ППК для объема яичек – 
0,762 (95 % ДИ 0,718–0,807). Инвертированные кривые 
для уровней гонадотропинов представлены на рис. 2, 3. 
ППК для ФСГ составила 0,704 (95 % ДИ 0,654–0,754), 
в то время как показатели ЛГ были низкими, с ППК 
0,608 (95 % ДИ 0,555–0,66).

Результаты патогистологического исследования тканей 
яичка, полученных при microTESE. Сертоли-клеточный 

Таблица 1. Данные исследуемой выборки

Table 1. Data of the studied group

Показатель 
Parameter

Значение 
Value

Возраст, Me (Q1–Q3), лет 
Age, Me (Q1–Q3), years

33 (30–38) 

Ингибин В, Me (Q1–Q3), пг / мл 
Inhibin B, Me (Q1–Q3), pg / ml

53 (20–103) 

Тестостерон, Me (Q1–Q3), нмоль / л 
Testosterone, Me (Q1–Q3), nmol / l

12 (8–18) 

Лютеинизирующий гормон, Me (Q1–Q3), 
мМЕ / мл 
Luteinizing hormone, Me (Q1–Q3), mIU / ml

6,7 (4,2–12) 

Фолликулостимулирующий гормон, 
Me (Q1–Q3), мМЕ / мл 
Follicle-stimulating hormone, Me Q1–Q3), mIU / ml

14 (6–25) 

Эстрадиол, Me (Q1-Q3), пг / мл 
Estradiol, Me (Q1-Q3), pg / ml

93 (59–138) 

Объем яичка, Me (Q1–Q3), см3 
Testicle volume, Me (Q1–Q3), cm3 15 (11–22) 

Синдром Клайнфельтера, n (%) 
Klinefelter syndrome, n (%) 

27 (4,5) 

Робертсоновские транслокации, n (%) 
Robertson translocations, n (%)

22 (3,6) 

AZFc-делеция, n (%) 
AZFc deletion, n (%) 

36 (5,9) 

Варикоцеле, n (%) 
Varicocele, n (%) 

175 (28,9) 

Крипторхизм, n (%) 
Cryptorchidism, n (%) 

33 (5,4) 

Применение химио- или лучевой 
терапии, n (%) 
The use of chemotherapy or radiation therapy, n (%) 

12 (2,0) 
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генез. Только у 27 (4,8 %) пациентов значение BKS со-
ставило 8–9 баллов, что предположительно соответ-
ствует нормальному сперматогенезу в месте взятия 
биопсии (не отражает истинный сперматогенез во всех 
частях яичка). Ни у одного пациента показатель BKS 
не превышал 10 баллов. В 201 (35,6 %) случае пока-
затель BKS находился в диапазоне от 1 до 7 баллов, 
что интерпретировалось как смешанная атрофия яичек. 
В 123 (21,8 %) случаях показатель BKS был ˂1 балла, 
что означает, что только 1–9 % канальцев содержали 
удлиненные сперматиды. Таким образом, медиана BKS 
со ставила 0,6 балла (межквартильный диапазон – 0–2).

Из 27 попыток биопсии яичка с BKS 8–9 баллов 
24 (88,9 %) попытки были успешными. Три неудачные 
попытки были связаны с обнаружением недостаточ-
но жизнеспособных сперматозоидов, пригодных для 
ICSI, несмотря на наличие удлиненных сперматид. 
Поскольку мы не выполняем инъекцию удлиненных 
сперматид, данные попытки были признаны неудач-
ными. Восемьдесят пять (42,3 %) попыток проведения 
биопсии были успешными у пациентов со смешанной 
атрофией яичек. Удивительно, но 79 (64,2 %) из них 
оказались успешными при значении BKS ˂1 балла. Как 
и ожидалось, ЧПС составила 0 % при полной атрофии 
семенных канальцев или Сертоли-клеточном синдроме.

Результаты пациентов с иФСГ. У132 пациентов на-
блюдалось иФСГ до проведения miсroTESE. MiсroTESE 
имела положительный клинический результат в 11 слу-
чаях. ЧПС в данной когорте пациентов составила 8,3 %. 
Для сравнения: общая ЧПС у пациентов с НОА без 
иФСГ составила 38,1 %. Разница была статистически 
значимой (р <0,001). Статистически шансы успешного 

Рис. 2. ROС-кривая для фолликулостимулирующего гормона как по-
тенциального предиктора успешного проведения microTESE

Fig. 2. ROС curve for follicle-stimulating hormone as potential predictor  
of successful microTESE

Рис. 1. ROС-кривая для ингибина В как потенциального предиктора 
успешного проведения microTESE

Fig. 1. ROС curve for inhibin B as potential predictor of successful microTESE

Рис. 3. ROС-кривая для лютеинизирующего гормона как потенциаль-
ного предиктора успешного проведения microTESE

Fig. 3. ROС curve for luteinizing hormone as potential predictor of successful 
microTESE
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синдром или выраженная атрофия, поражающая 100 % 
семенных канальцев, были выявлены у 183 (32,4 %) 
пациентов. Полная остановка созревания спермато-
зоидов встречалась относительно редко – у 9 (1,6 %) 
пациентов. У 63 (11,1 %) пациентов гистологическое 
исследование выявило Сертоли-клеточный синдром, 
сочетавшийся с остановкой созревания сперматозоидов. 
В остальных 310 (54,9 %) случаях не менее 1 % семен-
ных канальцев содержали удлиненные сперматиды, 
что может быть интерпретировано как гипоспермато-
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проведения misroTESE в группе иФСГ составили 0,160 
(95 % ДИ 0,084–0,305). Описательная статистика для 
пациентов с иФСГ представлена в табл. 2.

Средние уровни ингибина В составили 31 и 65 пг / мл 
в группе иФСГ и у остальных пациентов соответствен-
но (р <0,001). При проведении микродиссекции па-
ренхима яичек была однородной, с появлением жел-
то-коричневых «пустых» канальцев без каких-либо 
участков, визуально напоминающих области очагово-
го сперматогенеза (рис. 4).

Действительно, по данным гистологического ис-
следования в 82 (63,6 %) образцах была выявлена ги-
стологическая картина Сертоли-клеточного синдрома 
или тубулярной атрофии. В 1 (0,8 %) из образцов была 

выявлена полная остановка созревания сперматозо-
идов. В других 36 (27,3 %) образцах задержка созрева-
ния сочеталась с гистологической картиной Сертоли-
клеточного синдрома и полным отсутствием клеток 
конечных стадий сперматогенеза. Однако в остальных 
11 (17,8 %) случаях (положительное прогностическое 
значение – 91,7 %) по крайней мере в 1 % семенных 
канальцев содержались удлиненные сперматиды, 
и процедура microTESE была успешной. Среди данной 
когорты пациентов был выявлен случай с показателем 
BKS 8 баллов, 3 случая смешанной атрофии яичек 
(BKS 4, 4 и 1 балл соответственно), в остальных слу-
чаях значение BKS составило 0,1–0,6 балла. Медианы 
BKS составили 0 и 0,6 балла в группе иФСГ и в осталь-
ной когорте пациентов соответственно (р <0,001).

Мы оценивали иФСГ в качестве потенциального 
предиктора неудачной попытки microTESE. Данный 
параметр продемонстрировал низкую чувствитель-
ность (32,1 %; 95 % ДИ, 27,4–36,8 %) в сочетании 
с высокими показателями специфичности (94,1 %; 
95 % ДИ 90,8–97,5 %). Положительная прогностиче-
ская ценность неудачи microTESE составила 91,7 % 
(95 % ДИ 86,9–96,4 %), а отрицательная прогности-
ческая ценность неудачи microTESE – 40,9 % (95 % ДИ 
36,2–45,5 %).

Обсуждение
Фолликулостимулирующий гормон – один из ос-

новных гормонов, регулирующих сперматогенез. Его 
биологическое действие опосредовано рецепторами, 
расположенными на поверхности клеток Сертоли [9]. 
Хорошо известно, что мутации, влияющие на струк-
туру ФСГ или его рецепторов, могут оказывать нега-
тивное воздействие на фертильность мужчины, хотя 
данная патология редко наблюдается в клинической 

Таблица 2. Данные пациентов с изолированным повышением уровня 
фолликулостимулирующего гормона в сыворотке крови

Table 2. Data of patients with isolated follicle-stimulating hormone elevation 
in serum

Показатель 
Parameter

Значение 
Value

Возраст, Me (Q1–Q3), лет 
Age, Me (Q1–Q3), years

32 
(29–36) 

Ингибин В, Me (Q1–Q3), пг / мл 
Inhibin B, Me (Q1–Q3), pg / ml

31 
(13–60) 

Тестостерон, Me (Q1–Q3), нмоль / л 
Testosterone, Me (Q1–Q3), nmol / l

13 
(9,6–17,8) 

Лютеинизирующий гормон, 
Me (Q1–Q3), мМЕ / мл 
Luteinizing hormone, Me (Q1–Q3), mIU / ml

5,85 
(4,58–7,10) 

Фолликулостимулирующий гормон, 
Me (Q1–Q3), мМЕ / мл 
Follicle-stimulating hormone, Me (Q1–Q3), mIU / ml

17,5 
(14,9–22,7) 

Эстрадиол, Me (Q1–Q3), пг / мл 
Estradiol, Me (Q1–Q3), pg / ml

87 
(47–127) 

Объем яичка, Me (Q1–Q3), см3 
Testicle volume, Me (Q1–Q3), cm3

14,6 
(11–17) 

Синдром Клайнфельтера, n (%) 
Klinefelter syndrome, n (%)

4 (3,0) 

Робертсоновские транслокации, n (%) 
Robertson translocations, n (%)

5 (3,8) 

AZFc-делеция, n (%) 
AZFc deletion, n (%)

11 (8,3) 

Варикоцеле, n (%) 
Varicocele, n (%)

33 (25,0) 

Крипторхизм, n (%) 
Cryptorchidism, n (%)

6 (4,5) 

Применение химио- или лучевой 
терапии, n (%) 
The use of chemotherapy or radiation therapy, n (%)

7 (5,3) 

Рис. 4. Гомогенные семенные канальцы у пациента с изолированным 
повышением уровня фолликулостимулирующего гормона

Fig. 4. Homogenous seminiferous tubules in a patient with isolated folli-
cle-stimulating hormone elevation
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практике [10, 11]. Идея взаимосвязи между иФСГ-ас-
социированной азооспермией и неудачной попыткой 
получения сперматозоидов не нова. Мы предполагаем, 
что иФСГ ассоциирована с наиболее неблагоприятным 
фенотипом при азооспермии [5].

В исследованиях и клинической практике уровень 
ФСГ рассматривается как сывороточный предиктор 
неудачи при проведении microTESE, но это предпо-
ложение является предвзятым. Существует слабая ли-
нейная корреляция между численным значением кон-
центрации ФСГ в сыворотке крови и вероятностью 
сохранения сперматогенеза. Объединенный анализ, 
выполненный Q. Yang и соавт., выявил ППК 0,72 ± 0,04 
при анализе ROC-кривой для ФСГ как предиктора 
удачной попытки microTESE [12]; ППК в лучшем слу-
чае умеренная и отражает несостоятельность ФСГ 
в качестве самостоятельного маркера. В недавно про-
веденном исследовании A. Zeadna и соавт. ФСГ также 
не был признан значимым предиктором ЧПС [13]. 
В исследовании T. W. Kelsey и соавт. уровень ФСГ имел 
приемлемую ППК (0,89) при дифференцировке паци-
ентов, перенесших рак в детском возрасте, с азооспер-
мией и без азооспермии, однако со специфичностью 
и чувствительностью 81 и 83 % соответственно [14]. 
Опираясь на полученные данные, предполагать, 
что уровень ФСГ способен стать дифференциальным 
критерием, позволяющим различать азооспермию 
и очаговый сперматогенез, было бы опрометчиво. 
Спорно, но некоторые авторы описали положительную 
корреляцию между ФСГ и ЧПС [15]. Мы предполага-
ем, что это несоответствие может быть устранено, если 
уровень ФСГ будет интерпретирован не как самосто-
ятельная переменная, а скорее как признак опреде-
ленных фенотипов яичек, таких как тот, который мы 
попытались описать в данной статье. Примечательно, 
что уровень ФСГ у пациентов с иФСГ-ассоциирован-
ной азооспермией бывает незначительно или умерен-
но повышен.

Данную закономерность можно объяснить вовле-
чением нескольких факторов в гипоталамо-гипофи-
зарно-гонадотропную регуляцию (ГГГР). Тяжелое 
нарушение сперматогенеза характеризуется низким 
уровнем ингибина В, что приводит к дискоординиро-
ванной выработке ЛГ и ФСГ. Однако при адекватной 
работе клеток Лейдига тестостерон и эстрадиол запу-
скают отрицательную обратную связь, ограничива-
ющую высвобождение гонадотропин-рилизинг-гор-
мона (ГнРГ), что приводит к нормализации уровня ЛГ 
и лишь умеренному повышению ФСГ. Это различие 
обусловлено влиянием ГнРГ на их выработку. По-ви-
димому, ФСГ зависит от частоты импульсов ГнРГ 
в меньшей степени и обладает базальным уровнем се-
креции [16]. Кроме того, ингибин В блокирует акти-
вин-индуцированную секрецию ФСГ гонадотропина-
ми гипофиза, в то время как его влияние на секрецию 

ЛГ ограничено [17]. Этот сценарий возможен в случае 
аплазии сперматогоний или их избирательной гибели, 
вызванной вирусной инфекцией или другим повре-
ждением яичек, при котором интерстициальные клет-
ки, продуцирующие тестостерон, остаются интактными. 
В отличие от иФСГ-ассоциированной азооспермии, 
при полной тестикулярной недостаточности с нару-
шением сперматогенеза и синтеза половых стерои-
дов нарушается принцип отрицательной обратной 
связи, что приводит к полному гипергонадотропно-
му гипогонадизму. Что касается разницы в ЧПС, 
аплазия сперматогоний или сокращение их количе-
ства ввиду действия неизвестных в настоящее время 
факторов ведут практически к нулевой вероятности 
удачного проведения microTESE (сценарий иФСГ). 
Однако даже при серьезном повреждении паренхи-
мы яичек часть канальцев могут остаться относи-
тельно интактными, при этом доказательства их со-
хранившейся функции маскируются подавляющим 
ответом ГГГР, когда разрываются 2 основные петли 
отрицательной обратной связи (сценарий гиперго-
надотропного гипогонадизма). Фактически именно 
в последнем случае microTESE показывает наилуч-
шие результаты.

Исследование, проведенное Y. Yu и соавт. проде-
монстрировало парадоксальные результаты: у пациен-
тов с более узкими семенными канальцами и более 
высоким уровнем ФСГ шанс успешного проведения 
microTESE был выше [18]. Эти результаты могут на са-
мом деле отражать тот же феномен и даже служить 
косвенным морфологическим доказательством. Отно-
сительно хорошая прогностическая ценность уровня 
ФСГ для экстракции сперматозоидов при стандартной 
TESE, по наблюдениям L. Gnessi и соавт. [19], может 
быть результатом предвзятой интерпретации. Для па-
циентов с гипергонадотропным гипогонадизмом 
и участками очагового сперматогенеза применение 
microTESE предпочтительнее TESE, что сводит на нет 
принципиальную разницу между данной когортой па-
циентов и пациентами с иФСГ. Это приводит к более 
равномерной ЧПС и одинаково отрицательным ре-
зультатам во всех группах ФСГ.

Возможны успешные попытки TESE у пациентов 
с умеренным повышением ганадотропинов в сочета-
нии с гипосперматогенезом, что доказало бы сущест-
вование «классической» обратной связи между ФСГ 
и ЧПС. Действительно, вышеупомянутый метаанализ, 
проведенный Q. Yang и соавт. [12], показал приемлемую 
ППК (0,72) для ФСГ, но он включал применение как 
TESE, так и microTESE. Та же логика применима и к ас-
пирации сперматозоидов из яичек (testicular sperm as-
piration, TESA), которая, по сути, случайна, как и TESE, 
но при этом менее инвазивна. В недавнем исследовании 
Y. P. Liu и соавт. выявили отрицательную корреляцию 
между уровнем ФСГ и ЧПС при TESA, как и ожидалось, 
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корреляция между уровнем ФСГ и успехом microTESE 
оказалась положительной [20].

В исследовании Z. G. Zhu и соавт. ФСГ имел ППК 
0,87 для успешного хирургического извлечения спер-
матозоидов, но большинству пациентов была выпол-
нена TESE [21]. Тем не менее метаанализ, проведенный 
H. Li и соавт., основанный строго на исследованиях 
microTESE, продемонстрировал низкую ППК, равную 
0,612 [3]. ППК в нашей выборке (0,704) находится 
в пределах диапазона значений, наблюдаемых другими 
исследователями.

Для microTESE была описана U-образная связь 
между ФСГ и ЧПС. Концепция иФСГ-ассоциирован-
ной азооспермии идеально соответствует этим данным. 
В таких неблагоприятных случаях уровень ФСГ имеет 
тенденцию к умеренному повышению, что формирует 
«область с низкой ЧПС» на U-образной кривой ФСГ – 
ЧПС. R. Ramasamy и соавт. наблюдали эту «область» 
с ЧПС в 51 % при уровне ФСГ ˂15 МЕ / мл, в то время 
как ЧПС в других группах составляла ˃60 % [4]. В дру-
гом исследовании отрицательный прогноз для прове-
дения microTESE констатировали при уровне ФСГ, 
находящемся в пределах 10–15 МЕ / мл. В данном ис-
следовании изучалась специфическая выборка паци-
ентов с гистологически подтвержденным Сертоли-
клеточным синдромом [2].

H. Zhang и соавт. [22] также продемонстрировали 
скромные результаты microTESE с «областью с низкой 
ЧПС» у пациентов с умеренным повышением уровня 
ФСГ в сочетании с низким объемом яичек. В этой 
работе авторы проанализировали уровни ФСГ и ЛГ 
по отдельности, поэтому неизвестно, может ли на по-
лученные ими результаты влиять иФСГ. Если гипо теза 
«области с низкой ЧПС» верна, то она отрицает кон-
цепцию «пограничной точки ФСГ» при отборе паци-
ентов, у которых microTESE бессмысленна. Однако 
S. C. Chen и соавт. [23] обнаружили, что уровень ФСГ 
19,4 МЕ/л является предиктором отсутствия сперма-
тозоидов, хотя данное исследование было основано 
исключительно на прямом сравнении средних уровней 
ФСГ у пациентов с положительным и отрицательным 
результатом биопсии яичек. Средний уровень ФСГ у па-
циентов при успешном проведении microTESE составил 
7,94 ± 4,95 МЕ / л, что указывает на возможное нахо-
ждение в данной группе пациентов с обструктивной 
и транзиторной азооспермией. У большинства паци-
ентов с иФСГ наблюдалась идиопатическая азооспермия, 
которая, вероятно, связана с нераспознанными мута-
циями, негативно влияющими на сперматогонии.

Недавнее исследование A. Das и соавт. [24] вызы-
вает большой интерес в данном контексте, поскольку 
у пациентов с идиопатической НОА уровни ФСГ были 
значительно ниже (хотя все еще вне референcного 
диапазона), чем у пациентов с известной этиологией 

НОА. В этом исследовании не оценивали уровень ЛГ, 
что делает невозможным выявление пациентов с иФСГ 
в данной группе. Однако, учитывая, что уровень тесто-
стерона был выше у пациентов с идиопатической фор-
мой азооспермии, возможно предположить, что паци-
енты с иФСГ находились в данной когорте.

В нашем исследовании также приняли участие 
7 пациентов, проходивших ранее цитотоксическое ле-
чение рака, побочным эффектом которого, возможно, 
стало серьезное повреждение сперматогенного эпи-
телия. Норвежские исследователи назвали такой по-
бочный эффект «экзокринным гипогонадизмом», 
развивающимся у пациентов, получавших лечение при 
злокачественных лимфомах [25].

Повышение уровня ФСГ, наблюдаемое у мужчин 
с возрастом, также может быть связано с постепенным 
истощением сперматогенного эпителия [26]. Теоретиче-
ски с возрастом у любого мужчины в конечном итоге 
разовьется азооспермия с повышенным уровнем ФСГ.

Наше исследование ограничено его ретроспектив-
ным характером, отсутствием адекватной контрольной 
группы и тем фактом, что определение иФСГ было 
основано на референсных значениях, принятых в ло-
кальных лабораториях. Выработка ФСГ зависит от 
многих факторов помимо обратной связи, включая 
общую чувствительность ГГГР, количество гонадотро-
пинов, частоту импульсов ГнРГ и базальную выработ-
ку ФСГ. Лабораторные референсные значения не яв-
ляются универсальными в биологическом смысле, 
и даже несмотря на то, что пациенты с умеренно по-
вышенным уровнем ФСГ и пограничным повышен-
ным уровнем ЛГ потенциально могут иметь один и тот 
же фенотип, ассоциированный с иФСГ, они не вклю-
чались в группу с иФСГ в силу зависимости от рефе-
ренсных значений. Поэтому результаты, полученные 
в ходе данного исследования, не следует обобщать: их 
можно использовать в качестве основы для дальней-
ших исследований.

Заключение
В данной статье мы попытались описать иФСГ 

как отдельную клиническую группу пациентов с азоо-
спермией, а также часто упоминали гипергонадотроп-
ный гипогонадизм в качестве альтернативной причины 
азооспермии, главным образом в качестве сравнитель-
ной характеристики. Могут существовать и другие 
специфические фенотипы НОА, нуждающиеся в опи-
сании. По нашему мнению, числовые параметры, от-
ражающие гормональный профиль пациента, легко 
поддаются анализу и могут служить маркерами для 
оценки репродуктивных результатов и материалом для 
построения номограмм. Следует продолжить исследо-
вания нелинейных ассоциаций и закономерностей 
при НОА.
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В	статье	представлена	информация	о	влиянии	уреаплазменной	инфекции	на	репродуктивную	функцию	мужчин.	
По	результатам	исследования,	распространенность	данных	микроорганизмов	у	мужчин	с	репродуктивной	патоло-
гией	составила	55	%.	Определено	наличие	уреаплазм	у	клинически	здоровых	мужчин,	проанализирована	связь	
с	воспалительными	заболеваниями	мочевыделительной	системы,	мужским	бесплодием	и	неблагоприятными	исхо-
дами	беременности.	Установлено,	что	наибольший	вклад	уреаплазмы	вносят	в	развитие	невынашивания	и	небла-
гоприятных	исходов	беременности.
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The	article	provides	information	on	the	impact	of	Ureaplasma	infection	on	the	reproductive	function	of	men.	It	was	
found	that	the	prevalence	of	the	microorganism	in	men	with	reproductive	pathology	was	55	%.	The	presence	of	ureaplas-
mas	in	clinically	healthy	men,	the	relationship	with	the	presence	of	inflammatory	diseases	of	the	urinary	system,	male	
infertility	and	adverse	pregnancy	outcomes	were	determined.	It	has	been	established	that	ureaplasmas	make	the	great-
est	contribution	to	the	development	of	miscarriage	and	adverse	pregnancy	outcomes.
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Введение
Несмотря на эффективные и доступные методы 

диагностики уреаплазм, все еще продолжаются споры 
о влиянии этих микроорганизмов на репродуктивную 

систему мужчины. Прежде всего это связано с высо-
кой распространенностью и частотой выявления уреа-
плазм в популяции здоровых мужчин, не имеющих 
репродуктивных проблем. Если в случае бесплодия, 
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воспалительных заболеваний мы обследуем мужчину 
в период обращения, то в случае невынашивания 
или других неблагоприятных исходов беременности 
у супруги обследование мужчины проводится спустя 
какое-то время после наступления беременности и ее 
исхода, что также может влиять на результаты и выводы 
исследований. С одной стороны, практически всеми 
специалистами признается необходимость диагности-
ки и лечения инфекции при выявлении микроорга-
низмов в высоких титрах. С другой стороны, возмож-
ности собственного иммунитета или прием пациентом 
антибиотиков в связи с лечением любых других бак-
териальных воспалительных заболеваний (которые мо-
гут «удачно» совпасть по спектру действия) могут также 
влиять на концентрацию микроорганизмов. В итоге мы 
можем получить не всегда достоверную информацию 
о концентрации микроорганизмов в ретроспективе – 
на момент наступления беременности, имевшей не-
благоприятный исход.

Уреаплазмы принадлежат к классу Mollicutes. Как 
и другие члены этого класса, являются облигатными 
паразитами эукариотов. Мочеполовые патогены пред-
ставлены: Mycoplasma genitalium, Ureaplasma parvum 
(U. parvum), Ureaplasma urealyticum (U. urealyticum) и Myco-
plasma hominis. Есть данные, подтверждающие связь 
микоплазменных инфекций с бесплодием. Механизмы 
их патологического влияния на женский организм 
в настоящее время более изучены. Практически во всех 
случаях беременность у женщин с микоплазменной 
инфекцией протекает с осложнениями, основными из 
которых являются угроза прерывания, поздний ток-
сикоз, многоводие, преждевременная отслойка пла-
центы и ее аномальное прикрепление. Исход беремен-
ности характеризуется частым невынашиванием [1]. 
Так, обнаружение уреаплазм с порогом >104 ГЭ в ва-
гинальной микробиоте женщин с преждевременным 
излитием околоплодных вод происходит в 4,6 раза 
чаще, чем у женщин с физиологически протекающей 
беременностью [2].

Данные о влиянии уреаплазм на мужскую фертиль-
ность сильно разнятся. Частота обнаружения U. urealyti-
cum в образцах спермы бесплодных мужчин варьирует 
от 5 до 42 %. Инфицирование этим микроорганизмом 
может приводить к дисфункции вспомогательных поло-
вых желез и, как следствие, к снижению общей подвиж-
ности и жизнеспособности сперматозоидов у инфици-
рованных мужчин. Некоторые авторы объясняют эти 
изменения связью уреаплазм с продукцией активных 
форм кислорода, что способствует повреждению ДНК 
сперматозоидов. Кроме того, инфекция может влиять 
на уровень экспрессии белка Р34Н, что отражает гипо-
функцию придатка яичка [3]. Уреаплазмы признают воз-
будителями негонококкового уретрита у мужчин. Роль 
U. urealyticum при уретритах считается доказанной, 
поскольку воспроизведено возникновение воспали-

тельного процесса в уретре с появлением М-антител 
к U. urealyticum у инфицированных добровольцев [4].

Частота обнаружения уреаплазм широко варьиру-
ет в различных популяционных группах, составляя 
от 10 до 50 % (по данным ряда авторов – до 80 %). 
Уреаплазмы могут выявляться у клинически здоровых 
лиц – 5–20 % наблюдений [5, 6].

Диагноз урогенитальных заболеваний, вызванных 
Ureaplasma spp., Mycoplasma hominis, устанавливают 
с помощью одного из методов – молекулярно-биоло-
гического или культурального исследования. Другие 
методы (например, прямой иммунофлюоресценции, 
иммуноферментного анализа) применять недопустимо 
[7]. Анализируя иммуноферментный метод диагности-
ки уреаплазм, мы получили следующие данные: спе-
цифичность метода составила 75 %, точность – 52,1 % 
и чувствительность – 35,6 % [8]. Чувствительность и спе-
цифичность метода полимеразной цепной реакции 
(ПЦР) значительно выше – 96 и 98 % соответственно 
[9]. С появлением количественных методов определе-
ния титров микроорганизмов метод ПЦР получил ряд 
преимуществ в сравнении с культуральным: низкая 
стоимость, короткие сроки выполнения, менее трудо-
емкий процесс. Преимуществом культурального ис-
следования остается возможность определения чувст-
вительности к антибиотикам, что необходимо при 
неэффективном лечении либо повторном инфициро-
вании.

Цель исследования – определить частоту выявления 
уреаплазменной инфекции у мужчин, в семейных па-
рах которых возникли проблемы с зачатием или вы-
нашиванием беременности супругой.

Материалы и методы
Проанализированы данные 515 мужчин, обратив-

шихся в ООО «Медицинский центр «Фэмили» (г. Махач-
кала, Республика Дагестан), которым были проведены 
исследования на наличие U. urealyticum и U. parvum. 
Исследования проводись методом ПЦР в режиме ре-
ального времени на приборе Rotor-Gene Q QIAGEN 
(Германия) с использованием реактивов компании 
«ИнтерЛабСервис» (Россия).

Все мужчины были разделены на группы в зависи-
мости от причины обращения. По поводу бесплодия 
в браке обратилось 188 (36,5 %) мужчин, а в связи с не-
вынашиванием беременности или другими небла-
гоприятными исходами беременности у супруги – 
78 (15,1 %). Группа больных, предъявлявших раз- 
личные урологические жалобы (дизурия, болевой син-
дром, нарушение копулятивной функции), составила 
120 (23,3 %) человек. Остальные 129 (25,1 %) мужчин 
проходили профилактическое обследование. Таким 
образом, количество мужчин с жалобами на проблемы 
с зачатием и вынашиванием беременности супругой 
составило 266 (51,6 %).
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Статистическая обработка данных осуществлялась 
на персональном компьютере типа IBM PC / AT с ис-
пользованием пакета прикладных программ Statisti-
ca 6.1 (StatSoft Inc., США) и электронных таблиц Excel 
2007. При оценке значимости различий использовали 
критерий χ2 Пирсона, применяли общепринятый по-
роговый уровень значимости p <0,05.

Результаты
Общая распространенность уреаплазм среди об-

следованных пациентов составила 42,9 % (выявлены 
у 221 пациента). У 152 (29,5 %) мужчин выявлен ми-
кроорганизм U. parvum, у 81 (15,73 %) – U. urealyticum, 
из них у 12 пациентов диагностировано сочетание обо-
их штаммов микроорганизма.

В группе мужчин с репродуктивной патологией 
уреаплазмы выявлены в 145 (54,5 %) случаях, что ста-
тистически значимо выше (p <0,0001) по сравнению 
с другими группами обследованных – 76 (30,5 %) па-
циентов (табл. 1).

Уреаплазменная инфекция и частота жалоб. Для ана-
лиза зависимости наличия жалоб от наличия уреаплазм 
сформирована выборка из 129 пациентов, у которых 
в семье не фиксировались бесплодие и невынашивание 
или неблагоприятные исходы беременности в браке. 
Для этой группы пациентов проведено сравнение дан-

ных о выделенных микроорганизмах и наличии жалоб 
(табл. 2). Как видно из табл. 2, отсутствие уреаплазм 
в группе пациентов без жалоб отмечено в 81,4 % слу-
чаев, тогда как в группе с жалобами – только в 56,7 %. 
При наличии U. parvum доля больных с жалобами бы-
ла вдвое выше, чем без жалоб (24,2 % против 12,4 %), 
при наличии только U. urealyticum доля больных с жа-
лобами более чем в 3 раза превышала долю пациентов 
без жалоб (17,5 % против 5,4 %). Также выше было 
число (%) пациентов с жалобами при наличии одно-
временно обоих микроорганизмов. В целом различие 
в распределении пациентов с жалобами и без них в за-
висимости от присутствия уреаплазм имеет высокую 
статистическую значимость (p <0,001) (см. табл. 2).

Для анализа зависимости частоты жалоб от выяв-
ления U. parvum и значений его титров (с целью умень-
шения влияния других факторов на результаты) ис-
пользовали выборку пациентов без невынашивания 
и неблагоприятных исходов беременности в браке, без 
бесплодия и без наличия U. urealyticum (табл. 3, 4).

Доля пациентов с U. parvum в выборке без жалоб 
составила 13,2 % (n = 16) против 29,9 % (n = 29) в вы-
борке с наличием жалоб (p = 0,004). Отношение шан-
сов (ОШ) наличия жалоб при выявлении и невыявле-
нии U. parvum – 2,8 (95 % доверительный интервал (ДИ) 
для ОШ 1,4–5,5), ОШ статистически значимо.

Таблица 1. Результаты обследования пациентов на уреаплазмы

Table 1. Results of tests for Ureaplasma

Причина обращения 
Reason for applying

Выявленные случаи, n 
Detected cases, n Всего, n (%), 

95 % дове-
рительный 
интервал 

Total, n (%), 95 % 
confidence interval

p
U. urealy-

ticum U. parvum

Сочетание микроорганизмов 
(U. urealyticum + U. parvum) 
Combination of microorganisms 
(U. urealyticum + U. parvum)

Бесплодие (n = 188) 
Infertility (n = 188) 

27 59 6 92 (48,9)
(41,7–56,1) 

<0,0001*

Невынашивание (n = 78) 
Recurrent pregnancy loss (n = 78) 

14 36 3 53 (67,9)
57,4–78,5

Всего пациентов с репродуктивной 
патологией (n = 266) 
Total number of patients with reproductive 
pathology (n = 266) 

41 95 9 145 (54,5)
48,5–60,5

Урологические жалобы (n = 120) 
Urological complaints (n = 120) 

21 29 2 52 (43,3)
34,4–52,3

Прегравидарная подготовка (n = 129) 
Preconception care (n = 129) 

7 16 1 24 (18,6)
11,8–25,4

Всего пациентов (n = 515) 
Total (n = 515) 

69 140 12 221 (42,9)
38,6–47,2

*Значимость различий в доле пациентов с уреаплазменной инфекцией в группах с репродуктивной патологией, прегравидар-
ной подготовкой и урологическими жалобами (критерий χ2). 
*Significance of differences in percentage of patients with Ureaplasma in the groups with reproductive pathology, with preconception care and with 
urological complaints (χ2 test).
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Таблица 2. Связь наличия жалоб и выявления уреаплазм, n (%)

Table 2. Correlation between presence of complaints and detection of Ureaplasma infection, n (%)

Наличие уреаплазм 
Ureaplasma presence

Отсутствие жалоб 
Absence of complaints

Наличие жалоб 
Presence of complaints

Всего 
Total

p

Отсутствие обоих микроорганизмов 
Absence of both microorganisms

105 (81,4) 68 (56,7) 173 (69,5) 

<0,001*

U. parvum 16 (12,4) 29 (24,2) 45 (18,1) 

U. urealyticum 7 (5,4) 21 (17,5) 28 (11,2) 

Сочетание двух микроорганизмов 
Combination of both microorganisms

1 (0,8) 2 (1,7) 3 (1,2) 

Всего 
Total

129 (100,0) 120 (100,0) 249 (100,0) 

*Значимость различий в частоте выявления микроорганизмов при наличии и отсутствии жалоб (критерий χ2). 
*Significance of differences between frequency of microorganism detection in the presence and absence of complaints (χ2 test).

Таблица 3. Связь наличия жалоб и выявления U. parvum, n (%)

Table 3. Correlation between presence of complaints and detection of U. parvum, n (%)

Результат исследования 
Result of analysis

Отсутствие жалоб 
Absence of complaints

Наличие жалоб 
Presence of complaints

Всего 
Total

p

Отсутствие U. parvum 
Absence of U. parvum

105 (86,8) 68 (70,1) 173 (79,4) 

0,0025*Наличие U. parvum 
Presence of U. parvum

16 (13,2) 29 (29,9) 45 (20,6) 

Всего 
Total

121 (100,0) 97 (100,0) 218 (100,0) 

*Значимость различий в частоте выявления микроорганизмов при наличии и отсутствии жалоб (критерий χ2). 
*Significance of differences between frequency of microorganism detection in the presence and absence of complaints (χ2 test).

Таблица 4. Связь наличия жалоб и выявления U. urealyticum, n (%)

Table 4. Correlation between presence of complaints and detection of U. urealyticum, n (%)

Результат исследования 
Result of analysis

Отсутствие жалоб 
Absence of complaints

Наличие жалоб 
Presence of complaints

Всего 
Total

p

Отсутствие U. urealyticum 
Absence of U. urealyticum

105 (93,8) 68 (76,4) 173 (86,1) 

<0,001Наличие U. urealyticum 
Presence of U. urealyticum

7 (6,3) 21 (23,6) 28 (13,9) 

Всего 
Total

112 (100,0) 89 (100,0) 201 (100,0) 

*Значимость различий в частоте выявления микроорганизмов при наличии и отсутствии жалоб (критерий χ2). 
*Significance of differences between frequency of microorganism detection in the presence and absence of complaints (χ2 test).

Доля пациентов, у которых выявлен U. urealyticum, 
в выборке без жалоб составила 6,3 % (n = 7), в то вре-
мя как доля пациентов с наличием жалоб была более 
чем в 3 раза выше – 23,6 % (n = 21) (p <0,001). ОШ 
наличия жалоб при выявлении и невыявлении U. urea-
lyticum – 4,6 (95 % ДИ для ОШ 1,9–11,5), ОШ статис-

тически значимо. Таким образом, наличие U. urealyti-
cum повышает шансы появления жалоб у пациентов 
в 4,6 раза.

Уреаплазменная инфекция и бесплодие. Из выборки 
пациентов с репродуктивными нарушениями исклю-
чили пациентов без невынашивания (табл. 5). У мужчин 
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Таблица 5. Выявление уреаплазм у мужчин с бесплодием и без него, n (%)

Table 5. Detection of Ureaplasma in males with infertility and without it, n (%)

Наличие уреаплазм 
Ureaplasma presence

Бесплодия нет 
Absence of infertility

Бесплодие есть 
Presence of infertility

Всего 
Total

p

Отсутствие обоих микроорганизмов 
Absence of both microorganisms

173 (69,5) 96 (51,1) 269 (61,6) 

<0,001*

U. parvum 45 (18,1) 59 (31,4) 104 (23,8) 

U. urealyticum 28 (11,2) 27 (14,4) 55 (12,6) 

Сочетание двух микроорганизмов 
Combination of both microorganisms

3 (1,2) 6 (3,2) 9 (2,1) 

Всего 
Total

249 (100,0) 188 (100,0) 437 (100,0) 

*Значимость различий в частоте выявления уреаплазм при наличии и при отсутствии жалоб (критерий χ2). 
*Significance of differences between frequency of Ureaplasma detection in the presence and absence of complaints (χ2 test).

с бесплодием выявление U. parvum и / или U. urealyticum 
было значимо выше (p <0,001).

Результаты анализа связи бесплодия и обнаруже-
ния U. parvum и U. urealyticum отражены в табл. 6, 7.

Отношение шансов бесплодия при наличии и без 
наличия U. parvum – 2,36 (95 % ДИ 1,49–3,75), ОШ ста-

тистически значимо. Отношение шансов бесплодия при 
наличии и без наличия U. urealyticum – 1,74 (95 % ДИ 
0,97–3,12), ОШ статистически незначимо.

Оценка проведена на выборке пациентов без не-
вынашивания и без наличия U. urealyticum (значимость 
различий высокая: p = 0,0036).

Таблица 6. Выявление U. parvum у мужчин с бесплодием и без него, n (%)

Table 6. Detection of U. parvum in males with infertility and without it, n (%)

Результат исследования 
Result of analysis

Бесплодия нет 
Absence of infertility

Бесплодие есть 
Presence of infertility

Всего 
Total

p

Отсутствие U. parvum 
Absence of U. parvum

173 (79,4) 96 (61,9) 269 (72,1) 

<0,001*Наличие U. parvum 
Presence of U. parvum

45 (20,6) 59 (38,1) 104 (27,9) 

Всего 
Total

218 (100,0) 155 (100,0) 373 (100,0) 

*Значимость различий в частоте выявления уреаплазм при наличии и отсутствии бесплодия (критерий χ2). 
*Significance of differences between frequency of Ureaplasma detection in the presence and absence of infertility (χ2 test).

Таблица 7. Выявление U. urealyticum у мужчин с бесплодием и без него, n (%)

Table 7. Detection of U. urealyticum in males with infertility and without it, n (%)

Результат исследования 
Result of analysis

Бесплодия нет 
Absence of infertility

Бесплодие есть 
Presence of infertility

Всего 
Total

p

Отсутствие U. urealyticum 
Absence of U. urealyticum

173 (86,1) 96 (78,1) 269 (83,0) 

0,068*Наличие U. urealyticum 
Presence of U. urealyticum

28 (13,9) 27 (22,0) 55 (17,0) 

Всего 
Total

201 (100,0) 123 (100,0) 324 (100,0) 

*Значимость различий в частоте выявления уреаплазм при наличии и при отсутствии бесплодия (критерий χ2). 
*Significance of differences between frequency of Ureaplasma detection in the presence and absence of infertility (χ2 test).
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Таблица 9. Выявление U. parvum у мужчин с невынашиванием беременности супругой и без него, n (%)

Table 9. Detection of U. parvum in males with wives with recurrent pregnancy loss and without it, n (%)

Результат исследования 
Result of analysis

Невынашивания нет 
Absence of recurrent pregnancy loss

Невынашивание есть 
Presence of recurrent pregnancy loss

Всего 
Total

p

Отсутствие U. parvum 
Absence of U. parvum

105 (86,8) 25 (41,0) 130 (71,4) 

<0,001Наличие U. parvum 
Presence of U. parvum

16 (13,2) 36 (59,0) 52 (28,6) 

Всего 
Total

121 (100,0) 61 (100,0) 182 (100,0) 

*Значимость различий в частоте выявления уреаплазм при наличии и при отсутствии невынашивания беременности 
(критерий χ2). 
*Significance of differences between frequency of Ureaplasma detection in the presence and absence of recurrent pregnancy loss (χ2 test).

Таблица 8. Выявление уреаплазм у мужчин с невынашиванием беременности супругой и без него, n (%)

Table 8. Detection of Ureaplasma in males with wives with recurrent pregnancy loss and without it, n (%)

Наличие уреаплазм 
Ureaplasma presence

Невынашивания нет 
Absence of recurrent pregnancy loss

Невынашивание есть 
Presence of recurrent pregnancy loss

Всего 
Total

p

Отсутствие обоих микроорганизмов 
Absence of both microorganisms

105 (81,4) 25 (32,1) 130 (62,8) 

<0,001

U. parvum 16 (12,4) 36 (46,2) 52 (25,1) 

U. urealyticum 7 (5,4) 14 (18,0) 21 (10,1) 

Сочетание двух микроорганизмов 
Combination of both microorganisms

1 (0,8) 3 (3,9) 4 (1,9) 

Всего 
Total

129 (100,0) 78 (100,0) 207 (100,0) 

*Значимость различий в частоте выявления уреаплазм при наличии и при отсутствии невынашивания беременности 
(критерий χ2). 
*Significance of differences between frequency of Ureaplasma detection in the presence and absence of recurrent pregnancy loss (χ2 test).

Связь уреаплазменной инфекции, невынашивания 
и неблагоприятных исходов беременности. Для оценки 
частоты выявления уреаплазм в группе мужчин с не-
вынашиванием или другими неблагоприятными ис-
ходами беременности в браке сформирована выборка 

пациентов без бесплодия и без жалоб. Результаты ана-
лиза представлены в табл. 8–10. Значимость различий 
между наличием и отсутствием микроорганизмов 
в подгруппах с наличием невынашивания и его отсут-
ствием очень высокая (p <0,001).

Таблица 10. Выявление U. urealyticum у мужчин с невынашиванием беременности супругой и без него, n (%)

Table 10. Detection of U. urealyticum in males with wives with recurrent pregnancy loss and without it, n (%)

Результат исследования 
Result of analysis

Невынашивания нет 
Absence of recurrent pregnancy loss

Невынашивание есть 
Presence of recurrent pregnancy loss

Всего 
Total

p

Отсутствие U. urealyticum 
Absence of U. urealyticum

105 (93,8) 25 (64,1) 130 (86,1) 

<0,001Наличие U. urealyticum 
Presence of U. urealyticum

7 (6,3) 14 (35,9) 21 (13,9) 

Всего 
Total

112 (100,0) 39 (100,0) 151 (100,0) 

*Значимость различий в частоте выявления уреаплазм при наличии и при отсутствии невынашивания беременности (критерий χ2). 
*Significance of differences between frequency of Ureaplasma detection in the presence and absence of recurrent pregnancy loss (χ2 test).
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Отношение шансов невынашивания или других 
неблагоприятных исходов беременности в браке при 
выявлении и невыявлении U. parvum – 9,45 (95 % ДИ 
4,54–19,67), ОШ имеет высокую статистическую зна-
чимость.

Отношение шансов невынашивания или дру- 
гих неблагоприятных исходов беременности в бра-
ке при выявлении и невыявлении U. urealyticum – 
8,40 (95 % ДИ 3,08–22,99), ОШ статистически зна-
чимо.

Выводы
Общая распространенность уреаплазм в когорте 

обследованных мужчин составила 43 %, у пациентов 
с репродуктивной патологией микроорганизмы об-
наруживаются чаще – 55 %. U. parvum и U. urealyticum 
встречаются преимущественно изолированно друг от 

друга, только у 5 % пациентов мы встретили однов-
ременно штаммы U. parvum и U. urea lyticum.

Вклад в развитие урологических жалоб могут вно-
сить оба штамма, но в большей степени U. urealyticum 
и присутствие обоих микроорганизмов одновременно. 
При этом наличие жалоб у пациентов со штаммом 
U.  urealyticum в 4,5 раза выше.

Наличие бесплодия ассоциировано с наличием 
высоких титров U. parvum, при U. urealyticum связь ме-
нее выражена и статистически незначима.

Наличие невынашивания беременности ассоци-
ировано как с наличием микроорганизма U. parvum, 
так и с U. urealyticum (p <0,001).

Таким образом, из всех рассмотренных признаков 
частота обнаружения уреаплазмы в группах мужчин с не-
благоприятными исходами беременности в браке оказа-
лась самой высокой.
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Возможности ранней диагностики 
локализованной формы рака предстательной 
железы в амбулаторной практике уролога 
на региональном уровне в Ставропольском крае

И. А. Панченко1, 2, Э. С. Марабян1, О. Н. Гармаш1, Р. И. Панченко1, В. О. Заргаров1, В. В. Веригин1

1ГАУЗ СК «Краевой клинический специализированный уроандрологический центр»; Россия, 355047 Ставрополь,  
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России; Россия, 355017 Ставрополь, ул. Мира, 310

К о н т а к т ы :	 Игорь	Андреевич	Панченко	pancher88@gmail.com

Цель исследования	–	разработка	и	внедрение	алгоритма	ранней	диагностики	локализованной	формы	рака	пред-
стательной	железы	на	основе	определения	специфичности	маркера	простатспецифического	антигена	(ПСА)	в	раз-
личных	возрастных	группах.
Материалы и методы.	В	рамках	разработанной	ГАУЗ	СК	«Краевой	клинический	специализированный	уроандроло-
гический	центр»	скрининговой	программы	раннего	выявления	онкологических	заболеваний	мочеполовой	системы	
проводилось	обследование	мужчин	среднего	и	пожилого	возраста:	оценка	выраженности	симптомов	со	стороны	
нижних	мочевыводящих	путей	по	шкале	IPSS	(International	Prostate	Symptom	Score),	определение	уровня	сыворо-
точного	ПСА,	пальцевое	ректальное	исследование,	трансректальное	ультразвуковое	исследование	предстательной	
железы,	уродинамические	исследования,	а	также	трансректальная	мультифокальная	биопсия	предстательной	желе-
зы	–	при	повышении	уровня	общего	ПСА.	Проанализированы	данные	(за	2010–2021	гг.)	о	частоте	выявления	лока-
лизованной	формы	рака	предстательной	железы	в	зависимости	от	возраста	пациентов	(40–59	лет,	60–69	лет,	≥70	лет)	
и	уровня	общего	ПСА.
Результаты.	При	повышении	уровня	общего	ПСА	крови	>4	нг	/	мл	прослеживается	четкая	тенденция	к	снижению	
частоты	выявления	доброкачественной	гиперплазии	предстательной	железы	и	росту	обнаружения	аденокарциномы,	
что	подтверждается	данными	гистологических	исследований	биоптатов.	В	81	%	случаев	трансректальная	мульти-
фокальная	биопсия	предстательной	железы	(выявление	аденокарциномы	и	простатической	интраэпителиальной	
неоплазии)	под	контролем	трансректального	ультразвукового	исследования	была	оправдана,	в	том	числе	при	по-
казателях	ПСА,	находящихся	в	«серой	зоне»,	что	показывает	достаточно	высокую	ценность	данного	метода.
Заключение. Уровень	общего	ПСА	крови	–	доступный	индикатор	для	дифференциальной	диагностики	заболеваний	
предстательной	железы,	в	том	числе	выявления	локализованной	формы	рака	предстательной	железы	в	амбулатор-
ных	условиях.	Полученные	данные	говорят	о	высокой	специфичности	данного	маркера	у	мужчин	старше	40	лет.	
Определение	уровня	ПСА	крови	в	возрасте	40–49	лет	необходимо	для	наиболее	раннего	выявления	онкопатологии.	
При	 выявлении	 уровня	 общего	 ПСА	 крови	 >4	 нг	/	мл	 рекомендуется	 обязательное	 выполнение	 трансректальной	
мультифокальной	биопсии	предстательной	железы	в	любом	возрасте.

Ключевые слова:	локализованная	форма	рака	предстательной	железы,	трансректальная	мультифокальная	биопсия	
предстательной	железы,	простатспецифический	антиген
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Possibilities of early diagnosis of localized prostate cancer in outpatient practice of a urologist 
at the regional level in the stavropol territory
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1Stavropol Regional Clinical Specialized Uroandrological Center; Bld. 1, 6 Brusneva St., Stavropol 355047, Russia; 
2Department of Urology, Pediatric Urology-Andrology, Obstetrics and Gynecology of the Institute of Additional Professional Education, 
Stavropol State Medical University, Ministry of Health of Russia; 310 Mira St., Stavropol 355017, Russia

C o n t a c t s :	 Igor	Andreevich	Panchenko	pancher88@gmail.com

Aim.	To	develop	and	implement	an	algorithm	for	early	diagnosis	of	a	localized	form	of	prostate	cancer	based	on	the	
determination	of	the	specificity	of	the	prostate-specific	antigen	(PSA)	marker	in	different	age	groups.
Materials and methods.	 In	the	framework	of	a	screening	program	for	early	detection	of	diseases	of	the	urogenital	
system	developed	at	the	Stavropol	Regional	Clinical	Specialized	Uroandrological	Center,	middle-aged	and	elderly	men	
were	 examined	using	 the	 following	characteristics:	 IPSS	 (International	Prostate	Symptom	Score),	 serum	PSA	 level,	
digital	rectal	exam,	transrectal	prostate	ultrasound,	urodynamic	tests,	as	well	as	transrectal	ultrasound-guided	prostate	
biopsy	in	cases	of	elevated	total	PSA.	The	data	(for	2010–2021)	on	the	frequency	of	detection	of	localized	prostate	
cancer	depending	on	patient	age	(40–59	years,	60–69	years,	≥70	years)	and	total	PSA	level	were	analyzed.
Results.	With	an	increase	in	total	blood	PSA	>4	ng	/	ml,	there	is	a	clear	trend	towards	a	decrease	in	the	detection	of	benign	
prostatic	hyperplasia	and	an	increase	in	the	detection	of	adenocarcinoma,	which	is	confirmed	by	the	data	of	histolog-
ical	examinations	of	biopsy	specimens.	In	81	%	of	cases,	transrectal	multifocal	biopsy	of	the	prostate	gland	(adenocar-
cinoma	and	prostatic	intraepithelial	neoplasia	was	detected) under	transrectal	ultrasound	control	is	justified,	including	
when	PSA	values			are	in	the	“gray	zone”,	which	shows	a	rather	high	value	of	this	method.
Conclusion.	Total	serum	PSA	level	is	a	readily	available	indicator	for	differential	diagnosis	of	prostate	diseases	inclu	ding	
detection	of	localized	prostate	cancer	in	out-patient	conditions.	The	obtained	data	points	at	high	specificity	of	this	
marker	in	men	over	40	years	old.	Measurement	of	serum	PSA	level	at	the	age	of	40–49	years	is	necessary	for	early	de-
tection	of	oncological	pathology.	For	total	serum	PSA	level	>4	ng	/	mL,	mandatory	transrectal	multifocal	prostate	biopsy	
is	recommended	at	any	age.

Keywords:	localized	form	of	prostate	cancer,	transrectal	multifocal	prostate	biopsy,	prostate-specific	antigen
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Введение
Рак предстательной железы (РПЖ) – одно из на-

иболее распространенных злокачественных новообра-
зований у мужчин. Ежегодно в мире выявляют свыше 
400 тыс. случаев РПЖ. В ряде стран он занимает 
в структуре онкологических заболеваний 2–3-е место 
после рака легких и рака желудка [1]. Согласно данным 
общемировой статистики, РПЖ является причиной 
почти 10 % смертей от рака у мужчин и служит одной 
из главных причин смерти в пожилом возрасте. Пока-
затель заболеваемости РПЖ в России за период с 2001 
по 2015 г. увеличился в 3 раза – с 19,01 до 57,22 случая 
на 100 тыс. населения. В 2016 г. число новых случаев 
данной патологии составило 38 371, среднегодовой 
темп прироста заболеваемости – 7,12 % [2].

В последние десятилетия в Российской Федерации 
отмечается неуклонный рост заболеваемости РПЖ – 
56,22 на 100 тыс. населения в 2020 г. Прирост заболе-
ваемости за 10 лет составил 28,8 %, и по этому пока-
зателю РПЖ занимает лидирующую позицию среди 
онкологических заболеваний [3]. Так, по данным ста-
тистики, отмечен выраженный прирост заболеваемо-
сти и смертности от РПЖ в Ярославской области 
у мужчин в возрасте 45–74 лет, что обусловливает не-
обходимость проведения скрининга именно в этой 
возрастной группе [4]. Причем у 60–80 % обративших-
ся при первичном обследовании выявляют метастазы 

или местно-распространенные формы опухоли [5, 6]. 
В России средний возраст больных РПЖ составляет 
69 лет, умерших от РПЖ – 70 лет, а в США – 72 и 77 лет 
соответственно. Это говорит о необходимости опти-
мизации возможностей ранней диагностики РПЖ 
в стадии локализованной формы.

На данный момент наиболее доступным опухоле-
вым маркером, исследование которого в сыворотке 
крови необходимо для диагностики и мониторинга 
течения гиперплазии предстательной железы и РПЖ, 
является простатспецифический антиген (ПСА). На-
чиная с 1987 г. ПСА широко используется при диагно-
стике РПЖ, установлении стадии процесса, оценке 
эффективности лечения. Параметры, оцениваемые 
с помощью этого теста, показывают чувствительность 
до 70 % [7]. Благодаря определению уровня ПСА уве-
личилась частота выявления РПЖ на ранних стадиях 
(локализованная форма), при которых возможно ра-
дикальное излечение [8]. Только 12 % мужчин знают, 
что такое ПСА. Лишь 1,5 % мужчин требуют у врача 
проведения этого анализа [9], при этом определение 
уровня ПСА крови не входит в число обязательных 
исследований при диспансеризации мужского насе-
ления.

Цель исследования – разработка и внедрение алго-
ритма ранней диагностики локализованной формы 
РПЖ на основе определения специфичности маркера 

mailto:pancher88@gmail.com
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ПСА в различных возрастных группах, а также макси-
мального выявления РПЖ на основании результатов 
гистологического исследования мультифокальной био-
псии предстательной железы, и, как следствие, орга-
низация скрининга РПЖ на базе специализированно-
го уроандрологического центра.

Материалы и методы
В ГАУЗ СК «Краевой клинический специализи-

рованный уроандрологический центр» (ГАУЗ СК  
«ККСУЦ») (Ставрополь) разработана и действует 
с 2010 г. скрининговая программа раннего выявления 
онкологических заболеваний мочеполовой системы, 
в том числе РПЖ. Внедрен алгоритм обследования 
мужчин среднего (от 40 лет) и пожилого возраста, ко-
торый обязательно включает оценку выраженности 
симптомов со стороны нижних мочевыводящих путей 
по шкале IPSS (International Prostate Symptom Score, 
Международная шкала оценки симптомов заболеваний 
предстательной железы), определение уровня сыворо-
точного ПСА, пальцевое ректальное исследование 
(ПРИ), трансректальное ультразвуковое исследование 
(ТРУЗИ) предстательной железы, уродинамические 
исследования.

Пациенты распределены по возрастным группам: 
40–59 лет, 60–69 лет и 70 лет и старше.

Критерии включения: поскольку в России отсут-
ствует регулирование по вопросу верхней границы 
возраста мужчин для проведения диагностики РПЖ, 
обследовали пациентов всех возрастных групп с нор-
мальным (при наличии подозрительного очага в пред-
стательной железе по данным ТРУЗИ) или повышен-
ным уровнем общего ПСА крови без признаков 
активного воспаления.

Критерии исключения:
 – купированный воспалительный процесс в пред-
стательной железе с нормализацией общего ПСА 
крови при контрольном обследовании через 1 мес;

 – нормализация уровня общего ПСА крови при на-
рушении методологии забора крови на исследова-
ние в течение 1 мес;

 – проведение биопсии в других клиниках или отказ 
пациента от исследования;

 – наличие местно-распространенного объемного про-
цесса в предстательной железе по данным ТРУЗИ 
и магнитно-резонансной томографии. Такие па-
циенты направлялись в онкодиспансер для даль-
нейшего обследования и лечения.
В ГАУЗ СК «ККСУЦ» разработан и утвержден в ра-

боту Министерством здравоохранения Ставрополь-
ского края медико-экономический стандарт, согласно 
которому обязательному скрининговому исследованию 
концентрации ПСА в сыворотке крови подвергаются 
все обратившиеся пациенты в возрасте старше 40 лет 
(40–59 лет – 1 раз в год, >60 лет – 2 раза в год) незави-

симо от причины обращения (скрининг-диагностика). 
Возрастная норма уровня общего ПСА, рекомендуемая 
в некоторых источниках литературы [7], не принима-
лась, за верхнюю границу нормы принят уровень об-
щего ПСА крови 4 нг / мл.

Мужчины с повышенным уровнем общего ПСА 
в плановом порядке направлялись в урологичес-
кий стационар краткосрочного пребывания ГАУЗ СК 
«ККСУЦ» для проведения трансректальной мульти-
фокальной биопсии предстательной железы (ТМБПЖ) 
под контролем ТРУЗИ по стандартной методике: прово-
дился забор из 12 точек предстательной железы и 2 точек 
из семенных пузырьков, а также дополнительно из 
точек, наиболее подозрительных на злокачественный 
процесс (биопсийная автоматическая система Mag-
num, ультразвуковой аппарат класса GE Logiq C2) [7]. 
Гистологическое исследование биоптатов предстатель-
ной железы выполнялось в специализированных уч-
реждениях Ставропольского края по стандартной ме-
тодике.

Результаты
За 2010–2021 гг. в клинико-диагностической лабо-

ратории ГАУЗ СК «ККСУЦ» выполнено 27 696 иссле-
дований сывороточного ПСА и его фракций, 13 977 
ТРУЗИ предстательной железы. При этом у 4130 па-
циентов выявлено повышение уровня ПСА крови. 
ТМБПЖ под контролем ТРУЗИ в условиях урологи-
ческого стационара краткосрочного пребывания ГАУЗ 
СК «ККСУЦ» выполнена в 743 (18 %) случаях.

Для анализа выделены группы пациентов по воз-
расту, показателям концентрации общего ПСА в сы-
воротке крови, картине ТРУЗИ (подозрительные оча-
ги при уровне ПСА <4 нг / мл) и результатам ПРИ. 
При анализе данных ТРУЗИ и ПРИ корреляции меж-
ду уровнем ПСА и выявлением локализованной фор-
мы РПЖ не обнаружено. В 1 случае отмечено незна-
чительное кровотечение из перианальной области, 
потребовавшее амбулаторного наблюдения и лечения 
(I степень по Clavien–Dindo).

Результаты анализа 743 случаев ТМБПЖ представ-
лены в табл. 1.

Данные о зависимости частоты выявления лока-
лизованной формы РПЖ от уровня ПСА и возраста 
пациентов представлены в табл. 2 и на рисунке.

Проведенный анализ позволяет сделать вывод о ро-
сте частоты выявления локализованной формы РПЖ 
при значениях ПСА, находящихся в «серой зоне», 
с увеличением возраста пациентов (см. рисунок). Од-
нако и в первой возрастной группе (40–59 лет) процент 
выявления РПЖ очень высок (46 %).

Обсуждение
По результатам биопсии предстательной железы при 

показателях общего ПСА крови, находящихся в «серой 
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Таблица 1. Частота выявления различных форм заболеваний предстательной железы при ТМБПЖ в зависимости от возраста и уровня общего 
простатспецифического антигена крови

Table 1. Frequency of detection of various forms of prostate diseases during TMBPG depending on age and total serum prostate-specific antigen level

Выявленная патология 
Detected pathology

40–59 лет (n = 157) 
40–59 y. o. (n = 157) 

60–69 лет (n = 302) 
60–69 y. o. (n = 302) 

≥70 лет (n = 284) 
≥70 y. o. (n = 284) 

Всего (n = 743) 
Total (n = 743) 

Аденокарцинома, n (%): 
Adenocarcinoma, n (%):

при ПСА 0–4 нг / мл 
for PSA 0–4 ng / ml
при ПСА 4–10 нг / мл 
for PSA 4–10 ng / ml
при ПСА ≥10 нг / мл 
for PSA ≥10 ng / ml

72 (46)

0

14 (19)

58 (81) 

157 (52)

0

41 (26)

116 (73) 

213 (75)

2 (1)

70 (33)

141 (66) 

442 (60)

2 (≈1)

125 (28)

315 (71) 

ПИН, n (%): 
PNN, n (%):

при ПСА 0–4 нг / мл 
for PSA 0–4 ng / ml
при ПСА 4–10 нг / мл 
for PSA 4–10 ng / ml
при ПСА ≥10 нг / мл 
for PSA ≥10 ng / ml

26 (17)

0

8 (31)

18 (69) 

85 (28)

0

24 (28)

61 (72) 

45 (16)

0

12 (27)

33 (73) 

156 (21)

0

44 (28)

112 (72) 

ДГПЖ, ХП, n (%): 
BPH, CP, n (%):

при ПСА 0–4 нг / мл 
for PSA 0–4 ng / ml
при ПСА 4–10 нг / мл 
for PSA 4–10 ng / ml
при ПСА ≥10 нг / мл 
for PSA ≥10 ng / ml

59 (38)

1 (2)

42 (71)

16 (27) 

60 (20)

3 (5)

26 (43)

31 (52) 

26 (9)

8 (31)

5 (19)

13 (50) 

145 (19)

12 (8)

73 (50)

60 (41) 

Примечание. ТМБПЖ – трансректальная мультифокальная биопсия предстательной железы; ПИН – простатическая 
интраэпителиальная неоплазия; ПСА – простатспецифический антиген; ДГПЖ – доброкачественная гиперплазия предста-
тельной железы; ХП – хронический простатит. 
Note. TMBPG – transrectal multifocal biopsy of the prostate gland; PIN – prostatic intraepithelial neoplasia; PSA – prostate-specific antigen; BPH – 
benign prostatic hyperplasia; CP – chronic prostatitis.

Таблица 2. Частота выявления рака предстательной железы (РПЖ) в зависимости от возраста и уровня простатспецифического антигена (ПСА)

Table 1. Frequency of detection of prostate cancer (PC) depending on age and total serum prostate-specific antigen (PSA) level

Показатель 
Parameter

40–59 лет 
40–59 y. o.

60–69 лет 
60–69 y. o.

≥70 лет 
≥70 y. o.

Всего 
Total

Число выполненных биопсий 
Number of performed biopsies

157 302 284 743

Число выявленных случаев РПЖ, n (%): 
Number of detected cases of PC, n (%):

при ПСА 4–10 нг / мл 
for PSA 4–10 ng / ml
при ПСА ≥10 нг / мл 
for PSA ≥10 ng / ml

14 (9)

58 (37) 

41 (14)

116 (38) 

70 (25)

141 (49) 

125 (17)

315 (42) 

зоне» (242 случая), аденокарцинома была выявлена 
в 125 случаях, что составило 51,7 %. Данный результат 
подтверждает необходимость биопсии при значениях 
общего ПСА 4–10 нг / мл независимо от возраста. Ста-
дирование аденокарциномы согласно группам по клас-
сификации ISUP (International Society of Urological 
Pathology) или сумме баллов по шкале Глисона, а так-

же определение клинических форм проводилось он-
коурологами ГБУЗ СК «Ставропольский краевой кли-
нический онкологический диспансер» с дальнейшим 
определением тактики ведения и лечения пациентов.

Выявление РПЖ не зависит от возраста пациента 
при уровне общего ПСА >4 нг / мл. При этом в возрастной 
группе 40–69 лет РПЖ диагностируется практически 
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в каждом 2-м случае. Частота выявления патологии 
максимально повышается в группе пациентов 70 лет 
и старше. Простатическая интраэпителиальная нео-
плазия определяется во всех возрастных группах оди-
наково. Прослеживается четкая тенденция к снижению 
частоты выявления доброкачественной гиперплазии 
предстательной железы при повышении общего ПСА 

крови. В 81 % случаев ТМБПЖ под контролем ТРУЗИ 
была оправдана (выявление аденокарциномы и про-
статической интраэпителиальной неоплазии), что по-
казывает достаточно высокую ценность данного мето-
да. В то же время корреляция с возрастом при уровне 
общего ПСА >10 нг / мл не обнаруживается, но общее 
выявление РПЖ с возрастом растет.

Выводы
1. Уровень общего ПСА крови – основной доступный 

индикатор для дифференциальной диагностики 
заболеваний предстательной железы (скрининг-
диагностика), в том числе показатель ранней диаг-
ностики локализованной формы рака в амбулатор-
ных условиях.

2. Полученные данные говорят о высокой специфич-
ности данного маркера у мужчин старше 40 лет. 
Это позволяет получить максимальный процент 
выявления локализованной формы РПЖ, что про-
гностически благоприятно для радикального ле-
чения, особенно в трудоспособном возрасте.

3. Определение уровня ПСА крови в возрасте 40–
49 лет необходимо для дифференциальной диаг-
ностики заболеваний предстательной железы и наи-
более раннего выявления онкопатологии.

4. Корреляции показателей ПСА с данными ПРИ, 
ТРУЗИ и ТМБПЖ при локализованной форме 
РПЖ не обнаружено.

5. При выявлении уровня общего ПСА крови >4 нг / мл 
обязательно выполнение ТМБПЖ в любом воз-
расте.
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Цель исследования –	провести	сравнительный	анализ	лапароскопической	позадилонной	аденомэктомии	с	вре-
менным	пережатием	внутренних	подвздошных	артерий	и	наложением	уретроцистоанастомоза	(ЛПА	+	ВПА	+	УЦА)	
и	трансуретральной	резекции	(ТУР)	предстательной	железы	(ПЖ)	при	доброкачественной	гиперплазии	предста-
тельной	железы	(ДГПЖ).
Материалы и методы. В	исследование	были	включены 103	пациента	в	возрасте	≥40	лет	с	рефрактерными	симпто-
мами	со	стороны	нижних	мочевыводящих	путей,	вторичными	по	отношению	к	ДГПЖ.	Период	проведения	–	с	2019	г.	
по	20	мая	2022	г.	На	первичное	обследование	через	6	мес	после	ЛПА	+	ВПА	+	УЦА	и	ТУР	ПЖ	явились	48	и	51	паци-
ент	соответственно.	Одним	из	критериев	включения	в	исследование	был	пограничный	объем	ПЖ	60–80	см3.
Перед	 выполнением	 оперативного	 пособия	 определяли	 уровень	 простатспецифического	 антигена,	 объем	 ПЖ,	
объем	остаточной	мочи,	уродинамические	параметры	и	индекс	Международной	шкалы	симптомов	при	заболева-
ниях	предстательной	железы	(IPSS)	с	оценкой	качества	жизни	(QoL).	Через	6	мес	после	выполнения	оперативного	
пособия	проводилось	урофлоуметрическое	исследование,	измерялся	объем	остаточной	мочи,	также	проводилась	
оценка	симптомов	со	стороны	нижних	мочевыводящих	путей	и	их	влияния	на	качество	жизни	по	шкалам	IPSS	и	QoL.	
Эффективность	оперативного	лечения	ДГПЖ	определяли	по	результатам	сопоставления	вышеуказанных	параметров	
в	совокупности.
Результаты. В	группах	ЛПА	+	ВПА	+	УЦА	и	ТУР	ПЖ	по	истечении	6	мес	регресс	симптомов	наблюдался	у	35	(72,92	%)	
и	29	(56,86	%)	пациентов	соответственно.	Распределение	возникших	осложнений	по	классам	1,	2	и	3	по	Clavien	
было	следующим:	после	ТУР	ПЖ	–	у	71,4;	22,9	и	5,7	%	пациентов	соответственно,	после	ЛПА	+	ВПА	+	УЦА	–	у	35,4;	
24,2	и	11,3	%	пациентов	соответственно.	По	истечении	6	мес	в	группах	лечения	отмечалось	увеличение	максималь-
ной	скорости	потока	мочи	до	22,7	±	2,2	мл	/	с	и	до	16,8	±	1,5	мл	/	с	соответственно.
Выводы. ЛПА	+	ВПА	+	УЦА	оказалась	столь	же	эффективной	в	улучшении	уродинамических	показателей	и	качест-
ва	жизни	пациентов,	как	и	ТУР	ПЖ,	показав	статистически	значимое	преимущество	по	уровню	кровопотери,	случа-
ев	контрактур	шейки	мочевого	пузыря	и	стриктур	уретры.

Ключевые слова:	доброкачественная	гиперплазия	предстательной	железы,	сравнительный	анализ,	урология,	хирургия
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и	трансуретральной	резекции	предстательной	железы	при	доброкачественной	гиперплазии	предстательной	железы.	
Андрология	и	генитальная	хирургия	2023;24(2):109–15.	DOI:	10.17650/2070-9781-2023-24-2-109-115

Comparative analysis of laparoscopic retropubic simple prostatectomy combined with provisional 
clamping of internal iliac arteries, urethrocystoanastomosis and transurethral resection  
of benign prostatic hyperplasia
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Aim.	 To	 provide	 comparative	 analysis	 of	 laparoscopic	 retropubic	 simple	 prostatectomy	 combined	 with	 provisional	
clamping	of	internal	iliac	arteries,	uretherocystoanastomosis	(LRP	+	CIIA	+	UCA)	and	transurethral	resection	of	prostate	
(TURP)	for	surgical	treatment	benign	prostatic	hyperplasia	(BPH).
Materials and methods. 103	patients	of	age	≥40	years	old	with	refracted	symptoms	of	urinary	tract	compression	caused	
by	BPH.	The	period	of	observation:	from	2019	until	the	May	20,	2022;	48	and	51	patients	were	primary	observed	before	
and	6	months	after	LRP	+	CIIA	+	UCA	and	TURP.	Criteria	of	inclusion:	prostatic	volume	60–80	cm3.
Pre-operative	treatment	included	such	parameters	as	prostate-specific	antigen	level.	Volume	of	prostate,	volume	of	re-
sidual	urine,	urodynamic	parameters,	IPSS	(International	Prostate	Symptom	Score)	+	quality	of	life	(QoL)	scale	result.	
Postoperative	observation	after	6	months	included	uroflowmetry,	residual	urine	volume,	evaluation	of	lower	urinary	tract	
symptoms	and	their	influence	on	IPSS	and	QoL	scale	result.	Efficacy	of	treatment	of	BPH	is	a	summary	of	all	earlier	
described	parameters.
Results.	Symptomatic	regression	in	patients	who	underwent	LRP	+	CIIA	+	UCA	and	TURP	was	found	among	15	(93.75	%)	
and	13	(81.25	%)	patients	relatively;	complications	distributed	throughout	1,	2	and	3	classes	by	Clavien-Dindo	criteria:	
after	TURP	–	among	71.4,	22.9	and	5.7	%	patients,	after	LPA	+	CIIA	+	UCA	–	among	35.4,	24.2	and	11.3	%,	relatively.	
After	6	months	maximal	urine	flow	improved	up	to	22.7	±	2.2	ml	/	seс,	16.8	±	1.5	ml	/	seс,	relatively.
Conclusion.	LRP	+	CIIA	+	UCA	is	effective	for	urodynamic	and	life	quality	improvement	like	TURP.	LRP	+	CIIA	+	UCA	has	
shown	statistically	significant	advantages	of	such	parameters	as	blood	loss,	bladder	neck	contractures	and	urethral	
strictures.
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Введение
Доброкачественная гиперплазия предстательной 

железы (ДГПЖ) – одно из наиболее распространенных 
заболеваний у мужчин, часто связанное с инфравези-
кальной обструкцией нижних мочевыводящих путей. 
Заболеваемость ДГПЖ у мужчин 50–60 лет составляет 
50 % и увеличивается с возрастом [1]. Лечение ДГПЖ 
высокозатратное: так, по данным за 2006 г., общие за-
траты на лечение данного заболевания в клиниках США 
составили около 4 млрд долл. (3,01 млрд фунтов стер-
лингов, 3,45 млрд евро), а среднегодовые затраты на лече-
ние в Европе в 2003 г. – 858 евро на 1 пациента [2, 3].

Показаниями к хирургическому лечению ДГПЖ 
являются неэффективность консервативного лечения 
и / или наличие осложнений; оперативное лечение еже-

годно проводится более чем у 100 тыс. мужчин в США [4]. 
Тем не менее 40 % пациентов имеют остаточные сим-
птомы со стороны нижних мочевыводящих путей, кото-
рые впоследствии требуют медикаментозного лечения 
в течение 5 лет после операции, что влечет за собой по-
стоянный поиск менее инвазивных процедур [5].

Убедительных данных в пользу лапароскопической 
позадилонной аденомэктомии с временным пережа-
тием внутренних подвздошных артерий и наложением 
уретроцистоанастомоза (ЛПА + ВПА + УЦА) при ле-
чении ДГПЖ пока недостаточно. Такое положение 
объясняется существующим на сегодняшний день 
интересом урологического сообщества к другим ми-
нимально инвазивным, в частности эндоваскуляр-
ным, вмешательствам, например эмболизации артерий 
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предстательной железы (ПЖ) [6, 7]. Похожая методи-
ка в роботизированной модификации ранее применялась 
F. Sergi и соавт. (2014) без наложения уретроцистоана-
стомоза с последующим улучшением показателей 
по Международной шкале симптомов при заболева-
ниях предстательной железы (International Prostatic 
Symptom Score, IPSS), данных урофлоуметрии и уров-
ня кровопотери, но без оценки количества контрактур 
шейки мочевого пузыря и стриктур уретры [8].

Отсутствие высококачественных доказательств 
преимуществ определенного метода, основанных на 
сравнении ЛПА + ВПА + УЦА и трансуретральной 
резекции (ТУР) ПЖ, является актуальной проблемой 
в урологии. Поэтому мы провели сравнение эффек-
тивности и безопасности двух представленных методов 
в рандомизированном открытом исследовании.

Цель исследования – провести сравнительный ана-
лиз ЛПА + ВПА + УЦА и ТУР ПЖ при ДГПЖ.

Материалы и методы
Дизайн исследования, критерии включения и исклю-

чения. Открытое одноцентровое рандомизированное 
контролируемое исследование.

Критерии включения: возраст ≥40 лет, наличие 
показаний к ТУР ПЖ, рефрактерность к медикамен-
тозному лечению или нежелание пациента проходить 
или продолжать медикаментозное лечение, размер ПЖ 
60–80 мл по данным трансректального ультразвуково-
го исследования (УЗИ), оценка по шкале IPSS не менее 
20 баллов, оценка качества жизни по одноименной 
шкале (Quality of Life, QoL) не менее 3 баллов, макси-
мальная скорость потока мочи ˂12 мл / с или хрониче-
ская задержка мочи, наличие письменного информи-
рованного согласия на участие в исследовании.

Критерии исключения: выраженный атеросклероз, 
аневризматические изменения или выраженная изви-
тость в области бифуркации аорты или внутренних 
подвздошных артерий (ВПА), нейрогенная дисфунк-
ция нижних мочевыводящих путей, стриктура уретры, 
аденокарцинома ПЖ, подтвержденная до оператив-
ного вмешательства.

Оперативное пособие. ЛПА + ВПА + УЦА была вы-
полнена с использованием следующего операционного 
пособия. Под общей анестезией в параумбиликальной 
области с помощью иглы Вереша создавали карбокси-
перитонеум и устанавливали оптический порт. Выпол-
няли лапароскопию. В правой и левой подвздошных 
областях параректально устанавливали 4 рабочих тро-
акара. Рассекали брюшину в проекции бифуркации 
наружной подвздошной артерии и ВПА справа, в об-
ласти перекреста общей подвздошной артерии и моче-
точника. С использованием энергетических инстру-
ментов выполняли мобилизацию ВПА. ВПА брали 
силиконовой держалкой. Выполнялся гемостаз в зоне 
работы. Рассекали брюшину в проекции бифуркации 

наружной подвздошной артерии и ВПА слева, в обла-
сти перекреста общей подвздошной артерии и моче-
точника. С использованием энергетических инстру-
ментов выполняли мобилизацию ВПА. ВПА брали 
на силиконовую держалку. Выполнялся гемостаз в зо-
не работы. Проводили мобилизацию передней и бо-
ковых поверхностей ПЖ до внутритазовой фасции. 
Накладывали сосудистые зажимы типа «бульдог» на 
обе ВПА в области бифуркации. Капсулу ПЖ рассе-
кали в поперечном направлении. Проводился контроль 
гемостаза. После идентификации слоя между капсулой 
ПЖ и аденоматозным узлом выделяли их единым бло-
ком, шейку мочевого пузыря смещали с преобладани-
ем тупой диссекции. Аденоматозные узлы отсекали 
от уретры, помещали в контейнер. С ВПА снимали 
сосудистые зажимы. Выполняли контроль гемостаза 
ложа аденоматозных узлов.

После адекватной идентификации шейки мочево-
го пузыря выполняли наложение анастомоза двумя 
нитями V-lock 3 / 0 между уретрой и шейкой мочевого 
пузыря непрерывным шагом начиная с задней стенки 
(6 ч условного циферблата) в противоположные сто-
роны, до пересечения на передней поверхности ана-
стомоза (12 ч условного циферблата), после чего уста-
навливали уретральный катетер Фолея № 20. В мочевой 
пузырь вводили 150 мл физиологического раствора 
с целью проверки герметичности анастомоза. Капсулу 
ПЖ ушивали непрерывным швом нитью V-lock 3 / 0. 
Проводили ревизию раны, проверку на гемостаз. Кон-
тейнер с макропрепаратами удаляли через супраумби-
ликальный доступ. В малый таз через контрапертуру 
устанавливали страховой дренаж. Выполняли послойное 
ушивание ран с наложением асептической наклейки.

Биполярную ТУР ПЖ выполняли под спинальной 
или общей анестезией с использованием резектоскопа 
24 F (Karl Storz Endoskope, Германия). Техническое 
выполнение ТУР ПЖ соответствовало общепринятым 
стандартам, операция проводилась поэтапно для сред-
ней доли, боковых долей, вентральной части и апи-
кальной остаточной ткани с хирургической капсулой 
ПЖ, служащей ориентиром. После резекции для ир-
ригации устанавливали 3-ходовой катетер 20 F не ме-
нее чем на 2 дня в зависимости от послеоперационной 
гематурии.

Все пациенты получали периоперационную анти-
биотикопрофилактику, которую прекращали после 
удаления уретрального катетера или не позднее чем че-
рез 3 дня (ципрофлоксацин 500 мг 2 раза в сутки). 
Противовоспалительные средства вводили в течение 
3 дней (диклофенак 75 мг 2 раза в день).

Оценка результатов. Проведено сравнение данных 
до оперативного лечения (исходный уровень) и резуль-
татов на момент пребывания в стационаре и во время 
3 запланированных контрольных визитов: через 1, 3 
и 6 мес после операции. Первичным результатом было 
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изменение (по сравнению с исходным уровнем) в бал-
лах IPSS. Вторичные результаты, оцениваемые 
при плановом осмотре, включали:

• показатели урофлоуметрии;
• остаточный объем мочи, определяемый с помо-

щью трансабдоминального УЗИ;
• оценку качества жизни, связанного с симптомами 

со стороны нижних мочевыводящих путей (от 0 
до 6 баллов);

• Международный индекс эректильной функции 
(краткая форма, 5 вопросов) (от 0 (худший резуль-
тат) до 25 (лучший результат) баллов);

• данные анализов крови: уровни гемоглобина и про-
статспецифического антигена;

• оценку побочных явлений в соответствии с систе-
мой Clavien и общими терминологическими кри-
териями побочных явлений.
Оценка объема ПЖ с помощью трансабдоминаль-

ного УЗИ и исследование скорости потока мочи в со-
ответствии со стандартами, рекомендованными Между-
народным обществом по удержанию мочи, выполнялись 
на исходном уровне и во время визитов через 12 нед. 
В период пребывания пациентов в стационаре после-
операционную боль оценивали по визуально-анало-
говой шкале (ВАШ): от 0 (отсутствие боли) до 10 (мак-
симальная боль) баллов. Оценка операционных 
параметров включала продолжительность операции 
и массу резецированной ткани.

Размер выборки и статистические методы. Данное 
исследование было разработано как исследование наи-
меньшей эффективности по отношению к первичной 
конечной точке: изменение показателя IPSS через 6 мес 
по сравнению с исходным уровнем. Общеизвестно, что 
изменение показателя IPSS на 3,0 балла воспринима-
ется пациентами лишь как «небольшое улучшение». 
Таким образом, мы сочли, что разница в среднем из-
менении показателя IPSS между обеими группами 
˂3 баллов не свидетельствует о большей эффективно-
сти ТУР ПЖ. На основании предыдущих результатов 
для изменения показателя IPSS ожидалось стандартное 
отклонение 4,6. Таким образом, если бы истинное 
среднее различие равнялось 0, односторонний t-кри-
терий с уровнем значимости 0,025 имел бы 80 % мощ-
ность, чтобы опровергнуть нулевую гипотезу о том, 
что ТУР ПЖ хуже, чем ЛПА + ВПА + УЦА. Предпо-
лагая, что показатель отсева составляет 20 % в течение 
длительного периода наблюдения, мы стремились вклю-
чить максимальное количество пациентов. Изменение 
показателя IPSS между исходным уровнем и уровнем 
через 6 мес сравнивали между группами с помощью 
одностороннего t-критерия не меньшей эффективно-
сти ЛПА + ВПА + УЦА с уровнем значимости 0,025. 
Дополнительный анализ первичного исхода был скор-
ректирован по IPSS на исходном уровне с использо-
ванием ковариационного анализа. Вторичные конеч-

ные точки рассматривались как стандартные сравнения 
превосходства, диагностировались средние значения 
и 95 % доверительные интервалы (ДИ) на исходном 
уровне и при каждом последующем посещении. Мы 
сравнили изменения от исходного уровня к последу-
ющим посещениям между группами пациентов с по-
мощью 2-сторонних t-тестов на неравность средних 
значений. Все представленные статистические данные 
были рассчитаны на основе имеющихся данных. Таким 
образом, случайные отсутствующие значения для не-
которых вторичных результатов привели к тому, что 
среднее изменение от исходного уровня до последую-
щего визита немного отличается от разницы между 
средними значениями в отдельные моменты времени.

U-критерии Манна–Уитни использовали вместо 
t-тестов для порядковых конечных точек с менее чем 
10 уровнями и для числовых конечных точек, которые 
явно не имели нормального распределения. Мы срав-
нили общую частоту нежелательных явлений в 2 груп-
пах лечения с частотой, ожидаемой от числа пациен-
тов в 2 группах, с помощью точного биномиального 
критерия. Сравнивали относительную частоту кон-
кретных исходов безопасности между группами ле-
чения с помощью 2-сторонних тестов на неравные 
пропорции.

Результаты
Из 103 пациентов, оцененных на соответствие кри-

териям, 4 пациента были исключены в связи с несоот-
ветствием критериям включения. Таким образом, 
в период с 2019 г. по 20 мая 2022 г. 99 пациентов были 
рандомизированы для проведения ТУР ПЖ (n = 51) 
и ЛПА + ВПА + УЦА (n = 48).

Оба вида оперативного пособия улучшили состо-
яние больных с ДГПЖ. Среднее изменение показателя 
IPSS от исходного уровня к уровню через 6 мес соста-
вило –9,21 балла после ТУР ПЖ и –12,67 балла после 
ЛПА + ВПА + УЦА, а разница в 3,46 балла в пользу 
ЛПА + ВПА + УЦА была незначительной (p = 0,31). 
Фактор не меньшей эффективности ТУР ПЖ (разница 
между средними значениями <3 баллов) все еще не мог 
быть установлен из-за большой вариации между от-
дельными исходами (95 % ДИ –1,45…4,52; p = 0,17 для 
теста на не меньшую эффективность).

Базовый скорректированный анализ ковариации 
первичной конечной точки показал среднюю разницу 
между видами лечения в 2,87 балла в пользу ЛПА + 
+ ВПА + УЦА (95 % ДИ 0,53–5,21; p = 0,46 для теста 
на не меньшую эффективность ТУР ПЖ).

По сравнению с ТУР ПЖ длительность операции, 
период времени до удаления уретрального катетера и про-
должительность пребывания в стационаре для ЛПА + 
+ ВПА + УЦА статистически не отличались.

В соответствии с показателями IPSS изменения от 
исходного уровня до уровня через 6 мес статистически 
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значимо были в пользу группы ЛПА + ВПА + УЦА. 
Оценка качества жизни (QoL) изменилась на –2,03 балла 
после ТУР ПЖ и на –2,59 балла после ЛПА + ВПА+ 
+ УЦА (разница 0,44 в пользу ЛПА + ВПА + УЦА; 
95 % ДИ –0,30…1,00; p = 0,15). Международный ин-
декс эректильной функции статистически значимо не 
отличался в обеих группах и изменился на –0,94 балла 
против –0,98 балла (разница 0,04 в пользу ЛПА +  
+ ВПА + УЦА, p = 0,01).

Функциональные результаты через 6 мес наблю-
дения были также в пользу ЛПА + ВПА + УЦА. После 
ТУР ПЖ и ЛПА + ВПА + УЦА мы наблюдали улуч-
шение максимальной скорости мочеиспускания на 
7,109 мл / с и 15,34 мл / с соответственно (разница 8,23 
в пользу ЛПА + ВПА + УЦА; 95 % ДИ –14,67… – 5,63; 
p <0,001).

Среднее изменение объема ПЖ, измеряемого с по-
мощью трансректального УЗИ ПЖ, от исходного уровня 
до уровня через 6 мес после ТУР ПЖ и ЛПА + ВПА + 
+ УЦА составило –25,17 мл и  –40,27 мл соответственно 
(разница 15,1 в пользу ЛПА + ВПА + УЦА; 95 % ДИ 
10,11–26,10; p <0,001).

При исследовании скорости потока мочи отмечены 
недостатки ТУР ПЖ по сравнению с ЛПА + ВПА + 
+ УЦА в плане уменьшения степени инфравезикальной 
обструкции, на что указывают данные урофлоуметрии: 
снижение после ЛПА + ВПА + УЦА на  25,07 см вод. ст. 
по сравнению с 19,17 см вод. ст. после ТУР ПЖ (про-
порциональный тест, p = 0,003).

Анализ дневников мочеиспускания показал функ-
циональные улучшения по сравнению с исходным 
уровнем через 6 мес без существенных различий меж-
ду ТУР ПЖ и ЛПА + ВПА + УЦА. Средний объем мо-
чеиспускания увеличился на 80,3 мл и 76,5 мл (разница 
3,8 в пользу ЛПА + ВПА + УЦА; 95 % ДИ –38,94…
58,54; p = 0,69), частота мочеиспускания в дневное 
время снизилась на 0,75 против 0,89 (разница 0,14 
в пользу ЛПА + ВПА + УЦА; 95 % ДИ –1,08…1,37;  
p = 0,81), а никтурия уменьшилась на 0,35 против 0,21 
(разница 0,14 в пользу ЛПА + ВПА + УЦА; 95 % ДИ 
–0,83…0,55; p = 0,68).

Осложнения в течение первых 6 мес исследования 
встречались в 2 раза реже в группе ЛПА + ВПА + УЦА, 
чем в группе ТУР ПЖ (17 случаев против 34 случаев; 
p = 0,003). Риск по крайней мере одного нежелатель-
ного явления существенно не отличался между группа-
ми (62,5 % против 70,6 %; относительный риск после 
ЛПА + ВПА + УЦА 0,89; 95 % ДИ 0,67–1,17; p = 0,52), 
но у меньшего числа пациентов было 2 или более не-
желательных явления, связанных с лечением, после 
ЛПА + ВПА + УЦА, по сравнению с ТУР ПЖ (16,7 % 
против 45,1 %; 95 % ДИ 0,18–0,75; p = 0,005).

Распределение возникших осложнений по классам 
1, 2 и 3 по Clavien в группах лечения было следующим: 
после ТУР ПЖ – у 71,4; 22,9 и 5,7 % пациентов соот-

ветственно, после ЛПА + ВПА + УЦА – у 35,4; 24,2 
и 11,3 % соответственно.

О послеоперационной боли сообщало большее 
число пациентов после ТУР ПЖ, чем после ЛПА + 
+ ВПА + УЦА (56,3 % против 31,9 %; относительный 
риск 1,76; 95 % ДИ 1,08–2,87; p = 0,03). Максимальная 
интенсивность боли, как правило, была выше после 
ТУР ПЖ, чем после ЛПА + ВПА + УЦА (средний балл по 
ВАШ: 4,0 против 3,1), но разница в 0,9 балла (95 % ДИ 
0,76–2,42) была незначительной, р = 0,28. Сильная 
боль (≥6 баллов по ВАШ) отмечалась у 9 (18,8 %) па-
циентов после ТУР ПЖ и у 2 (4,3 %) пациентов после 
ЛПА + ВПА + УЦА (относительный риск 4,41; 95 % 
ДИ 1,00–19,33; p = 0,06), но ограничивалась первыми 
12–24 ч после процедуры.

Стриктуры уретры после проведения ЛПА + 
+ ВПА + УЦА не выявлены, после ТУР ПЖ наблюда-
ли 2 (3,92 %) случая меатостеноза и 3 (5,88 %) случая 
стриктур уретры. Контрактура шейки мочевого пузы-
ря после ЛПА + ВПА + УЦА – 0 (0 %) случаев, после 
ТУР ПЖ – 2 (3,92 %) случая.

Обсуждение
Проведенное рандомизированное исследование 

предоставляет надежные сравнительные данные, ко-
торые дополняют до сих пор противоречивые доказа-
тельства в пользу ТУР ПЖ и обрисовывают в общих 
чертах ее преимущества и недостатки по сравнению 
с ЛПА + ВПА + УЦА. Полученные нами результаты 
показывают, что при ТУР ПЖ и ЛПА + ВПА + УЦА 
в краткосрочной перспективе достигается снижение 
степени выраженности симптомов, хотя при ТУР ПЖ 
улучшения несколько меньше, чем при ЛПА + ВПА + 
+ УЦА. Тем не менее были обнаружены явные пре-
имущества ЛПА + ВПА + УЦА по сравнению с ТУР ПЖ 
в отношении послеоперационных осложнений, отра-
жающиеся в количестве стриктур уретры, контрактур 
шейки мочевого пузыря, кровопотери, рецидивов ги-
перплазии ПЖ.

Операция по поводу ДГПЖ обычно выполняется 
при рефрактерных симптомах, связанных со сниже-
нием качества жизни; таким образом, исходы, о кото-
рых сообщают пациенты, обычно считаются наиболее 
репрезентативным первичным исходом. Таким об-
разом, ЛПА + ВПА + УЦА следует проводить при 
 гиперплазии ПЖ больших размеров, у пациентов 
с осложнениями, связанными с обструкцией мочево-
го пузыря, с большим количеством остаточной мочи. 
Явное противоречие между сообщениями пациента 
и функциональными результатами можно объяснить 
плохой корреляцией между уродинамической обструк-
цией и субъективным восприятием симптомов, опи-
санных ранее, и тем фактом, что симптомы накопления 
(уменьшение которых менее выражено, чем симптомов 
мочеиспускания, после стандартной ТУР ПЖ) обычно 
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больше беспокоят пациентов. В нашем исследовании 
после ЛПА + ВПА + УЦА были значительно меньше 
число и тяжесть осложнений, чем после ТУР ПЖ. 
При этом наше исследование имеет некоторые огра-
ничения. Количество пациентов было недостаточно 
большим, чтобы окончательно определиться с эффек-
тивностью или неполноценностью ЛПА + ВПА + УЦА 
по сравнению с ТУР ПЖ, несмотря на то что разница 
между двумя процедурами была меньше установлен-
ного порога в 3 балла по IPSS. В первичном анализе 
нельзя было убедительно продемонстрировать отсут-
ствие меньшей эффективности, поскольку вариабель-
ность изменения показателя IPSS среди пациентов 
в обеих группах (стандартное отклонение 7,5) была 
больше, чем значение 4,6, принятое при расчете раз-
мера выборки. Основной причиной такого несоответ-
ствия могли быть разные критерии включения и ха-
рактеристики пациентов в исследовании, взятые за 
основу. Кроме того, разница между ТУР ПЖ и ЛПА + 
+ ВПА + УЦА в скорректированном исходном анали-
зе была лишь немного ниже 3 баллов (т. е. 2,87; p = 0,46 
для не меньшей эффективности), что дополнительно 
указывает на необходимость более масштабных иссле-
дований.

При нашем дизайне исследования группы лечения 
могли быть не полностью сбалансированы в отноше-
нии прогностических факторов, кроме 2 стратифици-
рующих факторов, например степени обструкции 
или сопутствующих заболеваний. Однако отдельно 
выполненные анализы с поправкой на все эти факто-
ры показали, что они не были связаны с нашим основ-
ным исходом (изменением показателя IPSS) и не влия-
ли на результаты теста на различия между ТУР ПЖ 
и ЛПА + ВПА + УЦА.

Оценка удовлетворенности пациентов во время 
среднесрочного и долгосрочного наблюдения будет 
иметь решающее значение из-за потенциального эф-
фекта плацебо, того факта, что ТУР ПЖ может вызы-
вать больше субъективного беспокойства, чем ЛПА + 
+ ВПА + УЦА, особенно в первые 6 мес, и возможности 
дальнейшего эффекта лечения после ЛПА + ВПА + 
+ УЦА. Кроме того, значительная разница между эти-

ми видами лечения в отношении устранения обструк-
ции может привести к более высокой частоте повтор-
ных вмешательств после ТУР ПЖ в долгосрочной 
перспективе.

Необходимо отметить, что ЛПА + ВПА + УЦА 
имеет свои специфические противопоказания, об-
условленные границами применения данного способа. 
К ним относятся: проявления выраженного атероскле-
роза подвздошных сосудов, спаечного процесса, не 
позволяющие безопасно выделить сосуды; одновре-
менные признаки тяжести состояния пациента (не-
стабильное состояние, гиперкапния, ишемические 
проявления); техническая невозможность выполнения 
анастомоза в силу анатомических или эргономических 
причин (узкий таз пациента, ограничения в манипу-
ляции инструментом), затрудненная визуализация 
и высокая вероятность прошивания устьев мочеточ-
ников (в силу их близости к зоне анастомоза).

Безусловно, прежде чем ЛПА + ВПА + УЦА будет 
внедрена в качестве рутинного лечения ДГПЖ, необ-
ходимы более масштабные исследования и данные 
долгосрочного наблюдения. Будущие исследования 
также должны быть сосредоточены на технических 
аспектах ЛПА + ВПА + УЦА.

Выводы
Лапароскопическая позадилонная аденомэктомия 

с временным пережатием внутренних подвздошных 
артерий и наложением уретроцистоанастомоза оказа-
лась столь же эффективной в улучшении уродинами-
ческих показателей и качества жизни пациентов, 
как и ТУР ПЖ, показав статистически значимое пре-
имущество с реабилитационной точки зрения по таким 
аспектам, как снижение уровня кровопотери, частота 
случаев контрактур шейки мочевого пузыря и стриктур 
уретры. ЛПА + ВПА + УЦА является потенциально цен-
ной альтернативой ТУР ПЖ при лечении ДГПЖ, осо-
бенно при большом объеме ПЖ. Дальнейшие результаты 
сравнительных исследований, включая более длительные 
периоды наблюдения и анализ подгрупп, должны быть 
оценены, прежде чем ЛПА + ВПА + УЦА можно будет 
рассматривать в качестве рутинного лечения.
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К о н т а к т ы :	 Зиёратшо	Абдуллоевич	Кадыров	zieratsho@yandex.ru

В	статье	описаны	причины	возникновения	сосудистой	аномалии	верхних	мочевых	путей,	артериовенозная	маль-
формация	 почек	 и	 ее	 варианты,	 возможные	 клинические	 проявления,	 методы	 диагностики	 данного	 состояния,	
а	также	способы	устранения	геморрагических	осложнений,	обусловленных	данной	патологией.
Основным	методом	коррекции	артериовенозной	мальформации	является	суперселективная	эмболизация	сосудов	
зоны	 мальформации.	 Данный	 клинический	 пример	 демонстрирует	 редкий	 случай	 оперативного	 вмешательства,	
при	котором	эмболизация	была	недопустима	из-за	технических	трудностей,	связанных	со	сложностью	ангиоархи-
тектоники	сосудов	и	невозможностью	суперселективного	попадания	в	варикс	через	артериальное	русло.	В	связи	
с	этим	эндоваскулярным	хирургам	и	урологам	пришлось	использовать	комбинированный	доступ	–	перкутанную	
пункцию	варикса	с	введением	спирали	и	эмболизирующего	вещества	через	пункционную	иглу	под	контролем	се-
лективной	ангиографии	ветвей	почечной	артерии.

Ключевые слова:	артериовенозная	трансформация,	селективная	эмболизация,	эндоваскулярная	хирургия,	перку-
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Combined use of percutaneous and endovascular surgery in the diagnosis and treatment 
of arteriovenous malformation of the kidneys. Clinical observation
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This	article	describes	the	causes	of	vascular	abnormality	of	the	upper	urinary	tract,	arteriovenous	malformation	of	the	
kidneys,	its	variants,	possible	clinical	manifestations,	methods	of	diagnosis	of	this	condition,	as	well	as	ways	to	eliminate	
hemorrhagic	complications	caused	by	this	pathology.	The	main	method	of	correction	of	arteriovenous	malformation	
is	superselective	embolization	of	vessels	of	the	malformation	zone.	This	clinical	example	presents	a	rare	case	of	surgery	
in	which	embolization	was	unacceptable	due	to	technical	difficulties	associated	with	the	complexity	of	vascular	angio-
architectonics,	with	the	impossibility	of	superselective	entry	into	varix	through	the	arterial	channel.	In	this	regard,	
endovascular	surgeons	and	urologists	had	to	use	a	combined	approach	–	percutaneous	varix	puncture	with	the	intro-
duction	of	a	spiral	and	an	embolizing	substance	through	a	puncture	needle	under	the	control	of	selective	angiography	
of	the	branches	of	the	renal	artery.
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Введение
Артериовенозная мальформация (АВМ) почек 

представляет собой редкую аномалию архитектоники 
интраренальных сосудов, обусловленную формирова-
нием шунта между венозным и артериальным руслом. 
Данная патология, впервые описанная в 1928 г. [1], 
встречается менее чем у 1 % общей популяции [2], 
преимущественно у женщин, и по этиологическому 
принципу подразделяется на врожденную, приобре-
тенную и идиопатическую [3].

Конгенитальная АВМ встречается у трети пациен-
тов с данной аномалией, точная ее причина не уста-
новлена. Выделяют 2 типа врожденных мальформа-
ций – варикозные и кавернозные [4]. Для варикозных 
АВМ характерны диаметр ˃1 см и локализация рядом 
с чашечно-лоханочной системой почки. Каверноз-
ные же АВМ в большинстве случаев обладают диаме-
тром до 1 см и формируются вблизи периферических 
отделов почечной артерии [4].

Высокая встречаемость приобретенной АВМ 
(вплоть до 80 %) [5] обусловлена активным развитием 
эндоскопической хирургии урологических заболева-
ний, увеличением количества выполняемых биопсий 
почек, которые, в свою очередь, могут привести к фор-
мированию артериовенозных фистул на фоне интра-
операционного повреждения сосудов [6–8].

Идиопатические АВМ имеют ангиографическую 
картину приобретенных фистул при отсутствии в анам-
незе ятрогенной причины их возникновения. Предпо-
лагается, что причиной возникновения этого варианта 
АВМ являются самопроизвольные эрозии и разрывы 
почечной артерии в близлежащую вену, онкологиче-
ские процессы в почке [5].

Чаще всего АВМ является инцидентальной наход-
кой при лучевых исследованиях [9]. Клинически вы-
раженная аномалия может проявляться гематурией, 
обусловленной разрывом форникальных вен на фоне 
повышенного внутрисосудистого давления, артери-
альной гипертензией из-за стимуляции ренин-ангио-
тензиновой системы, болями, причиной которых яв-
ляется обтурация верхних мочевых путей тромбами, 
сердечной недостаточностью [10].

Около 75 % случаев АВМ, встречающихся в кли-
нической практике, протекают с гематурией [11]. При 
этом тяжесть гематурии не коррелирует с размерами 
мальформации, и даже аномалия малых размеров мо-
жет привести к развитию жизнеугрожающего состо-

яния. Поэтому гематурия, увеличение размера свища, 
резистентная к терапии гипертония и сердечная недо-
статочность являются показаниями к хирургическому 
лечению АВМ [12].

Способ лечения АВМ индивидуален для каждого 
пациента и варьирует от консервативной терапии 
до нефрэктомии [3]. Кроме того, в литературе описаны 
случаи самопроизвольного разрешения приобретенных 
артериовенозных фистул [13]. Предпочтительным спо-
собом лечения мальформаций является селективная 
эндоваскулярная эмболизация. Предварительно вы-
полняется ангиография, на основании которой опре-
деляются объем и вариант эмболизации. Представлен-
ный в литературе опыт применения данного метода 
подтверждает его высокую эффективность и редкое 
развитие послеоперационных осложнений [14].

Цель работы – на примере клинического наблю-
дения продемонстрировать редкий случай использо-
вания перкутанного и эндоваскулярного доступов 
в лечении сложной формы сосудистой мальформации 
почечных сосудов.

Клиническое наблюдение
В марте 2022 г. в урологическое отделение поступи-

ла пациентка 29 лет с жалобами на стойкую гематурию 
в течение 3 сут. Годом ранее по поводу аналогичных жа-
лоб женщина была обследована в другой клинике, где 
выполнена мультиспиральная компьютерная томография 
с контрастным усилением, по результатам которой 
у пациентки были выявлены АВМ правой почки на уровне 
верхней сегментарной почечной артерии и вены размера-
ми 6 × 11 мм, каликопиелоуретерэктазия справа, об-
условленная обструкцией мочеточника сгустком крови. 
Травмы, оперативные вмешательства, биопсии почки 
в анамнезе отсутствуют. В процессе диагностического 
поиска в условиях приемного отделения было выполнено 
ультразвуковое исследование почек, которое показало 
картину правосторонней каликопиелоуретерэктазии, 
очагового образования правой почки со смешанным кро-
вотоком при цветовом допплеровском картировании 
размером 35 × 28 мм. Лабораторная диагностика вы-
явила лейкоцитоз (до 16,1 × 109 / л), анемию (количество 
эритроцитов – 2,6 × 1012 / л, уровень гемоглобина – 83 г / л), 
небольшой дефицит общего белка (63 г / л). На основании 
данных обследования было принято решение о госпита-
лизации пациентки в стационар для дообследования 
и определения тактики лечения.

Keywords:	arteriovenous	transformation,	selective	embolization,	endovascular	surgery,	macrohematuria,	vascular	kidney	
anomaly
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На 1-м этапе для визуализации архитектоники со-
судов почки была выполнена селективная ангиография 
всех ветвей почечной артерии, в результате которой 
было подтверждено наличие у пациентки АВМ с варик-
сом верхнего полюса правой почки (рис. 1).

С учетом данных клинико-инструментального об-
следования установлен диагноз: почечная сосудистая 
АВМ правой почки.

Принято решение о целесообразности выполнения 
оперативного пособия в объеме эмболизации артериове-
нозной фистулы правой почки. В процессе выполнения 
эмболизации возникли технические трудности, связанные 
со сложностью ангиоархитектоники сосудов, невозмож-
ностью суперселективного попадания в варикс через ар-
териальное русло. Учитывая сложность ангиоархитек-
тоники в области варикса, с целью устранения АВМ 

правой почки было решено выполнить комбинированным 
доступом перкутанную пункцию артериовенозной фи-
стулы с введением спирали и эмболизирующего вещества 
под контролем селективной ангиографии ветвей почечной 
артерии.

Под контролем рентгеноскопии и ультразвукового 
исследования перкутанно была выполнена пункция ва-
рикса пункционной иглой (рис. 2). Далее выполнена эмбо-
лизация АВМ выталкиваемой спиралью 8 × 100 мм с после-
дующим введением неадгезивного жидкого эмболизирующего 
агента (рис. 3). При контрольной ангиографии была под-
тверждена радикальность оперативного вмешательства 
(рис. 4). Продолжительность вмешательства состави-
ла 80 мин, использовано 150 мл рентгеноконтрастного 
препарата.

Рис. 1. Артериовенозная мальформация с вариксом верхнего полюса 
правой почки

Fig. 1. Arteriovenous malformation with upper pole varix of the right kidney

Рис. 2. Перкутанная пункция артериовенозной фистулы

Fig. 2. Percutaneous puncture of the arteriovenous fistula

Рис. 3. Эмболизация артериовенозной мальформации выталкиваемой 
спиралью

Fig. 3. Embolization arteriovenous malformation by ejection helix

Рис. 4. Контрольная ангиография сосудов правой почки после введения 
неадгезивного жидкого эмболизирующего агента

Fig. 4. Control vascular angiography of the right kidney after administration 
of a non-adherent liquid embolizing agent
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Нами отмечено гладкое течение послеоперационного 
периода. По данным лабораторных исследований наблю-
далась положительная динамика: лейкоцитоз нивелиро-
ван, уровень гемоглобина повысился, количество эритро-
цитов увеличилось, хотя и оставалось пониженным 
в сравнении с референсными значениями. Пациентка 
была выписана из стационара в удовлетворительном со-
стоянии через 2 дня после эмболизации под амбулаторное 
наблюдение урологом по месту жительства.

При контрольной мультиспиральной компьютерной 
томографии с контрастным усилением, выполненной 
через 3 мес после операции, рецидива не выявлено. Лабо-
раторные анализы – без существенных отклонений.

Заключение
Артериовенозная мальформация – редкое заболе-

вание, которое при отсутствии лечения может приве-

сти к жизнеугрожающим последствиям. Наиболее 
точным методом его диагностики остается ангиогра-
фия, позволяющая определить включенные в маль-
формацию сосуды и одномоментно провести эмболи-
зацию. Но при выборе метода оперативного лечения 
важно учитывать общее состояние пациента и харак-
теристики почечной АВМ. «Золотым стандартом» ле-
чения является селективная эмболизация, при которой 
максимально сохраняется функционирующая парен-
хима почки при минимальном объеме вмешательства. 
Однако в случае возникновения осложнений при вы-
полнении эмболизации варикса через артериальное 
русло возможно проведение комбинированным доступом 
перкутанной пункции артериовенозной фистулы с вве-
дением спирали и эмболизирующего вещества под конт-
ролем селективной ангиографии ветвей почечной арте-
рии, что и было описано нами в данной статье.
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Типичные ошибки при диагностике и лечении 
перекрута яичка у взрослых. Клиническое 
наблюдение

М. В. Фаниев, С. И. Сулейманов, З. А. Кадыров, Д. М. Ягудаев, М. А. Гиёев

Кафедра эндоскопической урологии и ультразвуковой диагностики факультета непрерывного медицинского образования 
медицинского института Российского университета дружбы народов; Россия, 117198, Москва, ул. Миклухо-Маклая, д. 6

К о н т а к т ы :	 Михаил	Владимирович	Фаниев	faniev.mv@gmail.com 

Перекрут	яичка	относится	к	заболеваниям	группы	«острой	мошонки»	и	требует	ранней	диагностики	и	неотложной	
хирургической	помощи.	Несмотря	на	характерные	клинические	признаки,	иногда	возникают	трудности	при	диаг-
ностике,	что	приводит	к	запоздалому	лечению	и	необратимым	повреждениям	яичка.
В	статье	описан	клинический	случай	перекрута	яичка	у	молодого	пациента	с	ошибками	в	диагностике	(неправиль-
но	собранный	анамнез,	несвоевременное	выполнение	ультразвуковой	допплерографии	и	в	результате	консерва-
тивное	лечение	по	поводу	эпидидимоорхита),	что	привело	к	удалению	яичка.	Приведенный	пример	иллюстрирует	
важность	тщательного	сбора	анамнеза:	начало	и	характер	болей,	наличие	тошноты,	местные	симптомы,	которые	
не	характерны	для	других	острых	заболеваний	яичка.	Кроме	того,	при	подозрении	на	перекрут	яичка	необходимо	
провести	срочную	(иногда	повторную)	ультразвуковую	допплерографию	органов	мошонки,	результаты	которой	
имеют	высокую	ценность	при	решении	вопроса	о	немедленном	хирургическом	лечении.	При	малейшем	подозрении	
на	перекрут	яичка,	в	частности	при	наличии	нескольких	симптомов	и	соответствующих	данных	ультразвукового	
исследования,	необходима	экстренная	операция.

Ключевые слова:	 перекрут	 яичка,	 боль	 в	 мошонке,	 диагностическая	 ошибка,	 ультразвуковая	 допплерография	
органов	мошонки,	орхэктомия
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Typical errors in the diagnosis and treatment of testicular torsion in adults. Clinical observation

M. V. Faniev, S. I. Suleymanov, Z. A. Kadyrov, D. M. Уagudaev, M. A. Giyoev

Department of Endoscopic Urology and Ultrasound Diagnostics, Faculty of Continuing Medical Education, Medical Institute  
of the RUDN University; 6 Miklukho-Maklaya St., Moscow, 117198, Russian Federation

C o n t a c t s :	 Mikhail	Vladimirovich	Faniev	faniev.mv@gmail.com 

Testicular	torsion	refers	to	diseases	of	the	acute	scrotum	group	and	requires	early	diagnosis	and	emergency	surgical	
care.	Despite	the	characteristic	clinical	signs,	sometimes	there	are	difficulties	 in	diagnosis,	which	 leads	to	delayed	
treatment	and	irreversible	damage	to	the	testicle.
The	article	describes	a	clinical	case	of	testicular	torsion	in	a	young	patient	with	errors	in	diagnosis,	which	led	to	the	
removal	of	the	testicle.	As	a	result	of	a	diagnostic	error	–	an	incorrect	collected	anamnesis	and	not	timely	execution		
of	ultrasound	dopplerography,	conservative	treatment	for	epididymoorchitis	was	carried	out.	The	given	example	illus-
trates	the	importance	of	a	thorough	study	of	the	anamnesis	of	the	disease	–	the	onset	and	nature	of	pain,	nausea,		
as	well	as	local	symptoms	that	are	not	characteristic	of	other	acute	testicular	diseases.	In	addition,	if	a	testicular	torsion	
is	suspected,	it	is	necessary	to	perform	urgent,	sometimes	repeated	ultrasound	dopplerography	of	the	scrotum	organs,	
which	 is	 of	 irreplaceable	 value	 for	 solving	 the	 issue	 of	 emergency	 surgical	 treatment.	 At	 the	 slightest	 suspicion		
of	 testicular	 torsion,	 in	 particular	 the	 presence	 of	 several	 characteristic	 symptoms	 and	 ultrasound	data,	 you	 need		
to	resort	to	emergency	surgery.

Кeywords:	testicular	torsion,	scrotum	pain,	diagnostic	error,	ultrasound	dopplerography	of	scrotum	organs,	orchiectomy
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Введение
Среди причин острых заболеваний органов мо-

шонки, пожалуй, наиболее опасным остается перекрут 
яичка (ПЯ), так как при неправильной диагностике 
риск удаления яичка очень высок [1, 2]. Даже при со-
хранении яичка его функциональное состояние в опре-
деленной степени страдает, что может иметь послед-
ствия для репродуктивной функции молодых мужчин 
[2, 3]. Несмотря на то что ПЯ чаще встречается у детей 
и подростков, это заболевание нередко наблюдается 
и у взрослых мужчин [4, 5].

Клинические симптомы ПЯ могут имитировать 
другие заболевания яичка, такие как эпидидимоорхит 
и опухоли яичек. В раннем периоде заболевания, по-
мимо жалоб, анамнеза и объективных данных, реша-
ющее значение при выборе типа лечения (медикамен-
тозное или оперативное) имеет ультразвуковое 
исследование (УЗИ) [4]. Важно учитывать, что иногда 
неправильно собранный анамнез, неверная оценка 
объективного статуса, а также ложноотрицательный 
результат УЗИ могут отсрочить хирургическое вмеша-
тельство и поставить спасение яичка под угрозу. 
По этой причине некоторые авторы настоятельно ре-
комендуют проводить УЗИ по крайней мере дважды 
(в разницей в 2 ч) тем пациентам, у которых по данным 
первого обследования был исключен ПЯ. Частота со-
хранения функции яичка составляет 80–100 %, если 
операция выполняется в течение 5–6 ч от начала забо-
левания (ранняя фаза), 70 % – если операция выпол-
няется в течение 6–12 ч (средняя фаза), и только 20 % – 
если операция откладывается более чем на 12 ч [5].

Диагноз ПЯ основывается на одновременной оцен-
ке клинических и лабораторных данных. При ПЯ тем-
пература тела, результаты общего анализа мочи, коли-
чество лейкоцитов и маркеры воспаления обычно 
имеют нормальные показатели и поэтому являются 
важными критериями, позволяющими отличить ПЯ от 
эпидидимоорхита. Данные объективного обследования 
часто бывают неспецифичными из-за сопутствующего 
отека и гиперемии мошонки. Среди немногих призна-
ков, которые можно обнаружить при внимательном 
осмотре, особое значение имеют симптомы Гера (изъ-
язвление кожи у основания мошонки) и Брунцеля (яич-
ко лежит выше в мошонке и находится горизонтально 
в положении пациента стоя), наводящие на мысль о ПЯ, 
в то время как симптом Прена может быть отрицатель-
ным (подъем яичка не облегчает боль, как это обычно 
происходит при воспалительных состояниях) [4, 5].

Дифференциальный диагноз кроме частых причин 
«острой мошонки» (травма, эпидидимоорхит) также 

нужно проводить с редкими причинами: ущемленной 
грыжей, опухолью яичек, гематоцеле, идиопатическим 
отеком мошонки, пурпурой Шенлейна–Геноха и не-
крозом жировой ткани мошонки [5, 6]. Клинических 
симптомов и физикального обследования часто недо-
статочно для точного диагноза, так как боль и отек 
могут ограничивать тщательную пальпацию содержи-
мого мошонки [6, 7]. В связи с этим УЗИ с использо-
ванием аппаратов высокого разрешения в сочетании 
с цветной допплерографией облегчает одновременную 
оценку анатомической информации и перфузионных 
изменений органов мошонки и считается предпочти-
тельным в этой ситуации [8, 9]. Патогномоничным 
эхографическим симптомом ПЯ является спиралевид-
ная или по типу «водоворота» деформация мошоноч-
ной части семенного канатика с прерыванием крово-
тока [5, 10, 11].

Цель работы – на примере клинического случая 
продемонстрировать типичные ошибки при диагно-
стике ПЯ, приводящие к удалению яичка.

Клиническое наблюдение
В марте 2021 г. пациент 29 лет доставлен бригадой 

скорой помощи в урологическое отделение с жалобами 
на боли в левой половине мошонки с иррадиацией в левую 
поясничную область. Из анамнеза установлено, что за 
4 сут до поступления в стационар больной обратился 
к урологу в поликлинику, где на основании жалоб и осмо-
тра был установлен диагноз «левосторонний эпидиди-
мит». Проведено антибактериальное и противовоспа-
лительное лечение с временным облегчением симптомов. 
При этом из записи амбулаторной карты следует, что 
на характер острых болей и тошноту в начале заболе-
вания не было обращено внимание. Кроме того, больной 
был записан на УЗИ в плановом порядке через несколько 
дней. В связи с усилением болей доставлен в больницу. 
В приемном отделении урологом выяснено, что заболева-
ние началось остро, с сильных болей в яичке после подня-
тия тяжести и тошноты. Больной самостоятельно 
принимал обезболивающие препараты и через несколько 
часов обратился к урологу в поликлинику.

При объективном осмотре: общее состояние больно-
го относительно удовлетворительное; температура 
тела нормальная; кожные покровы бледные; респиратор-
ных и гемодинамических расстройств нет. Частота 
дыхательных движений – 17 / мин; пульс – 72 / мин; ар-
териальное давление – 130 / 80 мм рт. ст. Живот обычной 
формы, участвует в акте дыхания, при пальпации мяг-
кий, безболезненный. Симптом поколачивания отрица-
тельный. Мочеиспускание самостоятельное. Наружные 
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половые органы развиты по мужскому типу. Правое 
яичко и придаток пальпируются, безболезненны. Левая 
половина мошонки гиперемирована, отечная. Обращает 
на себя внимание высокое горизонтальное положение 
левого яичка, ближе к паховому каналу в положении па-
циента стоя. Обнаружено изъязвление кожи у основания 
мошонки, левое яичко болезненно при пальпации, поднятие 
не облегчает боль, данных о флюктуации не выявлено.

Ультразвуковая допплерография органов мошонки. 
Правое яичко и придаток без патологических изменений, 
объем – 17 см3, кровоток в яичке сохранен. Левое яичко 
расположено ближе к наружному паховому кольцу, гори-
зонтально, объем – 14 см3, контуры ровные. Структура 
диффузно неоднородная за счет гипо- и гиперэхогенных 
включений. Эхогенность пониженная. Кровоток при цве-
товом допплеровском картировании не определяется 
(рис. 1). Придаток яичка увеличен, неоднородной эхо-
структуры (головка – 22 мм, тело – 12 мм, хвост – 
10 мм). Далее в проекции проксимального отдела семен-
ного канатика визуализируются гиперэхогенное 
неоднородное образование в виде конгломерата, «водово-
рота» (место перекрута), а также участок неоднород-
ной, преимущественно гипоэхогенной структуры (рис. 2). 
Кровоток в зоне перекрута отсутствует (рис. 3), а выше 
визуализируется сосудистый рисунок семенного канати-
ка (рис. 4). В оболочках яичка жидкостная структура 
(около 40 мл) с эхогенной взвесью и множественными 
перегородками в виде паутины. Общий анализ крови и мо-
чи без изменений.

На основании обследования установлен диагноз: пол-
ный перекрут левого яичка.

В экстренном порядке выполнено оперативное ле-
чение. Под спинальной анестезией пахово-мошоночным 
разрезом длиной 4 см слева послойно обнажено левое 

Рис. 1. Яичко расположено горизонтально, контуры ровные, структу-
ра диффузно неоднородная за счет гиперэхогенных включений. Эхоген-
ность пониженная. Кровоток при цветовом допплеровском картиро-
вании не определяется

Fig. 1. The testicle is located horizontally, the contours are even, the structure 
is diffusely heterogeneous, due to hyperechogenic inclusions. Echogenicity 
is reduced. Blood flow in color Doppler mapping is not determined

Рис. 2. В проекции проксимального отдела семенного канатика визу-
ализируется гиперэхогенное неоднородное образование в виде конгло-
мерата, «водоворота» (место перекрута)

Fig. 2. In the projection of the proximal section of the spermatic cord, a hy-
perechoic heterogeneous formation is visualized in the form of a conglomerate, 
a “whirlpool” (twist point)

Рис. 3. Участок перекрута в другой проекции: неоднородной эхоген-
ности, преимущественно гипоэхогенный в зоне перекрута с отсутст-
вием кровотока

Fig. 3. The area is rotated in a different projection. Heterogeneous echogenic-
ity, mainly hypo echogenic, area of the area twisted with no blood flow

Рис. 4. Участок перекрута. Выше визуализируется сосудистый рисунок 
семенного канатика

Fig. 4. The area is twisted. Vascular pattern of spermatic cord is visualized above
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яичко. Оболочки левого яичка утолщены за счет воспа-
ления, эвакуировано около 30 мл водяночной жидкости 
темного цвета. Тупым и острым путем мобилизовано 
левое яичко. При осмотре яичко и придаток несколько 
увеличены в объеме, тестоватой консистенции, синюш-
ного цвета (рис. 5). При осмотре семенного канатика 
отмечается его спиралевидный перекрут на 360°; выпол-
нена деторсия яичка, после чего синюшность яичка и при-
датка яичка почти не изменилась (рис. 6). Это послу-
жило причиной выполнения орхэктомии.

Пациент выписан из стационара в удовлетворитель-
ном состоянии на 3-и сутки после операции.

Обсуждение
Данный клинический пример показывает, что при 

обращении пациентов с симптомом «острой мошонки» 
необходимо обращать внимание на типичные призна-
ки ПЯ, которые неоднократно описаны. Всегда нужно 
проводить дифференциальный диагноз с наиболее 
распространенными заболеваниями, приводящими 
к «острой мошонке», такими как острый эпидидимо-
орхит, травма органов мошонки и другие вышепере-
численные редкие заболевания [5]. Врача-уролога 
должны насторожить характерные жалобы при полном 
ПЯ: внезапные, сильные боли, чаще всего связанные 
с физической нагрузкой.

При объективном осмотре следует обратить вни-
мание на расположение яичка (чаще всего высоко 
и горизонтально) и помнить, что из-за сопутствующе-
го отека и гиперемии мошонки могут возникнуть труд-
ности в диагностике. Нередко выявляется изъязвление 
кожи у основания мошонки, подъем яичка не облег-
чает боль, как это обычно происходит при воспали-
тельных состояниях [5, 7], на что указывают лаборатор-
ные анализы (например, при эпидидимоорхите). 
Основным и окончательным методом диагностики ПЯ 
остается ультразвуковая допплерография, которую 
следует проводить сразу после обращения пациента 
с подозрением на ПЯ [3, 5].

Заключение
Ранняя диагностика и оперативное лечение ПЯ 

являются залогом успешного сохранения репродук-
тивной функции у мужчин, поэтому при обращении 
к урологу пациентов с подозрением на ПЯ требуются 
постановка диагноза и оперативное лечение в крат-
чайшие сроки (часы). При наличии таких симптомов, 
как острое начало или сильная боль, высокое распо-
ложение яичка или резкая болезненность при пальпа-
ции, и данных УЗИ, указывающих на резкое снижение 
или отсутствие кровотока, необходимо по абсолютным 
показаниям провести экстренную операцию.

Рис. 5. Яичко до деторсии

Fig. 5. Testicle to detorsia

Рис. 6. Яичко после деторсии

Fig. 6. Testicle after detorsia
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Письмо редактору

Dear editor,
Coronavirus disease 2019 (COVID-19) predominantly 

affects the respiratory system, but it can also have an impact 
on the male reproductive systems [1, 2].

SAR-CoV-2 functions through a variety of methods that 
could impair male reproduction [3]. Via inflammatory reac-
tions, it activates oxidant-sensitive pathways and causes oxi-
dative stress. According to reports, the overproduction of re-
active oxygen species (ROS) during SARS-CoV infections may 
primarily activate the NF-κB (nuclear factor kap-
pa-light-chain-enhancer of activated B-cells) and toll-like 
receptor (mostly TLR-4) pathways. This increases the release 
of cytokines, which intensifies the inflammatory responses [4]. 
Moreover, it has been observed that this virus may result in 
orchitis, which can lower the quality of the semen and induce 

OS, spermatogenic disturbances, and germ cell death [5]. 
Moreover, SARS-CoV-2 infection causes psychological stress, 
which is a key pathway to systemic OS [3]. In addition to the 
direct link between SARS-CoV-2 infection and OS, antiviral 
medications like ribavirin, used to treat COVID-19, are also 
thought to cause OS, lower testosterone levels, hinder spermat-
ogenesis, lower sperm counts, and create malformed sperm. 
Furthermore, it has been claimed that ribavirin use is linked 
to DNA fragmentation of sperms for up to eight months after 
the end of treatment [6].

Reduced semen quality and endocrine abnormalities 
as well as lipid peroxidation of sperm membranes and intra-
cellular oxidative damage to spermatozoa, most notably sperm 
DNA breakage, have been documented as macro- and micro- 
level effects of OS on testicular functioning [3, 7]. Given that 
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the inherent integrity of the sperm DNA controls the success 
rate of fertilization and subsequent embryo development, these 
OS-induced damages in particular may have a negative impact 
on reproductive outcomes [8].

Angiotensin-converting enzyme 2 (ACE2) and transmem-
brane serine protease (TMPRSS2) receptors are used by the 
SARS-CoV-2 virus to enter human cells. The spermatogonia, 
Sertoli, and Leydig cells in the testes as well as the prostate 
epithelial cells are thought to express both the ACE2 and TM-
PRSS2 receptors in the male reproductive system. It is docu-
mented that 18 % of infected patients report scrotal discomfort 
may be due to ACE2 expression in the testicular tissues. ACE2 
expression is correlated with severe impairment in spermato-
genesis. Now, it is fair to assume that the virus may be detect-
ed in semen by altering the blood-testis barrier or by excretion 
into prostatic fluid if receptors for the virus are present at 
various percentages in the male reproductive system [9].

The Coronavirus interacts with human spermatozoa and 
impairs fertility in patients with positive SARS-CoV-2 results. 
The COVID-19 infection’s suppression of semen volume, pro-
gressive motility, morphology, sperm count, and DNA integri-
ty was associated with increased seminal markers of oxidative 
stress and inflammation [10].

In males who recovered from COVID-19, despite the ab-
sence of a positive finding of SARS-CoV-2 in the post-COVID 
seminal sample / analysis, except for sperm morphology, all 
semen parameters (concentration, volume [2], sperm motility, 
and total motile sperm count) were impaired [2, 11]. Anti-oxi-
dative pharmacological agents may be the available treatment 
to increase sperm count motility and morphology and to restore 
the negative impact of COVID-19 on men’s sperm vitality [10].

Lifestyle changes (increasing physical activity) have been 
suggested as adjunctive treatment modalities to address some 
post-COVID complications that manifest in the male genital 
systems, such as erectile dysfunction [12–15] which is defined 
as inability to maintain or attain penile erection sufficient for 
sexual intercourse [16, 17], but up until this point, no medical 
trends have been focused on utilizing the advantages of exercise 
to improve post-COVID related changes in semen parameters.

People that are physically active appear to produce more 
high-quality semen and have a more anabolic hormonal en-
vironment than sedentary subjects. In physically active people, 
an improvement in morphology and total progressive motility 
of sperms has been noted. This is demonstrated / explained by 
the measured hormonal values, which are higher in physical-
ly active men than in sedentary ones. Testosterone, follicle-stim-
ulating hormone (promotes initiation and progression of sper-
matogenesis), and luteinizing hormone (promotes testosterone 
secretion) are examples of these hormones that are associated 
with high-quality semen in physically active men [18].

Furthermore, previous research has shown that, in contrast 
to what happens with more intense training (i. e. high intensi-
ty exercise) and some forms of training (i. e. cycling), moder-
ate-intensity physical activity either positively influences basal 
values of such hormones or at the very least does not have 

negative effects on them [19]. Male fertility may be adversely 
impacted by using high-intensity cycling, as it was demonstrat-
ed that the levels of seminal cytokines (interleukin-1, inter-
leukin-6, and interleukin-8) increased and / or remained high 
after 30-days recovery from high-intensity cycling and that 
semen parameters (volume, sperm motility, sperm morphology, 
sperm concentration, and the number of spermatozoa) de-
creased during this 30-day period [20].

On the other hand, long-term moderate-intensity exercise 
can enhance pregnancy rates in wives of men with low seminal 
quality, improve seminal proinflammatory cytokines and redox 
homeostasis, attenuate seminal peroxidative biomarkers and 
DNA fragmentation index, improve standard semen quality 
parameters, and increase activity and concentration of semi-
nal enzymatic anti-oxidants [21].

Exercising at a moderate pace may replace or support the 
suggested treatment, antioxidant therapies, in men with low 
semen quality due to the anti-oxidative properties of mode-
rate-intensity exercise. Moderate-intensity exercise may result 
in a more proper environment for the sperm production pro-
cesses due to the modest / moderate production of free radicals 
used in the anti-oxidative activities within testicles, in contrast to 
the high production rate of free radicals during high-intensity 
exercise that induces oxidative damage and tissue injury [22].

COVID is associated with low semen quality due to the low 
production of antioxidative enzymes [13, 14]. The induction 
of antioxidant enzymes via moderate-intensity exercise seems 
to be related to the activation of spermatogenesis-related fac-
tors such as nuclear factor kappa B and mitogen-activated 
protein kinase [23]. These factors not only improve spermato-
genesis but also enhance sperm functions (motility and fertili-
zation potential), hence the selection of moderate-intensity 
exercise programs may be more suitable than high-intensity ones 
to improve semen quality in men with low semen quality [18].

COVID is associated with high inflammatory markers and 
cytokines within different body parts / systems including testes 
[13, 14]. The anti-inflammatory effect of lifelong or long-term 
moderate exercise training in the testis is confirmed by de-
creased levels of pro-inflammatory mediators / markers, (inter-
leukin-1 and tumor necrosis factor-alpha) and elevated levels 
of testis anti-inflammatory markers (interleukin-10 and trans-
forming growth factor alpha). Testicular functions are promo-
ted by inhibiting or lowering oxidative stress and inflammation 
as a response to long-term exercise training. Indeed, in expe-
rimental studies, testosterone levels in the serum and testes are 
higher in rats that were exercised continuously. Higher levels of 
two steroidogenic enzymes, steroidogenic acute regulatory protein 
and Cyp11a, which are in charge of the initial stages of stero-
idogenesis, are found in exercised rats more than in sedentary 
rats. In addition, an increased number of Leydig cells and sper-
matogonia in seminiferous tubules are reported. The above-men-
tioned observations suggest increased testosterone and semen 
production / quality in exercised men [24].

Exercise-induced weight loss may improve post-COVID 
metabolic dysfunctions such as insulin resistance, elevated 
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leptin and lipids, increased systemic inflammatory markers, 
and central obesity [25] (the source of increased aromatase 
production which increases testosterone conversion to estro-
gen). Improvement in these metabolic dysfunction increases 
testosterone production which may increase semen quality / pro-
duction [26] in post-COVID men with low semen quality.

Additionally, complementary therapies [27] including 
physical activity levels and exercise regimens are well-known 
moderators of the clinical symptoms and prognosis in many 
chronic diseases [28], including post-COVID-related issues 
including fatigue, chest pain, sleeplessness, coughing, weak-
ened immunity, dyspnea, etc. The psychological conditions 
(stress, sadness, and anxiety) that are thought to contribute to 
reduced semen quality in men may be improved by treating 
these post-COVID symptoms.

Additionally, exercise may strengthen the immune system, 
which is typically impaired in post-COVID men with repro-
ductive / genital system issues. The following are some of the 
hypothesized mechanisms by which exercise may boost immu-
nity in different body parts including the reproductive / genital 
system: (a) increasing T-lymphocytes, neutrophils, mac-
rophages, and monocytes, which are essential components of 
the body’s defense system against infectious diseases; (b) in-
creasing immunoglobulin levels; and (c) preventing the rise of 
high circulating levels of C-reactive protein and pro-inflam-
matory markers [13, 14]. Correction of systemic inflammato-
ry milieu may be associated with improvement in the localized 
testicular inflammation, hence sperm production and quality 
may improve.

A cardiopulmonary exercise test is a very needed prereq-
uisite before incorporating post-COVID men in a structured 
physical program to detect the maximum affordable level of 
exercise by every patient. The physical status of the recovering 
men may be impaired by the severity level of COVID-19 af-
fection and / or drugs consumed during the course of the disease 
and / or recovery phases. Selecting men who recovered from 
mild or moderate attacks of COVID are good candidates [13, 
14] for searching the effect of exercise on low semen quality 
because they can safely tolerate the performance of cardiopul-
monary exercise tests or exercise sessions.

Also, selecting walking programs is safe than other activ-
ities such as cycling. Cycling may raise testicular tissue heat 
and mechanical trauma which induces inflammatory cascades 
within testicular tissues that negatively impact anti-oxidants 
and the health of seminal parameters of subjects involved in 
long-term cycling programs [20], hence avoiding cycling ac-
tivities in exercise programs directed to post-COVID men with 
low semen quality is preferred but this suggestion needs a future 
investigation.

Designing supervised physical activity programs with or 
without antioxidant agents may be suggested to decrease the 
negative impact of COVID on semen quality and parameters, 
especially in those with concomitant cardiovascular comor-
bidities (diabetes and obesity) but the intensity of exercise 
(moderate or high) and form of exercise (walking, swimming, 
resistance exercise, etc.) need confirmed investigations in fu-
ture exercise studies dealing with post-COVID men with low 
semen quality.
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Проект и обоснование создания региональных центров охраны 
 мужского здоровья и сбережения мужского населения россии
PROJECT AND JuSTIFICATION FOR CREATION OF REGIONAL CENTERS FOR MAINTENANCE OF MALE hEALTh AND PRESERVATION  
OF MALE POPuLATION IN RuSSIA

предислОвие

андрология – это уже не урология, но, чтобы стать андрологом,  
нужно первоначально быть урологом.

Сейчас в России ни в одном университете и НИИ нет кафедр и отделений андрологии, хотя уже Минобрнауки утвержде
на научная специальность «урология и андрология». В РАН выделены академические места по андрологии.

В Москве цикл по андрологии проводится в среднем 2 раза в год. В вузах таких городов, как СанктПетербург, Краснодар, 
РостовнаДону, Екатеринбург и др., курсов повышения квалификации по андрологии нет.

Исходя из постулата, что андрология – это уже не урология, должна строиться концепция организации центров охраны 
мужского здоровья для сбережения мужского населения России.

Андрология – качественно отличающаяся от урологии медицинская специальность, и поэтому в клинических подраз
делениях она не должна находиться в составе урологии. Как показал опыт предыдущих двух десятилетий, андрология 
не прижилась в составе урологических отделений, и этому есть логичное объяснение.

Урология и андрология – преимущественно хирургические специальности. Но в урологии преобладают такие техноло
гии, как трансуретральная, перкутанная, лапароскопическая и роботическая хирургия. Основой андрологии является 
генитальная хирургия, которая опирается на пластическую хирургию, микрохирургию и имплантационные технологии. 
Генитальная хирургия при кажущейся простоте чрезвычайно сложна и требует не только особенных хирургических 
навыков и оборудования, но и иного клинического мышления.

Нужно отметить важную социальную значимость андрологии, которая отличает ее от других медицинских специальностей. 
Одной из важнейших целей и задач андрологии является сохранение и улучшение репродуктивного потенциала мужского 
населения России.

Создание региональных центров охраны мужского здоровья в системе здравоохранения РФ юридически обосновано: 
приказом Минобрнауки России от 24.02.2021 «Об утверждении номенклатуры научных специальностей…» андроло
гии присвоен шифр научной специальности 3.1.13. Урология и андрология. Это означает, что андрология как наука 
приобрела самостоятельность.

Создание центров охраны мужского здоровья должно явиться основой формирования национальной программы 
по охране мужского здоровья. Такие программы уже существуют в Австралии, Великобритании, Иране, Малайзии.

Теперь, дорогие коллеги, слово и дело за нами!

Щеплев П.А., д.м.н., профессор, президент ПААР,  
главный редактор журнала «Андрология и генитальная хирургия»
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Андрология
Андрология – это наука, изучающая заболевания 

мужчин и в особенности заболевания мужских поло-
вых органов.

(Webster’s New Millennium Dictionary  
of English, 2005 г.)

Андрология – отрасль науки и медицины, предмет 
которой мужские половые функции в физиологиче-
ских и патологических условиях.

(Положения Европейской академии  
андрологии, 1992 г.)

Андрология – это медицинская специальность, 
задачи которой направлены на изучение и лечение 
патологии мужского организма, но прежде всего забо-
леваний мужских половых органов.

(Профессиональная ассоциация  
андрологов России, журнал «Андрология  

и генитальная хирургия», 2005 г.)

Охрана мужского здоровья
Это система мер национального здравоохранения, 

включающая медицинские, социальные, организаци-
онные мероприятия и демографические проблемы 
мужского населения на государственном уровне.

Андрология – ключевая медицинская составляющая 
в системе стратегии охраны мужского здоровья. Андроло-
гия – старая и одновременно новая наука и специальность.

• В 1877 г. в Москве, впервые в России и мире, была 
организована андрологическая клиника (клиники 
Девичьего поля Московского университета, ныне 
Сеченовский Университет).

• Гинекология как специальность была выделена 
на 140 лет ранее, в 1737 г., в Париже Королевской 
хирургической академией.

(J. of Andrology, Niemi M., 1987, 8.4)

Медицинская и социальная значимость 
андрологии (науки о мужском здоровье)
С учетом демографических проблем в нашей стра-

не формирование андрологии как самостоятельной 
специальности и науки отвечает вызову времени.

Давно создана сеть специализированных гинеко-
логических учреждений. При этом практически отсут-
ствуют центры по изучению и лечению патологии 
мужского здоровья.

• Становление и развитие андрологии предполагает 
три ключевых фактора – идеи, люди, готовые ре-
ализовать эти идеи, и современные специализиро-
ванные центры.

(Академик И. И. Дедов. Андрология, 2005 г.)

Глава 1. Андрология. Охрана мужского здоровья. 
Определение и взаимосвязь понятий и формулировок

Глава 2. Обоснование создания региональных центров 
охраны мужского здоровья и сбережения мужского 
населения

Задачей центров должны стать охрана мужского здо-
ровья и сбережение мужского населения России.

Организационные цели:
• определить значимость андрологии как важней-

шей медицинской составляющей в стратегии ох-
раны мужского здоровья;

• стандартизовать и внедрить современные консер-
вативные, хирургические и высокотехнологичные 
методы лечения андрологических заболеваний;

• разработать и внедрить меры профилактики уяз-
вимостей мужского организма;

• разработать и внедрить лабораторный паспорт муж-
ского здоровья;

• внедрить массовое аутотестирование мужской фер-
тильности взрослого населения;

• организовать специализированную службу и клини-
ческое подразделение ургентной андрологии (муж-
ской скорой помощи);

• создать службу и клиническое подразделение под-
ростковой андрологии;

• разработать меры профилактики и восстановления 
фертильности пациентов с онкологическими за-
болеваниями;

• организовать научно-клиническое подразделение 
генитальной и уретральной хирургии, изучения па-
тологии пениса и уретры;

• разработать предложения для МЗ РФ по разра-
ботке национальной политики в области охраны 
мужского здоровья.
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3.1. Уязвимости мужского организма
1. 298 лекарственных средств имеют побочные эф-

фекты, отрицательно влияющие на репродуктив-
ную и сексуальную функцию мужчин.

2. Высокий уровень травматизма мужских половых 
органов за счет их наружного анатомического рас-
положения.

3. Кризис среднего возраста и, как следствие, воз-
никновение депрессии, потеря интереса к жизни, 
суициды (5-кратно чаще, чем у женщин), развитие 
психосоматических заболеваний.

4. Ослабление гендерной маскулинности. Постепен-
ная феминизация мужского пола на фоне влияния 
ЛГБТ и нарастающей агрессии феминисток против 
сексуально активных мужчин.

5. Мужчины характеризуются более рискованным 
и небрежным отношением к своему здоровью. Они 
в 4 раза реже, чем женщины, обращаются к врачу, 
необоснованно считая себя здоровыми, либо скры-
вают свои проблемы. Это приводит к увеличению 
инвалидности и смертности от предотвратимых 
заболеваний.

6. Подростки 14–18 лет, как будущие мужчины, ока-
зались в «серой зоне» в плане оказания андрологи-
ческой помощи, а врачи – в патовой ситуации. Дет-
ский уролог-андролог некомпетентен в лечении 
приобретенных «взрослых» болезней, а уролог юри-
дически не имеет права лечить детей до 18 лет.

7. Отсутствует преемственность в лечении и реаби-
литации детей, перенесших операции на генита-

Глава 4. Идеология ЛГБТ – глобальная угроза гендерной 
бинарности

*Термин «мужчина» относится ко всем возрастным группам мужского пола.

Глава 3. Трудно быть мужчиной!*

лиях и уретре в детском возрасте, при переходе под 
наблюдение уролога.

8. Отсутствует преподавание андрологии (основ муж-
ского здоровья) в вузах и на факультетах усовер-
шенствования врачей, как следствие, врачи не 
имеют необходимых знаний и навыков.

3.2. Мужское здоровье – игнорируемое 
неравенство

1. Гендерное равенство в медицине не означает кон-
куренцию в оказании медицинской помощи меж-
ду мужчинами и женщинами. В здравоохранении 
сейчас смещены акценты в сторону охраны жен-
ского здоровья. А профилактике и лечению забо-
леваний, присущих мужскому организму, не уде-
ляется достаточного внимания.

2. Давно уже существует сеть специализированных 
гинекологических учреждений. При этом отсутст-
вуют центры изучения и лечения патологии муж-
ского организма.

3. Ввиду огромной разницы в средней ожидаемой 
продолжительности жизни (12 лет!) между муж-
чинами и женщинами в РФ имеет место регрес-
сивный тип населения с преобладанием пожилых 
женщин.

4. Отсутствует национальная программа по охране 
мужского здоровья. Понятие «мужское здоровье» 
ошибочно отождествляется только с репродуктив-
ным здоровьем по аналогии с женской репродук-
цией.

Факторы, приводящие к размыванию  
гендерной бинарности

• Однополые браки и введение понятия «третий пол» 
в EC и США.

• Выбор пола ребенка при рождении и соответству-
ющее воспитание на усмотрение родителей вопре-
ки гендерной принадлежности.

• Усыновление детей однополыми парами.

Решения ВОЗ как один из факторов  
расширения влияния ЛГБТ

• Трансгендерность (транссексуализм), категория 
«Расстройства половой идентификации» в послед-

ней редакции МКБ-10 (2020 г.) выведена из кате-
гории психических заболеваний и трактуется как 
вариант нормы под названием «половая дисфо-
рия».

• Врачебное сообщество теперь не может официаль-
но заниматься лечением трансгендеров.

ЛГБТ и демографический кризис
• Для представителей ЛГБТ характерна нерепродук-

тивная сексуальная практика (ложное бесплодие).
• Мужчины, которым сделан трансгендерный пере-

ход (медикаментозный, хирургический), являются 
абсолютно бесплодными.
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Глава 5. Цели и задачи центров по охране мужского 
здоровья

Трансгендеры не доживают до старости. Продол-
жительность жизни составляет не более 50 лет с учетом 
смены пола, вопреки биологическим законам.

У трансгендеров происходит разбалансирование 
функций внутренних органов и систем организма 

вследствие сложного хирургического вмешательства – 
удаления наружных половых органов и гормональных 
желез, на фоне постоянной заместительной гормо-
нальной терапии.

Цели
1. Восстановить гендерное равенство в оказании спе-

циализированной медицинской помощи, профи-
лактике и социализации мужчин, страдающих 
андрологическими заболеваниями.

2. Определить значимость андрологии как важней-
шей медицинской составляющей в стратегии ох-
раны мужского здоровья.

3. Добиться существенного сокращения разницы 
средней ожидаемой продолжительности жизни 
между мужчинами и женщинами до уровня евро-
пейских показателей.

4. Создать государственную концепцию отечествен-
ного здравоохранения по охране мужского здоро-
вья, основанную на достижениях и перспективах 
медицины будущего.

5. Разработать дорожную карту по выделению андро-
логии в отдельную медицинскую специальность 
на основе опыта центра охраны мужского здоровья.

6. Определить демографический потенциал мужско-
го населения путем массового скрининга фертиль-
ности (аутотестирование эякулята).

7. Определить таргетные группы населения, имеющие 
повышенный риск развития андрологических за-
болеваний.

8. Сформировать современную концепцию медицин-
ской восстановительной реабилитации мужчин 
в системе санаторно-курортного лечения.

9. Создать филиалы центра охраны мужского здоровья.

Задачи
1. Определить значимость андрологии как важней-

шей медицинской составляющей в стратегии охра-
ны мужского здоровья.

2. Стандартизовать и внедрить современные кон-
сервативные, хирургические и высокотехноло-
гичные методы лечения андрологических заболе-
ваний.

3. Разработать меры профилактики уязвимостей муж-
ского организма.

4. Разработать и внедрить лабораторный паспорт 
мужского здоровья.

5. Внедрить массовое аутотестирование мужской фер-
тильности взрослого населения (технология ана-
логична тесту на беременность).

6. Организовать специализированную службу и кли-
ническое подразделение ургентной андрологии 
(мужской скорой помощи).

7. Создать службу и клиническое подразделение под-
ростковой андрологии с сертифицированными 
врачами по андрологии, урологии и детской уро-
логии-андрологии.

8. Создать научно-клиническое подразделение по 
профилактике и восстановлению фертильности 
у пациентов с онкологическими заболевани-
ями.

9. Создать научно-клиническое подразделение для 
разработки профилактических, диагностических, 
лечебных мероприятий андрологического направ-
ления у профессиональных спортсменов.

10. Внедрить методы медицинской помощи пациентам 
ЛГБТ с учетом специфики урогенитальной пато-
логии и репродуктивных проблем.

11. Разработать перспективные направления для на-
учной деятельности центров.

12. Разработать учебные программы и организовать 
курсы обучения врачей основам андрологии как 
новой медицинской специальности.
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Глава 6. Уникальные научно-клинические подразделения

6.1. Научно-клиническое подразделение 
ургентной андрологии (мужская скорая 
помощь)
Организация службы мужской скорой помощи 

и клинического подразделения ургентной андрологии 
является важным проектом в системе охраны мужско-
го здоровья.

Ургентная андрологическая патология состоит из 
6 основных разделов, классифицированных по этио-
патогенетическому принципу.

В эти разделы суммарно входят 33 нозологические 
формы и патологических состояния.

Важно отметить, что практически вся ургентная 
андрологическая патология требует незамедлительных 
инвазивных вмешательств, включая хирургическое 
лечение в специализированном отделении.

Отсроченная медицинская помощь влечет за собой 
необратимые последствия, вплоть до полной утраты 
половых органов.

Только в 30 % ургентной андрологической пато-
логии происходит полное излечение без последствий 
и осложнений даже при своевременном лечении.

На первом этапе оказания помощи такому контин-
генту речь идет о спасительных мерах против необра-
тимых нарушений в целях предотвращения утраты ге-
ниталий и устранения опасности для жизни мужчины.

Более чем 70 % пациентов после устранения фак-
торов, угрожающих жизни мужчины, и драматических 
последствий для органа (некроз, гематомы, мочевой за-
тек и пр.) в последующем по мере заживления и стихания 
острого процесса всегда требуется реабилитация в виде 
восстановительных и реконструктивных операций. Эти 
операции должны проводиться в этом же центре для со-
блюдения этапности и преемственности лечения. Это 
является важным фактором маршрутизации.

6.2. Научно-клиническое подразделение 
генитальной и уретральной хирургии, 
изучения патологии пениса и уретры
Половой член является уникальным органом 

по своему анатомическому строению и функциональ-
ному предназначению. Его значимость для мужского 
организма медицинским сообществом недооценена, 
а публично анатомическое название этого органа вы-
зывает ложную стыдливость.

Половой член для мужчины имеет четыре предназ-
начения:

• эректильная (половая) функция;
• мочеиспускание;
• эстетическое значение (внешний вид, размеры, со-

стояние кожных покровов и головки, отсутствие 
изъянов);

• cимвол маскулинности (культ фаллоса в истории 
человечества).
Реальное понимание значимости пениса для муж-

ского организма ставит его в один ряд с жизненно 
важными внутренними органами. А лечение врож-
денной и приобретенной генитальной патологии 
требует особых знаний, опыта и хирургического мас-
терства.

Традиционно в общественном сознании считается, 
что простата является самым важным мужским орга-
ном (второе сердце мужчины), а пенису отводилась 
только половая функция. Однако по значимости для 
мужского организма, сложности анатомического стро-
ения и функциональной нагрузке половой член в ор-
ганизме мужчины, наряду с предстательной железой 
и органами мошонки, имеет приоритетное значение. 
Это становится очевидным при оценке значимости 
этих органов по четырем представленным критериям.

6.3. Научно-клиническое подразделение 
мужской репродукции
Одна из причин ухудшения демографической си-

туации в стране – увеличение числа бесплодных пар. 
Мужское бесплодие служит мультифакторной пробле-
мой, требующей привлечения специалистов смежных 
областей, таких как урологи, эндокринологи и гине-
кологи, прошедших специальное обучение по андро-
логии и имеющих опыт диагностики и лечения муж-
ского бесплодия.

Фертильность мужчин может снижаться в результа-
те следующих факторов:

• врожденные или приобретенные аномалии моче-
половых органов;

• злокачественные опухоли;
• инфекции мочеполовой системы;
• повышение температуры в мошонке (например, 

вследствие варикоцеле);
• эндокринные нарушения;
• генетические отклонения;
• иммунологические факторы;
• нарушение эрекции и эякуляции.

По определению ВОЗ, бесплодие, или инфертиль-
ность, – это отсутствие в течение года и более беремен-
ности у женщины в сексуально активной паре, не ис-
пользующей противозачаточные средства.

Напротив, фертильность – это способность выз-
вать беременность.

Лечение по поводу инфертильности возможно 
и ранее 1 года, в зависимости от полученных резуль-
татов медицинского, сексуального и репродуктивного 
анамнеза, возраста, данных объективного и диагно-
стического обследования.



136

АНДРОЛОГИЯ 2И ГЕНИТАЛЬНАЯ ХИРУРГИЯ
ТОМ 24 / VOL. 24
2 0 2 3

ANDROLOGY
AND GENITAL SURGERY

В
ес

тн
и

к 
ж

ур
н

ал
а 

/ 
B

u
ll

et
in

 o
f 

th
e 

jo
u

rn
al

Плодовитость – это вероятность рождения живо-
го ребенка, зачатого в течение 1 менструального цикла.

Согласно данным литературы, плодовитость сни-
жается почти в 2 раза у женщин в возрасте после 30 лет 
по сравнению с 20-летними и резко – после 35 лет, 
а у мужчин – после 40–50 лет.

Количество бесплодных браков в России в насто-
ящее время колеблется в разных регионах от 17 
до 24 %, что, по данным ВОЗ, служит критическим 
уровнем в аспекте демографии.

6.4. Научно-клиническое подразделение 
подростковой андрологии
В современном обществе происходят ранние взрос-

ление и социализация подростков, что объясняется 
тектоническими изменениями в обществе и информа-
ционном пространстве. Это приводит к ранней сексу-
альной активности и, как следствие, к возникновению 
у подростков болезней взрослых мужчин. Но при этом 
подросткам в полной мере не оказывается необходимая 
андрологическая помощь.

Лечение мужских заболеваний не входит в компе-
тенцию детского врача – уролога-андролога, а взрос лый 
уролог-андролог не имеет юридических полномочий 
заниматься лечением подростков в силу перечисленных 
нормативных документов. Отсюда усугубление сексу-
альной дисфункции и возникновение вторичных пси-
хологических нарушений, хронизация воспалительных 
заболеваний в репродуктивной системе.

Необходимо в этом возрасте начинать выстраивать 
преемственность перехода под наблюдение от дет ского 
врача к взрослому врачу (Приказ МЗ РФ от 05.05.1999 
№ 154 «О совершенствовании медицинской помощи 
детям подросткового возраста»), при которой возмож-
ны совместное наблюдение, лечение и реабилитация. 
Особенно это касается подростков, которые были опе-
рированы в детском возрасте по поводу генитальной 
патологии (скрытый половой член, искривление по-
лового члена, гипоспадия, эписпадия, врожденные 
аномалии развития пениса и др.).

По данным ВОЗ, 1 из 20 подростков страдает ин-
фекцией, передаваемой половым путем.

Поведенческие факторы риска:
• дебют сексуального опыта в возрасте 13–14 лет – 

7 %, 14 лет – 27 %, 15 лет – 23 %, 16 лет – 24 %;
• промискуитет;
• множество половых партнеров (наличие 1–2 парт-

нера – 41 %, 3–5 партнеров – 28 %, более 6 – 31 %);
• оральный секс;
• злоупотребление наркотиками и алкоголем;
• отказ от использования любых форм защиты;
• ограниченный доступ к медицинской помощи 

и / или негативное ее восприятие.
Создание подразделения подростковой андрологии 

позволит избежать хронизации врожденных и приоб-

ретенных болезней, развития осложнений и вторичных 
психологических расстройств.

Это позволит проводить профилактику и лечение 
дебютантных сексуальных расстройств, а правильно 
выстроенная психотерапия позволит минимизировать 
влияние пропаганды ЛГБТ.

6.5. Научно-клиническое подразделение 
диагностики и лечения орфанных 
андрологических заболеваний
Орфанными заболеваниями (orphan disease – ред-

кие болезни) считаются заболевания, которые встре-
чаются у небольшого числа людей относительно общей 
численности населения.

Орфанные заболевания – одна из актуальных про-
блем современной медицины, так как практикующие 
врачи, встречаясь с такими пациентами, не могут по-
ставить правильный диагноз из-за скудности сведений 
в доступной литературе. Законодательное закрепление 
термина orphan disease впервые произошло в США в ян-
варе 1983 г. при принятии закона «Orphan Drug Act».

Данный закон предназначен для помощи фарма-
цевтическим организациям, которые разрабатывают 
препараты для лечения редких заболеваний. Согласно 
этому закону, такие организации могут продавать свои 
препараты без конкурса в течение 7 лет, кроме того, они 
имеют налоговые льготы на клинические испытания.

В нашей стране понятие «орфанные заболевания» 
регламентировано Федеральным законом от 21.11.2011 
№ 323-ФЗ «Об охране здоровья граждан в Российской 
Федерации». Согласно ст. 44 закона, орфанными счи-
таются заболевания, которые имеют распространен-
ность не более 10 случаев заболевания на 100 тыс. на-
селения.

Перечень орфанных заболеваний, с которыми мо-
жет встретиться уролог или андролог в своей практике 
чаще относительно других специальностей, отражен 
в документе, размещенном на сайте МЗ РФ (https://
minzdrav.gov.ru/documents 9641-perechenredkih-or-
fannyh-zabolevaniy).

Согласно мировой статистике, орфанные заболе-
вания встречаются у 2 % населения в мировой попу-
ляции. На сегодняшний день зарегистрировано более 
7000 орфанных заболеваний в мире, причем не менее 
чем 50 % случаев у детей.

В Российской Федерации, при установленной за-
конодательно частоте, редкими болезнями страдают 
не менее 2 млн человек.

В последние годы среди различных специальностей 
в медицине наблюдаются попытки классификации, 
оптимизации диагностики и совершенствования так-
тики лечения пациентов с редкими заболеваниями. 
Представленный раздел является научным подразде-
лением, которое будет изучать редкие заболевания, 
встречающиеся в андрологии.
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Глава 7. Уникальные лабораторно-клинические проекты

7.1. Лабораторный паспорт мужского 
здоровья
Паспорт мужского здоровья должен включать сле-

дующие параметры:
1. Анализ эякулята – ключевые параметры как пока-

затели мужского здоровья.
2. Гормонально-лабораторная диагностика в андро-

логии.
3. Онкомаркеры, характерные для заболеваний муж-

ского организма.
4. Лабораторные генетические показатели.
5. Показатели ферментов в мужском организме.
6. Лабораторные предикторы заболеваний мужского 

организма.
7. Лабораторная диагностика алкогольной и нарко-

тической зависимости.
8. Лабораторный контроль допинга и анаболических 

гормонов в спорте.
Сегодня возможно составить расширенный лабо-

раторный паспорт мужского здоровья, который может 
касаться большинства групп населения как по возрасту, 
так и профессиональным принадлежностям.

При формировании расширенного анализа эяку-
лята возможно получить маркеры различных заболе-
ваний или прогнозировать таковые – онкомаркеры, 
генетические заболевания, вплоть до прогнозирования 
продолжительности жизни.

Несмотря на широкие диагностические возмож-
ности современных лабораторий, информация, кото-
рую получают врачи, составляет не более 30 % диагно-
стического потенциала эякулята (преимущественно 
это оценка фертильности и диагностика генитальных 
инфекций).

«Семенная жидкость является уникальным био-
маркером общего состояния мужского здоровья. По 
анализу эякулята можно определить генетические, 

инфекционные, хронические соматические заболева-
ния, скрытую патологию. Некоторые параметры эя-
кулята могут служить предиктором онкопатологии, 
нарушения обмена веществ, а также позволяют про-
гнозировать продолжительность жизни мужчины» 
(Tony Chen, Federico Belladelli еt al., 2021).

Разработка лабораторного паспорта мужского 
здоровья на основе расширенного анализа эякулята 
может явиться прорывом в неинвазивной оценке со-
стояния мужского здоровья, выявлении скрытых за-
болеваний и прогнозировании продолжительности 
жизни.

7.2. Аутотестирование мужской фертильности
Аутотестирование мужской фертильности по про-

стоте выполнения и информативности сравнимо с те-
стом на беременность, а по значимости этот скрининг 
может совершенно по-иному и масштабно оценить 
проблему медицинской демографии в нашей стране, 
связанную с мужским фактором.

Огромное значение в использовании аутотестиро-
вания играет этический фактор. Мужчина не должен 
заниматься сбором эякулята в лаборатории. Вся диаг-
ностическая процедура выполнима в домашних усло-
виях. Аутотестирование позволит:

• оценить демографический потенциал мужского 
населения путем массового скрининга фертиль-
ности;

• оценить фертильность мужчины до вступления 
в брак, что позволит избежать распада семей, свя-
занного с мужским бесплодием;

• проводить профилактику и лечение бесплодия на 
ранних стадиях, что поможет определить демогра-
фический потенциал мужского населения путем 
массового скрининга фертильности (аутотестиро-
вание эякулята).

П. А. Щеплев, Н. П. Наумов


